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Birinci ve ikinci jenerasyon antikoagülanlar 
vitamin K ‘yı, vitamin K ‘nın yenilenmesi için ve 
vitamin K ‘ya bağımlı pıhtılaşma faktörlerinin 
(faktör 2,7,9,10, protein C,S,Z) gama karboksilas-
yonu ile aktifleşmesi için çalışan epoksid redük-
taz enzimini inhibe ederek etki göstermektedir-
ler.

Mesleki olarak inhalasyon şeklinde maruzi-
yet ve çocuk pudralarından dermal absorpsiyon 
yoluyla olan maruziyet görülebilse de en yaygın 
toksik maruziyet şekli absorpsiyonunun da çok 
iyi olmasından dolayı oral alım ile birlikte olanı-
dır. 

Koagülopatinin gelişebilmesi için ilgili koa-
gülasyon faktör fonksiyonlarının %30 ‘ un altında 
olması beklenir. Üç-dört saatlik plazma yarılan-
ma ömrü ile faktör 7 vitamin K bağımlı faktör-
lerden ilk önce seviyesi düşendir. Laborotuvar 
olarak elde edilen koagülopati (protrombin 
zamanı ve INR yükseliği) 48 saat içinde görülür. 
Süpervarfarinler (brodifocum, indanediones) ve 
uzun etkili rodentisitler ise geç dönemde toksik 
etkilerini ortaya çıkarırlar. 

En sık kullanılan oral antikoagülan madde ol-
ması nedeniyle bu bölümde varfarin ile olan ze-
hirlenmelere daha detaylı olarak değinilecektir.

Varfarin; plazma proteinlerine yüksek oranda 
bağlanır ve 36 saate kadar uzayan bir yarı ömre 
sahiptir. Karaciğerde metabolize edilir. Yapay 
kalp kapağı olan, geçirilmiş iskemik serebrovas-

küler hastalığı olan, geçirilmiş miyokard enfark-
tüsü olan, sol ventrikül içerisinde mural trom-
büsü bulunan, kronik atriyal fibrilasyonu olan, 
derin ven trombozu gibi tromboembolik olay-
ların engellenmesi için klinikte oldukça yaygın 
kullanılmaktadır. 5 mg/gün dozunda tedaviye 
başlanılır. ve 2,5-10 mg/gün dozunda idame te-
davisine devam edilir. Tedavinin başlangıcında 
protein C seviyesini düşürmesinden dolayı ilk 
24-36 saat hiperkoagülasyon yatkınlığı yaptığın-
dan tedavi heparin ile birlikte yapılmalıdır. Has-
talarda doz ayarlaması belirli aralıklara bakılan 
kan INR seviyelerine göre yapılmakta ve hedef 
INR seviyesi 2,5-3 olarak belirlenmelidir. Varfa-
rin ile birlikte aşırı antikoagülasyon, ilacın diğer 
ilaçlarla sık etkileşime girmesinden, hastaların 
ek klinik hastalık özgeçmişine (kalp yetmezliği, 
karaciğer hastalığı… gibi) sahip olmasından bi-
linçsiz olarak yüksek doz ilaç kullanımından veya 
bilerek (intihar amaçlı, suistimal…gibi) aşırı doz 
ilaç alımından meydana gelmektedir. 

Öngörülen bir toksik doz aralığı olmasa da 
tek seferde erişkinlerde 1 mg/kg, çocuklarda 0,7 
mg/kg ‘a kadar olan alımlar toksik doz olarak de-
ğerlendirilebilir. 

Klinik

Hasta değerlendirilirken hangi tür antiko-
agülandan ne kadar ve ne zaman aldığı, be-
raberinde başka bir ilaç alımının ve ek hastalık 
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