ANTIKOAGULAN iLAC

Birinci ve ikinci jenerasyon antikoagiilanlar
vitamin K'yi, vitamin K'nin yenilenmesi icin ve
vitamin K ‘ya bagiml pihtilasma faktorlerinin
(faktor 2,7,9,10, protein C,S,Z) gama karboksilas-
yonu ile aktiflesmesi icin calisan epoksid rediik-
taz enzimini inhibe ederek etki gostermektedir-
ler.

Mesleki olarak inhalasyon seklinde maruzi-
yet ve cocuk pudralarindan dermal absorpsiyon
yoluyla olan maruziyet gorulebilse de en yaygin
toksik maruziyet sekli absorpsiyonunun da ¢ok
iyi olmasindan dolayi oral alim ile birlikte olani-
dir.

Koagtlopatinin gelisebilmesi icin ilgili koa-
gullasyon faktor fonksiyonlarinin %30 un altinda
olmasi beklenir. U¢c-dért saatlik plazma yarilan-
ma omri ile faktor 7 vitamin K bagimli faktor-
lerden ilk 6nce seviyesi disendir. Laborotuvar
olarak elde edilen koagllopati (protrombin
zamani ve INR ylukseligi) 48 saat icinde gorulir.
Supervarfarinler (brodifocum, indanediones) ve
uzun etkili rodentisitler ise ge¢ donemde toksik
etkilerini ortaya ¢ikarirlar.

En sik kullanilan oral antikoagllan madde ol-
masi nedeniyle bu boélimde varfarin ile olan ze-
hirlenmelere daha detayli olarak deginilecektir.

Varfarin; plazma proteinlerine yliksek oranda
baglanir ve 36 saate kadar uzayan bir yar 6mre
sahiptir. Karacigerde metabolize edilir. Yapay
kalp kapagi olan, gecirilmis iskemik serebrovas-
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kiler hastalig olan, gegirilmis miyokard enfark-
tlst olan, sol ventrikil icerisinde mural trom-
blsi bulunan, kronik atriyal fibrilasyonu olan,
derin ven trombozu gibi tromboembolik olay-
larin engellenmesi icin klinikte oldukga yaygin
kullanilmaktadir. 5 mg/gin dozunda tedaviye
baslanilir. ve 2,5-10 mg/giin dozunda idame te-
davisine devam edilir. Tedavinin baslangicinda
protein C seviyesini dislirmesinden dolay ilk
24-36 saat hiperkoagulasyon yatkinligi yaptigin-
dan tedavi heparin ile birlikte yapilmalidir. Has-
talarda doz ayarlamasi belirli araliklara bakilan
kan INR seviyelerine gore yapilmakta ve hedef
INR seviyesi 2,5-3 olarak belirlenmelidir. Varfa-
rin ile birlikte asir antikoagulasyon, ilacin diger
ilaclarla sik etkilesime girmesinden, hastalarin
ek klinik hastalik 6zge¢misine (kalp yetmezligi,
karaciger hastaligi... gibi) sahip olmasindan bi-
lingsiz olarak yuksek dozila¢ kullanimindan veya
bilerek (intihar amach, suistimal...gibi) asirn doz
ilag alimindan meydana gelmektedir.

Ongériilen bir toksik doz araligi olmasa da
tek seferde eriskinlerde 1 mg/kg, ¢cocuklarda 0,7
mg/kg ‘a kadar olan alimlar toksik doz olarak de-
gerlendirilebilir.

Klinik
Hasta degerlendirilirken hangi tur antiko-

agulandan ne kadar ve ne zaman aldigi, be-
raberinde baska bir ila¢ aliminin ve ek hastalk
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