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Giriş

2019 yılının Aralık ayında Çin’in Hubei Eyaleti, 
Wuhan şehrinde etiyolojisi bilinmeyen pnömoni 
vakalarının görüldüğü bildirildi. 7 Ocak 2020’de 
etkeninin daha önce insanlarda tespit edilmemiş 
yeni bir koronavirus (2019-nCoV) olduğu tanım-
landı. Hastalığın adı daha sonra coronavirus dise-
ase-19 (COVID-19) olarak, etkeni de SARS CoV’e 
yakın benzerliğinden dolayı SARS-CoV-2 (Severe 
Acute Respiratory Syndrome-corona-virus-2) ola-
rak isimlendirildi (1). Salgının başladığı Çin dışın-
da pek çok ülkede COVID-19 vakalarının görül-
mesi, virüsün yayılımı ve şiddeti nedeniyle Dünya 
Sağlık Örgütü tarafından 11 Mart’ta küresel salgın 
(pandemi) ilan edildi (2). 2020 Mayıs sonu verile-
rine göre yaklaşık 5.5 milyon kişi tanı aldı ve 350 
bin kişi hayatını kaybetti (3). Küresel bir sorun 
olan COVID-19’un henüz kanıtlanmış bir tedavisi 
bulunmamaktadır. İlaç ve aşı çalışmaları tüm dün-
yada yoğun bir şekilde devam etmektedir.

Sıklıkla ateş, kuru öksürük, nefes darlığı semp-
tomları ile başlayan hastalık, ağır enfeksiyon tab-
losu geliştiğinde SIRS (Systemic Inflammatuar 
Response Syndrome), ARDS (Acute Respiratory 
Distress Syndrome) ve/veya çoklu organ yetmez-
liğine ilerleyebilir (4).

Koagülopati ve DİK (Dissemine İntravasküler 
Kuagulasyon) COVID-19’da mortalite-
nin en önemli nedenlerindendir. Hastalar 

hipoksi, immobilizasyon, inflamasyon ve DİK ne-
deniyle tromboembolik olaylara yatkındırlar. Akut 
Pulmoner Emboli (PE), Derin Ven Trombozu 
(DVT), İskemik İnme, Miyokard Enfarktüsü ve/
veya Sistemik Arteriyel Emboli bu hastalarda sık 
görülür (5).

Patofizyoloji

Ağır COVID-19’da Virchow triadı olarak tanımla-
nan, trombüs oluşumunda rol oynayan, trombosit 
aktivasyonu ile koagülasyona yatkınlık, endotel 
disfonksiyonu ve immobilizasyona bağlı vasküler 
stazdan oluşan mekanizmaların yanında inflamas-
yon artışı ile hem venöz hem de arteriyel sistemde 
tromboza eğilim vardır (5,6). Bu mekanizmalar 
şu an için birkaç şekilde açıklanmaya çalışılmış-
tır. Virüs (SARS-CoV2) başlıca damar endoteli, 
akciğer alveolleri ve kardiyak miyositlerde yüksek 
oranda eksprese olan ACE2 (angiotensin conver-
ting enzyme 2) reseptörlerine bağlanarak hücre 
içine girer (5). Enzim ekspresyonunda azalmaya 
yol açarak RAAS’ı (Renin Anjiotensin Aldakteron 
Sistemi) aktive eder. Bu durum trombosit adezyo-
nu ve agregasyonu ile sonuçlanır (7). Kanıtlı bir 
viral enfeksiyon olan COVID-19’da solunum yet-
mezliği de gelişmişse hastalarının çoğu Sepsis için 
Üçüncü Uluslararası Konsensus Tanımını karşılar 
(8). Hem kompleman aktivasyonu ile hem de inf-
lamatuar ve mikrotrombotik yolak aktivasyonu ile 
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bildirilmiştir (30). COVID-19’da Dipiridamol 
kullanımı Sağlık Bakanlığı rehberinde hekim ka-
rarına bırakılmıştır.

Tedavide kullanılan antiviral ajanların bir kıs-
mının antiplatelet ya da antikoagülan ilaçlarla et-
kileşimi vardır ve birkaç tanesi trombotik olay ya 
da trombositopeni geliştirme riski taşımaktadır. 
Ribavirin warfarin dozunu etkiler. Lopinavir/rito-
navir kullanımı sırasında rivaroksaban/apiksaban 
kullanılması doz ayarı gerektirir veya birlikte kul-
lanılmamalıdır. Lopinavir/ ritonavir, edoksaban 
ya da rivaroksaban ile birlikte kullanılmamalıdır. 
Ayrıca klopidogrel ve prasugrelin serum konsant-
rasyonunda azalmaya, Ticagrelorun serum kon-
santrasyonunda ise artışa neden olur (21).

Yeni Tedavi Önerileri

COVID-19 hastaları için nebulize tPA (tissue 
plasminogen activator), heparin ve nafamostat 
kombinasyonu, kontakt sistemin inhibisyonu, 
spesifik olarak şekillenmiş heparan sülfat oligo-
sakkaridleri olası tedavi hipotezleri olarak bildiril-
miştir (30,31,32,33).

Sonuç

Henüz aşı ve ilaç çalışmalarının net olarak ortaya 
konmadığı, etkisi tüm dünyada devam eden ve bir 
süre daha devam edeceği öngörülen COVID-19 
pandemisinde kuagulopati önemsenmesi gere-
ken bir durumdur. DİK gelişimi ve VTE morta-
lite üzerine etkilidir. Tanısal zorluklar nedeniyle 
ağır COVID-19’lu vakalarda VTE beklenenden 
daha az tespit edilmiş olabilir. Bu hastalara en 
kısa zamanda tanı konulup, tedavi verilmesi, risk 
faktörü olan hastalara proflaksi uygulanması 
gerekmektedir.

İlk tanı anında elde edilen normal dışı kuagu-
lasyon parametrelerin prognoza etkisi, bu değer-
lerin ağır hastalık, yoğun bakımda takip ve DİK 
gelişiminde önemi ile ilgili veriler henüz yeter-
li değildir. Ayrıca heparin tedavisinin etkinliği, 
dozu, taburculukta kullanımı ve ortaya çıkabilecek 
yan etkileri ile ilgili de daha geniş kapsamlı çalış-
malar gerekmektedir. Ortaya konacak tüm veriler, 
pandemi boyutuna varmasa da, sıklıkla görmüş 
olduğumuz ve ileride görülmesi muhtemel viral 

enfeksiyonlara yaklaşım konusunda kuagülasyon 
parametrelerinin yeri ve viral enfeksiyonlarda an-
tikuagülan tedavi kullanımı açısından bakış açı-
mızı etkileyecektir.
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