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Antikoagülan tedavi 

 

• Tromboembolik olaylar günümüzde en önemli ölüm 
nedenlerinin başında gelmektedir 

 

• Risk faktörlerine yönelik önlemlerin alınması yanında 
trombotik olaylardan korunma ve tedavi aşamasında 
farmakolojik önlemlerin yeri tartışmasızdır* 

Demir M, Tekgündüz E. Antithrombotic and 
Anticoagulant Usage Policies. Trakya Univ 
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Antikoagülan tedavi 

 

• Antikoagülanlar 

– Yeni trombüslerin oluşmasını  

– Mevcut trombüsün genişlemesini önler 



Antikoagülan tedavi 

• Antikoagülan ilaçlar* 

– Standart heparin 

– Düşük molekül ağırlıklı heparin (DMAH) 

– Parenteral direkt trombin inhibitörleri 

– Fondaparinuks 

– Danaparoid 

– K vitamini antagonistleri 

– Yeni oral antikoagülanlar 
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Antikoagülan tedavi 

• Yeni oral antikoagülanlar 

– Rivaroksaban 

– Dabigatran 

– Apiksaban  

– Edoksaban 



Pıhtılaşma sistemi 

 

• Pıhtılaşma sistemi fazları 

– Ekstrensek faz 

– İntrensek faz  



 

Masahiro Ieko, Sumiyoshi Naitoh, Mika Yoshida, 
Nobuhiko Takahashi. Profiles of direct oral 

anticoagulants and clinical usage—dosage and 
dose regimen differences. Ieko et al. Journal of 

Intensive Care (2016) 4:19 



Pıhtılaşma sistemi 

• Anlaşılacağı üzere pıhtılaşma tepkimelerinde 3 
temel amaç vardır: 

– Faktör X aktivasyonu 

– Trombin aktivasyonu 

– Fibrin oluşumu 

 



Etki mekanizmaları 

• Anfraksiyone heparin ve DMAH’ler 

– Faktör Xa ve trombine dolaylı olarak antitrombin 
üzerinden etki  

• Rivaroksaban, apiksaban ve edoksaban  

– Direk faktör Xa üzerine  

• Dabigatran  

– Direk/selektif olarak trombin üzerine inhibitör 

 



Rivaroksaban, 
Apiksaban 



Rivaroksaban 

• Direkt etkili oral faktör Xa inhibitörü 

• Hızlı etkili olduğundan, tedavi başlangıcında 
parenteral antikoagülanlar kullanmaya gerek 
yoktur 

• Uygulamadan 2-4 saat sonra plazmadaki 
maksimum konsantrasyonuna ulaşır ve yarı 
ömrü 6-9 saat düzeyindedir 



Rivaroksaban 

 

• Rivaroksabanın üçte biri değişmeden 
böbrekler yoluyla atılırken kalanı karaciğer 
tarafından metabolize edilerek idrar ve gaita 
yoluyla atılır  

• Etkinliği açısından yemeklerle birlikte 
alınmalıdır 



Rivaroksaban 

• Dozaj: 

– Nonvalvüler atriyal fibrilasyonlu inme ve sistemik 
embolinin önlenmesinde 20 mg/gün 

– Ortopedik cerrahi sonrası  

• Venöz tromboemboli proflaksisinde 10 mg/gün  

• Venöz tromboemboli gelişenlerde 20-40 mg/gün 



Rivaroksaban 

• Terapotik doz aralığı kreatin klirensine göre 
ayarlanır.  

• CrCl >50 mL/dk. ise 20 mg/gün  

• CrCl <50 mL/dk. ise 15 mg/gün  

• CrCl <15 mL/dk. ise  kontrendikedir 



Rivaroksaban 

• Rivaroksaban kullanımı sırasında 
monitorizasyona gerek yoktur 

• Kanama anında etkisini nötralize edecek 
spesifik bir antidotu bulunmamaktadır 

• Kanser hastaları ve gebelikte kullanımı ile ilgili 
olarak yeterli çalışma olmadığından bu 
olgularda kullanılması önerilmez 



Rivaroksaban 

• İlaç etkileşimi:  

– Ketokanazol 

– Ritonavir  

– Klaritromisin 

– Flukanazol 

– Eritromisin 

CYP3A4 
P-glikoprotein 
İnhibisyonu 

Kanama riski 
artar 



Rivaroksaban 

• İlaç etkileşimi:  

– Rifampisin 

– Karbamezapin 

– Fenitoin   

– Fenobarbital 

Rivaroksabanın etkisini 
azaltır 



Rivaroksaban 

 

• Rivaroksaban kullananlarda düşük kanama 
riskli işlem yapılmasından 24 saat önce ilacın 
kesilmesi yeterliyken, kanama riski yüksek 
işlem yapılacaksa, ilaç 48 saat önce 
kesilmelidir 



ROCKET-AF 



Dabigatran 

• Dabigatran eteksilat direkt trombin inhibitörü 
olarak ABD Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) 
tarafından ilk onaylanmış ilaçtır 

• Dabigatran eteksilat oral bir ön ilaç olup, 
karaciğer ve plazmada reversible olarak 
kompetetif bir trombin inhibitörü olan 
dabigatrana dönüştürülür 



Dabigatran 

 

• Alındıktan 1-2 saat sonra maksimum 
konsantrasyona ulaşır 

• Yarılanma ömrü 12-17 saattir 

• Renal yolla atılır 



Dabigatran 

 

• Akut VTE tedavisinde etkinliği ve güvenliliği 
konusunda yeterli veri yoktur 

• Sekonder proflakside varfarin kadar etkili ve 
benzer kanama yan etkisine sahip 
bulunmuştur 



Dabigatran 

 

• Kullanımı sırasında monitorizasyona gerek 
yoktur 

• Etkisini tam olarak nötralize edecek spesifik 
bir antidotu bulunmamaktadır 



Dabigatran 

• Dozaj: 

– Nonvalvüler atriyal fibrilasyonlu CHADS2 skoru bir 
veya daha fazla olan yetişkin hastalarda inme ve 
sistemik embolinin önlenmesinde  2X150 mg/gün 



Dabigatran 

 

• Böbreklerden atıldığı için orta ve şiddetli 
böbrek hasarı olanlarda ve 75 yaş üstü 
yaşlılarda verilecek tedavi dozu azaltılmalıdır 

 



Dabigatran 

 

• ABD’ de dabigatran 

– CrCl < 15 ml/dk değerlerde hiç kullanılmaması  

– CrCl 15-30 ml/dk arası değerlerde dozun yarıya 
düşürülmesi önerilmekte 



Dabigatran 

 

• Ülkemizde ise  

– CrCl < 30 ml/dk olan hastalarda kontrendike 

– CrCl 30-50 ml/dk olan hastalarda günlük 150 mg 



Dabigatran 

• İlaç etkileşimleri: 

– Amiodaron  

– Verapamil 

– Kinidin 

– Ketokanazol 

– Klaritromisin 

P-glikoprotein 
İnhibisyonu 
 

Kanama riski artar 
 



Dabigatran 

 

• Tedavi etkisini takip edecek tam bir 
koagülasyon testi bulunmamaktadır 

 

• Trombin zamanı ve APTT ?????? 



RE-LY 



Apiksaban  

• Oral, direkt faktör Xa inhibitörü 

• Nonmasif VTE tedavisinde akut dönemde 7 
gün 2x10 mg, uzun süreli idame tedavisinde 
2x5 mg/gün olarak önerilmekte 

• Akut dönemde standart tedavi kadar etkin 
olduğu ve uzun süreli idame tedavisinde 
varfarine göre daha az major kanama yaptığı 
bildirilmiş 



Edoksaban 

• Oral, direkt faktör Xa inhibitörü 

• Eliminasyon yarı ömrü 8-10 saat 

• Yapılan faz III çalışmada akut VTE’li hastalarda 
en az beş günlük heparin tedavisini takiben 60 
mg/gün tek doz verilen edoksabanın varfarin 
kadar etkin olduğu gösterilmiş 

• Yine aynı çalışmada edoksaban grubunda daha 
az sıklıkta kanama meydana geldiği bildirilmiş 





 





Travma – Kanama 

• Rivaroksaban, apiksaban veya edoksaban ile 
tedavi olanlarda bunların plazma seviyelerinin 
ölçümü öneriliyor 

• Eğer ölçüm mümkün değilse hematoloji 
konsültasyonu 

• Kanama hayatı tehdit ediyorsa, spesifik antidotlar 
yoksa, IV traneksaminik asit (TXA) 15mg/kg (veya 
1 gr) veya 25-50 U/kg protrombin kompleks 
konsantresi (PTKK) ile tedavi öneriliyor 



Travma – Kanama 

• Dabigatran ile tedavi olanlarda plazma seviyesi 
ölçümü öneriliyor 

• Eğer ölçüm mümkün değilse, kalitatif tahmin için 
trombin zamanı ve APTT kullanılabilir 

• Kanama hayatı tehdit ediyorsa, idarukizumab (5 
gr IV), bu mevcut değilse 25-50 U/kg PTKK ile 
tedavi öneriliyor 

• Her iki durumda da IV 15 mg/kg (veya 1 gr) TXA 
ile kombine edilmelidir 

 

 



Sonuç 

• Avantajları: 

– Oral olmaları 

– Hızlı etkileri 

– Yarı ömürlerinin kısalığı 

– Laboratuvar takibi gerektirmemeleri 

– Seyrek intrakranial kanama 

– Yiyecek ve ilaçlarla az etkileşim 

 



Sonuç 

• Dezavantajları: 

– Antidotlarının bulunmaması 

– Doz atlanınca etkilerinin kaybolması 

– İzlem metodlarının olmaması 

– Obezite, yaşlılık ve kanser gibi durumlarda doz 
ayarlama ve yönetim algoritmalarının olmaması 

 

 




