Antikoagülanlar
Kanın pıhtılaşma özelliğini azaltan ilaçlardır. Etkilerini kanda bulunan pıhtılaşma faktörlerini etkileyerek gösterirler.

Antikoagülan ilaçlar, kan dolaşımının yavaş olduğu venler içinde trombus oluşumunu önler veya oluşmuş trombus’un büyümesini önler.
Kan akışının daha hızlı olduğu arterlerde trombus büyük ölçüde tombosit denen kan hücrelerinden oluştuğundan, bunun önlenmesi için antikoagülanlar daha az kullanılır. Bu durumda antikoagülanlar yerine asetil salisilik asit gibi antitrombositik ilaçlar kullanılır.
Venöz tromboembolizm
Venlerde trombus oluşumudur. Derin ven trombozu ve bunun sonucu olarak ortaya çıkabilen akciğer embolisini içerir. Hastaneye yatırılan her hasta venöz tromboembolizm riski yönünden değerlendirilmelidir. Tromboembolizm için önemli risk faktörleri şunlardır:
· Hastanın hareketsiz uzun süre yatması

· Kalça vb kırığı

· Büyük ameliyatlardan sonra (özellikle genel ve ortopedik cerrahi)

· Felç

· Düşkünlük

· Aşırı şişmanlık

· Malign hastalıklar (kanser)

· Venöz tromboemboli öyküsü

· Trombofilik hastalıklar (kan pıhtılaşmasına eğilim oluşturan hastalıklar)
· 60 yaş ve üstü

Antikoagülan ilaçlar profilaksi veya tedavi amacıyla kullanılabilirler.

Sınıflandırma:
· Parenteral antikoagülanlar

· Heparin

· Düşük molekül ağırlıklı heparinler

· Oral antikoagülanlar

· Varfarin

Heparin: Heparin hızla antikoagülasyon sağlar. Etki süresi düşük molekül ağırlıklı heparinlerden ve varfarinden daha kısadır. Rutin kullanımda düşük molekül ağırlıklı heparinler daha çok tercih edilse de, infüzyon durdurulduğunda etkisi birkaç saat içinde ortadan kalktığından kanama riski yüksek hastalar için heparin daha uygundur.
Derin ven trombozu ve akciğer embolisinin başlangıç tedavisi için düşük molekül ağırlıklı heparin kullanılır. Alternatif olarak standart heparin intravenöz yükleme dozunu izleyerek intravenöz infüzyonla veya aralıklı subkutan enjeksiyonla verilir. Ağız yoluyla uygulanan heparin vücuda alınmaz. İntramüsküler yol ise hematom riski nedeniyle kullanılmaz. 

Plasentayı geçmedikleri için gebelikteki venöz tromboembolizmin tedavisinde heparinler kullanılır. Doğum eylemi başlarken tedavi kesilmelidir. 

Heparinlerin en önemli komplikasyonu kanamadır. Kanama riski yüksek olan hastalarda heparin kullanılmamalıdır. Kanama meydana gelirse heparin uygulamasını durdurmak genellikle yeterli olur. Ancak heparinin etkisini hızla ortadan kaldırmak gerekiyorsa heparinin özgül antidotu olan protamin kullanılır. 
Heparinin diğer bir komplikasyonu trombositopenidir (trombosit sayısının azalması). Trombositlere karşı antikor oluşmasına bağlıdır. Bu durum tromboza da yol açabilir.

Venöz kateterlerin tıkanmasını engellemek için % 0.9’luk sodyum klorür enjeksiyonluk solüsyonu yeterlidir. Yanlış hazırlanmış heparinli yıkama solüsyonu nedeniyle kanama ve ölüm olguları görülmüştür.

Varfarin: Ağız yoluyla kullanılan bir antikoagülandır. Bazı pıhtılaşma faktörlerinin sentezinde rol alan K vitamininin etkilerini engelleyerek etkisini gösterir. Antikoagülan etkisinin tam olarak ortaya çıkması için en az 48-72 saat gereklidir. Antikoagülan etkinin hemen başlaması isteniyorsa standart veya düşük molekül ağırlıklı heparin ile birlikte verilmelidir. Varfarin’in etkinliği protrombin zamanı ile izlenir.
Tedavide kullanıldıkları yerler:

· Derin ven trombozu

· Akciğer embolisi

· Atriyal fibrilasyonda emboli oluşma riski varsa

· Mekanik kalp kapağı protezi olanlarda

Varfarin’in en önemli komplikasyonu kanamadır. Kanama ortaya çıkarsa varfarin’e ara verilir, yavaş intravenöz uygulama ile K vitamini verilir ve protrombin kompleks konsantresi verilir. Sadece protrombin zamanı aşırı uzamışsa varfarin’e ara verilir ve ağız yoluyla K vitamini verilir. 
K vitamininin kullanıldığı diğer bir yer yenidoğanın hemorajik  (kanamalı) hastalığıdır. Bütün yenidoğanlara profilaktik olarak İM enjeksiyonla verilebilir.

Varfarin teratojendir ve gebeliğin ilk üç ayında kullanılmamalıdır. Varfarin plasentayı geçer ve konjenital malformasyonlara yo açar. Gebeliğin son haftalarında ve doğum sırasında plasentada, fetüste ve yenidoğanda kanamalara yol açar. 

Trombolitik ilaçlar

· Trombus’u oluşturan fibrin’i parçalayan endojen bir proteaz olan plazmin’in, öncülü olan plazminojenden oluşumunu katalizlerler

· Fibrinolitik ilaçlar olarak da adlandırılırlar

· Örnek ilaçlar

· Streptokinaz

· Alteplaz (rekombinant tPA ; doku plazminojen aktivatörü)

· Kullanıldıkları durumlar

· Koroner tromboz

· Derin ven trombozu

· Pulmoner emboli

· İskemik inme

· Klinik özellikler

· İntravenöz olarak kullanılırlar

· Ne kadar erken kullanılırsa sonuç o kadar iyi; Miyokard enfarktüsünden sonra ilk 3 saatte kullanılırsa mortalite % 60’dan fazla azalır

· Miyokard enfarktüsünde mortaliteyi azalttığı gösterilmiş diğer ilaçlar

· Asetil salisilik asit (aspirin)

· Beta blokürler

· Nitratlar

· Streptokinaz
· Hem trombüse bağlı plazminojeni hem de serbest plazminojeni aktif hale getirir

· Beta hemolitik streptokoklardan elde edilen yabancı bir protein olduğundan antijenikdir; 

· Hastada antistreptokok antikorlar yüksekse etkinliği azalabilir

· Alteplaz
· Trombusa bağlı plazminojeni aktif hale getirir; pıhtıya seçici

· Plazminojenin insanda bulunan doğal aktivatörüdür; 

· İstenmeyen etkileri

· Streptokinaz aşırı duyarlılık reaksiyonlarına ve hipotansiyona neden olabilir

· En önemli komplikasyonları kanamadır (beyin kanaması dahil)

· Hayatı tehdit eden kanama durumunda pıhtılaşmayı kolaylaştıran ajanlar kullanılabilir

· Aminokaproik asit

· Traneksamik asit

 Antitrombositik ilaçlar

· Fizyoloji

· Trombosit agregasyonunu arttıran uyaranlar

· Kollajen

· Trombin

· Tromboksan A2 (trombosit kaynaklı bir prostaglandin)

· ADP (Adenozin difosfat)

· 5HT (serotonin)

· Alfa 2 adrenerjik reseptörlerin uyarılmasu

· Trombosit agregasyonunu azaltan uyaranlar

· PGI2

· cAMP (hücre içi ikinci haberci)

· Antitrombositik ilaçlar trombositlerin aktivasyonunu ve fibrinojene bağlanmalarını azaltarak etki gösterirler

· İlaçlar

· Aspirin
· Trombositlerdeki siklooksijenaz enzimini tersinmez olarak inhibe eder  Tromboksan A2 azalır

· Düşük dozlarda kullanılır

· Kullanıldığı durumlar

· Miyokard enfarktüsü geçirenlerde

· Atrium fibrilasyonu

· Geçici iskemik atak

· Klopidogrel, prasugrel, tikagrelor, tiklopidin
· Trombositlerdeki ADP’nin uyardığı Gi kenetli P2Y12 reseptörlerini bloke ederler  trombosit aktivasyonu azalır

· İstenmeyen etkiler

· Kanama

· Lökopeni

· Trombositopenik purpura

· Absiksimab, eptifibatid, tirofiban
· Trombositlerin fibrinojene bağlanmasını sağlayan glikoprotein IIb/IIIa reseptörlerini bloke ederler  Çapraz bağlanmayla trombosit agregasyonu engellenir

· Kullanıldığı durumlar

· Akut koroner sendromlar

· Anjioplasti sonrası

