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Sunum Planı 

• Vitamin K bağımlı antikoagülanlar 

• NOAK’lar, etki mekanizmaları ve koagülasyon 
yolağı 

• NOAK’ların gelişimi ve özellikleri 

• NOAK’ların endikasyonları 

• NOAK etkisinin geriye döndürülmesi 

• İlaç etkileşimleri 

• Girişimsel işlemlere hazırlık 

 



Vitamin K bağımlı antikoagülanlar 

• Avantajları: 

• Ucuz  

• PO kullanım 

• Koagülasyon sisteminin değişik 
noktalarına etkili olması (faktör II, 
VII, IX, X, protein C ve protein S)  

• Antikoagülan etkinin ölçülebilir 
olması 

• Antidotu (K vitamini) olması 

 

• Dezavantajları: 

• CYP2C9 ve VKOR-C1 enzim 
polimorfizmleri 

• Gıda ve diğer ilaçlardan etkilenme 

• INR takibi gerekliliği 

• Kanama riski 

• INR düzeyinde dalgalanmalar 

 

VKA’lar, vitamin K epoksit redüktaz enziminin C1 parçasını (VKOR-C1)  
inhibe ederek etkili 

Gelosa P et al. Pharmacological Research 135 (2018) 60–79 
Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67 



NOAK’lar 

Faktör Xa inhibitörleri 

• Apiksaban  

• Betriksaban (yok) 

• Edoksaban 

• Rivaroksaban  

 

Direkt trombin inhibitörleri 

• Dabigatran  



NOAK’ların etki mekanizmaları 



NOAK’ların gelişimi ve özellikleri 

• Ciddi ilaç ve gıda etkileşimi yok 

• PO alınırlar 

• Sabit dozda kullanılırlar 

• Monitorizasyon gerekmez 

• Gebelik ve emzirmede kullanılmazlar 

• Etkisi hızlı başlar ve sonlanır 

Gelosa P et al. Pharmacological Research 135 (2018) 60–79 
Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67 



NOAK’ların dezavantajları 

• Fiyatı  

• Böbrek yetmezliğinde kullanım görece sınırlı 

• Etkinliğini ölçen yaygın ve hızlı testlere ulaşım 
sınırlı 

• Antidotlara ulaşım sınırlı 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67 



Dabigatran 

• Yarışmalı ve geriye dönüşlü olarak hem serbest 
hem de pıhtıya bağlı trombine bağlanır 

• Pik etkisi 2 saat ve t1/2 12-17 saat  

• KC’de metabolize edilir. HD ile uzaklaştırılabilir. 

• PZ, APTZ, trombin zamanı ve ecarin TZ uzar 

 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 
Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018 May;15(5):273-281.  



Apiksaban  

• Hem serbest hem de pıhtıya bağlı FXa’ya seçici ve 
geri dönüşümlü bağlanır. 

• Pik etkisi 3-4 saat ve t1/2 10-14 saat  

• KC’de metabolize edilir ve HD ile uzaklaştırılmaz 

• PZ ve APTZ’yi değişken miktarda uzatır 

• Anti-FXa testleri ile değerlendirilir. 

• SDBY hastalarında onaylıdır 

• GİS kanama riski varfarine kıyasla daha düşüktür 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 
Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018 May;15(5):273-281.  



Edoksaban  

• Yarışmalı ve geriye dönüşlü olarak hem serbest 
hem de pıhtıya bağlı FXa’yı inhibe eder. 

• Pik etkisi 1- 2 saat ve t1/2 10-14 saat  

• HD ile uzaklaştırılamaz. Çoğu değişmeden atılır 

• PZ ve APTZ’yi değişken miktarda uzatır 

• Anti-FXa testleri ile değerlendirilir. 

 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 
Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018 May;15(5):273-281.  



Rivaroksaban  

• Yarışmalı ve geriye dönüşlü olarak hem serbest 
hem de trombosite bağlı FXa’yı inhibe eder. 

• Pik etkisi 2- 4 saat ve t1/2 5- 9 saat (yaşlıda 9-13) 

• KC’de metabolize edilir. HD ile uzaklaştırılamaz.  

• PZ ve APTZ’yi değişken miktarda uzatır 

• Anti-FXa testleri ile değerlendirilir. 

• % 100 biyoyararlanım için yiyeceklerle alınmalı 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 
Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018 May;15(5):273-281.  



Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 
Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018 May;15(5):273-281.  



NOAK’ların endikasyonları 

• Non- valvüler atrial fibrilasyonda (AF) inmenin 
engellenmesinde 

• Total diz ve kalça protezi sonrasında venöz 
tromboembolizm (VTE) profilaksisinde 

• Derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner 
emboli (PE) tedavisinde ve uzun süreli 
sekonder profilaksisinde onay almışlardır. 

 



NOAK’ların izlemi 

• Rutin izlem gerekli değil 
• Ancak, 

– Zayıf kişilerde 
– Yaşlılarda 
– İlaca uyum sorunu 

olanlarda 
– Böbrek yetersizliğinde 
– Tedavi sırasında kanama 

veya tromboz gibi 
komplikasyonlar 
geliştiğinde 

– İntoksikasyonda  kan 
düzeyi belirlemek gerekir 

• Altın standart likit 
kromatografi/ardışık kütle 
spektrometri yöntemi 

• FXa inhibitörleri için anti-
FXa testi kullanılır 

• Dabigatran için TZ ve 
dilue TZ kullanılabilir 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 
Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018;15(5):273-281.). 



NOAK etkisinin geriye döndürülmesi 

• Kanama veya intoksikasyon durumunda 
kullanılan spesifik ve non-spesifik antidotlar  

• Non-spesifik antidotlarda sonuçlar değişken ve 
tomboz riski mevcut 

– Protrombin kompleks konsantresi (PCC) 

– aPCC 

– TDP 

• Aktif kömür ve hemodiyaliz (dabigatran için) 

Reddy St et al. Curr Neurol Neurosci Rep (2017) 17: 67. 



Abed HS et al. J Atr Fibrillation. 2017;10(4):1634.  



Spesifik antidotlar 

• İdarucizumab: dabigatrana 
afinitesi 350 kat daha fazla 

• Andexanet alfa: katalitik 
aktivitesi olmayan FXa 
molekülü 

• Ciraparantag: sentetik 
inorganik moleküldür. Non-
kovalan hidrojen bağları ve 
yük etkileşimi ile tüm 
antikoagülanları inaktive eder 

Levy JH et al. Nat Rev Cardiol. 2018 May;15(5):273-281.  



FDA ve EMA onaylı 

Abed HS et al. J Atr Fibrillation. 2017;10(4):1634.  



İlaç etkileşimleri 

Amin A. Ochsner J. 2016 Winter;16(4):531-541. 



Girişimsel işlemlere hazırlık 

• Perioperatif tromboz ve 
kanama riski belirlenir 

 

Arias Pou P et al. Eur J Hosp Pharm. 2018 Nov;25(6):292-297. 



Girişimsel işlemlere hazırlık 

• Düşük kanama riski  Renal yetmezlik yok  

 

• NOAK’a devam edilebilir ya da o günkü doz atlanır 

 

• Düşük kanama riski  Renal yetmezlik var  

 

• Kullanılan ilaç ve yetmezlik derecesine uygun süre 
ilaca ara verilir 

 

Arias Pou P et al. Eur J Hosp Pharm. 2018 Nov;25(6):292-297. 



Girişimsel işlemlere hazırlık 

• Yüksek kanama riski  Renal yetmezlik yok 

• NOAK’a ≥48 saat önce ara verilir 

 

• Yüksek kanama riski  Renal yetmezlik yok ve tromboz riski 
yüksek   

• NOAK’a ara verilip heparin köprü tedavisi yapılır 

• Hemostaz sağlanınca tekrar başlanır 

• İşlem sonrası en erken 24- 48 saat sonra başlanır 

• Kanama riski yüksekse 7 güne kadar ertelenebilir 

 

Arias Pou P et al. Eur J Hosp Pharm. 2018 Nov;25(6):292-297. 
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