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emostaz, kanın dolaşımda sıvı halde kalmasını sağlayan fizyolojik
bir mekanizmadır. Hemostazda damar duvarları, subendotelyal do-
kular, trombositler ve pıhtılaşma faktörleri rol oynamaktadır. Vü-

cutta koagülan ve antikoagülan aktiviteler belli bir denge içinde

Pulmoner Sistem ve Koagülasyon

ÖÖZZEETT  Vücutta koagülasyon ve antikoagülasyon bir denge içinde çalışmaktadır. Koagülasyon
kaskadının aktivasyonu birçok inflamatuvar pulmoner hastalıkta alveol içinde fibrin birikimine
neden olmaktadır. İnflamatuvar durumlarda vücuttaki hemostatik denge değişerek pulmoner
hastalıklara neden olmaktadır. İnflamatuvar hastalıklarda alveoler boşlukta proinflamatuvar
sitokinlerin uyarısı sonucu doku faktörü salınımı gerçekleşmekte, aynı zamanda plazminojen
aktivatör inhibitör salınımı ile de fibrozis gözlenmektedir. Plazminojen aktivatör inhibitör-1’in
lokal artışı antifibrinolitik etkiden sorumlu tutulmaktadır. Plazma ve bronkoalveoler lavaj (BAL)
sıvısında ölçülen proinflamatuvar sitokinlerin BAL sıvısında daha çok olması, lokal pulmoner
koagülasyona işaret edebilir. Klinik çalışmalarda yüksek tidal volümlü  mekanik ventilasyon ve
akciğer hasarı arasında ilişki gösterilmiştir. Yüksek tidal hacim yerine düşük tidal hacim ve uygun
pozitif hava yolu basıncının akciğer koruyucu ventilasyon tipi olduğu gösterilmiştir. Alveoler fibrin
birikimi pulmoner hastalıkların önemli bir bulgusudur. Doku faktörü ilişkili koagülasyon ve azalmış
fibrinolizis fibrin birikimine katkıda bulunmaktadır. Sonuç olarak, akciğer hastalıklarında altta
yatan mekanizmaların araştırılmasıyla yeni tedavi yöntemlerinin geliştirilmesi sağlanacaktır.  

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Pulmoner sistem; fibrinolizis

AABBSS  TTRRAACCTT  Co a gu la ti on and an ti co a gu la ti on work in ba lan ce in hu man body. Ac ti va ti on of the
co a gu la ti on cas ca de le ads to in tra al ve o lar fib rin de po si ti on in many inf lam ma tory pul mo nary di s-
or ders. Inf lam ma tory re ac ti ons may chan ge he mos ta tic ba lan ce re sul ting in pul mo nary di sor ders.
Pro inf lam ma tory cyto ki nes ac ti va te co a gu la ti on vi a tis su e fac tor and at te nu a te fib ri noly sis by sti -
mu la ting re le a se of in hi bi tors of plas mi no gen ac ti va tors. In cre a sed lo cal ac ti va ti on of plas mi no gen
ac ti va tor in hi bi tor-1 has be en dec la red to be  res pon sib le for this an ti fib ri noly tic ef fect. In cre a sed
le vels of pro inf lam ma tory cyto ki nes in bronc ho al ve o lar la va ge com pa red with plas ma may in di ca -
te lo cal pul mo nary co a gu la ti on. Mec ha ni cal ven ti la ti on al so ini ti a tes or in cre a ses lung in jury. Ven-
ti la ti on in du ced lung in jury ca u ses pro duc ti on of cyto ki nes and ac ti va tes co a gu la ti on, at te nu a tes
fib ri noly sis. The cli ni cal stu di es sho wed re la ti ons hip bet we en hig her ti dal vo lu me and lung in jury
in mec ha ni cal ven ti la ti on.  The re fo re use of  lo wer ti dal vo lu me with ap prop ri a te po si ti ve end ex-
pi ra tory pres su re has be en ad vo ca ted. Al ve o lar fib rin de po si ti on is an im por tant fe a tu re of pul mo -
nary di se a ses. Tis su e fac tor me di a ted co a gu la ti on and dec li ned bronc ho al ve o lar fib ri noly sis are the
mec ha nisms that con tri bu te to fib rin de po si ti on. In conc lu si on, eva lu a ti on of mec ha nisms that un-
der li e lung di sor ders is cru ci al to im pro ve new tre at ment stra te gi es. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Blood coagulation; pulmonary circulation; fibrinolysis
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ça lış mak ta dır.1,2 Da mar du va rın da mey da na ge len
ha sar so nu cun da ko a gü las yo nun üç ba sa ma ğı dev-
re ye gir mek te dir. Bun lar; vas kü ler faz (va zo kons -
trük si yon), trom bo sit fa zı (trom bo sit adez yo nu,
ag re gas yo nu, trom bo sit tı ka cı) ve ko a gü las yon fa zı-
dır (fib rin olu şu mu).1 Ko a gü las yon da önem li bir rol
oy na yan do ku fak tö rü [tis su e fac tor (TF)], fak tör
(F)VI I’ yi ak ti ve ede rek eks tren sek yo lu baş lat mak -
ta, çe şit li aşa ma lar so nu cun da fib ri no jen den ka tı
fib rin olu şu mu  ger çek leş mek te dir.3 Bu yo lun do ğal
in hi bi tö rü olan do ku fak tö rü yo la ğı in hi bi tö rü nün
[tis su e fac tor path way in hi bi tor (TFPI)] ya nı sı ra,
trom bin olu şu muy la ak ti ve olan bir ta kım me ka niz -
ma lar da an ti ko a gü lan et ki sağ la mak ta dır. Do ğal an-
ti ko a gü lan lar dan pro te in C, pro te in S yar dı mıy la F
V ve VI I I ’in yı kıl ma sı na ne den ola rak; an tit rom bin
ise bi re  bir trom bin ve fak tör X in hi bis yo nu ya pa rak
ko a gü las yo nu sı nır la mak ta dır. Fak tör XI II yar dı -
mıy la ka tı fib rin olu şu mu ka na ma yı ta ma men kon t-
rol al tı na al dık tan son ra, epi der mal bü yü me fak tö rü
gi bi birçok si to ki nin yar dı mıy la da mar du va rı iyi-
leş me si sağ la nır (Şekil 1). Bu aşa ma son ra sı pıh tı nın
or ta dan kal dı rıl ma sı için fib ri no li tik sis tem ve bu
sis te mi kon trol al tın da tu ta bil mek için de an ti fib -
ri no li tik sis tem dev re ye gi rer.

Fib ri no li zis, inak tif bir pro en zim olan plaz mi -
no je nin plaz mi ne dö nü şü mü ile baş la mak ta dır. Do -
ku plaz mi no jen ak ti va tö rü (tPA) ve üro ki naz

plaz mi no jen ak ti va tö rü (uPA) bu dö nü şüm de rol
al mak ta dır.1,4 Bir se rin pro te az olan plaz min, fib rin
ve fib ri no je ni bel li böl ge ler den hid ro li ze et mek te,
so nuç ta fib rin yı kım ürün le ri ve d-di mer oluş mak -
ta dır. Plaz min ay rı ca FV, FVI I I, kor ti kot ro pin ve
komp le man sis te mi nin ba zı kom po nent le ri nin de
pro te o li tik yı kı mı na ne den ol mak ta; li zin-plaz mi -
no jen ile et ki le şi me gi re rek, plaz mi no je nin plaz mi -
ne dö nü şü mü nü hız lan dır mak ta dır.5-7 An ti fib ri no-
li tik sis te min ana mo le kü lü olan plaz mi no jen ak ti -
va tör in hi bi tör-1 (PA I-1)’in en do tel hüc re le rin den
sa lın ma sı, pro ko a gü lan bir pro te in olan trom bin ta-
ra fın dan uya rıl mak ta dır. Plaz mi no jen ak ti va tör in-
hi bi tör le ri ilk kez 1963 yı lın da ta nım lan mış olup,
dört fark lı ti pi bu lun mak ta dır. PA I-1, en do tel, me-
ga kar yo sit ler, düz kas hüc re le ri ve ka ra ci ğer de sen-
tez len mek te, tPA ve uPA’ yı in hi be et mek te dir.8,9

Plaz ma PA I-1 kon san tras yo nu ba zı has ta lık lar da
ar tış gös ter mek te dir. Bun lar ara sın da; kro nik ak ci -
ğer has ta lı ğı, vas kü ler has ta lık lar (trom boz, ate-
rosk le roz), kan ser, inf la mas yon, obe zi te, sep sis ve
fib ro tik bo zuk luk lar sa yı la bi lir. Do la şım da ki önem -
li bir an ti fib ri no li tik en zim olan α2-an tip laz min
(AP) ise, di rekt ola rak tPA ve uPA yar dı mıy la oluş-
muş plaz mi ni in hi be et mek te dir (Şekil 2). Fib ri no -
li tik sis tem de di ğer bir önem li yol ise;
pro te i naz la rın rol al dı ğı hüc re gö çü ve do ku ye ni -
den ya pı lan ma sı dır. Pro te i naz lar eks tra se lü ler mat-

ŞEKİL 1: Koagülasyon kaskadı (HMWK: High molecular weight kininogen,
PK: Prekalikrein, FL: Fosfolipid).

İntrensek yol                                                               Ekstrensek yol

Faktör XII

HMWK

PK

↓
Faktör IX   → Faktör IXa                                                Faktör VIIa

Faktör VIIIa                                              Doku faktörü

FL, Ca                                                     FL, Ca

↓ ↓
Faktör X      → Faktör Xa, Faktör Va, FL, Ca    ← Faktör X   

↓
Protrombin           → Trombin

↓
Fibrinojen  → Fibrin

ŞEKİL 2: Fibrinolitik yol: Plazminojen, doku plazminojen aktivatörü (tPA) ve
ürokinaz plazminojen aktivatörü (uPA) aracılığı ile plazmine dönüşmektedir.
Fibrin plazmin tarafından fibrin yıkım ürünlerine parçalanmaktadır. Plazmi-
nojen aktivatör inhibitör-1 (PAI-1) ve plazminojen aktivatör inhibitör-2 (PAI-2),
tPA’yı inhibe etmekte, α2-antiplazmin (α2-AP) ise plazmini inhibe etmekte-
dir (╠: İnhibisyon).

uPA

Plazminojen                →→→ → → → → Plazmin  ╠ α2-AP

↓
tPA       Fibrin → → → → Fibrin yıkım ürünleri

╥ ↓
PAI-1       PAI-2                                Fragman X

↓ ↓
Fragman Y      Fragman D

↓ ↓
Fragman D        Fragman E        
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riks te bi ri ke rek, en do tel ve düz kas hüc re le rin de
si to kin le ri ak ti ve et mek te, bü yü me fak tö rü sal gı -
lan mak ta dır. Bu yol ye ni da mar olu şu mu ve ya ra
iyi leş me sin de önem li dir.8-10

Pul mo ner sis tem/koagü lo pa ti iliş ki si ne ait sı-
nır lı sa yı da ça lış ma bu lun mak ta dır. Er ken dö nem -
de ya pı lan ça lış ma lar pul mo ner al ve o ler boş lu ğun
fib ri no li tik bir çev re den oluş tu ğu nu, ak ci ğer ha sa -
rın da plaz mi no jen ak ti va tör le ri nin ak ti vi te si nin
azal dı ğı nı des tek le mek te dir. Al ve o ler boş luk ta uPA
bu lun ma sı na kar şın fib ri no li tik/an ti fib ri no li tik me-
ka niz ma la rın den ge için de ça lış tı ğı bi lin mek te dir.3

Ak ci ğer fib ro zi si pa to ge ne zin de fib rin önem li rol
oy na mak ta dır. Plaz mi no jen ak ti va tör le ri nin ak ti -
vi te si nin ar tı şı so nu cun da mat riks ten fib ri nin te-
miz len me siy le kol la jen bi ri ki mi azal mak ta ve
böy le ce fib ro zis en gel len mek te dir. An cak pul mo -
ner has ta lık la rın sey rin de plaz mi no jen ak ti va tör
sis te mi nin ro lü ol duk ça ka rı şık tır. PA I-1 mat riks
pro te in le ri nin par ça lan ma sı, mat riks me tal lop ro te -
in le ri nin pro te az kas ka dı nı ak ti vas yo nu so nu cun da
fib ro zis, da mar du va rı ona rı mın da rol oy na yan bü-
yü me fak tör le ri nin sa lı nı mı, hüc re adez yo nu ve
mo ti li te si nin dü zen len me sin de te mel rol oy na -
mak ta dır.11

Nor mal ko şul lar al tın da pul mo ner do la şım da
az mik tar da TF bu lun mak ta dır. Pro inf la ma tu var si-
to kin ler uya rıl dı ğın da [tümör nekrozis faktör-alfa
(TNF-α), interlökin (İL)-6)] mo no sit le rin ve en do -
tel hüc re le ri nin yü ze yin den TF sa lı nı mı ger çek leş -
mek te, ko a gü las yon te tik len mek te ve ak ci ğer ler de
ko a gü las yon-fib ri no li zis dön gü sü baş la mak ta dır.
Şaşır tı cı ola rak, ak ci ğer has ta lık la rın da bu me di a -
tör ler asıl ola rak pul mo ner kom part man dan kay-
nak lan mak ta, eş za man lı öl çü len pro inf la ma tu var
si to kin le rin plaz ma dü ze yi dü şük bu lun mak ta dır.3

Bu du rum, ak ci ğer le rin ken di ko a gü las yon/an ti ko -
a gü las yon do na nı mı ol du ğu ve bu do na nı mın sis-
te mik ko a gü las yon/an ti ko a gü las yon dan fark lı
şekil de iş gör dü ğü fik ri ni des tek ler ni te lik te dir. Bu
yol da et ki li olan di ğer bir me ka niz ma da, pro te i naz
ak ti ve edi ci re sep tör le rin (PAR) ak ti vas yo nu dur.
Ak ci ğer de de ği şik hüc re tip le rin den eks pre se edi-
len PAR’ le ri nin dört alt gru bu bu lun mak ta dır.
PAR1 trom bi nin et ki si ile trom bo sit ak ti vas yo nun -
da, do ku ha sa rı nı ta ki ben inf la ma tu var ya nıt ve do -

ku ona rı mın da önem li rol oy na mak ta dır. Ek ola rak
PAR1 fib ro zi si iler let mek te, [tümör growth faktör-
beta (TGF-β)]’yı ak ti ve et mek te dir.Ye ni te da vi yak-
la şım la rı PAR1’i he def le mek te, trom bo zu ön le yi ci
ajan lar te da vi de kul la nıl mak ta dır.12

De ney sel ve kli nik ça lış ma lar da me ka nik ven-
ti las yo nun ak ci ğer ha sa rıy la iliş ki li ola bi le ce ği gös-
te ril miş tir.13 Pul mo ner inf la mas yon; ak ci ğer de
nöt ro fil ve mak ro faj bi ri ki mi, tra ke al as pi rat ve ya
bron ko al ve o ler la vaj (BAL) sı vı sın da pro inf la ma tu -
var si to kin le rin yük sek mik tar da bu lun ma sı ola rak
ta nım lan mak ta dır. Sağ lık lı pre term ve ya term ye-
ni do ğan lar da do ğum dan son ra fiz yo lo jik adap tas -
yo nun ye ter li ol ma ma sı ne de ni i le, do la şım da ki
nöt ro fil ak ti vas yo nu ya şa mın ilk gü nün de ger çek -
le şe me mek te dir. Fa go sit le rin (nöt ro fil, mo no sit)
ak ti vas yo nu son ra sı hüc re yü zey le rin de CD11b/18
eks pres yo nu ge liş mek te dir. Bu in teg rin, fa go sit ve
en do tel ara sın da sı kı adez yon sağ la ya rak, hüc re nin
do la şım dan inf la mas yon böl ge si ne ge çi şi ni sağ la -
mak ta dır. Nöt ro fil ler de ki art mış CD11b/18 eks-
pres yo nu sep sis, trav ma, ya nık, oto im mün
has ta lık lar gi bi inf la ma tu var du rum lar da göz len -
miş tir. Res pi ra tuar dis tres sen dro mu ne de ni ile
ven ti le edi len pre term be bek ler de me ka nik ven ti -
las yon dan bir kaç sa at son ra do la şım da ki fa go sit le -
rin ak ti ve ol du ğu göz len miş tir. Me ka nik
ven ti las yon ya pı lan has ta lar, ven ti las yon des te ği
uy gu lan ma yan ve ya na zal sü rek li po zi tif ha va yo lu
ba sın cı [con ti no us po si ti ve air way pres su re
(CPAP)] uy gu la nan has ta lar la kar şı laş tı rıl dı ğın da;
ven ti le edi len ler de fa go si ter hüc re CD11b eks pres -
yo nun da ar tış göz le nir ken, di ğer grup lar da de ği -
şik lik göz len me miş tir. Bu so nuç lar me ka nik
ven ti las yo nun res pi ra tu ar dis tres sen dro mu olan
pre term be bek ler de sis te mik inf la ma tu var ya nı ta
ne den ola bi le ce ği ni dü şün dür mek te dir.14 Tremb lay
ve ar k.nın yap tı ğı bir ça lış ma da sis te mik do la şım -
dan ay rı lan sı çan ak ci ğer le ri yük sek ti dal ha cim ve
dü şük [po si ti ve end ex pi ra tory pres su re (PE EP)]
kul la nı la rak ven ti le edil miş, iki sa at sü ren ven ti las -
yon son ra sı BAL ma ter ya lin de ki si to kin mik tar la -
rı nın, ven ti las yon ön ce si ne gö re art mış ol du ğu
gös te ril miş tir.15 Bu ça lış ma me ka nik ven ti las yo nun
ar tan pro inf la ma tu var si to kin ler yo luy la TF’ü ak ti -
ve et ti ği ni, ay nı za man da PAI sa lı nı mı nı uya ra rak



PULMONER SİSTEM VE KOAGÜLASYON Deniz ANUK İNCE ve ark.

Turkiye Klinikleri J Pediatr 2009;18(1) 39

fib ri no li zi si azalt tı ğı nı, so nuç ta ko a gü las yo na eği-
li mi ar tır dı ğı nı des tek ler ni te lik te dir. Bas ta rac he ve
ar k. ta ra fın dan ya pı lan bir ça lış ma da al ve o ler epi-
te lin ak tif TF sa lı nı mı ile in tra-al ve o ler ko a gü las -
yo nu baş lat tı ğı gös te ril miş tir.16 İn vit ro hüc re
yü ze yi ni in ce le yen yön tem ler kul la nı la rak, de ği şik
uya rı lar la kar şı laş ma son ra sı, al ve o lar epi tel yal
hüc re ler de TF ak ti vi te si ve üre ti mi öl çül müş, pro-
inf la ma tu var uya rı nın A549 hüc re le rin de TF
mRNA ve pro te in dü zey le ri ni art tır dı ğı gös te ril -
miş tir. Bu da ak ci ğer de kul la nı lanTF ’nün al ve o lar
kom part man dan kay nak lan dı ğı nı ve yi ne pul mo -
ner ko a gü las yo nun sis te mik ko a gü las yon dan ba-
ğım sız ça lı şa bi le ce ği ni dü şün dür mek te dir. 

Cho i ve ark. nın yap tı ğı bir ça lış ma da, sağ lık lı
ak ci ğe ri olan has ta lar ras ge le iki gru ba ay rıl mış; bi-
rin ci gru ba 6 mL/kg ti dal ha cim ve 10 cmH2O eks-
pir yum so nu po zi tif ba sınç PE EP uy gu lan mış, ikin ci
gru ba ise me ka nik ven ti las yon ile 12 mL/kg ti dal
ha cim ve ri lir ken PE EP uy gu lan ma mış tır.17 Be şin ci
sa a tin so nun da ikin ci grup ta al ve o ler TF iliş ki li ko -
a gü las yo nun art mış ol du ğu göz len miş tir. Bu ça lış -
ma di ğer ça lış ma lar la bir lik te dü şük ti dal ha cim
uy gu lan ma sı nın ak ci ğer le ri fib ro zis ten ko ru yu cu
ven ti las yon ti pi ol du ğu nu, me ka nik ven ti las yo na
bağ lı ak ci ğer ha sa rı nı ön le me de dü şük ti dal ha cim
kul la nı mı nın öne mi ni vur gu la mış tır.18

Tüm inf la ma tu var olay lar da ol du ğu gi bi as tım -
da da ko a gü las yon/fib ri no li zis ara sın da ki den ge bo-
zul mak ta dır. As tım gi bi kro nik inf la ma tu var
has ta lık lar da plaz ma pla te let fak tör-4 (PF4), be ta-
trom bog lo bu lin, PA I-1 ve tPA dü zey le rin de de ği -
şik lik ler göz len mek te dir. Ya pı lan bir ça lış ma da
aller jik as tım lı has ta lar ile sağ lık lı kon trol gru bu
kar şı laş tı rıl mış, as tı mı olan has ta lar da atak sı ra sın -
da ve bir haf ta lık kor ti kos te ro id te da vi si son ra sın -
da plaz ma PF4, beta-trom bog lo bu lin, PA I-1 ve tPA
dü zey le ri öl çül müş tür. Plaz ma PF4, PA I-1 ve tPA
dü zey le ri as tım ata ğı sı ra sın da kon trol gru bu na gö -
re yük sek bu lun muş ve bir haf ta lık te da vi son ra -
sın da tü mü nün plaz ma dü zey le rin de gi de rek ar tış
sap tan mış tır. Plaz ma beta-trom bog lo bu lin dü ze -
yin de ise baş lan gıç ta kon trol gru bu na gö re fark lı lık
göz len mez ken, bir haf ta ste ro id te da vi si son ra sı ar -

tış göz len miş tir.19 Has ta lar da ki PA I-1 ve tPA dü-
zey le ri nin ar tı şı, has ta lı ğa ikin cil ola bi le cek en do -
tel ak ti vas yo nu na işa ret et mek te dir. PA I-1
dü ze yi nin ste ro id te da vi si son ra sın da yük sek ola-
rak de vam et me si ise, as tım da çok önem li pa to fiz -
yo lo jik me ka niz ma olan kro nik de ği şik lik ler
açı sın dan önem li ola bi lir.  As tım fib ri no li zis iliş ki -
si ni açık la ma ya yö ne lik ya pı lan di ğer bir ça lış ma da,
as tım lı has ta lar da fib ri no li zi sin di rekt ve glo bal bir
gös ter ge si olan ög lo bu lin li zis za ma nı, tPA, PA I-1,
uPA, plaz min-an tip laz min komp lek si (PAP) kom-
p lek si de ğer len di ril miş tir. As tım lı has ta lar da ög lo -
bu lin li zis za ma nı an lam lı şekil de uzun bu lun muş
ve bu du rum fib ri no li tik sis tem ak ti vi te si nin azal-
dı ğı nın gös ter ge si ola rak ka bul edil miş tir.20 tPA ve
PAP dü zey le ri ise sep sis, trom bo em bo lik has ta lık -
lar ve ka ra ci ğer has ta lık la rın da ol du ğu gi bi as tım da
da art mış ola rak bu lun muş ve bu du rum inf la mas -
yon ne de ni ile en do tel hüc re le ri nin uya rıl ma sı na
bağ lan mış tır. Dü ze yi dü şük bu lu nan uPA’ nın ise
as tım pa to ge ne zin de önem li rol oy na ma dı ğı dü şü -
nül müş tür. Ay rı ca, as tım lı has ta lar da art mış in tra -
vas kü ler ko a gü las yon la bir lik te se kon der
fib ri no li zi se bağ lı fib rin yı kım ürün le rin de ar tış
göz len miş tir.20 Akut ak ci ğer ha sa rı ve ya akut res-
pi ra tu ar dis tres sen dro mu gö rü len 779 has ta yı içe-
ren bir ça lış ma da, dü şük plaz ma pro te in C ve
art mış PA I-1 dü zey le ri nin mor ta li te açı sın dan ba-
ğım sız risk fak tör le ri ol du ğu be lir len miş ve ye ni te-
da vi yön tem le ri nin ge liş ti ril me si açı sın dan PA I-1
ve PC dü zey le ri nin öl çü mü nün yol gös te ri ci ola ca -
ğı nı vur gu la mış tır.21 Bu ça lış ma lar, fib ri no li tik/an -
ti fib ri no li tik sis tem le rin pul mo ner ko a gü las yon da
ve has ta lık la rın pa to ge ne zin de önem li ola bi le ce ği -
ni dü şün dür mek te dir. 

So nuç ola rak; ak ci ğer has ta lık la rın da pul mo -
ner ko a gü las yon ve sis te mik ko a gü las yon bir lik te
de ğer len di ril me li, pul mo ner inf la mas yon du ru -
mun da sis te mik ko a gü las yon dan ba ğım sız ola rak
pul mo ner ko a gü las yon bo zuk luk la rı ola bi le ce ği göz
önün de bu lun du rul ma lı dır. Pul mo ner ko a gü las yo -
nun da ha ile ri dü zey de araş tı rıl ma sıy la ak ci ğer ha-
sa rı nı ön le me ye yö ne lik te da vi stra te ji le ri
be lir len me si müm kün ola bi le cek tir.



Deniz ANUK İNCE ve ark. PULMONER SİSTEM VE KOAGÜLASYON

Turkiye Klinikleri J Pediatr 2009;18(1)40

1. Lanzkowsky P. Disorders of coagulation. In:
Manual of Pediatric Hematology and Oncol-
ogy. 4th ed. 2005. p.295-362.

2. Taskıran D. Hemostaz mekanizmaları. Turkiye
Klinikleri J Int Med Sci 2005;1:1-8.

3. Akinnusi ME, El Solh AA. The role of coagu-
lation in pulmonary pathology. Inflamm Allergy
Drug Targets 2007;6:201-9.

4. Charles TE. Blood coagulation. In: Nathan
DG, Orkin SH, Ginsburg D, Look AT, eds.
Nathan and Oski’s Hematology of Infancy and
Childhood. 6th ed. Pennsylvania: Saunders;
2003. p.1475-96.

5. Hoffman M, Monroe DM 3rd. A cell-based
model of hemostasis. Thromb Haemost.
2001;85:958-65. 

6. Collen D. The plasminogen (fibrinolytic) sys-
tem. Thromb Haemost 1999;82:259-70.

7. Hajjar KA. The molecular basis of fibrinolysis.
In: Nathan DG, Orkin SH, Ginsburg D, Look
AT, eds. Nathan and Oski’s Hematology of In-
fancy and Childhood. 6th ed. Pennsylvania:
Saunders; 2003. p.1497-514.

8. Pihusch M, Pihusch V, Holler E. Plasminogen
activator inhibitor-1: A review. J Lab Med
2005;29:403-11.

9. Kohler HP, Grant PJ. Plasminogen-activator
inhibitor type 1 and coronary artery disease.
N Engl J Med 2000;342:1792-801.

10. Gils A, Declerck PJ. Plasminogen activator in-
hibitor-1. Curr Med Chem  2004;11:2323-34.

11. Sisson TH, Simon RH. The plasminogen acti-
vation system in lung disease. Curr Drug Tar-
gets 2007;8:1016-29.

12. Chambers RC. Procoagulant signalling mech-
anisms in lung inflammation and fibrosis: Novel
opportunities for pharmacological intervention?
Br J Pharmacol 2008;153(Suppl 1):367-78. 

13. Schultz MJ, Levi M. Pulmonary coagulopathy:
A potential therapeutic target in different forms
of lung injury. Thorax 2007;62:563-4.

14. Turunen R, Nupponen I, Siitonen S, Repo H,
Andersson S. Onset of mechanical ventilation
is associated with rapid activation of circulat-
ing phagocytes in preterm infants. Pediatrics
2006;117:448-54.

15. Tremblay L, Valenza F, Ribeiro SP, Li J, Slut-
sky AS. Injurious ventilatory strategies in-
crease cytokines and c-fos m-RNA expression
in an isolated rat lung model. J Clin Invest
1997;99:944-52.

16. Bastarache JA, Wang L, Geiser T, Wang Z,
Albertine KH, Matthay MA, Ware LB. The alve-

olar epithelium can initiate the extrinsic coag-
ulation cascade through expression of tissue
factor. Thorax 2007;62:608-16. 

17. Choi G, Wolthuis E, Bresser P, et al. Me-
chanical ventilation with lower tidal volumes
and positive end-expiratory pressure prevents
alveolar coagulation in patients without lung
injury. Anesthesiology 2006;105:689-95. 

18. Schultz MJ, Haitsma JJ, Zhang H, Slutsky AS.
Pulmonary coagulopathy as a new target in
therapeutic studies of acute lung injury or
pneumonia--A review. Crit Care Med
2006;34:871-7.

19. Tutluoglu B, Gurel CB, Ozdas SB, Musellim
B, Erturan S, Anakkaya AN, Kilinc G, Ulutin T.
Platelet function and fibrinolytic activity in pa-
tients with bronchial asthma. Clin Appl Thromb
Hemost 2005;11:77-81.

20. Banach-Wawrzeńczyk E, Dziedziczko A, Rość
D. Fibrinolysis system in patients with
bronchial asthma. Med Sci Monit 2000;6:103-
7.

21. Ware LB, Matthay MA, Parsons PE, Thomp-
son BT. Pathogenetic and prognostic signifi-
cance of altered coagulation and fibrinolysis
in acute lung injury/acute respiratory distress
syndrome. Crit Care Med 2007;35:1821-8.

KAYNAKLAR


