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Введение
С середины XX в. антагонисты витамина К (АВК) стали 

основой антикоагулянтной терапии. В последние годы до-
ступны новые антикоагулянты, известные под общим на-
званием «прямые пероральные антикоагулянты» (ПОАК) 

или «не-АВК пероральные антикоагулянты». ПОАК бо-
лее удобны в приеме, не требуют регулярного контроля 
международного нормализованного отношения (МНО) и 
соблюдения диеты. Тем не менее ПОАК не подходят для 
определенных групп пациентов, например для больных 
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Аннотация
Обоснование. Системы для самостоятельного определения международного нормализованного отношения (МНО) могут повысить привер-
женность регулярному контролю параметров гемостаза пациентов, принимающих антагонисты витамина К, однако данные по эффективно-
сти самостоятельного определения МНО в реальной клинической практике в России носят ограниченный характер. 
Цель. Сопоставить эффективность дистанционного контроля уровня МНО с помощью коагулометра CoaguChek® INRange у пациентов, перенесших 
имплантацию механического протеза клапана сердца, с традиционным контролем МНО путем его определения в лаборатории поликлиники.
Материалы и методы. В проспективное исследование включен 101 пациент, получающий терапию варфарином после имплантации меха-
нического протеза клапана сердца в митральную или аортальную позицию. В группе 1 (n=51) использовали традиционный лабораторный 
контроль МНО, в группе 2 (n=50) пациенты самостоятельно контролировали МНО с помощью коагулометра CoaguChek® INRange. Длитель-
ность наблюдения составила 1 год.
Результаты. Пациенты групп 1 и 2 не различались по уровню МНО: 2,62 [2,45; 2,85] и 2,6 [2,5; 2,8] соответственно (данные представлены как 
медиана [1–3-й квартили]), а также по времени нахождения МНО в терапевтическом диапазоне: 66,7% [50; 78,6] против 67,7% [53,2; 80,6].  
Интервалы между определениями МНО в группе 1 были достоверно более продолжительными: 30,5 [29,5; 31] сут против 20 [13; 25] сут.
Заключение. Использование системы CoaguChek® INRange у пациентов, находящихся на постоянной терапии варфарином, позволяет в ре-
жиме дистанционного наблюдения достигать целевого уровня МНО с временем нахождения в терапевтическом диапазоне, сопоставимым с 
таковым для пациентов, определяющих МНО в лабораториях поликлиник. 
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с механическими протезами митрального и аортального 
клапанов, пациентам с антифосфолипидным синдромом, 
первичной тромбофилией и т.д. В подобных случаях АВК – 
варфарин – остается единственным препаратом с доказан-
ной эффективностью и безопасностью [1].

Ежегодно в России выполняется около 10 тыс. операций 
по протезированию клапанов сердца  [2]. После импланта-
ции механического протеза клапана сердца каждый пациент 
пожизненно должен находиться на терапии АВК. Для пред-
отвращения жизнеугрожающих кровотечений или тром-
бозов на фоне приема АВК у пациента необходимо кон-
тролировать МНО, целевой уровень которого зависит от 
имплантированного клапана, тромбогенности протеза и мо-
жет составлять 2–4 [3]. Показатели МНО у пациентов, полу-
чающих АВК, характеризуются высокой вариабельностью, 
поэтому для оценки эффективности подбора оптимальной 
дозы АВК оценивается время в терапевтическом диапазоне 
(Time in Therapeutic Range – TTR) – доля измерений МНО, 
находящегося в целевом для данного пациента диапазоне, от 
общего количества измерений МНО. По данным исследова-
ния ROCKET AF, у пациентов, получавших варфарин по по-
воду фибрилляции предсердий (ФП), среднее значение TTR 
составило 55,2% при целевом уровне МНО 2–3 [4].

Самоконтроль МНО позволяет существенно снизить 
вероятность тромботических событий, в том числе у па-
циентов, перенесших имплантацию механических клапан-
ных протезов [5]. Оснащение приборов модулем передачи 
данных для самостоятельного контроля МНО пациентом 
позволяет врачу, наблюдающему за ним, дистанционно 
контролировать МНО и осуществлять коррекцию лече-
ния. В настоящее время в Российской Федерации внедре-
ны системы для самоконтроля пациентами МНО, с по-
мощью которых можно осуществлять дистанционную 
передачу результатов измерений. К ним относится система 
CoaguChek® INRange, сертифицированная как медицин-
ское изделие [6]. В Российской Федерации с 2018 г. на ос-
новании Закона от 29 июля 2017 г. №242-ФЗ «О внесении 

изменений в отдельные законодательные акты Российской 
Федерации по вопросам применения информационных 
технологий в сфере охраны здоровья» медицинская по-
мощь может оказываться больным в том числе с помощью 
дистанционного наблюдения [7].

Применение медицинских устройств с передачей данных 
при дистанционном наблюдении пациентов регламентиру-
ется Приказом Минздрава России №91н от 1 марта 2023 г. 
«Об утверждении порядка обеспечения граждан медицин-
скими изделиями с функцией дистанционной передачи 
данных, порядка использования медицинских изделий с 
функцией дистанционной передачи данных гражданами, 
включая вопросы сохранности указанных изделий, по-
рядка обслуживания медицинских изделий с функцией 
дистанционной передачи данных и их поверки, включая 
типовую форму гражданско-правового договора, заключа-
емого медицинской организацией с гражданином в целях 
передачи в пользование медицинских изделий с функцией 
дистанционной передачи данных» [8].

В ходе представленного исследования впервые в России 
выполнена оценка эффективности и безопасности исполь-
зования коагулометра CoaguChek® INRange в качестве пер-
сонального медицинского помощника при дистанционном 
наблюдении пациентов, перенесших протезирование аор-
тального или митрального клапана, получающих постоян-
ную антикоагулянтную терапию АВК.

Цель исследования – сопоставить эффективность дис-
танционного контроля уровня МНО с помощью коагу-
лометра CoaguChek® INRange у пациентов, перенесших 
имплантацию механического протеза клапана сердца в 
аортальную или митральную позицию, с традиционным 
контролем МНО путем его определения в лаборатории по-
ликлиники по месту жительства.

Материалы и методы
В исследование включен 101 пациент, перенесший им-

плантацию механических протезов клапанов сердца в аор-
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Abstract
Background. Systems for self-determination of international normalized ratio (INR) may increase adherence to regular monitoring of hemostasis 
parameters in patients taking vitamin K antagonists. However, evidence of the effectiveness of self-determination of INR in real-world clinical practice 
in Russia is limited. 
Aim. To compare the effectiveness of remote monitoring of INR using the CoaguChek® INRange coagulometer in patients who have undergone 
mechanical heart valve implantation with traditional INR control by measuring it in the outpatient department laboratory.
Materials and methods. A prospective study enrolled 101 patients receiving warfarin after a mitral or aortic mechanical heart valve prosthesis 
implantation. In Group 1 (n=51), conventional laboratory INR control was used; in Group 2 (n=50), patients monitored INR by themselves using a 
CoaguChek® INRange coagulometer. The follow-up duration was 1 year.
Results. Patients in Groups 1 and 2 did not differ in INR: 2.62 [2.45; 2.85] vs 2.6 [2.5; 2.8], respectively (data are presented as the median [1st to 
3rd quartile]), and the time of INR in the therapeutic range: 66.7% [50; 78.6] vs 67.7% [53.2; 80.6]. The intervals between INR determinations in Group 1 
were significantly longer: 30.5 [29.5; 31] days vs 20 [13; 25] days.
Conclusion. The CoaguChek® INRange system enables remote patient monitoring during continuous warfarin therapy and achievement of the target 
INR with a time in the therapeutic range comparable to that for patients with INR measurements in outpatient laboratories. 
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тальную или митральную позицию, находящийся на те-
рапии варфарином. Интервал от проведения операции до 
включения в исследование составлял 1–5 лет. На момент 
включения в исследование МНО у пациентов находилось в 
целевом диапазоне, рекомендованном при выписке из ста-
ционара, где протезировали клапан. Исходя из стратегии 
контроля МНО пациенты разделены на группу 1, или груп-
пу стандартного контроля (n=51), в которой МНО опреде-
ляли в лаборатории, и группу 2, или группу самостоятель-
ного контроля МНО (n=50), где пациенты самостоятельно 
осуществляли контроль МНО с помощью портативного 
коагулометра CoaguChek, оснащенного программой авто-
матической передачи данных в коагулогический кабинет 
регионального кардиологического диспансера ГУЗ  ТОККД. 
Коррекцию дозы варфарина в группе 2 осуществляли дис-
танционно на основании полученных значений МНО.

Каждый пациент, вошедший в группу самостоятельного 
контроля МНО, перед включением в исследование прохо-
дил инструктаж по использованию прибора и на протяже-
нии 1–2 мес осуществлял пробное применение прибора. 
Длительность наблюдения составила 12 мес. 

В исследование не включали пациентов с выраженными 
когнитивными нарушениями, а также с тяжелой патоло-
гией, самостоятельно влияющей на прогноз, в частности с 
тяжелой сердечной недостаточностью, хронической болез-
нью почек в терминальной стадии, тяжелым поражением 
печени с нарушением ее белок-синтетической функции.

У всех пациентов, включенных в исследование, на осно-
вании медицинской документации анализировали кли-
нико-демографические характеристики: пол, возраст, ста-
тус курения, индекс массы тела (ИМТ), сопутствующие 
заболевания, такие как артериальная гипертензия (АГ), 
ишемическая болезнь сердца (ИБС), ФП, сахарный диабет 
(СД), онкологические заболевания, инсульт, а также факт 
наличия осложнений, в частности хронической сердечной 
недостаточности (ХСН). Проанализированы основные ла-
бораторные характеристики: общегематологические пока-
затели, уровни глюкозы, креатинина, общего билирубина, 
печеночных аминотрансфераз. 

У каждого пациента оценивали значения МНО, времен-
ные интервалы между определениями МНО, TTR, а также 
факт нахождения уровня МНО в целевом диапазоне. Целе-
вой диапазон определяли исходя из типа имплантированно-
го протеза, который указывали в выписном эпикризе из ста-
ционара, в котором проводили оперативное вмешательство.

Признаки в выборке не соответствовали критериям нор-
мального распределения, в связи с чем данные приведены 
как медиана (25–75-й процентили). Качественные призна-
ки указаны как количество случаев в группе и процент-
ное соотношение к общему числу пациентов в ней. Для 
парных межгрупповых сравнений применяли критерий 
Уилкоксона, а для сопоставления групп по качественным 
признакам – хи-квадрат. Различия считали статистически 
значимыми при p<0,05. В работе использовали пакет стати-
стических программ Statistica 10,0.

Результаты
В ходе исследования в группе самостоятельного контро-

ля МНО 1 пациент выбыл из исследования, поскольку ис-
пытывал затруднения в самостоятельном использовании 
прибора. Клиническая характеристика пациентов пред-
ставлена в табл. 1, из которой следует, что пациенты из 
группы стандартного контроля МНО были старше (68 лет 
против 64 лет соответственно), тогда как по соотношению 
мужчин и женщин значимых различий не выявлено. В ука-
занной группе пациентов также значимо чаще импланти-
ровали протез в митральную позицию. 

Кроме того, больные из группы стандартного контроля 
отличались более тяжелым соматическим статусом. Так, 
среди них чаще встречались такие сопутствующие заболе-

вания, как АГ (76,5% против 40,8%) и СД (19,6% против 2%), 
а также осложнения, в частности ХСН (62,7% против 18,4%). 
По частоте ФП, ИБС, острого нарушения мозгового крово-
обращения, язвенной болезни желудка и онкологическим 
заболеваниям в анамнезе группы значимо не различались. 

Основные лабораторные показатели пациентов приве-
дены в табл. 2. В группе стандартного контроля отмечены 
более низкие значения содержания тромбоцитов в крови, 
составившие 191×109/л против 222×109/л в группе само-
стоятельного контроля (p=0,02). Кроме того, в группе стан-
дартного контроля зафиксированы более высокие показа-
тели скорости оседания эритроцитов – 15 мм/ч, тогда как в 
группе самостоятельного контроля – 10 мм/ч. В отношении 
других лабораторных показателей, в том числе уровней ге-
моглобина, эритроцитов, лейкоцитов, функции почек и 
печени, значимых различий между группами не выявлено 
(см. табл. 2).

За время наблюдения в контрольной группе умер 1 паци-
ент, причиной смерти которого стал ишемический инсульт.

Значения МНО у пациентов обеих групп на терапии вар-
фарином являлись сопоставимыми: в группе стандартного 

Таблица 1. Клинико-демографическая характеристика  
пациентов, абс. (%)

Параметр
Группа стан-

дартного кон-
троля (n=51)

Группа само-
стоятельного 

контроля (n=50)
р

Возраст, лет 68 [64; 72] 64 [57; 68] <0,005

Мужчины 18 (35,3) 19 (38,7) 0,71

Курение 0 (0) 1 (2) 0,3

ИМТ, кг/м2 28,5 [25,7; 31,7] 29 [26,2; 31,9] 0,52

Митральный протез 28 (54,9) 8 (16,3) <0,005

Аортальный протез 23 (45,1) 41 (83,6) <0,005

АГ 39 (76,5) 20 (40,8) <0,005

ФП 28 (54,9) 18 (36,7) 0,06

ИБС 16 (31,4) 11 (22,4) 0,31

ХСН 32 (62,7) 9 (18,4) <0,005

СД 10 (19,6) 1 (2) 0,005

ОНМК 6 (11,8) 2 (4) 0,16

ЯБЖ 0 (0) 1 (2) 0,3

Онкозаболевание 3 (5,9) 1 (2) 0,23

Примечание. Здесь и далее в табл. 3: данные представлены как медиана [25–75-й про-
центили] в случае количественных признаков и как количество наблюдений (%)  
в группах в случае качественных признаков. ОНМК – острое нарушение мозгового 
кровообращения, ЯБЖ – язвенная болезнь желудка.

Таблица 2. Лабораторные данные

Параметр
Группа  

стандартного 
контроля (n=51)

Группа  
самостоятель-
ного контроля 

(n=50)

р

Гемоглобин, г/л 134 [126; 144] 135 [124; 148] 0,81

Эритроциты, ×1012/л 4,3 [4,1; 4,7] 4,4 [4,1; 4,8] 0,75

Лейкоциты, ×109/л 6,4 [5,4; 8] 6,9 [6; 7,8] 0,42

Тромбоциты, ×109/л 191 [160; 223] 222 [185; 244] 0,02

СОЭ, мм/ч 15 [10; 20] 10 [6; 20] 0,01

Креатинин, мкмоль/л 88 [78; 105] 90 [82; 106] 0,59

Глюкоза, ммоль/л 5,6 [5; 6,3] 5,5 [4,9; 5,9] 0,3

Билирубин, мкмоль/л 15 [12; 20] 14 [10; 21] 0,43

АСТ, ЕД/л 27 [24; 31] 27 [22; 33] 0,75

АЛТ, ЕД/л 24 [19;31] 26 [18; 37] 0,36

Примечание. Данные представлены как медиана [25–75-й процентили]; АСТ – аспар-
татаминотрансфераза, АЛТ – аланинаминотрансфераза, СОЭ – скорость оседания 
эритроцитов.
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контроля медиана составила 2,62, в группе самостоятель-
ного контроля  – 2,6 (p=0,56). С учетом неоднородности 
обеих групп по процентному соотношению имплантаций 
протезов клапанов в аортальную или митральную пози-
цию, что обусловливает разные целевые диапазоны МНО, 
для каждого пациента отдельно проанализировано, входит 
ли медиана всех значений МНО, полученных при наблю-
дении за этим пациентом, в диапазон целевых значений 
(качественный признак). Для этого у каждого пациента 
вычислена медиана всех значений МНО, полученных за 
время наблюдения. Медиана МНО находилась в целевом 
диапазоне у 84,3% больных из группы стандартного кон-
троля и у 89,8% из группы самостоятельного контроля, а 
различия не достигли статистической значимости. Кроме 
того, значения TTR у пациентов обеих групп также ока-
зались сопоставимыми: 66,7 и 67,7% (p=0,55). При этом 
пациенты из группы самостоятельного контроля МНО 
выполняли измерения достоверно чаще, чем пациенты, 
контролирующие МНО по стандартной методике: медиана 
интервалов между определениями составляла 20 и 30,5 дня 
соответственно; p<0,005 (табл. 3, рис. 1–3).

Обсуждение
Баланс между безопасностью и эффективностью  – ос-

новная проблема при терапии АВК. Узкое терапевтическое 
окно варфарина, необходимость частой корректировки 
дозы, взаимодействие лекарств и пищевых продуктов соз-
дают сложности для определения адекватных доз антикоа-
гулянта [9]. Частый контроль МНО может быть затруднен 
у маломобильных пациентов, а также у проживающих в 
удаленных районах, когда отсутствует возможность регу-
лярно посещать лабораторию. 

Персональные коагулометры, позволяющие пациенту 
самостоятельно измерять МНО, обеспечивают точность 

измерений, сопоставимую с определением МНО в веноз-
ной крови [10]. Данные клинических исследований свиде-
тельствуют о том, что самоконтроль МНО обеспечивает 
как минимум не худшие клинические исходы у пациентов, 
принимающих АВК, в сравнении с традиционным лабора-
торным контролем. Так, результаты метаанализа, включив-
шего 11 исследований и 6417 пациентов, свидетельствуют 
о значительном снижении частоты тромботических собы-
тий среди пациентов, самостоятельно контролирующих 
МНО, которое было особенно выраженным у людей моло-
же 55 лет [5].

При приеме варфарина оценкой эффективности терапии 
выступает среднее время пребывания в целевом диапазоне 
(TTR). Данные шведского регистра, включившего 534 па-
циента с протезированными клапанами, свидетельствуют 
о повышенной вероятности сердечно-сосудистых собы-
тий, кровотечений и смерти при низком TTR, причем в ка-
честве оптимального TTR в данном исследовании указан 
уровень 83% и выше [11].

В реальной клинической практике достигаемое TTR у 
пациентов, получающих АВК, существенно ниже. Данные 
анализа медицинских записей пациентов в Великобрита-
нии, включившие 48 830 человек, находящихся на терапии 
варфарином, свидетельствуют о достижении TTR>70% 
лишь у 44% пациентов, страдающих ФП, и у 36% больных, 
перенесших венозные тромбоэмболии [12]. В нашем иссле-
довании медиана TTR составила 66,7 и 67,7 в группах стан-
дартного и самостоятельного контроля, что практически 

Таблица 3. Показатели МНО в группах стандартного  
и самостоятельного контроля

Параметр
Группа  

стандартного 
контроля (n=51)

Группа  
самостоятель-
ного контроля 

(n=50)

р

МНО 2,62 [2,45; 2,85] 2,6 [2,5; 2,8] 0,56

Интервал между 
измерениями

30,5 [29,5; 31] 20 [13; 25] <0,005

Нахождение МНО  
в целевом диапазо-
не, абс. (%)

43 (84,3) 44 (89,8) 0,41

TTR, % 66,7 [50; 78,6] 67,7 [53,2; 80,6] 0,55

p=0,56
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совпадает с данными исследования Re-Ly  [13], в котором 
средний уровень TTR среди пациентов, получавших вар-
фарин, составил 64%.

Согласно данным рандомизированных исследований 
управление антикоагулянтной терапией путем самотести-
рования и дистанционной передачи уровня МНО может 
увеличить TTR и снизить частоту осложнений [14].

В нашем исследовании не отмечено различий между зна-
чениями МНО в группах стандартного и самостоятельного 
контроля. Медиана МНО составила 2,62 и 2,60 (р=0,62) со-
ответственно. Группы исследования являлись сопостави-
мыми по значению TTR: группа стандартного контроля – 
66,7%, группа самостоятельного контроля – 67,7% (p=0,55). 
При этом в группе самостоятельного контроля пациенты 
достоверно чаще измеряли МНО в сравнении с теми, кто 
проводил коагулологические анализы в поликлиниках 
лабораторий. Кратность определения МНО у пациентов 
группы стандартного контроля была привязана к месяч-
ному интервалу между визитами в поликлинику (медиана 
30,5 дня при минимальном межквартальном размахе), в то 
время как у пациентов группы самостоятельного контроля 
при меньших значениях интервалов между измерениями 
разброс этих интервалов был гораздо более широким, что 
может свидетельствовать о более гибком подходе к измере-
нию МНО, основанном на текущем значении данного по-
казателя. Связь между нахождением в целевом диапазоне 
с многократным измерением МНО в домашних условиях 
подтверждается для китайской  [15] и европейской  [16] 
популяций. Приведенный результат может быть связан с 
более высокой приверженностью измерению МНО, сопря-
женной с удобством самостоятельного проведения анали-
зов. Пациенты, самостоятельно измеряющие МНО, могут 
делать это гораздо чаще, чем те, кто использует лабора-
торный контроль. По данным некоторых публикаций, ин-
тервалы между измерениями МНО при самостоятельном 
контроле могут составлять 4,6–7,6 дня [14]. В то же время 
датское исследование, в котором приняли участие 669 па-
циентов, показало, что измерение МНО 2 раза в неделю 
сопоставимо по конечному результату с более редкими 
измерениями, но сопряжено с большими затратами. Кон-
троль каждые 15,3–21,3 дня считался оптимальным  [17]. 
Согласно результатам нашего исследования медиана ин-
тервала между проверкой МНО в группе самостоятельно-
го контроля составила 20 [13; 25] дней. При этом следует 
учитывать, что пациентов включали в исследование через 
несколько лет после перенесенной имплантации клапана, 
они имели подобранную дозу варфарина и располагали 
определенным опытом лабораторного контроля МНО.

Важным аспектом самостоятельного определения МНО 
является возможность согласования коррекции дозы 
варфарина с лечащим врачом с применением телемеди-
цинских технологий. Данные метаанализа, включившего 
3853 пациента, свидетельствуют о том, что сочетание само-
стоятельного определения МНО с телемедицинским кон-
тролем существенно повышает частоту тестирования и 
TTR в сравнении с самостоятельной корректировкой дозы 
варфарина пациентом [14].

Важным условием успешного самостоятельного контро-
ля МНО является предварительное обучение пациентов. 
В Европейских рекомендациях ESC/EACTS 2021 г. указыва-
ется преимущество самотестирования, но отмечается не-
обходимость обучения пациентов перед переводом их на 
самостоятельный контроль [1].

Обучение пациентов методам самостоятельного контро-
ля МНО позволяет достоверно повысить TTR в сравнении 
с теми, кто его не проходил. Некоторые публикации  [16] 
свидетельствуют о целесообразности периодического 
повторного обучения технике самоконтроля МНО паци-
ентов, использующих персональные коагулометры, что 
позволяет достоверно чаще достигать целевые значения 

МНО. В нашем исследовании пациенты проходили пред-
варительный инструктаж по использованию прибора и 
тестовый период пользования персональным коагуломе-
тром, однако повторно не обучались. 

В нашем исследовании не отмечено различий по достига-
емому уровню МНО и TTR у пациентов, осуществлявших 
самостоятельный контроль, и у пациентов, выполнявших 
анализы в поликлинических лабораториях. Не обнаруже-
но достоверных различий в развитии больших кровотече-
ний, тромбоэмболических событий. Важной особенностью 
техники самостоятельного определения МНО пациентом в 
данном исследовании являлась автоматизированная пере-
дача результатов анализа в коагулологический кабинет, где 
врач, наблюдавший за пациентом, имел возможность дис-
танционно скорректировать дозу варфарина и запланиро-
вать дату следующего анализа. Использование персональ-
ных коагулометров в режиме персональных медицинских 
помощников, позволяющих реализовать дистанционное 
наблюдение за пациентом, представляется перспективным 
в плане обеспечения приверженности пациента контролю 
МНО и эффективности этого контроля. 

Применение технологии дистанционного наблюдения 
подтверждает свою эффективность не только у пациентов, 
принимающих антикоагулянты, но и у больных с ХСН [18], 
с жизнеугрожающими аритмиями  [19, 20], у страдаю-
щих  АГ  [21]. Результаты данного исследования подтвер-
ждают эффективность использования системы CoaguChek 
с модулем передачи данных в качестве персонального ме-
дицинского помощника, позволяющего существенно по-
высить приверженность пациентов, находящихся на тера-
пии АВК, поддержанию целевого уровня МНО.

Заключение
Использование системы CoaguChek® INRange у паци-

ентов, перенесших имплантацию механических протезов 
клапанов сердца, позволяет в режиме дистанционного на-
блюдения достигать целевого уровня МНО с TTR, сопо-
ставимым с таковым для пациентов, определяющих МНО 
в лабораториях поликлиник. Внедрение дополнительного 
обучения пациентов самоконтролю МНО представляется 
перспективным в плане возможности повышения TTR 
у пациентов, самостоятельно контролирующих уровень 
МНО. 
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