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Непрямые антикоагулянты занимают лидирующие 
позиции в качестве препаратов выбора для профилак-
тики различных тромбоэмболических осложнений. 
Наиболее эффективный препарат из группы непря-
мых антикоагулянтов — Варфарин [11]. Терапия Вар-
фарином в период её проведения редуцирует риск ре-
цидива венозного тромбоза на 90–95%, на 61% сни-
жает риск инсульта при мерцании предсердий. Назна-
чение Варфарина уменьшает возникновение систем-
ных тромбоэмболий на 75% после пересадки механи-
ческих клапанов. Применение Варфарина в адекват-
ной дозе позволяет снизить не только частоту инсуль-
та, но и тяжесть клинических проявлений при его воз-
никновении и смертность [2, 6, 12]. Важным фактором, 
определяющим эффективность проводимой профи-
лактики, является время, в течение которого на фоне 
приёма непрямых антикоагулянтов значения МНО 
пребывают в терапевтическом диапазоне, как прави-
ло, от 2 до 3. Недостаточный антикоагулянтный эф-
фект (МНО менее 2) повышает риск тромботических 
осложнений, а избыточный (МНО более 3) — увели-
чивает риск кровотечений, включая внутричерепные 
[13]. Так, по литературным данным, ежегодная часто-
та больших кровотечений на фоне лечения непрямы-
ми антикоагулянтами составляет от 0,2 до 5,2%; в их 
структуре частота фатальных кровотечений колеблет-
ся от 0,07 до 0,7% [8, 14].

Варфарин зарегистрирован в Фармкомитете РФ в кон-
це 2001 г. На сегодняшний день на российском рынке 
представлено около 6 производителей Варфарина. Не-
смотря на то что с точки зрения химии действующее ве-
щество в препаратах-копиях одно и то же, клиническая 
эффективность у них может быть разной. Это объясня-
ется различной технологией производства, разной сте-
пенью очистки, рядом других факторов [5, 7]. 

Проблема эффективности и безопасности препаратов-
копий (воспроизведённых препаратов, дженериков) 
продолжает беспокоить учёных, врачей, обществен-
ность. К ней постоянно обращаются на научных конфе-
ренциях и симпозиумах, в средствах массовой информа-
ции [4]. В настоящее время при выборе дженерического 
препарата мы можем руководствоваться лишь предполо-
жением о том, что биоэквивалентность лекарственных 
веществ является косвенным подтверждением их тера-
певтической эффективности. Однако полная уверен-
ность в сходной эффективности оригинальных и дже-
нерических препаратов может появиться только после 
проведения сравнительных испытаний на терапевтиче-
скую эквивалентность [1].

Цель работы состояла в оценке эквивалентности Вар-
фарина производства «Канонфарма прадакшен» в срав-
нении с оригинальным препаратом.
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Резюме
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щественного влияния на нахождение в терапевтическом диапазоне МНО через 1 и 1,5 месяца. Принимая во внимание более низкую стоимость Варфарина 
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Abstract
Warfarin by «Kanonpharma production» (Russia) and original Warfarin have the similar safety and tolerability. We need some increase of dose of Warfarin by 

«Kanonpharma production» to reach target rate of INR, then in case of original Warfarin usage. But for 1.5 month of treatment this characteristic doesn’t mention 

to reach target INR. Considering that Warfarin by ZAO «Kanonpharma production» is less expensive then original, they are comparable for ratio «price/effect».
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Материалы и методы

В исследовании участвовали 30 пациентов, принимав-
шие Варфарин не менее 3 месяцев по поводу перенесён-
ного тромбоза глубоких вен или фибрилляции предсер-
дий и имевшие невысокую степень вариабельности зна-
чений МНО. Все пациенты находились под наблюдени-
ем в системе централизованного мониторинга МНО [9, 
10]. Пациенты были разделены на три возрастные груп-
пы, в каждой из которых было по 10 человек: 1-я груп-
па — 45–59, 2-я группа — 60–74 и 3-я — 75–89 лет. По-
сле получения согласия на участие в исследовании па-
циенты были переведены на приём Варфарина «Канон-
фарма прадакшен». Доза Варфарина во всех случаях была 
стандартной — 2,5 мг активного вещества в 1 таблетке. 
Определение МНО выполняли с помощью лаборатор-
ного экспресс-анализатора CoaguChek (РОШ, Герма-
ния). На этапе коррекции дозы Варфарина пациентам 
выполнялось определение МНО 1 раз в 4 дня, затем не 
менее двух определений МНО в месяц. Полученные 
значение МНО передавалось в центральный медицин-
ский центр (система централизованного мониторин-
га МНО). Контроль эффективности проводимого лече-
ния посредством МНО осуществляли при помощи ме-
тода Rosendaal [15]. 

Результаты и обсуждение

По данным трёхмесячного наблюдения за пациентами 
в системе централизованного мониторинга МНО, сред-
нее время нахождение всех исследуемых лиц в терапев-
тическом диапазоне МНО до начала исследования соста-
вило 67,77%. Данные одномоментной оценки всех пер-
вичных МНО в разных возрастных группах на момент 
начала исследования представлены в табл. 1. Как вид-
но из табл. 1, при одномоментной оценке всех первич-
ных МНО пациентов на момент начала исследования [3] 
средний процент нахождения в терапевтическом диапа-
зоне был равен 63,33% (в 1-й группе — 60%; во 2-й груп-
пе — 70%, в 3-й группе — 60%). Средняя терапевтиче-
ская доза Варфарина в группах составила 2,33 таблетки 
(в 1-й группе — 2,78, во 2-й группе — 2,5, в 3-й группе — 
1,68 таблетки). Сведения о коррекции дозы Варфарина 
после перевода пациентов на приём Варфарина «Канон-
фарма прадакшен» представлены в табл. 2. После получе-
ния контрольных результатов МНО через 4 и 8 дней по-

сле перевода пациентов на приём Варфарина «Канон-
фарма прадакшен» у всех пациентов в 1-й и 2-й иссле-
дуемых группах потребовалось увеличение дозировки (в 
среднем на 0,68 таблетки в 1-й группе и на 0,55 таблет-
ки во 2-й группе); в 3-й группе доза была увеличена у 8 
пациентов, в среднем на 0,34 таблетки. При контроль-
ной оценке МНО через месяц после начала исследования 
средний процент пациентов, находящихся в терапевти-
ческом диапазоне, был равен 63,33%. Была произведена 
корректировка дозы в 1-й группе (доза увеличена на 0,25 
таблетки у 1 пациента) и 3-й группе (доза уменьшена на 
0,25 таблетки у 1 пациента). Среднее время нахождение 
всех пациентов в терапевтическом диапазоне МНО че-
рез 1,5 месяца от начала исследования (без учёта анализов 
на 4 и 8 сутки от начала исследования) составило 68,33%. 
Осложнений и побочных эффектов, связанных с перехо-
дом на приём Варфарина «Канонфарма прадакшен», за-
регистрировано не было.

Заключение

Результаты проведённого исследования показали одина-
ковую переносимость Варфарина производства «Канон-
фарма прадакшен» и препарата сравнения зарубежно-
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Таблица 1. Значение первичных МНО и средняя доза 
Варфарина в разных возрастных группах на момент 
начала исследования

Характеристика
1-я 

группа
2-я 

группа
3-я 

группа

Возраст, годы 45–59 60–74 75–89

Средний процент нахож
дения в терапевтическом 
диапазоне МНО, %

60 70 60

Средняя терапевтическая 
доза Варфарина, табл.

2,78 2,5 1,68

Таблица 2. Динамика изменения МНО и дозы 
Варфарина у пациентов разных возрастных группах 

Характеристика
1-я 

группа
2-я 

группа
3-я 

группа

Среднее значение МНО 
у всех пациентов через 
4 дня после перевода

1,61 1,7 1,86

Увеличение суточной 
дозы Варфарина  
на 4 сутки, табл.

+ 0,43 + 0,35 + 0,15

Среднее значение МНО 
у всех пациентов через 
8 дней после перевода

1,76 1,81 1.99

Итоговое увеличение су-
точной дозы Варфарина 
от исходной, табл.

+ 0,68 + 0,55

+ 0,34 
(у 8 паци-
ентов из 
10; 80%)

Итоговая средняя
суточная доза
Варфарина, табл.

3,46 3,05 2,02

Процент пациентов, на-
ходящихся в терапевти-
ческом диапазоне МНО 
через 1 мес., %

60 70 60

Средняя суточная доза 
Варфарина через 1 мес., 
табл.

3,48 3,05 1,99

Среднее время  
нахождение пациентов  
в терапевтическом  
диапазоне МНО через 
1,5 месяца, % (без учёта 
анализов на 4 и 8 сутки 
от момента начала  
исследования)

67,5 72,5 65
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го производства. Доза Варфарина производства «Канон-
фарма прадакшен», необходимая для достижения целе-
вого значения МНО, несколько выше, чем доза Варфари-
на, использованного для сравнения. Тем не менее, это не 
оказало существенного влияния на нахождение в тера-
певтическом диапазоне МНО через 1 и 1,5 месяца. Мож-
но предположить, что дженерический препарат  не усту-
пает оригинальному по эффективности и безопасности. 
Принимая во внимание более низкую стоимость Вар-
фарина «Канонфарма прадакшен» (в среднем на 18,18% 
оригинального Варфарина), можно с высокой долей до-
стоверности предполагать, что дженерический и ориги-
нальный препараты фармакоэкономически сопостави-
мы по соотношению «стоимость/эффективность». 
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