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프로트롬빈시간 모니터링을 위한 CoaguChek XS의 유용성
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Utility of CoaguChek XS for Monitoring the Prothrombin Time
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Background: In order to achieve a maintenance level and to prevent hemorrhagic complications, regular monitoring 
of the INR is mandatory for patients on oral anticoagulation therapy (OAT). A point-of-care instrument for INR 
monitoring is convenient for users, but the accuracy of the results has been controversial, and so this calls for 
exact evaluation of the point-of-care instrument that is used for INR monitoring.
Methods: From Aug 2007 through Feb 2008, 85 patients on OAT among the all the patients who were admitted 
to Soonchunhyang University Bucheon Hospital were involved in this study. Parallel measurements of the PT INR 
were performed using a CoaguChek-XS and, a CA-7000 laboratory reference instrument and the results were 
analyzed. In addition, the patients' clinical data, including the diagnosis and the frequency and interval of the 
INR measurements, were also analyzed.
Results: Of the 85 patients, 25 were admitted more than once to undergo INR testing and the mean interval between 
testing was 8.6 weeks with 39% and 38% of the tests being less than INR 2 units with using the CoaguChek-XS 
and the reference method, respectively. The coefficients of variation of CoaguChek-XS were 4.50 and 2.45 for 
the high and low INR patients, respectively. An excellent correlation was found between the two methods with 
a R2 of 0.966 (p＜0.001). Through Bland-Altman analysis, the mean INR difference between the two methods was 
0.13 with the limit of agreement being −0.47∼＋0.72 with a 95% confidence interval. CoaguChek-XS was shown 
to overestimate the INR value for patients with an increasing INR, as compared to the reference method. 
Conclusion: CoaguChek-XS demonstrated great precision and accuracy for patients on OAT when compared to 
the laboratory INR results. Accordingly, the instrument should help to monitor the INR in the patients on OAT. 
(Tuberc Respir Dis 2008;65:471-475)
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서   론

  경구용 항응고제인 와파린은 혈전성 질환의 치료 및 예

방을 위해서 주로 사용된다
1
. 와파린의 치료 효과를 유지

하고 부작용을 방지하기 위해서는 수시로 프로트롬빈 시

간(prothrombin time, PT)을 모니터링 할 필요가 있다
2
. 

일반적으로 PT 측정의 표준은 구연산 첨가 정맥혈로부터 

분리된 혈장을 사용하여 검사실의 혈액응고측정 장비로 

검사하는 것이다
3
. 표준방법의 PT측정을 위해서는 환자가 

직접 내원하여 수시로 정맥혈을 채혈하여야 하는 어려움

이 있기 때문에 보다 신속하고 간편하게 측정할 수 있는 

현장검사(Point-of-care, POC test) 기기가 출현하게 되었

다. 이러한 기기들은 손가락 끝의 모세혈을 이용하여 불

과 수 초 만에 INR (international normalized ratio)값을 

산출해 냄으로써 검사 후 바로 와파린 용량을 조절할 수 

있게 해 준다. 구미 각국에서 이러한 현장검사기기는 휴

대용으로서, 가정에서, 외래에서, 심지어 입원환자에서도 
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유용하게 사용되고 있다. 그러나 모세혈을 이용한 INR 산

출의 정확도과 신빙도에 대해서는 아직까지도 논쟁이 되

고 있다. 따라서 이러한 기기의 사용에 앞서 그 정확도를 

평가하는 것은 매우 중요하다고 할 수 있다
3-5

. 

  이 연구에서는 최근에 개선되어 나온 PT 모니터링을 

위한 POC장비인 CoaguChek-XS (Roche Diagnostics, 

Mannheim, Germany)의 유용성을 평가하기 위해서 와파

린 투여중인 외래환자를 대상으로 검사실의 표준검사법

과 결과를 비교하여 그 유용성을 알아 보고자 하였다.

대상 및 방법

1. 대상

  2007년 8월부터 2008년 2월까지 순천향대학교 부천병

원에 내원한 환자 중에서 장기간 와파린을 복용하고 있는 

85명의 환자들을 대상으로 하였다. 환자들은 각각 신경

과, 흉부외과, 심장내과 등에서 심근경색, 뇌경색, 판막질

환, 심부정맥혈전증, 폐색전증, 심방세동 등의 질환으로 

치료를 받고 있었다. 본 연구는 임상시험심사위원회(IRB)

의 승인을 받았으며, 모든 피험대상으로부터 연구에 대한 

서면동의를 받았다.

2. 프로트롬빈 시간 측정

  와파린을 복용하고 있는 환자 85명을 대상으로 하여 정

맥혈 채혈과 동시에 모세혈을 이용하여 CoaguChek-XS로 

PT를 측정하였다. 모세혈은 미세혈침자를 이용하여 채취

하고, 검사 스트립에 적용하였다. 채혈된 정맥혈은 검사

실로 가져와 CA-7000 혈액응고분석기를 이용하여 PT를 

측정하였다. 

  1) CoaguChek-XS: 일반적인 PT 검사가 트롬보플라스

틴을 첨가한 후 응고가 일어나기까지의 시간을 측정하는 

반면, CoaguChek-XS는 트롬보플라스틴(15U)에 의해 활

성화된 트롬빈이 스트립의 표면에 묻혀져 있는 펩티드 기

질(peptide substrate)을 분해할 때 발생하는 전기적인 신

호에 의해 결과를 산출한다. 정도관리는 단일채널로 스트

립에 내장되어 있다. 환자를 대상으로 검사를 수행하기에 

앞서 각 스트립 내의 Resazurin과 그 환원물인 Resorufin

을 측정하여 각 검사 스트립의 integrity를 평가해 주는 역

할을 한다. 칼리브레이션은 국제보건기구의 지침을 따르

고 있다. 빌리루빈 30 mg/dL, 중성지방 1,000 mg/dL, 헤

파린 1.0 U/mL까지는 간섭을 받지 않으며, 최소 검체 요

구량이 10μL이며 적혈구용적률은 25∼55%이어야 한다. 

평균정상 PT는 12초, ISI (international sensitivity index)

는 1로 설정되어 있다. 

  2) CA-7000: 3.2% (0.109M) 구연산나트륨 항응고제가 

포함되어 있는 튜브(Becton Dickinson, Rutherford, NJ, 

USA)에 혈액을 채취하여 2,000 g (gravity)에서 15분간 원

침하고 혈소판결핍혈장을 얻어서 37
o
C에서 PT 검사를 시

행하였다. 모든 검사는 검체 채취 후 30분 이내에 시행되

었다. 검사는 PT 시약(Thromborel S; Dade Behring 

Marburg GmbH, Marburg, Germany)을 사용하여 자동혈

액응고분석기(CA-7000; Sysmex Corporation, Kobe, 

Japan)에서 시행하였다. 405 nm의 파장을 이용하여 혈액

이 응고되기까지의 시간을 측정하고, ISI값을 적용하여 계

산된 INR값을 산출해 낸다.

3. 비교분석

  CoaguChek-XS의 정밀도는 와파린을 복용하는 환자를 

대상으로 하여 검사실의 표준검사법(CA-7000)에서 INR 

수치가 치료범위에 도달하지 못한 환자 1명과 치료범위에 

도달한 환자 1명을 대상으로 전혈을 채취하여 각각 5회씩 

측정하고, 변이계수를 구하였다. 두 기기에서의 INR 결과

값을 비교하기 위하여 범위를 ＜1.5, 1.5∼1.9, 2∼2.9, 

3∼4.5, ＞4.5로 나누어 비교하였다. 또한 두 기기간의 

INR 측정치 차이를 0∼0.5, 0.6∼1.0, ＞1.0의 범위로 나

누고 측정치의 개수와 퍼센트를 계산하였다. 두 기기간의 

전체적인 상관성을 비교하기 위해서 회귀분석을 사용하

였다. 기기들의 INR 결과값에 대한 일치도를 평가하기 위

해서 Bland-Altman 분석을 이용하였다. 

결   과

  환자군은 남자 48명(28∼84세, 평균 56.7세), 여자 37

명(34∼84세, 평균 60.8세)으로 이루어졌으며, 항응고치

료의 적응증은 심방세동 50명, 심장판막질환 25명, 심부

정맥혈전증 및 폐색전증 7명, 심근경색 3명이었다. 이 중 

60명이 1회, 23명이 2회, 1명이 3회, 1명이 4회 내원하였

으며, 4회 내원한 환자는 폐색전 및 심부정맥혈전증으로 

치료를 받았다. 최소 2회 이상 내원한 환자들의 INR 측정 

간격은 평균 8.6주(3∼17주)로, 내과 8.4주, 신경과 7.4주, 

흉부외과 11.2주이었으며, 4주 이하의 간격으로 INR을 측

정한 환자는 모두 5명이었다. 와파린을 복용하는 환자에

서 INR 수치가 치료범위에 도달하지 못한 환자(INR 0.98)

와 치료범위에 도달한 환자(INR 3.50)에서 5회 반복 측정
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Figure 1. INR (international normalized ratio) comparison
between CoaguChek-XS and reference method (CA- 
7000) by linear-regression analysis.

Figure 2. Bland-Altman bias plot for CoaguChek-XS and 
reference method INR (international normalized ratio) 
values. Mean INR difference between two methods was 
0.13. The limit of agreement was −0.47∼＋0.72. 

Table 1. Number of INR values in the respective INR rang-

es obtained using CoaguChek-XS and standard method

CoaguChek-XS Reference method
INR value

(n/%) (n/%)

  ＜1.5 20/18% 17/15%
1.5∼1.9 24/21% 26/23%
 2∼2.9 37/33% 47/42%
 3∼4.5 26/23% 19/17%
  ＞4.5 6/5% 4/4%

INR: international normalized ratio; n: number of patients.

Table 2. INR difference between CoaguChek-XS and 

standard method among 113 measurements of 85 patients

with oral anticoagulation

INR difference between 
Number of patients

CoaguChek-XS 
/percentage

and reference method

 0∼0.5 104/92%
0.6∼1.0 7/6%

1.3 1/1%
1.5 1/1%

INR: international normalized ratio.

한 INR의 평균값은 두 기기간에 유의한 차이가 없었다. 

검사 내 변이계수는 CoaguChek-XS이 각각 4.50, 2.45, 

CA-7000은 각각 1.67, 0.66으로 CA-7000에 비해서 

CoaguChek-XS의 변이계수가 더 높았다. CoaguChek-XS

와 CA-7000을 사용하여 검사한 결과값은 높은 상관관계

를 보였다(R
2
=0.966, p＜0.001) (Figure 1). Bland-Altman 

분석에 의하면 두 검사법의 INR 측정치 차이의 평균

(mean bias)은 0.13이었다. 두 검사법의 일치범위의 한계

(limit of agreement)는 95% 신뢰구간으로 −0.47∼＋

0.72이었고 전체 측정값의 96%가 이 범위에 포함되었다

(Figure 2). 항응고 효과의 정도는 CoaguChek-XS와 표준

검사법에서 각각 측정값의 56%, 59%가 INR 2.5∼4.0 사

이에 분포하였다. 각각의 검사법에서 39%, 38%가 INR 

2.0 미만이었고, 5%, 4%가 INR 4.5 이상이었다(Table 1). 

측정값의 92%에서 두 검사법간의 차이는 0.5 INR 이내에 

존재하였고, 98%의 측정치들이 검사법간의 INR 차이가 

1.0을 넘지 않았다. 단지 두 측정값들이 INR 차이가 각각 

1.3, 1.5로 1.0보다 높았다(Table 2). 

고   찰

  항응고제 치료의 중요한 점은 항혈전 효과와 함께, 치

료와 연관하여 출혈이 발생하지 않도록 지속적인 모니터

링을 통해 적절한 INR값을 유지시키는 것이다. 현재 구미 

각국에서는 항응고제를 복용하는 많은 환자들을 대상으

로 POC기기를 사용해서 PT INR 수치를 모니터링하고 있

지만 현재까지 우리나라에서는 대부분의 환자들이 병원 

검사실 내의 표준검사법에 의존하고 있다. 미국흉부의사

협회(American College of Chest Physicians, ACCP)에서

는 항응고제를 장기간 복용하는 환자들은 INR 측정 간격

이 4주를 초과하지 않도록 권고하고 있다6. 더욱이 여러 
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연구에서 INR의 측정 빈도와 치료범위의 유지 기간은 비

례한다고 보고하고 있다1,7. 검사실의 표준검사법을 통한 

INR 측정이 보다 정확하고 재현성있는 결과를 제공하지

만 장기간 경구용 항응고제를 복용하는 환자들에서 빈번

한 INR 모니터링과 엄격한 치료범위의 유지를 위해서는 

보다 간편한 방법의 POC 기기를 사용한 모니터링도 이제

는 필요한 시점이라고 생각된다. POC 장비를 통한 INR 

측정은 정확한 분석능과 함께 항응고제 복용환자를 위한 

효과적인 자기관리 프로그램이 뒷받침 되면 INR의 자가 

측정을 통해 항응고 치료의 효과를 향상시킬 수 있다7
. 

  검사실의 표준검사법과 비교한 결과, 로슈사의 Coagu-

Chek-XS 기기는 R
2
이 0.97이고, 모든 INR 측정치의 92%

가 표준검사법과의 차이가 0.5 INR units 이하로 국내외의 

여러 연구와 유사하게 우수한 상관관계를 보였다(Figure 

1)8-13
. 여러 연구를 통해 CoaguChek 기기의 표준검사법

과의 상관성은 기기 작동에 대한 교육을 받은 의료종사자

들에 의해 사용된 경우에 비해 환자들이 직접 사용했을 

경우에 상관성이 떨어지므로3,5,14,15
, 향후 환자들에 의해서 

직접 사용될 경우, 교육이 반드시 필요함을 알 수 있다. 

와파린을 복용하는 환자를 대상으로 측정한 검사 내 변이

계수는 표준장비인 CA-7000에 비해서 CoaguChek-XS에

서 높은 값을 보였다. 재현성에 있어서 표준장비에는 미

치지 못함을 알 수 있었다. Bland-Altman 분석을 통해 

96%의 측정치가 95% 신뢰구간인 −0.47∼＋0.72 범위

에 포함됨을 알 수 있었다. 그러나 INR 값이 증가할수록 

CoaguChek-XS의 측정값은 표준검사법에 비해서 높게 측

정되는 경향을 보였다(Figure 2). 비슷한 결과가 이전의 

연구에서도 보였으나 여러 연구들은 표준검사법에 의한 

결과에 비해 낮은 결과를 보임을 기술하였다3,5,9,11,16.

  이번 연구는 7개월 동안 단일기관에서 외래진료를 통해 

항응고제를 처방받는 환자들을 대상으로 하였는데, 이 기

간 동안 85명의 와파린 투여환자가 외래진료를 받았다. 

이 기간 중에 60명이 1회, 23명이 2회, 1명이 3회, 1명이 

4회 내원하였다. 최소 2회 이상 내원한 환자들의 INR 측

정 간격은 평균 8.6주이었으며, INR 측정간격이 평균 4주 

이하인 환자는 5명으로 ACCP의 권고사항과는 많은 차이

가 있다. 아직까지 우리나라에는 항응고 치료의 지침이 

표준화되어 있지 않은 것도 원인일 수 있지만, 표준검사법

을 위한 채혈과 상대적으로 긴 검사시간이 환자 또는 주치

의로 하여금 활발하게 INR을 추적검사하기 어렵게 만드

는 요인의 하나가 될 수 있다고 생각한다. 또한 환자들은 

이미 경구용 항응고제를 장기간 복용하던 중이었음에도 

불구하고 INR 2.0 미만의 측정값들이 CoaguChek-XS와 

표준검사법에서 각각 39%, 38%를 차지하였다는 사실은 

INR 측정 간격이 너무 길거나 환자들의 순응도가 떨어진

다는 것을 의미한다. 따라서 장기간 항응고제를 복용하는 

환자들에서는 빈번한 INR 모니터링이 반드시 필요함을 

알 수 있다. 

  결론적으로 CoaguChek-XS는 경구 항응고제 복용환자

의 INR을 효과적으로 모니터링해서 적시에 항응고제의 

용량을 조정하고 출혈의 합병증을 예방해 줌으로써 치료

에 도움을 줄 것으로 생각된다. 

요   약

  연구배경: 와파린의 치료 효과를 유지하고 부작용을 방

지하기 위해서는 수시로 프로트롬빈 시간을 모니터링 할 

필요가 있다. 이러한 목적의 현장검사기기는 편리하지만 

그 정확성에 있어서 문제가 될 수 있으므로 평가가 필요하

다.

  방  법: 2007년 8월부터 2008년 2월까지 순천향대학교 

부천병원에 내원한 환자 중에서 경구용 항응고제(와파린)

를 복용하는 85명의 환자들을 대상으로 하여 검사실 표준

검사법과 CoaguChek-XS를 사용하여 각각 INR값을 측정

하고 비교 분석하였다. 

  결  과: 전체 85명 환자 중 2번 이상 INR을 측정한 사람

은 모두 25명으로 이들의 INR 측정간격은 평균 8.6주이었

고, CoaguChek-XS와 표준검사법에서 INR 2.0 미만의 측

정값들이 각각 39%, 38%를 차지하였다. 와파린을 복용하

는 환자에서 표준검사법으로 측정한 INR값이 높고, 낮은 

두 명의 환자에서 각각 5번씩 측정한 결과 CoaguChek-XS

의 변이계수는 각각 4.50, 2.45, CA-7000은 각각 1.67, 

0.66이었다. 두 검사 기기간의 상관성은 R2
이 0.966으로

서 우수하였으며 Bland-Altman 분석을 통해서 두 기기간 

차이의 평균이 0.13이었고 일치범위의 한계(95% 신뢰구

간)는 −0.47∼＋0.72이었다. 또한 INR 값이 증가할수록 

CoaguChek-XS의 측정값은 표준방법에 비해서 높게 측정

되는 경향을 보였다. 

  결  론: CoaguChek-XS는 정밀도가 좋고 기존의 검사실 

표준검사법과의 상관성이 우수하였다. 따라서 CoguChek 

XS는 경구 항응고제 치료환자의 INR을 모니터링 하는데 

도움이 될 것으로 생각된다. 
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