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Аннотация
Обоснование. Частота развития железодефицитной анемии (ЖДА) при раке толстой кишки (РТК) достигает 30–67% в зависимости от стадии 
и локализации опухоли. Наличие анемии, объемная кровопотеря, трансфузия аллогенных препаратов крови ухудшают непосредственные 
и отдаленные результаты радикального лечения пациентов. Менеджмент крови пациента (МКП) представляет собой комплекс мероприя-
тий, направленных на коррекцию анемии и профилактику кровопотери, ограничение гемотрансфузий с целью улучшения непосредственных 
результатов лечения. 
Цель. Провести анализ эффективности применения МКП у пациентов с местно-распространенным РТК (II–III стадии). 
Материалы и методы. В проспективную группу исследования вошли 100 пациентов с РТК II–III стадии и ЖДА, которые в 2022–2023 гг. получа-
ли лечение в рамках концепции МКП на базе отделения онкологии №4 Онкологического центра №1 «ГКБ им. С.C. Юдина». Кровосберегающие 
мероприятия включали коррекцию анемии на амбулаторном этапе с помощью внутривенных инфузий карбоксимальтозата железа, миними-
зацию интраоперационной кровопотери, снижение частоты и объема забора крови для послеоперационного контроля лабораторных пока-
зателей. Группу контроля составили 100 пациентов с аналогичной стадией РТК и ЖДА, проходивших хирургическое лечение в 2019–2021 гг.
Результаты. Группы были сопоставимы по полу, индексу массы тела, стадии заболевания, локализации опухолевого процесса в толстой 
кишке, объему и длительности операций. В группе исследования были значимо выше показатели возраста и коморбидности. Побочных 
реакций и осложнений при введении карбоксимальтозата железа не отмечено. Средний уровень гемоглобина в группе исследования до 
коррекции анемии составлял 91,2±10,1 г/л, перед операцией – 121±17 г/л (р<0,001). Применение МКП привело к статистически значимому сни-
жению объема интраоперационной кровопотери (66 мл против 112 мл; р<0,0001), частоты развития тяжелых послеоперационных осложнений 
в послеоперационном периоде (отношение шансов 0,36, 95% доверительный интервал 0,19–0,68; p<0,001). В частности, снизилось число 
несостоятельностей анастомоза (0 против 8; р<0,001) и нагноений ран/эвентраций (3 против 10; р<0,001).
Заключение. Применение МКП при РТК II–III стадии безопасно и позволяет снизить количество осложнений, способствуя улучшению непо-
средственных результатов хирургического лечения.
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Введение
Рак толстой кишки (РТК) в 2022 г. выявлен у 1,9 млн па-

циентов, что составило 9,6% в структуре онкологической 
заболеваемости, привел к смерти почти 900 тыс. человек, 
уступая в структуре онкологической смертности лишь раку 
легкого [1]. Стандартизованный показатель заболеваемости 
в России за 2022 г. составил 15,28 (прирост 8,99% за 10 лет) 

и 11,41 (прирост 3,54%) случаев на 100 тыс. населения при раке 
ободочной и прямой кишки соответственно. Зафиксировано 
более 35 тыс. летальных исходов (ЛИ) [2].

По данным многоцентрового исследования European Cancer 
Anemia Survey (ECAS), анемия выявляется при РТК с частотой 
от 39% на этапе первичной диагностики до 75% в процессе про-
тивоопухолевого лечения – хирургического, химиотерапии  
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Abstract
Background. Anemia is a common complication in patients with colorectal cancer (CRC), affecting 30–67% of patients, depending on the stage and 
location of the tumor. Anemia, blood loss as well as allogenic hemotransfusion all worsen immediate and long-term outcomes for the patients.
Aim. To analyze the effectiveness of patient blood management (PBM) in patients with II–III stage CRC undergoing elective surgery.
Materials and methods. We analyzed in a prospective way the results of surgical treatment in 100 stage II–III CRC patients with iron-deficient anemia 
who underwent surgical treatment in Moscow State Budgetary Healthcare Institution “Oncological Center No. 1 of Moscow City Hospital named after 
S.S. Yudin, Moscow Healthcare Department” in 2022–2023. PBM included out-patient anemia correction with ferric carboxymaltosate, intraoperative 
blood loss minimization as well as smaller volume of postoperative blood control and more definitive indications for blood transfusion. Control group 
was retrospective and included 100 patients with anemia and stage II–III CRC who underwent surgery in 2019–2021 without anemia correction and 
other PBM interventions.
Results. The groups were comparable according to patient sex, body mass index, tumor location, the extent of surgery. However, patients in the control 
group were younger and less morbid. There were no adverse reactions after ferric carboxymaltosate infusion. Mean hemoglobin before correction 
was 91.2±10.1 g/l and 121±17 g/l before surgery (р<0.001). The use of PBM significantly reduced the intraoperative blood loss volume (66 vs 112 ml, 
р<0.0001) as well as the incidence of severe postoperative complications (OR 0.36, 95% CI 0.19–0.68; p<0.001). In particular, patients in the study group 
had a lower incidence of anastomotic leakage (0 vs 8; p<0.001) and wounds infections/eventrations (3 vs 10; p<0.001).
Conclusion. The use of PBM in patients with CRC and anemia has a potential to reduce the number of postoperative complications.

Keywords: colorectal cancer, anemia, blood loss, blood transfusion, surgical complications
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и/или радиотерапии [3]. Высокая распространенность железо-
дефицитной анемии (ЖДА) при РТК имеет большое клиниче-
ское значение. Так, в крупном ретроспективном исследовании 
S. Leichtle и соавт. (2011 г.) при изучении результатов 23 348 пла-
новых онкологических резекций ТК (национальной базы дан-
ных США NSQIP) отмечено статистически значимое увеличе-
ние длительности послеоперационного койко-дня при анемии 
тяжелой степени – на 2,2 дня (95% доверительный интервал – 
ДИ 1,0–3,7), средней степени – на 1,4 дня (95% ДИ 1,0–1,8),  
легкой степени – на 0,5 дня (95% ДИ 0,4–0,7) [4]. 

Более того, наличие при РТК анемии до операции и обус- 
ловленное анемией проведение гемотрансфузии оказывают 
резко негативное влияние на показатели общей (ОВ) и без-
рецидивной выживаемости, увеличивают частоту осложне-
ний после хирургических вмешательств. Так, например, в од-
ноцентровом ретроспективном исследовании R. Tokunaga 
и соавт. (2019 г.) изучены результаты хирургического лече-
ния РТК 592 пациентов, у 43,2% которых была анемия. В рам-
ках многофакторного анализа установлено, что при нали-
чии анемии 5-летняя ОВ составила 59,0% против 79,5% при 
ее отсутствии (р<0,0001) [5]. H. Kwon и соавт. (2019 г.) выя-
вили анемию у 46,7% из 1003 пациентов, которым в после-
дующее время выполнена плановая резекция ТК по поводу 
колоректального рака. Периоперационную трансфузию ал-
логенных компонентов крови проводили 44% пациентам при 
наличии анемии, 15% – при ее отсутствии. При многофак-
торном анализе наличие анемии до операции было наибо-
лее значимым предиктором проведения периоперационной 
гемотрансфузии (отношение рисков – ОР 5,06, 95% ДИ 3,42–
7,48; p<0,001), которое в свою очередь значимо способствовало 
снижению показателя 5-летней ОВ (ОР 1,55, 95% ДИ 1,12–2,13;  
p=0,008) [6]. 

Наконец, интраоперационная кровопотеря также являет-
ся фактором неблагоприятного прогноза при РТК. По дан-
ным метаанализа 43 исследований, проведенного С. Simillis 
и соавт. (2023 г.), включающего результаты лечения почти 

60 тыс. пациентов, наличие кровопотери объемом >500 мл 
значимо повышало вероятность развития осложнений опе-
рации (отношение шансов – ОШ 2,29; р=0,007), а несосто-
ятельность анастомоза чаще развивалась даже при крово-
потере свыше 100 мл (ОШ 1,14; р=0,007) и в 3 раза чаще при 
кровопотере >500 мл (ОШ 3,15; р<0,001). Аналогичная кор-
реляция выявлена для инфекций области хирургическо-
го вмешательства, послеоперационного пареза, длительно-
сти пребывания на койке, показателей ОВ и безрецидивной  
выживаемости [7]. 

Представление о необходимости воздействия на указанные 
факторы неблагоприятного прогноза (анемию, кровопотерю, 
гемотрансфузию) для улучшения результатов хирургического 
лечения, в частности РТК, привело к появлению концепции 
менеджмента крови пациента (МКП). Данный комплексный 
подход к применению кровосберегающих технологий пред-
полагает сочетание активной предоперационной коррекции 
анемии и профилактики интраоперационной кровопотери. 
Его клиническая безопасность и эффективность у пациен-
тов с местно-распространенным РТК (II–III стадии) изуче-
ны нами в рамках представленного исследования.

Цель – провести анализ эффективности применения МКП 
у пациентов с местно-распространенным РТК (II–III стадии). 

Материалы и методы
В исследование включены 200 пациентов с верифициро-

ванным раком ободочной или прямой кишки II–III стадии 
по международной классификации стадий злокачественных 
новообразований TNM 8-го пересмотра, получавших с сен-
тября 2019 г. по декабрь 2023 г. плановое хирургическое лече-
ние в онкологическом отделении №4 Онкологического цен-
тра №1 «ГКБ им. С.С. Юдина». Пациентов с IV стадией РТК 
исключили в связи с проведением им комбинированного лече-
ния, а больных с I стадией опухолевого процесса – вследствие 
редкости развития ЖДА. Пациентов разделили на 2 группы – 
А (исследования) и Б (контроля) – по 100 человек в каждой. 
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Проспективное включение пациентов в группу А проводили 
на основании решения локального этического комитета №5 
ФГБОУ ДПО РМАНПО от 29 ноября 2022 г. Группу контро-
ля формировали ретроспективно, однако специальный отбор 
пациентов не проводили: изучены данные больных, которые 
последовательно включались в проспективно заполняемую 
базу данных отделения онкологии №4. 

Протокол МКП в группе исследования включал: 
• проведение коррекции предоперационной ЖДА путем 

внутривенного применения железа карбоксимальтозата 
(ЖКМ) на этапе подготовки пациента в центре амбула-
торной онкологической помощи; 

• минимизацию интраоперационной кровопотери (де-
тальное изучение сосудистой анатомии и планирова-
ние хода операции на дооперационном этапе, широкое 
применение лапароскопического доступа и современных 
электролигирующих инструментов, прецизионную хи-
рургию с использованием налобных хирургических луп 
при открытом доступе, тщательный гемостаз на каждом 
этапе операции); 

• снижение частоты и объема забора крови для анализа 
в периоперационном периоде; 

• строгое определение показаний к переливанию компо-
нентов крови. 

В группу контроля вошли пациенты с выявленной на пре-
доперационном этапе ЖДА, которым не проводили пред- 
операционную медикаментозную коррекцию анемии, а так-
же не стремились к обязательному соблюдению остальных 
пунктов приведенного протокола. Сравнительная характери-
стика исследуемых групп пациентов представлена в табл. 1. 

Соответственно, группы были сопоставимы по ключевым 
клиническим параметрам: полу, индексу массы тела, ста-
дии заболевания, локализации опухолевого процесса в ТК, 
оперативному доступу, объему и длительности операций. 
Обращают на себя внимание более пожилой возраст и суще-
ственно более значимая коморбидность больных в группе ис-
следования, что связано, прежде всего, с развитием анестези-
олого-реанимационной службы ГБУЗ «ГКБ им. С.С. Юдина» 
за годы нашего исследования, которое позволяет проводить 
хирургическое лечение РТК в более отягощенных группах 
пациентов. 

Контроль уровня гемоглобина (Hb) и железа (Fe) крови после 
применения ЖКМ в группе исследования проводили в сред-
нем на 14-е сутки, а также непосредственно перед операци-
ей. Особенности применения ЖКМ представлены в табл. 2.

Оценивали такие показатели, как динамика уровня Hb 
и Fe крови до и после коррекции с помощью ЖКМ, объем 
интраоперационной кровопотери, число послеоперацион-
ных осложнений и ЛИ, продолжительность пребывания па-
циентов в стационаре. При оценке осложнений применяли 
классификацию Dindo–Clavien, при этом осложнения 1–2-й 
степени, не требовавшие инвазивных методов лечения, от-
носили к легким, а осложнения 3–4-й степени, требовавшие 
инвазивных методов лечения либо коррекции органной дис-
функции в условиях отделения реанимации и интенсивной 
терапии, – к тяжелым. ЛИ после операции соответствовала  
5-я степень.

При сравнении групп по количественным признакам ис-
пользовали логистическую регрессию для независимых 
групп. Сравнение групп по качественным бинарным при-
знакам проводили с использованием хи-квадрата. Уровень 
статистической значимости считали достоверным при p<0,05. 
Статистический анализ проводили при помощи программ 
Statistica 10 и Microsoft Excel. 

Результаты
Следует отметить, что внутривенное применение ЖКМ на 

амбулаторном этапе лечения ни у одного пациента не сопро-
вождалось аллергическими реакциями или иными призна-
ками непереносимости препарата. Средний прирост уровня 
Hb на 14-е сутки после введения ЖКМ составил 21±11,5 г/л 
(р=0,01086), а средний прирост уровня Fe в крови достиг 

16,2±11,4 мкмоль/л (р<0,0001). Результаты оценки Hb непо-
средственно перед операцией наряду с другими итогами 
работы представлены в табл. 3. Цели исследования достиг-
нуты: у пациентов после коррекции уровня Hb с помощью 
ЖКМ отмечено статистически значимое снижение числа 
случаев анемии, в том числе средней и тяжелой степени. 
Достигнуто значимое снижение объема интраоперационной 
кровопотери и частоты периоперационной гемотрансфузии. 
Наконец, применение МКП в группе исследования позволи-
ло несмотря на более тяжелое исходное состояние пациен-
тов снизить общее число послеоперационных осложнений 
(17 против 39; р<0,001), а также продолжительность пребы-
вания в стационаре после операции (7,5±2,7 против 11,8±7,9;  
р<0,0001).

При анализе структуры осложнений отмечено, что сниже-
ние их общего числа достигнуто преимущественно благода-
ря уменьшению частоты инфекций области хирургического 
вмешательства. В частности, снизилось число несостоятель-
ностей анастомоза (0 против 8; р<0,001) и нагноений ран/эвен-
траций (3 против 10; р<0,001).

При проведении многофакторного анализа в отношении 
вероятности развития осложнений после операции отмече-
на протективная роль применения МКП (отношение шансов – 
ОШ 0,36, 95% ДИ 0,19–0,68; p<0,001), использования лапаро-
скопического доступа (ОШ 0,28, 95% ДИ 0,12–0,61; p<0,001), 
продолжительности операции <229 мин (ОШ 1,006, 95% ДИ 
1,002–1,01; p<0,002). Интраоперационная кровопотеря более 
112 мл являлась неблагоприятным фактором прогноза в отно-
шении развития послеоперационных осложнений (ОШ 1,003, 

Таблица 1. Клинико-эпидемиологическая характеристика пациентов
Table 1. Clinical and epidemiological characteristics of patients

Показатель Группа А, 
n=100

Группа Б, 
n=100 p

Пол, м/ж 40/60 44/56 0,2331

Возраст, лет, ср. ± ст. откл.  
(мин. – макс.)

71,9±10,2 
(35–94)

66,6±16,2 
(36–89) 0,0042

Индекс массы тела, кг/м2,  
ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

27,1±5,7 
(16,3–46,3) 

26,3±4,7 
(16,7–39,2) 0,1243

ECOG, 0/1 44/56 74/26 <0,001

Индекс коморбидности Чарлсон*, 
баллы, ср. ± ст. откл. 6,1±1,7 4,5±1,9 <0,001

Стадия, II/III 47/53 51/49 0,5533

Локализация опухоли, правый 
фланк / левый фланк / прямая кишка 39/10/51 34/16/60 0,5911

Оперативный доступ, лапаротомия / 
лапароскопия 10/90 22/78 0,0825

Длительность операции, мин,  
ср. ± ст. откл., (мин. – макс.)

202,6±62,4 
(65–415)

229,2±87 
(90–515) 0,1259

Уровень Hb дооперационный, г/л, 
ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

91,2±10,1 
(64–110)

97,8±13,3 
(60–110) <0,001

Степени тяжести дооперационной 
ЖДА: легкая/средняя/тяжелая 59/38/3 80/15/5 <0,001

Примечание. Здесь и далее в табл. 2, 3: ср. + ст. откл. – среднее + стандартное 
отклонение, мин. – макс. – минимум – максимум; *индекс коморбидности 
Чарлсон: возраст старше 70 лет добавляет 1 балл.

Таблица 2. Характеристика проведенной терапии препаратами железа
Table 2. Characteristics of therapy with iron supplements

Показатели коррекции ЖДА Показатель

Уровень Hb крови до применения ЖКМ, г/л, ср. ± ст. откл. 
(мин. – макс.) 91,2±10,1 (64–110)

Уровень Fe крови до применения ЖКМ, мкмоль/мл, ср. ± 
ст. откл. (мин. – макс.) 4,4±1,7 (1,2–9,4)

Количество введений ЖКМ, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.) 1,1±0,3 (1–2)

Средняя доза ЖКМ, мг, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.) 979,5±83,5 (500–1000)

Суммарная доза ЖКМ, мг, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.) 1129±341,8 (500–2000)
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95% ДИ 1,0007–1,007; p<0,038). Гемотрансфузия даже 1 дозы 
эритроцитарной взвеси (≥157,1 мл) также достоверно приво-
дила к худшему течению послеоперационного периода (ОШ 
3,44, 95% ДИ 1,43–8,37; p<0,005). Установлено, что уровень Hb 
до коррекции анемии в группе исследования не влиял на те-
чение послеоперационного периода. 

Обсуждение
Полученные нами результаты хорошо согласуются с ре-

зультатами мировых и отечественных исследований. Так, 
в многоцентровом наблюдательном исследовании M. Muñoz 
и соавт. (2011 г.) выявлено, что периоперационная трансфу-
зия аллогенных компонентов крови является независимым 
предиктором неблагоприятного исхода лечения РТК, способ-
ствующим повышению частоты осложнений, ЛИ и длитель-
ности пребывания в стационаре (+1,9 дня, 95% ДИ 1,2–2,6) [8]. 
Переливание компонентов крови по данным Q. Pang и соавт. 
(2019 г.) снижало ОВ (ОШ 0,33, 95% ДИ 0,24–0,41; р<0,0001) 
и канцер-специфическую выживаемость (ОШ 0,34, 95% ДИ 
0,21–0,47; р<0,0001), а также повышало частоту послеопера-
ционных осложнений, в том числе инфекционных, со сторо-
ны дыхательной и сердечно-сосудистой систем или хирур-
гической раны и кишечного шва (ОР 1,89, 95% ДИ 1,56–2,28; 
р<0,0001) [9]. В работе A. Acheson и соавт. (2012 г.) исследова-
ны 20 795 пациентов с РТК, из которых 58,8% получили пе-
реливание эритроцитарной взвеси. Аллогенное переливание 
эритроцитарной взвеси было связано с увеличением часто-
ты развития нагноения послеоперационной раны (95% ДИ 
2,05–5,20; р<0,001) [10].

В одноцентровом ретроспективном исследовании M. Wilson 
и соавт. (2017 г.) установлено, что даже дефицит железа как та-
ковой повышает вероятность развития послеоперационных 
хирургических осложнений (ОШ 1,84; р=0,07) [11].

В 2023 г. в России проведен анализ результатов лечения 
125 пациенток со злокачественными новообразованиями 
органов женской репродуктивной системы с ЖДА в ана-
мнезе, при этом 85 из них до операции получали лечение 

препаратами железа, а 40 – трансфузию компонентов крови. 
Авторами отмечено, что лечение препаратами железа не со-
провождалась развитием побочных эффектов. Медиана вре-
мени от хирургического до начала специального лечения (лу-
чевой терапии, противоопухолевой лекарственной терапии) 
в группе 1 была меньше и составила 19 дней, тогда как в груп-
пе 2 – 26 дней (p=0,0021) [12]. 

В другое российское исследование включены 90 пациентов 
с колоректальным раком и метастатическим поражением пе-
чени. В основную группу вошли пациенты, которым анемию 
корригировали с помощью препаратов железа и рекомбинант-
ного эритропоэтина, в группу сравнения – пациенты, кото-
рым проводили трансфузию эритроцитов. Введение препа-
ратов железа и эритропоэтина не уступало по эффективности 
трансфузии эритроцитов: уровень Hb повысился с 87,6±1,0 
до 108±0,9 г/л при применении препаратов железа и эритро-
поэтина (р<0,01) и с 86,7±0,9 до 114,6±0,6 г/л при трансфузии 
эритроцитов (р<0,01) [13]. 

Полученное нами эмпирически пороговое значение объема 
интраоперационной кровопотери, повышающее вероятность 
развития осложнений (112 мл), также близко к результатам 
зарубежных исследований. Например, в работе M. Shibutani 
и соавт. (2021 г.) проведенный ROC-анализ позволил разде-
лить пациентов на группы с высокой (n=66, >100 мл) и низ-
кой (n=211, <100 мл) интраоперационной кровопотерей, при 
этом частота развития осложнений была ниже в группе 2 
(p=0,0293), хотя и зависела от возраста больного и стадии 
опухолевого процесса [14].

Заключение
Применение МКП при лечении РТК II–III стадии позволи-

ло значимо снизить частоту периоперационных гемотрансфу-
зий, средний объем интраоперационной кровопотери, частоту 
развития послеоперационных осложнений и добиться со-
кращения длительности пребывания пациента в стационаре.
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Таблица 3. Сравнительная характеристика результатов
Table 3. Comparative characteristics of the results

Показатель Группа А, 
n=100

Группа Б, 
n=100 p

Уровень Hb крови при госпитализа-
ции, г/л, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

121±17 
(88–180)

97,8±13,3 
(60–110) <0,0001

Степени тяжести ЖДА при 
госпитализации, легкая / средняя / 
тяжелая / нет анемии

61/1/0/38 80/15/5/0 <0,0001

Уровень Fe крови после коррекции, 
мкмоль/мл, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

20,7±11,3 
(4,4–60,8) Нет данных –

Интраоперационная кровопотеря, 
мл, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

65,9±64,3 
(10–500) 

112±169,7 
(50–1500) <0,0001

Периоперационная гемотрансфузия, 
число пациентов 4 24 <0,001

Послеоперационные осложнения 
1–2-й степени 13 23 0,066

Послеоперационные осложнения 
3–4-й степени 4 16 <0,001

Послеоперационная летальность 0 2 0,4975

Общее число осложнений 17 39 <0,001

Показатели пребывания в стационаре

Количество койко-дней до операции, 
ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

2,4±1,4 
(1–8)

2,4±2,1 
(1–13) 0,1483

Количество койко-дней после 
операции, ср. ± ст. откл. (мин. – макс.) 

7,5±2,7 
(4–27)

11,8±7,9 
(4–61) <0,0001

Количество койко-дней суммарно, 
ср ± ст. откл. (мин. – макс.)

9,9±3,1 
(7–28)

14,1±8,3 
(6–65) <0,0001

Количество койко-дней в отделении 
реанимации и интенсивной терапии, 
ср. ± ст. откл. (мин. – макс.)

1,2±2,2 
(0–20)

1,7±2,3 
(0–17) 0,0014
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