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Влияние саркопенического ожирения  
на результаты лечения пациентов  
со злокачественными опухолями желудочно-
кишечного тракта: систематический обзор

Т.С. Болдырева1, В.К. Лядов1–3

1ГБУЗ г. Москвы «Городская клиническая больница им. С.С. Юдина Департамента здравоохранения г. Москвы»;  
Россия, 117152 Москва, Загородное шоссе, 18А, стр. 7; 
2кафедра онкологии и паллиативной медицины им. акад. И.А. Савицкого ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия 
непрерывного профессионального образования» Минздрава России; Россия, 125993 Москва, ул. Баррикадная, 2/1, стр. 1; 
3Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей – филиал ФГБОУ ДПО «Российская медицинская 
академия непрерывного профессионального образования» Минздрава России; Россия, 654005 Новокузнецк, пр-кт Строителей, 5

К о н т а к т ы :	 Татьяна Сергеевна Болдырева dikovatatyanasergeevna@gmail.com

Введение. Опухоли желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) характеризуются высокой распространенностью и неблаго-
приятным прогнозом. За последнее десятилетие показано, что саркопения (истощение скелетной мускулатуры), 
миостеатоз, саркопеническое ожирение (СО) оказывают отрицательное прогностическое влияние на результаты 
лечения пациентов с различными злокачественными новообразованиями. Однако роль СО у пациентов с опухолями 
ЖКТ остается спорной. Мы обобщили данные клинических исследований, посвященных влиянию СО на результаты 
терапии пациентов со злокачественными новообразованиями ЖКТ, перенесших хирургическое и/или лекарственное 
противоопухолевое лечение.
Материалы и методы. Мы провели систематический обзор литературы в соответствии с рекомендациями PRISMA. 
Выполнен поиск оригинальных исследований в базах данных PubMed и Cochrane Library, опубликованных в период 
с января 2009 г. по декабрь 2022 г., по влиянию СО на частоту послеоперационных осложнений и уровень леталь-
ности, а также общую выживаемость и токсичность химиотерапии у пациентов с опухолями ЖКТ.
Результаты. Включено 24 исследования с участием 9601 пациента. Распространенность СО варьировала в пределах 
2,6–51 %. Вследствие значительной гетерогенности в отношении методологии определения СО и различных поро-
говых значений связь между СО и интересующими результатами была противоречивой. В 6 работах СО было связа-
но с возникновением серьезных послеоперационных осложнений. Напротив, в 3 исследованиях не показано влия-
ние СО на частоту послеоперационных осложнений. В 4 работах выявлено неблагоприятное влияние СО на уровень 
летальности пациентов после оперативного лечения опухолей ЖКТ. В ходе многофакторного анализа в 5 исследо-
ваниях выявлено статистически значимое влияние СО на общую выживаемость. Статистически значимая разница 
между СО и безрецидивной выживаемостью установлена в 1 работе. В 3 исследованиях, посвященных влиянию СО 
на результаты лекарственного противоопухолевого лечения, показано отрицательное влияние данного феномена 	
на токсичность химиотерапии.
Заключение. В литературе существует гетерогенность в определении СО. Стандартизация методологии и более 
глубокое понимание патофизиологии СО необходимы для дальнейшего понимания влияния ожирения и саркопении 
на результаты лечения пациентов с опухолями ЖКТ.

Ключевые слова: саркопеническое ожирение, опухоль желудочно-кишечного тракта, саркопения
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Background. Tumors of the gastrointestinal (GI) tract are characterized by high morbidity and poor prognosis. Over 	
the past decade, sarcopenia (skeletal muscle depletion), myosteatosis, sarcopenic obesity were all shown to have 
negative prognostic effect in patients with various GI malignancies. However, the role of sarcopenic obesity (SO) 	
in patients with GI tumors remains controversial. We have summarized clinical trial data on the effect of SO 	
on treatment results in patients with malignant GI tumors who underwent surgical and/or drug antitumor treatment.
Materials and methods. This study was conducted in comliance with the Preferred Reporting Items for Systematic Review 
and Meta-Analyses (PRISMA) guidelines. PubMed and Cochrane Library databases were searched for relevant original 
studies published between January 2009 and December 2022 reporting postoperative complication rate and mortality, 
long-term survival and chemotherapy toxicity in SO patients with GI cancers.
Results. Twenty four studies with 9,601 patients were included. The percentage of SO patients ranged from 2.6 to 51 %. 
Due to significant heterogeneity of SO determination methods and varying threshold values, the association between 
SO and outcomes of interest was inconsistent. SO was significantly associated with development of major postoperative 
complications in six studies. In contrast, three studies did not show any effect of SO on postoperative complications. 
Only two studies demonstrated that the mortality rate was significantly higher among patients with SO compared 	
to those without SO. Four studies using multivariate analysis showed statistically significant effect of SO on long-term 
survival, one study – on disease-free survival. However, three trials contradicted this finding and reported that SO was 
not a negative prognostic factor of long-term survival in GI cancer patients. Three studies investigating SO effect 	
on the outcomes of drug antitumor treatment showed negative effect of SO on chemotherapy toxicity.
Conclusion. There is considerable heterogeneity in methods used to define SO in the literature, and current data 	
is limited. Standardized terminology and deeper understanding of sarcopenic obesity pathophysiology is needed 	
to further understand the effect of obesity and sarcopenia on clinical trajectory of patients with GI cancer.
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Введение
Опухоли органов желудочно-кишечного тракта 

(ЖКТ) – одни из наиболее неблагоприятных по про-
гнозу злокачественных новообразований. По данным 
GLOBOCAN-2022, колоректальный рак занимает 3-е ме-
сто по частоте встречаемости среди всех злокачественных 
новообразований (1,9 млн (9,6 %) случаев от общего числа), 
рак желудка – 5-е (968 тыс. (4,9 %) случаев) [1]. Кроме 
того, колоректальный рак находится на 2-м месте среди 
причин смертности от рака в мире (903 859 (9,3 %) леталь-
ных исходов), за ним следуют рак печени (830 180 (8,3 %) 
летальных исходов) и желудка (757 948 (7,8 %) летальных 
исходов). Рак пищевода, поджелудочной железы и желчных 
протоков характеризуется высоким уровнем летальности, 
при этом ежегодное число летальных исходов очень близ-
ко к числу новых случаев. Те же тенденции характерны 

и для опухолей ЖКТ в России: по оценкам националь-
ного онкологического регистра, заболеваемость раком 
толстой кишки составляет 7 % от всех новых случаев зло-
качественных новообразований; раком желудка – 7,8 %; 
раком прямой кишки и анального канала – 5,8 % [2].

В 2018 г. Европейская группа по изучению саркопе-
нии у пожилых пациентов определила саркопению как 
прогрессирующее генерализованное расстройство 
функции скелетной мускулатуры, которое повышает 
вероятность падений, переломов, нетрудоспособности 
и смерти [3]. Для диагностики саркопении используют 
различные методики [3–8].

У онкологических пациентов ведущую роль в диа-
гностике нарушений состава тела играет компьютерная 
томография, поскольку эта методика рутинно использует-
ся для стадирования и оценки динамики заболевания,  
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и плотность скелетной мускулатуры на различных уровнях. 
Компьютерная томография поперечного сечения скелет-
ных мышц на уровне поясничного позвонка L3 стала 
«золотым стандартом» для неинвазивной оценки массы 
мышечной ткани у онкологических больных [3, 7, 9]. Ре-
зультаты многочисленных исследований показали, что 
саркопения связана с плохим прогнозом, повышенной 
токсичностью противоопухолевого лечения, увеличением 
частоты послеоперационных осложнений и уменьшением 
общей выживаемости у пациентов, перенесших радикаль-
ное хирургическое вмешательство или лекарственную 
противоопухолевую терапию [10, 11].

Показано, что >1,9 млрд человек в мире в возрасте 
≥18 лет имеют избыточную массу тела (индекс массы 
тела (ИМТ) 25–29,9 кг/м2) и >650 млн страдают ожи-
рением (ИМТ ≥ 30 кг/м2) [12].

Саркопения часто не диагностируется у пациентов 
с ожирением из-за более высокого ИМТ, который мо-
жет скрыть дефицит скелетной мускулатуры [13]. Роль 
ожирения и его влияние на ближайшие и отдаленные 
результаты лечения у больных со злокачественными 
опухолями остаются противоречивыми [9, 14]. Согласно 
международному консенсусному определению Евро-
пейской ассоциации клинического питания и метабо-
лизма и Европейской ассоциации по изучению ожире-
ния, саркопеническое ожирение (СО) представляет 
собой сочетание саркопении с избыточной массой жи-
ровой ткани [15]. По данным литературы, СО является 
неблагоприятным прогностическим фактором у паци-
ентов со злокачественными опухолями [14, 16].

Материалы и методы
Мы провели систематический обзор литературы  

в соответствии с рекомендациями PRISMA [17]. Протокол 
исследования зарегистрирован в международном перспек-
тивном реестре систематических обзоров (ID PROSPERO: 
CRD42020199609). Результаты представлены по 3 типам 
исходов: послеоперационные осложнения и леталь-
ность; долгосрочная выживаемость; токсичность хи-
мио- и/или химиолучевой терапии.

Критерии включения составлены согласно алго-
ритму PICOS:

• P (участники/популяция) – взрослые мужчины и жен-
щины (возраст ≥18 лет) со злокачественными ново-
образованиями ЖКТ (I–IV стадии);

• I (интервенция) – пациенты с СО, получавшие 
противоопухолевое лечение по поводу рака ЖКТ;

• C (группа сравнения) – больные раком ЖКТ  
без СО;

• O (результат лечения) – общая выживаемость, после
операционные осложнения и летальность, токсич-
ность при химио- и/или химиолучевой терапии;

• S (дизайн исследования) — все интервенционные 
клинические исследования, включая рандомизи-

рованные/нерандомизированные контролируемые 
и неконтролируемые исследования.
Исследования, где оценивалось влияние СО на после

операционные осложнения, летальность и выжива
емость, включали в систематический обзор, если в них 
было включено ≥100 пациентов.

Для поиска использовали базы данных PubMed  
и Cochrane Library, период – с января 2009 г. по декабрь 
2022 г. Поисковый алгоритм: (Sarcopenia OR sarcopenic 
OR muscular OR muscularity) AND (obese OR obesity OR fat 
OR adiposity) AND (gastrointestinal OR liver OR colon  
OR colorectal OR esophagus OR oesophagus OR pancreas  
OR pancreatic OR hepatic OR gastric OR stomach)  
AND (cancer OR tumor OR tumour). Также в базах данных 
анализировали списки литературы отобранных статей.

Исследования отбирали 2 независимых автора.  
На 1-м этапе изучены все названия и аннотации статей 
для исключения работ, не относящихся к теме иссле-
дования. На 2-м этапе полные тексты всех отобранных 
статей проанализированы на соответствие критериям 
включения. При наличии противоречий окончательное 
решение принималось с участием 3-го независимого 
автора.

Риск систематической ошибки отобранных ис-
следований оценивали независимо 2 рецензента при 
помощи шкалы Newcastle Ottawa Scale (NOS) для ис-
следований типа «случай–контроль» и когортных [18]. 
Статьи оценивали по 3 параметрам: отбор пациентов, 
сопоставимость групп, анализ исходов (для когортных 
исследований)/экспозиции (для исследований «слу-
чай–контроль»), при этом каждое исследование на-
бирало определенную сумму баллов. При получении 
≤5 баллов из 9 исследование имело высокий риск си-
стематической ошибки, 6–7 баллов – средний риск, 
8–9 баллов – низкий.

Результаты
Отбор исследований
Схема поиска статей для систематического обзора 

представлена на рис. 1. В ходе многоэтапного изучения 
исследований отобрано 24 работы: 19 ретроспективных 
когортных исследований [19–37], 4 проспективных 
когортных исследования [38–41] и 1 post-hoc-анализ  
2 проспективных нерандомизированных многоцентро-
вых клинических исследований [42].

Характеристика исследований
Характеристика исследований представлена в табл. 1. 

Результаты исследований опубликованы с 2009 по 2020 г., 
при этом 3 исследования проведены в США [22, 29, 41], 
по 2 – в Великобритании [25, 31], Китае [38, 39],  
Нидерландах [27, 32], Японии [30, 35], Испании [19, 
36], Корее [26, 37], по 1 – в Австрии [20], Бельгии [42], 
Швеции [40], Тайване [24], Канаде [23], Германии [21], 
Португалии [28], Италии [33], Польше [34].
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Таблица 1. Характеристика исследований

Table 1. Characteristics of the studies

Авторы, год 
Authors, year

Страна 
Country

Дизайн 
Design

Число 
пациентов, n 

Number  
of patients, n

Тип опухоли, стадия 
Tumor type, stage

Метод лечения 
Treatment method

N. Lou 
и соавт., 
2017 [38] 
N. Lou et al., 
2017 [38]

Китай 
China

Проспективное 
когортное 

Prospective cohort
206

Рак желудка, стадия по TNM, n (%): 
Stomach cancer, TNM stage, n (%):

I – 80 (13,3)
II – 45 (21,8)
III – 81 (64,9)

Субтотальная резекция 
желудка – 68 %; 

гастрэктомия – 31,5 % 
Subtotal stomach resection – 
68 %; gastrectomy – 31.5 %

W.T. Zhang 
и соавт., 
2018 [39] 
W.T. Zhang  
et al., 2018 [39]

Китай 
China

Проспективное 
когортное 

Prospective cohort
636

Рак желудка, n (%): 
Stomach cancer, n (%):

стадия N: 
N stage:

N0 – 128 (20,1)
N1 – 40 (6,3)
N2 – 57 (9,0)
N3 – 58 (9,1)

стадия T: 
T stage:

Tis/T1 – 76 (11,9)
T2 – 27 (4,2)

T3 – 66 (10,4)
T4 – 114 (17,9)

Гастрэктомия – 63,9 % 
Gastrectomy – 63.9 %

Рис. 1. Схема поиска и отбора статей

Fig. 1. Diagram of article search and selection
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через поиск в базах данных (n = 535) / 

Studies identified through  
database search (n = 535)

Исследования после исключения 
дубликатов (n = 334) /  

Studies after exclusion of duplicates  
(n = 334)

110 статей /  
110 articles

Полнотекстовые статьи, оцененные  
по критериям соответствия (n = 54) /  
Full-text articles evaluated for eligibility  

(n = 54)

Исследования, включенные  
в обзор (n = 24) /  

Studies included in the review  
(n = 24)

Исключенные полнотекстовые 
статьи (n = 36) / 

 Excluded full-text articles  
(n = 36)

Исключенные статьи (n = 56) / 
Excluded articles (n = 56)

Дополнительные статьи, найденные  
в списке ссылок и путем ручного поиска (n = 7) / 

Additional articles found in references  
and through manual search (n = 7)
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Авторы, год 
Authors, year

Страна 
Country

Дизайн 
Design

Число 
пациентов, n 

Number  
of patients, n

Тип опухоли, стадия 
Tumor type, stage

Метод лечения 
Treatment method

V. Rodrigues 
и соавт., 
2021 [19] 
V. Rodrigues  
et al., 2021 [19]

Испания 
Spain

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

198

Рак желудка, стадия по TNM, n (%): 
Stomach cancer, TNM stage, n (%):

I – 6 (3,0)
II – 84 (42,4)

III – 108 (54,5)

Субтотальная резекция 
желудка – 61,6 %; 

гастрэктомия – 38,4 % 
Subtotal stomach  

resection – 61.6 %; 
gastrectomy – 38.4 %

C. Palmela 
и соавт., 
2017 [28] 
C. Palmela  
et al., 2017 [28]

Порту-
галия 

Portugal

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

48

Рак желудка и кардиоэзофагеально-
го перехода, стадия по TNM, n: 

Stomach and cardioesophageal junction 
cancer, TNM stage, n:

II – 5
III – 42

НАПХТ – 100 % 
NAPCT – 100 %

E.S. Gruber 
и соавт., 
2019 [20] 
E.S. Gruber  
et al., 2019 [20]

Австрия 
Austria

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

133

Протоковая аденокарцинома 
поджелудочной железы, стадия ≥T3, 

n = 108 (81,2 %) 
Ductal pancreatic adenocarcinoma,  

stage ≥T3, n = 108 (81.2 %)

Операция – 100 %; 
НАПХТ – 15,2 % 

Surgery – 100 %;  
NAPCT – 15.2 %

B.H. Tan 
и соавт., 
2009 [23] 
B.H. Tan  
et al., 2009 [23]

Канада 
Canada

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

111

Pак поджелудочной железы 
IV стадии по AJCC, n = 18 

Pancreatic cancer, stage IV per AJCC,  
n = 18

Паллиативная ХТ –
100 % 

Palliative CT – 100 %

Y.C. Peng 
и соавт., 
2021 [24] 
Y.C. Peng  
et al., 2021 [24]

Тайвань 
Taiwan

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

116

Протоковая аденокарцинома 
поджелудочной железы, n (%): 

Ductal pancreatic adenocarcinoma, n (%):
I–II стадия – 107 (92,2) 

stage I–II – 107 (92.2)
III–IV стадия – 9 (7,8) 

stage III–IV – 9 (7.8)

ПДР – 100 %; 
АПХТ – 50 %; 

НАПХТ – 2,5 % 
PDR – 100 %; APCT – 50 %; 

NAPCT – 2.5 %

K.E. Rollins 
и соавт., 
2016 [25] 
K.E. Rollins 
et al., 2016 [25]

Велико-
британия 

Great 
Britain

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

228

Нерезектабельный рак поджелудоч-
ной железы или рак внепеченочных 

желчных протоков 
Nonresectable pancreatic cancer  
or extrahepatic bile duct cancer

Паллиативная 
ХТ – 43 % 

Palliative CT – 43 %

J.K. Kays 
и соавт., 
2018 [29] 
J.K. Kays  
et al., 2018 [29]

США 
USA

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

53

Рак поджелудочной железы, %: 
Pancreatic cancer, %:

III стадия – 49 
stage III – 49

IV стадия – 51 
stage IV – 51

ХТ – 100 % 
CT – 100 %

T.M. Lode-
wick 
и соавт., 
2015 [21] 
T.M. Lodewick 
et al., 2015 [21]

Германия 
Germany

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

179 Метастазы КРР в печень 
CRC metastases in the liver

Операция – 100 % 
Surgery – 100 %

B.J. Caan 
и соавт., 
2017 [22] 
B.J. Caan  
et al., 2017 [22]

США 
USA

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

3262

КРР, стадия по AJCC, n: 
CRC, stage per AJCC, n:

I – 979
II–III – 2283

Операция – 100 % 
Surgery – 100 %

Продолжение табл. 1
Continuation of table 1
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Авторы, год 
Authors, year

Страна 
Country

Дизайн 
Design

Число 
пациентов, n 

Number  
of patients, n

Тип опухоли, стадия 
Tumor type, stage

Метод лечения 
Treatment method

N. Charette 
и соавт., 
2019 [42] 
N. Charette  
et al., 2019 [42]

Бельгия 
Belgium

Post-hoc-анализ 
исследований 
NCT01290926 

и NCT01929616 
Post hoc analysis  

of the NCT01290926 
and NCT01929616 

trials

217
Метастатический КРР 

IV стадии – 100 % 
Metastatic CRC, stage IV – 100 %

ХТ 
CT

J.S. Han 
и соавт., 
2020 [26] 
J.S. Han et al., 
2020 [26]

Корея 
Korea

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

1384

Рак прямой кишки, патоморфологи-
ческая стадия, n (%): 

Rectal cancer, pathomorphological  
stage, n (%):

0–II – 911 (65,8)
III – 473 (34,2)

Операция – 100 %; 
АПХТ – 52,8 %; 

НАПХТ – 38,7 % 
Surgery – 100 %;  
APCT – 52.8 %;  

NAPCT – 38.7 %

N. Yabusaki 
и соавт., 
2016 [30] 
N. Yabusaki  
et al., 2016 [30]

Япония 
Japan

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

195

ГЦК, стадия по TNM, n (%): 
HCC, TNM stage, n (%):

I – 20 (10)
II – 112 (57)
III – 42 (21)

IVA – 19 (11)
IVB – 2 (1)

Большие резекции 
печени – 28 %; малые 

резекции печени – 72 % 
Large liver resections – 28 %; 
small liver resections – 72 %

W.P.M. Dijks-
terhuis 
и соавт., 
2019 [27] 
W.P.M. Dijks- 
terhuis et al., 
2019 [27]

Нидер-
ланды 

Netherlands

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

88
Метастатический рак желудка 

или пищевода 
Metastatic stomach or esophageal cancer

Паллиативная ХТ 
Palliative CT

P. Ananda-
vadivelan 
и соавт., 
2016 [40] 
P. Ananda- 
vadivelan et al.,  
2016 [40]

Швеция 
Sweden

Проспективное 
когортное 

Prospective cohort
72

Рак пищевода или желудка, 
стадия T, n (%): 

Esophageal or stomach cancer,  
T stage, n (%):

T1 – 2 (3)
T2 – 20 (28)
T3 – 50 (69)

НАПХТ 
NAPCT

G. Malietzis 
и соавт., 
2016 [31] 
G. Malietzis  
et al., 2016 [31]

Велико-
британия 

Great 
Britain

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

805

КРР, стадия по UICC, n (%): 
CRC, stage per UICC, n (%):

I – 189 (23,5)
II – 265 (32,9)
III – 267 (33,2)
IV – 84 (10,4)

Операция – 100 %; 
АПХТ – 182 (22,6 %); 
НАПХТ – 46 (17,9 %) 

Surgery – 100 %;  
APCT – 182 (22.6 %); 
NAPCT – 46 (17.9 %)

B.A. Groten-
huis и соавт., 
2016 [32] 
B.A. Groten-
huis et al.,  
2016 [32]

Нидер-
ланды 

Netherlands

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

120

Рак пищевода, n (%): 
Esophageal cancer, n (%):

стадия T: 
T stage:

T0 – 38 (32)
T1 – 17 (14)
T2 – 22 (18)
T3 – 45 (35)

T4 – 1 (1)

стадия N: 
N stage:

N0 – 79 (66)
N1 – 34 (28)

N2 – 4 (3)
N3 – 3 (3)

Операция – 100 %; 
НАПХТ – 100 % 

Surgery – 100 %;  
NAPCT – 100 %

Продолжение табл. 1
Continuation of table 1
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Авторы, год 
Authors, year

Страна 
Country

Дизайн 
Design

Число 
пациентов, n 

Number  
of patients, n

Тип опухоли, стадия 
Tumor type, stage

Метод лечения 
Treatment method

M. Sandini 
и соавт., 
2016 [33] 
M. Sandini  
et al., 2016 [33]

Италия 
Italy

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

124

Протоковая аденокарцинома 
поджелудочной железы – 10,5 %;
нейроэндокринный рак – 4,8 %;

холангиокарцинома – 8,9 %;
рак фатерова сосочка – 66,1 % 

Ductal pancreatic adenocarcinoma – 10.5 %; 
neuroendocrine cancer – 4.8 %; 

cholangiocarcinoma – 8.9 %; 
ampullary cancer – 66.1 %

ПДР – 100 % 
PDR – 100 %

S. Dalal 
и соавт., 
2012 [41] 
S. Dalal et al., 
2012 [41]

США 
USA

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

41 Рак поджелудочной железы 
Pancreatic cancer

Химиолучевое 
лечение – 100 % 

Chemoradiation  
treatment – 100 %

N. Pecorelli 
и соавт., 
2016 [34] 
N. Pecorelli  
et al., 2016 [34]

Польша 
Poland

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

202

Протоковая аденокарцинома 
поджелудочной железы – 82,2 %;

рак фатерова сосочка – 17,8 % 
Ductal pancreatic adenocarcinoma – 

82.2 %; 
ampullary cancer – 17.8 %

ПДР – 100 %; 
НАПХТ – 20,8 % 

PDR – 100 %;  
NAPCT – 20.8 %

S. Itoh 
и соавт., 
2016 [35] 
S. Itoh et al., 
2016 [35]

Япония 
Japan

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

153 ГЦР 
HCC

Трансплантация 
печени – 100 % 

Liver transplant – 100 %

L.D. Juez 
и соавт., 
2023 [36] 
L.D. Juez  
et al., 2023 [36]

Испания 
Spain

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

190

Рак желудка, стадия T, %: 
Stomach cancer, T stage, %:

T1 – 5
T2 – 26
T3 – 69

Субтотальная резекция 
желудка – 59 %; 

гастрэктомия – 41 % 
Subtotal stomach  
resection – 59 %;  

gastrectomy – 41 %

J. Kim 
и соавт., 
2021 [37] 
J. Kim et al., 
2021 [37]

Корея 
Korea

Ретроспектив-
ное когортное 

Retrospective 
cohort

840

Рак желудка, стадия по TNM, %: 
Stomach cancer, TNM stage, %:

I – 70,9
II – 11,9
III – 15,7
IV – 1,5

Субтотальная резекция 
желудка – 81 %; 

гастрэктомия – 19 % 
Subtotal stomach  
resection – 81 %;  

gastrectomy – 19 %

Примечание. AJCC – Американский объединенный комитет по онкологическим заболеваниям; UICC – Международный союз 
по борьбе с онкологическими заболеваниями; КРР – колоректальный рак; ГЦР – гепатоцеллюлярный рак; НАПХТ – неоадъю-
вантная химиотерапия; ПДР – панкреатодуоденальная резекция; АПХТ – адъювантная химиотерапия; ХТ – химиотерапия. 
Note. AJCC – The American Joint Committee on Cancer; UICC – Union for International Cancer Control; CRC – colorectal cancer;  
HCC – hepatocellular cancer; NAPCT – neoadjuvant polychemotherapy; PDR – pancreaticoduodenal resection; APCT – adjuvant polychemotherapy;  
CT – chemotherapy.

Окончание табл. 1
End of table 1
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Всего в систематической обзор включен 9601 па-
циент. Число участников обоих полов варьировало  
от 41 [41] до 3262 [22]. Распространенность СО соста-
вила от 2,6 [24] до 51 % [42] (табл. 2).

В обзор включены пациенты с опухолями ЖКТ раз-
личной локализации (желудок, ободочная и прямая кишка, 
поджелудочная железа, пищевод, печень). В 1 исследо-
вание включены пациенты с резектабельными метаста-
зами колоректального рака в печень [21].

Диагностика саркопенического ожирения
Методы оценки состава тела в исследованиях суще-

ственно различались (см. табл. 2). В 2 исследованиях 
авторы из Китая использовали 3 параметра для выяв-
ления саркопении: снижение мышечной силы, массы 
мышечной ткани и толерантности к физической на-
грузке [38, 39]. В остальных работах применялся только 
критерий снижения массы скелетной мускулатуры.

Для оценки массы скелетной мышечной ткани ис-
пользовалась компьютерная томография с определением 

Таблица 2. Методы оценки саркопении и ожирения

Table 2. Sarcopenia and obesity evaluation methods

Авторы, год 
Authors, year

Диагностика 
саркопении 

Sarcopenia diagnosis

Пороговые значения 
для саркопении 

Threshold values for sarcopenia

Диа-
гности-

ка 
ожире-

ния 
Obesity 

diagnosis

Пороговые значения 
для ожирения 

Threshold values for obesity

Пациенты 
с саркопе-
ническим 
ожирени-

ем, % 
Patients with 

sarcopenic 
obesity, %

N. Lou 
и соавт., 
2017 [38] 
N. Lou et al.,  
2017 [38]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

Динамометрия 
Dynamometry

Тест ходьбы на 6 м 
6 meter walk test

СМИ, см2/м2: ≤40,8 для мужчин; 
≤34,9 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤40.8 for men,  
≤34.9 for women

<26 кг для мужчин; 
<18 кг для женщин 

<26 kg for men, <18 kg for women
<0,8 м/с 
<0.8 m/s

ИМТ 
BMI

≥23 кг/м2 
≥23 kg/m2 6,8

W.T. Zhang 
и соавт., 
2018 [39] 
W.T. Zhang et al., 
2018 [39]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

Динамометрия 
Dynamometry

Тест ходьбы на 6 м 
6 meter walk test

СМИ, см2/м2: ≤40,8 для мужчин; 
≤34,9 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤40.8 for men,  
≤34.9 for women

<26 кг для мужчин; 
<18 кг для женщин 

<26 kg for men, <18 kg for women

<0,8 м/с 
<0.8 m/s

VFA

ИМТ 
BMI

≥132,6 см2 для мужчин; 
≥91,5 см2 для женщин 

≥132.6 cm2 for men;  
≥91.5 cm2 for women

≥24,1 кг/м2 для мужчин; 
23,1 кг/м2 для женщин 

≥24.1 kg/m2 for men;  
23.1 kg/m2 for women

6,1

V. Rodrigues 
и соавт., 
2021 [19] 
V. Rodrigues  
et al., 2021 [19]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

VFA

>163,8 см2 для мужчин; 
>80,1 см2 для женщин 

>163.8 cm2 for men;  
>80.1 cm2 for women

28

C. Palmela 
и соавт., 
2017 [28] 
C. Palmela et al., 
2017 [28]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: <41 для женщин 
и <43 для мужчин при ИМТ 
<25 кг/м2; <53 для мужчин 

при ИМТ ≥25 кг/м2 
SMI, cm2/m2: <41 for women  

and <43 for men at BMI <25 kg/m2; 
<53 for men at BMI ≥25 kg/m2

ИМТ 
BMI

≥25 кг/м2 
≥25 kg/m2 10

E.S. Gruber 
и соавт., 2019 
[20] 
E.S. Gruber et al., 
2019 [20]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 18,8

B.H. Tan 
и соавт., 2009 
[23] 
B.H. Tan et al., 
2009 [23]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 16,2
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Авторы, год 
Authors, year

Диагностика 
саркопении 

Sarcopenia diagnosis

Пороговые значения 
для саркопении 

Threshold values for sarcopenia

Диа-
гности-

ка 
ожире-

ния 
Obesity 

diagnosis

Пороговые значения 
для ожирения 

Threshold values for obesity

Пациенты 
с саркопе-
ническим 
ожирени-

ем, % 
Patients with 

sarcopenic 
obesity, %

Y.C. Peng 
и соавт., 2021 
[24] 
Y.C. Peng et al., 
2021 [24]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤42,2 для мужчин; 
≤33,9 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤42.2 for men,  
≤33.9 for women

VFA/
TAMA ≥2 2,6

K.E. Rollins 
и соавт., 2016 
[25] 
K.E. Rollins et al., 
2016 [25]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: <41 для женщин 
и <43 для мужчин при ИМТ 
<25 кг/м2; <53 для мужчин 

при ИМТ ≥25 кг/м2 
SMI, cm2/m2: <41 for women  

and <43 for men at BMI <25 kg/m2; 
<53 for men at BMI ≥25 kg/m2

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 25

J.K. Kays 
и соавт., 2018 
[29] 
J.K. Kays et al., 
2018 [29]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men, ≤38.5  
for women

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 11,3

T.M. Lodewick 
и соавт., 
2015 [21] 
T.M. Lodewick  
et al., 2015 [21]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: <41 для женщин 
и <43 для мужчин при ИМТ 
<25 кг/м2; <53 для мужчин 

при ИМТ ≥25 кг/м2 
SMI, cm2/m2: <41 for women  

and <43 for men at BMI <25 kg/m2; 
<53 for men at BMI ≥25 kg/m2

Содер-
жание 
жиро-

вой 
ткани 
Adipose 

tissue 
content

>44,4 % для женщин; 
>35,7 % для мужчин 

>44.4 % for women;  
>35.7 % for men

28,7

B.J. Caan 
и соавт., 
2017 [22] 
B.J. Caan et al., 
2017 [22]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: <38,6 для женщин 
и <52,3 для мужчин 
при ИМТ <30 кг/м2; 
<46,6 для женщин 

и <54,3 для мужчин 
при ИМТ ≥30 кг/м2 

SMI, cm2/m2: <38.6 for women  
and <52.3 for men at BMI <30 kg/m2; 
<46.6 for women and <54.3 for men  

at BMI ≥30 kg/m2

TAT

>463 см2 для мужчин; 
>423 см2 для женщин 

>463 cm2 for men; 
>423 cm2 for women

4,9

N. Charette 
и соавт., 2019 
[42] 
N. Charette et al., 
2019 [42]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2 /м2: <41 
для женщин и <43 для мужчин 

при ИМТ <25 кг/м2; 
<53 для мужчин 

при ИМТ ≥25 кг/м2 
SMI, cm2/m2: <41 for women  

and <43 for men at BMI <25 kg/m2; 
<53 for men at BMI ≥25 kg/m2

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 51

J.S. Han 
и соавт., 
2020 [26] 
J.S. Han et al., 
2020 [26]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

>25 кг/м2 
>25 kg/m2 22,2

N. Yabusaki 
и соавт., 
2016 [30] 
N. Yabusaki et al., 
2016 [30]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤43,75 
для мужчин; ≤41,10 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤43.75 for men,  
≤41.10 for women

VFA

≥103 см2 для мужчин; 
≥69 см2 для женщин 

≥103 cm2 for men;  
≥69 cm2 for women

Нет данных 
No data

Продолжение табл. 2
Continuation of table 2
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Авторы, год 
Authors, year

Диагностика 
саркопении 

Sarcopenia diagnosis

Пороговые значения 
для саркопении 

Threshold values for sarcopenia

Диа-
гности-

ка 
ожире-

ния 
Obesity 

diagnosis

Пороговые значения 
для ожирения 

Threshold values for obesity

Пациенты 
с саркопе-
ническим 
ожирени-

ем, % 
Patients with 

sarcopenic 
obesity, %

W.P.M. Dijks-
terhuis и соавт., 
2019 [27] 
W.P.M. Dijks-
terhuis et al.,  
2019 [27]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: <41 для женщин 
и <43 для мужчин 

при ИМТ <25 кг/м2; 
<53 для мужчин 

при ИМТ ≥25 кг/м2 
SMI, cm2/m2: <41 for women  

and <43 for men at BMI <25 kg/m2; 
<53 for men at BMI ≥25 kg/m2

ИМТ 
BMI

≥25 кг/м2 
≥25 kg/m2 20

P. Anandava-
divelan и соавт., 
2016 [40] 
P. Anandava- 
divelan et al.,  
2016 [40]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

≥25 кг/м2 
≥25 kg/m2 14

G. Malietzis 
и соавт., 2016 
[31] 
G. Malietzis et al., 
2016 [31]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 9,9

B.A. Grotenhuis 
и соавт., 
2016 [32] 
B.A. Grotenhuis 
et al., 2016 [32]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

≥25 кг/м2 
≥25 kg/m2 24

M. Sandini 
и соавт., 2016 
[33] 
M. Sandini et al., 
2016 [33]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: <41 для женщин 
и <43 для мужчин 

при ИМТ <25 кг/м2; 
<53 для мужчин 

при ИМТ ≥25 кг/м2 
SMI, cm2/m2: <41 for women  

and <43 for men at BMI <25 kg/m2; 
<53 for men at BMI ≥25 kg/m2

VFA/
TAMA

2,8 для мужчин; 
2,4 для женщин 

2.8 for men; 2.4 for women

Нет данных 
No data

S. Dalal 
и соавт., 
2012 [41] 
S. Dalal et al., 
2012 [41]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

ИМТ 
BMI

≥30 кг/м2 
≥30 kg/m2 14,6

N. Pecorelli 
и соавт., 
2016 [34] 
N. Pecorelli et al., 
2016 [34]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

VFA/
TAMA 3,2 Нет данных 

No data

S. Itoh и соавт., 
2016 [35] 
S. Itoh et al.,  
2016 [35]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤43,75 для 
мужчин; ≤41 для женщин 
SMI, cm2/m2: ≤43.75 for men,  

≤41.10 for women

SVR Нет данных 
No data

24,8

L.D. Juez 
и соавт., 2023 
[36] 
L.D. Juez et al., 
2023 [36]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤52,4 для мужчин; 
≤38,5 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤52.4 for men,  
≤38.5 for women

VFA

≥103 см2 для мужчин; 
≥69 см2 для женщин 

≥103 cm2 for men;  
≥69 cm2 for women

21,1

Продолжение табл. 2
Continuation of table 2
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End of table 2

Авторы, год 
Authors, year

Диагностика 
саркопении 

Sarcopenia diagnosis

Пороговые значения 
для саркопении 

Threshold values for sarcopenia

Диа-
гности-

ка 
ожире-

ния 
Obesity 

diagnosis

Пороговые значения 
для ожирения 

Threshold values for obesity

Пациенты 
с саркопе-
ническим 
ожирени-

ем, % 
Patients with 

sarcopenic 
obesity, %

J. Kim и соавт., 
2021 [37] 
J. Kim et al.,  
2021 [37]

КТ на уровне L3 
CT at L3 level

СМИ, см2/м2: ≤49 для мужчин; 
≤31 для женщин 

SMI, cm2/m2: ≤49 for men,  
≤31 for women

VFA >100 см2 
>100 cm2 5,7

Примечание. КТ – компьютерная томография; ИМТ – индекс массы тела; СМИ – скелетно-мышечный индекс; VFA – пло-
щадь висцеральной жировой ткани; TAT – общая площадь жировой ткани; TAMA – общая площадь мышц передней брюшной 
стенки; SVR – отношение массы скелетной мускулатуры к площади висцерального жира. 
Note. CT – computed tomography; L3 – 3rd lumbar vertebra; BMI – body mass index; SMI – skeletal muscle mass index; VFA – visceral fat area;  
TAT – total adipose tissue; TAMA – total abdominal muscle mass; SVR – skeletal muscle mass-to-visceral fat area ratio.

скелетно-мышечного индекса (СМИ) на уровне L3. 
Наиболее часто используемые пороговые значения для 
СМИ: ≤52,4 см2/м2 для мужчин или 38,5 см2/м2 для 
женщин [19, 20, 23, 27–29, 31, 32, 34, 41]; а также  
<41 см2/м2 для женщин и <43 см2/м2 для мужчин с ИМТ 
<25 кг/м2 и <53 см2/м2 для мужчин с ИМТ ≥25 кг/м2 [21, 
25, 29, 40, 42]. В 2 исследованиях применялся СМИ 
≤40,8 см2/м2 для мужчин и 34,9 см2/м2 для женщин [38, 39]. 
В 1 работе использовался СМИ ≤52,3 см2/м2 для мужчин 
и ≤38,6 см2/м2 для женщин [22].

Избыточная масса тела/ожирение диагностирова-
лись на основе ИМТ пациентов [20, 23, 25, 27–29, 31, 
32, 38, 40, 41]. В большинстве работ ожирение устанав-
ливали при ИМТ ≥30 кг/м2 [20, 23, 25, 29, 31, 41, 42].  
В других статьях использовали пороговые значения 
ИМТ ≥23 кг/м2 [38] или ≥25 кг/м2 [26–28, 32, 40].

Некоторые авторы проводили расчет площади вис-
церальной жировой ткани (visceral far area, VFA) либо 
общей площади жировой ткани. Однако пороговые 
значения для данных критериев тоже были различными 
и варьировали для VFA от 103 [30] до 163,8 см2 [19]  
у мужчин и от 69 [30] до 91,5 см2 [39] у женщин. W.T. Zhang 
и соавт. использовали для выявления ожирения как ИМТ, 
так и VFA [39]. В некоторых исследованиях ожирение 
определяли по процентному содержанию жира в орга-
низме [21] или отношению VFA к общей площади 
мышц передней брюшной стенки [33, 34].

Саркопеническое ожирение  
и послеоперационные результаты
В 10 исследованиях сообщалось о частоте возник-

новения послеоперационных осложнений [19–21, 
31–34, 36, 38, 39]. Распространенность СО в данных 
работах варьировала от 6,1 [39] до 28,7 % [21].  

W.T. Zhang и соавт., V. Rodrigues и соавт., G. Malietzis  
и соавт., M. Sandini и соавт. к тяжелым послеоперацион-
ным осложнениям относили осложнения ≥IIIa степени  
по Clavien–Dindo [19, 31, 33, 39], N. Lou и соавт. –  
≥II степени [38]. СО было независимым фактором  
риска возникновения тяжелых послеоперационных 
осложнений в 6 исследованиях [20, 31, 33, 36, 38, 39]. 
В 3 исследованиях не показано влияния СО на после-
операционные осложнения [19, 21, 32].

В 10 исследованиях сообщалось о показателях  
летальности больных злокачественными опухолями 
ЖКТ после радикального лечения [19–22, 31, 32, 34, 
37, 38, 41]. Только в 2 исследованиях показано, что СО 
является независимым фактором прогноза общей ле-
тальности и летальности, связанной со злокачествен-
ными опухолями [22, 37]. В 2 других работах продемон-
стрировано, что уровень летальности значительно 
выше среди пациентов с СО [31, 34].

Саркопеническое ожирение и выживаемость
Влияние СО на выживаемость оценивали в 14 ра-

ботах [19–21, 23–25, 27–32, 35, 42] (табл. 3).
В 5 исследованиях в ходе многофакторного анализа 

выявлено статистически значимое влияние СО на общую 
выживаемость [23–26, 35], однако в 7 исследованиях дан-
ная корреляция не выявлена [19, 21, 27, 30–32, 35].  
В 5 исследованиях сообщалось, что СО не является отри-
цательным прогностическим фактором для общей вы-
живаемости пациентов с раком ЖКТ [19, 27, 29–31].

В 10 работах оценивалась связь между СО и безре-
цидивной выживаемостью [19, 20, 21, 24, 26, 27, 30–32, 
35], и только в 1 из них выявлено отрицательное влия-
ние на безрецидивную выживаемость в ходе много-
факторного анализа [35].
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химиотерапии
В 4 исследованиях изучалась корреляция между СО  

и результатами лекарственной противоопухолевой терапии 
(см. табл. 3) [27–29, 40]. В исследование W.P.M. Dijksterhuis 
и соавт. включены пациенты с метастатическими опухо-
лями пищевода и желудка, получавшие лекарственную 
противоопухолевую терапию по схеме СapOx [27].  
C. Palmela и соавт. оценивали группу пациентов с местно-
распространенными опухолями желудка, получавших 
неоадъювантную химиотерапию, а P. Anandavadivelan  
и соавт. – аналогичную группу с опухолями пищевода [28, 
40]. В работе J.K. Kays оценивали влияние состава тела на 
лечение больных с опухолями поджелудочной железы по 
схеме FOLFIRINOX [29].

Частота СО у пациентов в исследованиях варьиро-
вала от 10 [28] до 20 % [27]. О токсичности химиотера-
пии сообщалось в 3 исследованиях [27, 28, 40]. Оцени-
вались гематологическая, гастроинтестинальная 
токсичность и периферическая нейропатия. C. Palmela  
и соавт. и P. Anandavadivelan и соавт. в качестве критерия 
токсичности применяли дозолимитирующую токсичность 
[28, 40]. Другим критерием была токсичность ≥III степе-
ни во время 1-го цикла химиотерапии [27]. Во всех ис-
следованиях показана статистически значимая разница 
в частоте токсичности между пациентами с СО и без не-
го. В 1 исследовании также продемонстрировано, что СО 
связано со снижением общей выживаемости у пациентов, 
получавших системную химиотерапию [28].

Риск предвзятости
Риск предвзятости оценивали по шкале NOS (табл. 4). 

В 13 исследованиях выявлен низкий риск предвзятости, 
в 8 – средний, в 3 – высокий.

Обсуждение
Злокачественные опухоли ЖКТ занимают значимое 

место в структуре смертности от онкологических за-
болеваний. Это связано с различными факторами, 
включая позднюю диагностику, отсутствие скрининга 
для многих типов опухолей и наличие большого числа 
значимых сопутствующих заболеваний у пациентов, 
получающих комбинированное или комплексное про-
тивоопухолевое лечение. Этим обусловлена необходи-
мость поиска прогностических факторов, влияющих 
на лечение больных с опухолями ЖКТ [1, 6, 9]. СО 
представляется актуальным прогностическим факто-
ром, влияющим на ближайшие и отдаленные резуль-
таты лечения у пациентов с опухолями ЖКТ. В данном 
систематическом обзоре мы стремились оценить кли-
ническую ценность диагностики СО у онкологических 
пациентов с опухолями ЖКТ, перенесших оперативное 
лечение и/или химиотерапию.

Распространенность СО в исследованиях, включен-
ных в систематический обзор, варьировала от 2,6 [24]  
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ой
 

ис
то

чн
ик

 
ин

ф
ор

м
ац

ии
 

об
 и

сх
од

ах
 

ис
по

ль
зо

-
ва

лс
я?

 
3 

–
 W

ha
t 

so
ur

ce
  

of
 o

ut
co

m
es

 
w

as
 u

se
d?

3 
–

 Б
ы

ла
 л

и 
пр

од
ол

ж
ит

ел
ьн

ос
ть

 
на

бл
ю

де
ни

я 
до

ст
ат

оч
но

й 
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s до 51 % [42]. Такая разница связана с использованием 

различных методов диагностики и пороговых значений 
для оценки состава тела.

Наиболее часто используемые значения СМИ 
(≤52,4 см2/м2 у мужчин и ≤38,5 см2/м2 у женщин) раз-
работаны авторами из Канады на популяции пациентов 
«западного типа» [16]. В 2013 г. L. Martin и соавт. рас-
ширили данные критерии, определив пороговые зна-
чения СМИ для саркопении в зависимости от пола  
и ИМТ [43]. Данные пороговые значения были при-
менимы для западного населения и, вероятно, не пред-
ставлялись актуальными для других этнических групп, 
например для азиатской популяции. Поэтому позднее 
были установлены пороговые значения для азиатской 
популяции онкологических больных. Например,  
N. Fujiwara и соавт. провели общенациональное япон-
ское исследование, проанализировали данные паци-
ентов с различными стадиями гепатоцеллюлярной 
карциномы и предположили, что СМИ <36,2 см2/м2 
для мужчин и <29,6 см2/м2 для женщин более приме-
нимы для азиатского населения [44]. Эти пороговые 
значения позднее были подтверждены I.C. Wu и соавт. 
в качестве независимых факторов прогноза выжива
емости для пациентов из Тайваня со злокачественными 
опухолями поджелудочной железы [45]. C.L. Zhuang  
и соавт. определили диагностические пороговые зна-
чения саркопении для пациентов с раком желудка из 
Китая (≤40,8 см2/м2 для мужчин и ≤34,9 см2/м2 для жен-
щин) [46]. Эти пороговые значения использовались  
в 2 исследованиях [38, 39]. В целом пороговые значения 
саркопении у азиатского населения представляются менее 
валидированными, что затрудняет включение исследо-
ваний из Китая, Японии и Кореи в метаанализ.

Критерии диагностики ожирения также сильно варьи-
ровали среди работ (ИМТ от ≥30 кг/м2 (7 исследований) 
до ≥25 кг/м2 (5 исследований) и даже ≥23 кг/м2 (1 исследо-
вание)). Различные показатели VFA, общей площади 
жировой ткани и ее процентного содержания в организ-
ме применялись в других 9 исследованиях. Столь широ-
кий разброс вносит огромный вклад в риск предвзятости, 
неоднозначные клинические результаты и делает невоз-
можным проведение метаанализа исследований.

В 4 исследованиях сообщалось о преимуществах 
дополнительного перорального питания для предот-
вращения истощения скелетной мускулатуры [19, 20, 
27, 38]. Однако в этих работах не оценивалось его влия
ние на послеоперационные результаты, выживаемость 
или токсичность химиотерапии. E.S. Gruber и соавт. 

отметили, что пациенты с CO с меньшей вероятностью 
будут отнесены к категории высокого риска, в связи  
с чем не получат послеоперационную нутритивную под-
держку [20]. Однако авторы 2 исследований предполагают, 
что одной диетотерапии недостаточно для увеличения 
массы скелетной мышечной ткани и, как следствие, сни-
жения отрицательного влияния СО на результаты лечения 
пациентов с опухолями ЖКТ [27, 30]. Подготовка таких 
больных к проведению противоопухолевого лечения долж-
на быть мультимодальной и включать не только нутри-
тивную поддержку, но и комплекс физических упражне-
ний. Подготовка больных к лечению, направленная  
на коррекцию функциональных нарушений пациента, 
называется преабилитацией [47]. Она включает не толь-
ко диетотерапию, но и лечебную физкультуру и психо-
логическую поддержку. Только в 1 из включенных в обзор 
исследований описывалась концепция преабилитации 
и сообщалось, что она может улучшить физиологические 
и метаболические резервы пациентов перед хирурги
ческим вмешательством [31].

Заключение
В настоящее время СО определяется как комплекс-

ный синдром, который может вносить вклад в развитие 
и прогрессирование социально значимых заболеваний. 
В нескольких систематических обзорах проведена по-
пытка анализировать связь СО с неблагоприятными 
клиническими исходами у пациентов с разными видами 
рака: увеличением числа хирургических осложнений при 
колоректальном раке и риска смерти при раке поджелу-
дочной железы (риск смерти был в 1,4 раза выше у паци-
ентов с саркопенией и в 2 раза выше при СО). Однако 
внятного и четкого алгоритма при СО из данных лите-
ратуры пока получить не удалось.

Поскольку активный интерес к данной дефиниции 
проявлен в последние 10 лет, подходы к диагностике, 
влиянию СО на развитие рака требуют дальнейшего, 
более детального изучения. Доступные данные литера-
туры показали, что характер распределения жировой 
ткани при СО позволяет получить дополнительную ин-
формацию для стратификации рисков и прогнозирова-
ния исходов заболевания у таких пациентов. Необходи-
мо проведение крупномасштабных клинических 
исследований, ориентированных на выделение диагно-
стических критериев фенотипов СО (висцерального  
и подкожного). Это, в свою очередь, может обеспечить 
персонифицированный подход к терапии и профилак-
тике злокачественных новообразований.
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Случай длительного применения деносумаба  
в лечении гигантоклеточной опухоли кости

Л.Ю. Владимирова, Н.А. Абрамова, Л.Н. Ващенко, А.А. Барашев, Н.М. Тихановская

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии» Минздрава России; Россия, 344037 Ростов-на-Дону,  
ул. 14-я Линия, 63

К о н т а к т ы :	 Любовь Юрьевна Владимирова lubovurievna@gmail.com

Гигантоклеточная опухоль кости – локально-агрессивное первичное новообразование кости, поражающее преиму-
щественно пациентов в возрасте 20–50 лет. В этой опухоли неопластические стромальные клетки обладают фено-
типом незрелых остеобластов, синтезирующих различные цитокины и молекулярные факторы, приводящие 	
к чрезмерной активации остеокластогенеза и усилению остеолиза. При неоперабельном или диссеминированном 
заболевании рекомендовано длительное лечение деносумабом.
Представлен клинический случай длительного лечения деносумабом исходно генерализованной гигантоклеточной 
опухоли правой седалищной кости с метастазами в легкие. Стабилизация процесса впервые зафиксирована через 
3 мес после начала терапии и сохраняется по настоящее время. Пациентка переведена на поддерживающий режим 
спустя 3 года после начала лечения. Лечение не сопровождалось нежелательными явлениями, характерными для 
остеомодификаторов.
Длительное применение деносумаба позволило эффективно контролировать опухолевый процесс и сохранить 
удовлетворительное качество жизни пациентки. Переход на поддерживающий режим введения деносумаба не со-
провождался снижением эффективности лечения.

Ключевые слова: гигантоклеточная опухоль кости, деносумаб, длительное лечение

Для цитирования: Владимирова Л.Ю., Абрамова Н.А., Ващенко Л.Н. и др. Случай длительного применения деносу-
маба в лечении гигантоклеточной опухоли кости. Поддерживающая терапия в онкологии 2024;1(3):49–54.
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A case of long-term use of denosumab for giant cell tumor of bone

Lyubov Yu. Vladimirova, Nataliya A. Abramova, Larisa N. Vashchenko, Artem A. Barashev, Natalya M. Tikhanovskaya

National Medical Research Center for Oncology, Ministry of Health of Russia; 63 14th Liniya St., Rostov-on-Don 344037, Russia
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Giant cell tumor of bone is a locally aggressive primary bone neoplasm affecting patients aged 20–50 years. Neoplastic 
stromal cells have a phenotype of immature osteoblasts synthesizing various cytokines and molecular factors leading 
to excessive activation of osteoclastogenesis and increased osteolysis in giant cell tumor of bone. Long-term treatment 
with denosumab is recommended for unresectable or disseminated disease.
A clinical case of long-term treatment with denosumab of initially generalized giant cell tumor of the right ischial bone 
with metastases to the lungs is presented. Stabilization of the process was first recorded 3 months after the start 	
of therapy and has been maintained to date. The patient was transferred to a maintenance regimen 3 years after the start 
of treatment. The treatment was not accompanied by adverse events characteristic of bone-modifying agents.
Long-term use of denosumab allowed effective control of the tumor process and maintenance of satisfactory quality 	
of life of the patient. Maintenance regimen of denosumab administration was not accompanied by a decrease 	
in treatment effectiveness.

Keywords: giant cell tumor of bone, denosumab, long-term treatment
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e Введение
Гигантоклеточная опухоль кости (ГКОК) – локаль-

но-агрессивное первичное новообразование кости, со-
стоящее из гигантских многоядерных клеток, по своей 
природе представляющих остеокласты, и неопласти-
ческих одноядерных стромальных клеток, которые об-
ладают характеристиками предшественников остео-
бластов. Вопреки бытовавшему ранее мнению 
исследователей, рассматривавших данную опухоль как 
доброкачественное новообразование, согласно совре-
менным представлениям и классификации Всемирной 
организации здравоохранения 2020 г.,  ГКОК считает-
ся потенциально агрессивным процессом. До 80 % таких 
опухолей возникают у пациентов в возрасте 20–50 лет 
с пиком заболеваемости на 3-м десятилетии жизни [1]. 
Злокачественные формы ГКОК составляют до 10–30 % 
случаев, могут быть первичными или рецидивными 
после лечения доброкачественных форм. Метастази-
рование для ГКОК нехарактерно (2–3 % случаев),  
но если оно происходит, то гематогенным путем и пре-
имущественно в легкие [2, 3]. У большинства пациен-
тов с метастазами гигантоклеточной опухоли (ГКО)  
в легкие клиническое течение заболевания соответству-
ет доброкачественному характеру (доброкачественная 
имплантация опухоли в легкие) [3]. Общая выжива
емость больных с метастазами ГКО в легких в течение 
7 лет составляет 86,9 % [4, 5].

Молекулярные патогенетические механизмы фор-
мирования ГКОК обусловливают эффективность тар-
гетного остеомодифицирующего препарата деносумаба, 
представляющего собой полностью человеческое моно-
клональное антитело к лиганду рецептора RANK 
(Receptor Activator of Nuclear Factor Kappa-B). Связыва-
ние RANK-лиганда с RANK приводит к инициации 
остеокластогенеза, активации зрелых остеокластов  
и в итоге к разрушению кости. Связываясь с RANK-
лигандом, деносумаб блокирует его взаимодействие  
с RANK, уменьшая в результате костную резорбцию  
и увеличивая массу и прочность кости [6].

При неоперабельном и/или диссеминированном 
заболевании рекомендовано длительное лечение дено-
сумабом [7, 8]. Безопасность такого лечения не вполне 
изучена. Имеются данные, показывающие возрастаю-
щий риск токсичности после 2 лет лечения деносумабом, 
в частности увеличение риска остеонекроза нижней 
челюсти [9, 10]. Есть данные об атипичных переломах 
на фоне применения деносумаба [10, 11]. Вместе с тем 
в среднем через 8 (7–15) мес после прекращения терапии 
деносумабом, по разным данным, у 26–40 % пациентов 
ГКОК прогрессируют [2, 12]. Ряд исследователей ука-
зывают на возможность перехода на поддерживающий 
режим применения деносумаба после достижения ста-
билизации процесса [10, 13, 14], но такие публикации 
немногочисленны и данный режим не рекомендован  
в общей характеристике лекарственного препарата  

деносумаб. Приведенный нами клинический пример 
длительного лечения ГКОК демонстрирует эффектив-
ность и безопасность подобного подхода.

Клинический случай
Пациентка Г., 42 лет, обратилась в НМИЦ онкологии 

с жалобами на наличие опухоли плотной консистенции  
на внутренней поверхности правого бедра. По результатам 
спиральной компьютерной томографии выявлены опухоль 
седалищной кости справа 10,0 × 9,0 × 8,8 см, резко дефор-
мирующая кость с деструкцией кортикального слоя, и мно-
жественные метастатические очаги до 1,4 см в легких 
с обеих сторон (рис. 1). По данным трепанобиопсии об-
разования, гистологического анализа – ГКО. Установлен 
диагноз: ГКО правой седалищной кости с метастазами  
в легкие сT2N0M1a, ST IV. Данных о сопутствующей 
патологии не выявлено.

На 1-м этапе выполнены видеоторакоскопия справа 
и атипичная резекция верхней доли правого легкого, что 
позволило гистологически подтвердить метастазы ГКОК 
в легкие (рис. 2).

С ноября 2018 г. начата терапия деносумабом 120 мг 
подкожно 1 раз в 28 дней. При контрольной спиральной 
компьютерной томографии через 3 мес в визуализируемой 
легочной ткани с обеих сторон выявлены метастатичес
кие очаги до 1,7 см, преимущественно кальцинированные  
(в динамике число и размеры прежние, появление кальциноза), 
опухоль правой седалищной кости 8,4 × 9,9 × 7,1 см (в дина-
мике умеренно выраженные признаки частичного склеро-
зирования при незначительном сокращении размеров); 
эффект – стабилизация процесса согласно критериям 
RЕCIST 1.1 (сохраняется до настоящего времени).

После 12 введений деносумаба по данным позитронно-
эмиссионной томографии, совмещенной с компьютерной 
томографией (ПЭТ-КТ), выявлены признаки умеренного 
сегментарного накопления 18F-фтордезоксиглюкозы  
в структуре объемного образования правой седалищной 
кости, метаболически неактивные метастазы в легких, 
размеры образований прежние, сохраняется стабилизация 
процесса. Продолжено лечение деносумабом в прежнем 
режиме. После 42 введений деносумаба в режиме 120 мг 
1 раз в 28 дней в июне 2022 г. у пациентки возникли боли 
в правом боку и поясничной области по типу колики. По 
данным ультразвукового исследования выявлены холестаз 
и признаки мочекаменной болезни, уровень креатинина 
составлял 95 мкмоль/л, клиренс креатинина – 107 мл/мин. 
В связи с возникновением нежелательных явлений, кото-
рые могут быть связаны с деносумабом, хотя и не опи
саны в качестве побочных эффектов в инструкции по 
применению препарата, больная переведена на поддержи-
вающий режим с введением деносумаба в дозе 120 мг 1 раз 
в 3 мес. До настоящего времени пациентка получает 
терапию деносумабом более 5 лет. По данным последнего 
обследования в январе 2024 г. с помощью ПЭТ-КТ со
храняется стабилизация процесса согласно критериям 
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RECIST 1.1 (рис. 3). Уровень общего кальция в пределах 
нормы. Нежелательных явлений, которые могли быть 
связаны с деносумабом, более не отмечалось.

На мультидисциплинарном консилиуме обсуждалась 
возможность хирургического лечения первичной опухоли, 
но от этой тактики отказались ввиду неизбежной ин-

Рис. 1. Компьютерные томограммы пациентки до начала лечения деносумабом опухоли правой седалищной кости (а) и метастазов в легких (б)

Fig. 1. Computed tomography scans of the patient before treatment with denosumab for a tumor of the right ischium (а) and metastases to the lungs (б)

а

б

а

б

Рис. 2. Гистологические препараты гигантоклеточной опухоли правой седалищной кости (а) и метастаза гигантоклеточной опухоли в ткани 
легкого с участками кровоизлияний и гемосидероза (б)

Fig. 2. Giant cell tumor in a trephine biopsy specimen of a tumor of the right ischium (а), metastasis of giant cell tumor in lung tissue with areas of hemorrhage 
and hemosiderosis (б)
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валидизации пациентки. Возможных нежелательных 
явлений при применении остеомодифицирующих агентов 
на фоне длительной терапии препаратом не отмечено. 
Стабилизация процесса впервые зафиксирована через  
3 мес после начала терапии и сохраняется по настоящее 
время (март 2024 г.). Пациентка продолжает вести ак-
тивный образ жизни, работает.

Обсуждение
И в клинических исследованиях, и на практике 

деносумаб демонстрирует эффективность при ГКОК 
благодаря механизму действия, блокирующему про-
лиферацию данной опухоли. Тем не менее публикации, 
посвященные этому новообразованию, немногочис-
ленны, и в них анализируются, как правило, небольшие 
группы пациентов или отдельные клинические случаи.  
В наиболее масштабном открытом исследовании II фазы 
NCT00680992 (n = 532) в результате лечения рецидивиру-
ющей и неоперабельной ГКОК деносумабом у 65 % па-
циентов наблюдался объективный ответ опухоли,  
у 99 % – контроль заболевания, отмечено быстрое  
и клинически значимое облегчение боли. Препарат хо-
рошо переносился пациентами при длительном при-
менении, нежелательные явления согласовывались  
с известным профилем безопасности. Тем не менее  
в среднем через 8 (7–15) мес после прекращения введе-
ния деносумаба у 40 % пациентов с ГКО наблюдалось 
прогрессирование заболевания [12].

Один из подходов к минимизации нежелательных 
явлений деносумаба у пациентов, требующих длитель-
ного лечения, — снижение частоты приема после до-

стижения стабилизации процесса (9–12 мес приема 
деносумаба или даже меньше). В клиническом иссле-
довании II фазы показано, что при введении деносу-
маба 1 раз в 3 мес не наблюдалось выраженного сни-
жения костной резорбции, как при ежемесячном 
применении [12]. Однако эти результаты получены  
у пациентов, которые еще не достигли стабилизации. 
C.Y. Jiang и соавт. сообщают об успешном применении 
деносумаба в 12-недельном режиме в качестве поддер-
живающей терапии [15]. В анализе Е. Nakata и соавт. 
показано, что деэскалация дозы деносумаба после  
12 мес стандартного 4-недельного лечения до 8-, 12-  
и 24-недельного режимов позволяет сохранить противо-
опухолевый эффект в течение длительного времени, при-
чем 12-недельный режим является наиболее благопри-
ятным в отношении эффективности и безопасности [10]. 
В российском исследовании, включившем 40 пациентов 
с нерезектабельной ГКО кости и/или метастазами за-
болевания, выявлено, что при перерыве в лечении де-
носумабом более 6 мес или отмене терапии в 69,2 % слу-
чаев наблюдалось прогрессирование заболевания, 
3-летняя выживаемость без прогрессирования соста-
вила 10 % (медиана – 18 мес). В 22,5 % (9/40) случаев 
пациентам, получавшим терапию более 2 лет, далее на-
значалась поддерживающая терапия в 3-месячном ре-
жиме. Отрицательной динамики на фоне такой терапии, 
преимущественно у пациентов с анатомически сложной 
локализацией заболевания (поражение осевого скелета, 
крестца, метастазы в легких), не выявлено. Исследова-
тели рекомендуют непрерывную терапию деносумабом 
с переходом на поддерживающую терапию [13, 14].

Рис. 3. Компьютерные томограммы пациентки после 3 мес лечения деносумабом (а) и в январе 2024 г. (б)

Fig. 3. Computed tomography scans of the patient after 3 months of treatment with denosumab (а) and in January 2024 (б)

а

б

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Jiang+CY&cauthor_id=35589095
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деносумаба более 5 лет при метастатической ГКОК 
с поражением легких позволило эффективно контро-
лировать опухолевый процесс и сохранить удовлетво-
рительное качество жизни пациентки. Для оценки 
эффекта выполнялась не только спиральная компью-
терная томография, но и ПЭТ-КТ. При этом, хотя по 
данным контрольного обследования сохраняется ста-
билизация процесса согласно критериям RECIST 1.1, 
отмечено значительное уменьшение метаболической 
активности. Имеются данные, что изменения погло-
щения 18F-фтордезоксиглюкозы при ГКОК коррелируют 
с метаболизмом опухоли и ангиогенной активностью, 
поэтому ПЭТ-КТ считается высокочувствительным 
биомаркером ответа на лекарственную терапию [1].

Таким образом, при формальной стабилизации про-
цесса по данным ПЭТ-КТ в динамике у пациентки 
отмечено снижение метаболической активности опу-
холи и метастатических очагов, что также можно рас-
ценивать как лечебный эффект. Связанных с деносу-

мабом нежелательных явлений не отмечено, несмотря 
на длительный срок применения – более 5 лет. Перевод 
на поддерживающий режим введения препарата не по
влиял на эффективность лечения.

Заключение
Применение деносумаба – основная патогенети-

чески обоснованная и наиболее эффективная опция 
для неоперабельных рецидивных и метастатических 
форм ГКОК. Тем не менее такие вопросы, как безопас-
ность длительного применения деносумаба, оправдан-
ность поддерживающего режима, целесообразность 
возврата к терапии препаратом после возможного пере-
рыва в лечении и прогрессирования на этом фоне, оста-
ются открытыми и требуют дальнейшего изучения. 
Появляется все больше публикаций о долгосрочной 
безопасности и эффективности длительной непрерыв-
ной терапии деносумабом. Целесообразно объединение 
специализированных центров, занимающихся лечением 
ГКОК, для проведения более масштабного анализа.
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Ятрогенное повреждение гортани в области 
грушевидного синуса и его успешное лечение: 
описание клинического случая
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К о н т а к т ы :	 Ольга Аркадьевна Обухова obukhova0404@yandex.ru

Повреждение гортаноглотки в области грушевидного синуса во время диагностической гастродуоденоскопии – 	
редкое и потенциально тяжелое осложнение.
В статье описано успешное лечение пациента с таким повреждением, осложнившимся развитием абсцесса мягких 
тканей шеи. Лечение гнойного осложнения было хирургическим и состояло из вскрытия и дренирования абсцесса 
мягких тканей шеи слева (паратрахеальной клетчатки слева). Важнейшими компонентами лечения были антибио-
тикотерапия и временный запрет естественного питания (nil per os) с полным парентеральным, а затем энтеральным 
зондовым питанием, которое продолжалось до полного излечения повреждения гортани. Пациент, страдающий 
раком поджелудочной железы, выписан из клиники с восстановленным естественным (пероральным) приемом пищи 
в удовлетворительном функциональном состоянии и без снижения массы тела.

Ключевые слова: эзофагогастродуоденоскопия, повреждение гортаноглотки, парентеральное питание, искусствен-
ное питание, рак поджелудочной железы
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Iatrogenic injury of the larynx in the pyriform sinus region and its successful treatment: 
description of a clinical case
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Hypopharyngeal injury in the pyriform sinus area during diagnostic gastroduodenoscopy is a rare and potentially 
severe complication.
In this paper, we describe successful treatment of a patient with such an injury complicated by the development 	
of a soft tissue abscess of the neck. Treatment of the purulent complication was surgical and consisted of opening 	
and draining of the soft paratracheal tissue abscess on the left side of the neck. The most important components 	
of the treatment were antibiotic therapy and temporary prohibition of natural nutrition (nil per os) with complete 
parenteral and then enteral tube nutrition, which was continued until complete healing of the laryngeal injury. The patient 
suffering from pancreatic cancer was discharged from the clinic with restored natural (oral) food intake, in a satisfactory 
functional state and without weight loss.

Keywords: esophagogastroduodenoscopy, hypopharyngeal injury, parenteral nutrition, artificial nutrition, pancreatic 	
cancer
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Введение
Диагностическая эндосонография, дополненная 

тонкоигольной биопсией, – довольно безопасный 
малоинвазивный метод верификации злокачественных 
новообразований [1]. Побочные эффекты, связанные  
с любой процедурой эзофагогастродуоденоскопии, 
включают сердечно-легочные и инфекционные ослож-
нения, перфорации и кровотечения [2]. Частота ослож-
нений безотносительно их характера, по данным G. Tian 
и соавт., не превышает 2 %, наиболее частые из них – 
кровотечение и панкреатит [3]. Однако развитие других 
осложнений, в том числе перфораций, также возможно. 
Частота механических повреждений и перфорации гор-
таноглотки и начальных отделов пищевода составляет 
0,008–0,11 %, но летальность оценивается в 4,2–17,0 %, 
возрастая – до 36 % при развитии гнойного медиасти-
нита и эмпиемы плевры [4, 5]. Такая высокая смертность 
обусловлена в основном инфекционными осложнени-
ями и сильно зависит от своевременной диагностики  
и правильного лечения.

В связи с этим считаем важным напомнить о воз-
можности такого осложнения, как интралюминальное 
ранение глотки/шейного отдела пищевода, и о пра-
вильной тактике его курации с проведением искусствен-
ного питания до полного закрытия дефекта слизистой 
оболочки. Раннее распознавание и правильное лечение 
подобных дефектов имеют важное значение с учетом 
дополнительных повреждений при последующем при-
еме пищи (в том числе жидкой), особенностей микро-
флоры ротоглотки, фасциального строения этой об-
ласти шеи и высокой потенциальной вероятности 
развития острого медиастинита.

Клинический случай
Пациент К., 66 лет, в течение 4 мес с болями в жи-

воте и диспепсическими нарушениями наблюдался у га-
строэнтеролога, получал лечение по поводу панкреатита 
без выраженного положительного эффекта, уменьшения 
болевого синдрома и тошноты. За это время непредна-
меренное снижение массы тела (МТ) составило 24 кг  
(с 103 до 79 кг). При магнитно-резонансной томографии 
органов брюшной полости с внутривенным контрасти-
рованием выявлено объемное образование хвоста подже-
лудочной железы на фоне диффузных изменений ее парен-
химы и паренхимы печени.

Морфологическую верификацию образования (био
псию) хвоста поджелудочной железы предполагалось про-
вести транслюминально под контролем эндосонографии. 

Уже на этапе продвижения эндоскопа в ротоглотке  
и заведения аппарата в пищевод были отмечены неодно-
кратные выраженные рвотные позывы, сохранявшиеся  
на протяжении всего исследования. При извлечении эндо-
скопа в левом грушевидном синусе эндоскопистом визуа-
лизирован линейный дефект слизистой оболочки протя-
женностью около 6 мм, проникающий в параэзофагеальную 
клетчатку на глубину около 8 мм. Подкожная эмфизема, 
боль в горле и осиплость голоса по окончании исследования 
не отмечены.

В связи с ятрогенным ранением гортаноглотки в этот 
же день пациент был госпитализирован в хирургическое 
отделение опухолей головы и шеи НИИ клинической он-
кологии. Единственной жалобой при госпитализации 
была боль в области шеи слева при глотании умеренной 
интенсивности и продолжительности. Тем не менее  
к вечеру у пациента отмечено кратковременное повышение 
температуры тела до 38,1 °С. Назначена эмпирическая 
антибактериальная терапия ванкомицином по 1,0 г 2 раза 
в сутки внутривенно, цефоперазоном по 4,0 г 2 раза в сут-
ки внутривенно, инфузионная, противовоспалительная  
и гастропротекторная терапия.

На следующий день пациент был осмотрен врачом 
физической и реабилитационной медицины. На момент 
осмотра МТ больного составила 79 кг при росте 170 см, 
индекс МТ – 27,3 кг/м2. За последние полгода МТ снизилась 
на 24 кг (23,3 %). При лабораторном контроле отмечен 
лейкоцитоз 12,58 × 109/л, общее число лимфоцитов соста-
вило 1,47 × 109/л, уровень калия – 3,5 ммоль/л, натрия – 
137,0 ммоль/л, ионизированного кальция – 1,23 ммоль/л, 
хлора – 104,0 ммоль/л. Концентрация глюкозы в крови 
составила 6,6 ммоль/л, лактата – 1,1 ммоль/л, общего 
билирубина – 22 мкмоль/л, общего белка – 61,8 г/л.

Для оценки функционального состояния пациенту про-
ведены тест 6-минутной ходьбы (пройденная дистанция 
составила 365 м), кистевая динамометрия (21 кг), ста-
новая тяга (56 кг). Потребности в энергии в покое опре-
делены методом непрямой калориметрии в положении 
лежа при комфортной комнатной температуре (22 °С). 
По результатам исследования основной обмен энергии 
составил 1800 ккал/сут. С учетом поправочных коэффи-
циентов (нормальная температура тела – 1,0; постель-
ный режим – 1,1; стабильная МТ в течение последней 
недели – 1,0) актуальные потребности в энергии составили 
1980 ккал/сут. На основании этого назначено парентераль-
ное питание препаратом СМОФКабивен центральный  
1800 мл/сут в течение 18 ч с 6-часовым ночным перерывом 
(табл. 1). Суммарное поступление белка составило  
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81,8 г/сут (1,03 г/кг МТ/сут), энергии – 2008 ккал/сут  
(25,4 ккал/кг МТ/сут), жидкости с учетом инфузионной 
терапии – 2300 мл/сут (29,1 мл/кг МТ/сут). Дополнитель-
но назначены электролиты, микроэлементы и витамины  
в суточных дозировках. Для проведения парентерального 
питания установлен центральный венозный катетер.  
Ни в первые, ни в последующие 5 сут полного паренте-
рального питания уровень глюкозы крови не превышал  
8,0 ммоль/л, концентрация ионизированного кальция, ка-
лия, натрия и лактата в крови находилась в пределах 
референтных значений.

При контрольном ультразвуковом исследовании мяг-
ких тканей шеи, рентгенографии органов шеи и грудной 
клетки, проведенных на 2-е сутки после ранения гортани, 
в мягких тканях нижней и средней третей шеи, преиму-
щественно на уровне С5–С6 шейных позвонков, вдоль 
поперечных отростков позвонков и между пищеводом  
и трахеей выявлено наличие пузырьков воздуха. В то же 
время ни инфильтрации, ни межфасциальных затеков на 
шее не обнаружено.

Только на 6-е сутки после ранения гортани при кон-
трольном ультразвуковом исследовании выявлена инфиль-
трация в мягких тканях шеи слева, под ультразвуковой 
навигацией выполнена тонкоигольная аспирация, полу-
чено около 5 мл густого гноя светло-серого цвета, без 
запаха. В тот же день в условиях общей анестезии с ин-
тубацией трахеи выполнены вскрытие и дренирование 
абсцесса паратрахеальной клетчатки; полость абсцесса 
отграничивалась нижним констриктором глотки, задней 
поверхностью левой доли щитовидной железы, распро-
странялась вниз паратрахеально до уровня яремной вы-
резки, а вверх – парафарингеально вдоль левого грушевид-
ного синуса. Интраоперационно проведено эндоскопическое 
исследование глотки с трансиллюминацией; при пробе  
с инсуффляцией признаков нарушения герметичности 
стенок глотки не выявлено.

С учетом достигнутой эпителизации с восстановле-
нием целостности стенки левого грушевидного синуса  
в области ятрогенного дефекта интраоперационно уста-
новлен назогастральный зонд, и со следующих суток на-

Таблица 1. Состав препарата СМОФКабивен центральный 986 мл

Table 1. Composition of the SMOFKabiven central 986 ml

Показатель 
Parameter

Значение 
Value

Объем мешка, мл 
Sac volume, mL

986

Аминокислотный раствор, мл 
Amino acid solution, mL

500

Декстроза 42 %, мл 
Dextrose 42 %, mL

298

Жировая эмульсия, мл 
Fat emulsion, mL

188

Энергетическая ценность, ккал 
Energy content, kcal

1100

Активные компоненты препарата после смешивания 3 камер в объеме мешка/в пересчете 
на 1000 мл, г: 
Active components of the drug after mixing of 3 chambers in the sac volume/per 1000 mL, g:

углеводы: декстроза безводная 
carbohydrates: water-free dextrose
аминокислоты 
amino acids
жиры 
fats
очищенное масло соевых бобов 
purified soybean oil
среднецепочечные триглицериды 
medium-chain triglycerides
оливковое масло (рафинированное) 
olive oil (refined)
рыбий жир, обогащенный омега-3-жирными кислотами 
fish oil enriched with omega-3 fatty acids

 

125/127

50/51

38/38

11,3/11,4

11,3/11,4

9,4/9,5

5,6/5,7
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e чато зондовое питание в объеме 1300 мл/сут питатель-
ной смеси Суппортан (табл. 2). Суммарное поступление 
белка составило 130 г (1,6 г/кг МТ), энергии – 1950 ккал/сут 
(24,7 ккал/кг МТ), общий объем вводимой жидкости (эн-
терально и парентерально) – 2300 мл (29,1 мл/кг МТ/сут). 
Ни в этот, ни в последующие дни проведения зондового 
питания эпизодов гипер- или гипогликемии не отмечено, 
концентрация ионизированного кальция, калия, натрия 
находилась в пределах референтных значений.

На следующий день после хирургического вмешатель-
ства пациенту выполнена компьютерная томография 
органов шеи и грудной клетки с внутривенным контра-
стированием. В мягких тканях шеи слева паратрахеаль-
но, в над- и подключичной областях и по ходу дренажных 
трубок выявлены включения воздуха и умеренно выражен-
ное уплотнение клетчатки; магистральные сосуды шеи 
интактны; шейные, грудные, надключичные и подмышеч-
ные лимфатические узлы не увеличены; хрящи гортани не 
изменены. Левая боковая стенка ротоглотки утолщена 
до 1,2 см, задняя стенка гортаноглотки слева утолщена 
до 0,8 см за счет отека. В средостении инфильтративных 
изменений не выявлено. Заключение: состояние после дре-

нирования мягких тканей шеи слева; признаки отека  
и эмфиземы мягких тканей шеи; утолщение стенок рото- 
и гортаноглотки слева за счет отека.

Дренажи удалены на 7-е сутки послеоперационного 
периода, рана шеи зажила первичным натяжением. На-
зогастральный зонд удален на 8-е сутки послеоперацион-
ного периода (11-е сутки от момента ранения), тогда 
же пациент переведен на естественный прием пищи  
и жидкости, щадящую диету. Самостоятельное питание 
восстановлено, без затруднений.

При контрольных ультразвуковых исследованиях, вы-
полненных в том числе после удаления дренажей, в мягких 
тканях шеи признаков затеков не обнаружено, выявлены 
незначительные остаточные изменения в области дрени-
рованного абсцесса в паратрахеальной клетчатке шеи 
слева.

После окончания лечения МТ пациента составила  
80 кг, индекс МТ – 27,6 кг/м2, дистанция, пройденная при 
выполнении теста 6-минутной ходьбы, – 385 м, кистевая 
динамометрия – 24 кг, становая тяга – 57 кг. При ла-
бораторном контроле число лейкоцитов составило  
6,61 × 109/л, общее число лимфоцитов – 1,58 × 109/л; 

Таблица 2. Состав питательной смеси Суппортан

Table 2. Composition of the nutritional mixture Supportan

Показатель 
Parameter

Значение 
Value

ЭЦ, кДж (ккал) 
EC, kJ (kcal)

630 (150)

Белок, г (% ЭЦ) 
Protein, g (% EC)

10 (27)

Углеводы, г (% ЭЦ) 
Carbohydrates, g (% EC)

11,8 (33)

Жиры, г (% ЭЦ): 
Fats, g (% EC):

•� насыщенные жирные кислоты, г: 
 saturated fatty acids, g:

из них среднецепочечные триглицериды, г 
of which medium medium-chain triglycerides, g

•� мононенасыщенные жирные кислоты, г 
 monounsaturated fatty acids, g

•� полиненасыщенные жирные кислоты, г: 
 polyunsaturated fatty acids, g:

из них эйкозапентаеновая + докозагексаеновая кислоты, г 
of which eicosapentaenoic + docosahexaenoic acids, g

6,7 (40)

3,3

2,3

1,5

1,9

0,6

Волокна, г 
Fiber, g

1,2

Вода, мл 
Water, mL

76

Осмолярность, мосмоль/л 
Osmolarity, mosmol/L

340

Примечание. ЭЦ – энергетическая ценность. 
Note. EC – energy content.
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eуровень калия – 4,4 ммоль/л, натрия – 136,0 ммоль/л, иони
зированного кальция – 1,26 ммоль/л, хлора – 100 ммоль/л; 
концентрация глюкозы в крови – 6,36 ммоль/л, лактата – 
1,1 ммоль/л, общего билирубина – 16,1 мкмоль/л, общего 
белка – 63,9 г/л.

При выписке из стационара пациенту рекомендованы 
щадящая диета продолжительностью до 1 мес, калорийность 
рациона 25–30 ккал/кг МТ/сут, прием белка 1,0–1,5 г/кг 
МТ/сут, жидкости – 20–30 мл/кг МТ/сут, омега-3-
жирных кислот – 2 г/сут длительно. Для профилактики 
саркопении рекомендованы занятия лечебной физической 
культурой, аэробные нагрузки средней интенсивности 
150–300 мин в неделю, упражнения с утяжелением по 
8–10 повторений на основные группы мышц в течение 
15–20 мин 3–4 раза в неделю.

Обсуждение
На сегодняшний день вариантом выбора морфоло-

гической верификации новообразований поджелудоч-
ной железы считается тонкоигольная аспирационная 
биопсия под контролем эндоскопической ультрасо-
нографии. Эта процедура малоинвазивна, ее общая спе-
цифичность составляет 76–91 %, чувствительность – 
84–100 %, общая точность – 78–94 %, а эффективность 
превосходит другие обычно используемые методы 
диагностики, достигая 81 % [6]. При этом риск диссе-
минации опухоли в биопсийном канале минимален, как 
и возможные осложнения после манипуляции [7, 8]. 
Методика получила широкое распространение  
и включена в руководства и алгоритмы диагностики  
и стадирования новообразований желудочно-кишеч-
ного тракта [1].

Однако используемые эхоэндоскопы имеют ультра-
звуковой датчик, расположенный на дистальном кон-
це аппарата. Вследствие этого дистальный конец таких 
эндоскопов, в отличие от стандартных, на протяжении 
4–5 см является жестким. Также оптика эхоэндоскопов 
имеет, как правило, косой обзор, а оптическая линза 
расположена не менее чем в 1 см от кончика эндоско-
па. Эти особенности эхоэндоскопа вызывают некото-
рые затруднения при позиционировании инструмента 
в гортаноглотке и продвижении через естественные 
изгибы, поскольку подобные маневры становятся не-
полностью визуально контролируемыми. Следствием 
этого может быть несколько более частое по сравнению 
с эзофагогастродуоденоскопией обычными диагности-
ческими эндоскопами повреждение в крикофаринге-
альной области, особенно в гипофаринксе – месте 
естественного сужения и изгиба верхних дыхательных 
и пищеварительных путей.

Гипофаринкс – отдел гортаноглотки книзу (кзади) 
от надгортанного, от валлекулы/глоточно-надгортан-
ных складок до нижней части перстневидного хряща/
уровня перстневидно-глоточной мышцы. Грушевидные 
синусы, являющиеся боковыми/латеральными отдела-

ми гипофаринкса, как и задняя стенка, наиболее уязви-
мы для травматических повреждений при медицинских 
манипуляциях, связанных с проведением зондов, трубок, 
эндоскопов и т. п. в трахею или пищевод. К тому же 
слизистая оболочка в области грушевидных синусов, 
особенно латеральных стенок, особенно ранима из-за 
почти полного отсутствия подлежащей клетчатки.

Варианты лечения интралюминальных поврежде-
ний грушевидного синуса включают консервативную 
тактику ведения (обязательный компонент) и хирур-
гическое закрытие дефекта стенки синуса (дополни-
тельный компонент). Консервативная тактика включа-
ет обезболивание, антибиотики широкого спектра 
действия, временный полный отказ от перорального 
приема воды и пищи, нутритивную поддержку; а хирур-
гическая – механическое восстановление целостности 
слизистой оболочки, в отдельных случаях с пластикой 
мышечным лоскутом. При развитии инфекционных 
осложнений – инфекции межфасциальных клетчаточ-
ных пространств шеи – проводится дренирование оча-
гов инфекции.

Ранее в ретроспективных исследованиях лечения 
перфораций шейного отдела пищевода и гипофарин-
геальной области уже была показана прямая зависи-
мость между сохранением естественного, даже мини-
мального по объему и кратности приема пищи  
и жидкости и низкой частотой закрытия интралюми-
нального дефекта у таких больных при консервативной 
тактике ведения [9]. К сожалению, в отечественной 
клинической практике ситуации с фактическим, ино-
гда многодневным голоданием пациентов (например, 
при необходимости повторных эндоскопических про-
цедур или при хирургических вмешательствах с вре-
менным нарушением пассажа пищи по желудочно-
кишечному тракту) не являются исключительными.  
В описанном нами случае полный запрет перорально-
го питания и ограничение лечения только антибакте-
риальной терапией и внутривенным введением доста-
точного количества жидкости и электролитов могли 
значительно и негативно сказаться на уже нарушенном 
питательном статусе пациента, что вряд ли бы способ-
ствовало быстрому заживлению ран как в области не-
посредственной травмы глотки, так и в зоне развития 
абсцесса шеи.

В представленном случае перевод больного на па-
рентеральное питание способствовал эпителизации 
слизистой оболочки и заживлению раны грушевидно-
го синуса в области ранения (на 6-е сутки). Адекватное 
обеспечение энергетических потребностей больного, 
рассчитанных при помощи метода непрямой калори-
метрии, а также сбалансированный состав раствора для 
парентерального питания, назначение электролитов 
и микронутриентов в суточных дозировках способство-
вали сохранению функционального состояния паци-
ента. Важным был своевременный перевод больного 
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e на зондовое питание. Такая тактика позволила сохра-
нить нутритивный и физический статус пациента на 
период незапланированной отсрочки диагностики ос-
новного заболевания.

Отдельные лабораторные показатели статуса пита-
ния имели положительную динамику (табл. 3): сыво-
роточная концентрация общего белка увеличилась  
с 61,8 до 66,6 г/л, возросло общее число лимфоцитов  
с 1,47 до 1,58 × 109/л; концентрация общего билирубина, 
напротив, снизилась (с 22,0 до 16,1 мкмоль/л). Харак-
терная для злокачественных новообразований поджелу-

дочной железы гипергликемия, отмеченная у больного на 
старте лечения, на фоне проведения парентерального пи-
тания имела допустимые значения и не превышала 
8,0 ммоль/л. Добавление электролитов и микронутриентов 
позволило избежать метаболических нарушений. Свое
временный переход на энтеральное зондовое питание 
позволил закрепить эффект. Использование физио-
логического метода питания предупредило развитие 
осложнений со стороны желудочно-кишечного тракта. 
Выбранная смесь была высококалорийной и высоко-
белковой, что обеспечило достаточное ежедневное 

Таблица 3. Показатели нутритивного и функционального статуса

Table 3. Indicators of nutritional and functional status

Показатель 
Parameter

1-е сутки 
Day 1

15-е сутки 
Day 15

Масса тела, кг 
Body weight, kg

79 80

Рост, см 
Height, cm

170 170

Индекс массы тела, кг/м2 
Body mass index, kg/m2 27,3 27,6

Число лейкоцитов, × 109/л 
Leukocyte count, × 109/L

12,58 6,61

Общее число лимфоцитов, × 109/л 
Total lymphocyte count, × 109/L

1,47 1,58

Глюкоза крови, ммоль/л 
Blood glucose, mmol/L

6,6 6,36

Общий белок, г/л 
Total protein, g/L

61,8 63,9

Общий билирубин, мкмоль/л 
Total bilirubin, µmol/L

22 16,1

Ионизированный калий, ммоль/л 
Ionized potassium, mmol/L

3,5 4,4

Ионизированный кальций, ммоль/л 
Ionized calcium, mmol/L

1,23 1.26

Ионизированный натрий, ммоль/л 
Ionized sodium, mmol/L

137,0 136,0

Ионизированный хлор, ммоль/л 
Ionized chlorine, mmol/L

104 100

Лактат, ммоль/л 
Lactate, mmol/L

1,1 1,1

Тест 6-минутной ходьбы, м 
6-minute walk test, m

365 385

Кистевая динамометрия, кг 
Hand dynamometry, kg

21 24

Становая тяга, кг 
Deadlift, kg

56 57

Энергетические потребности в покое, ккал/сут 
Energy needs at rest, kcal/day

1800 Не измерялись 
Not measured
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eпоступление белка и энергии. Немаловажным аспектом 
было наличие в парентеральном и энтеральном питании 
омега-3-жирных кислот, что, как известно, способству-
ет уменьшению воспалительной реакции, положитель-
но влияет на синтез собственного белка и таким образом 
снижает вероятность развития саркопении [10].

В совокупности принятые меры позволили сохра-
нить функциональный статус больного, обозначив 
тенденцию к его улучшению (удлинение дистанции, 
пройденной за 6 мин ходьбы, увеличение мышечной 
силы при кистевой динамометрии и выполнении теста 
становой тяги).

Заключение
Своевременное назначение полноценного парен-

терального питания, последовательный переход с од-
ного метода нутривной поддержки на другой, доста-
точное обеспечение нутриентами способствовали 
эпителизации тканей в зоне интралюминального по-
вреждения глотки (грушевидного синуса), позволили 
сохранить статус питания и функциональное состояние 
больного, даже несмотря на перенесенную гнойную 
инфекцию глубоких тканей шеи и хирургическое вме-
шательство, а также оказали положительное влияние 
на результаты лечения.
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Доклад с таким названием на VIII Ежегодной конференции с международным участием «Эволюция лекарствен-
ной терапии злокачественных опухолей» (5 декабря 2024 г., Санкт-Петербург) представила Наталья Анатольевна 
Евстратова, заведующая отделением противоопухолевой лекарственной терапии ГБУЗ «Онкологический центр 
Калининградской области». Эксперт рассказала об основных принципах лечения анемического синдрома, индуциро-
ванного опухолевым заболеванием и лекарственной противоопухолевой терапией; о важных обновлениях, которые  
в 2024 г. появились в отечественных клинических рекомендациях «Анемия при злокачественных новообразованиях».

Почему растет риск анемии?
– Во всем мире онкологические пациенты посто-

янно сталкиваются с анемией, – заметила эксперт. –  
На основании моего опыта терапии и опыта моих кол-
лег в Онкологическом центре Калининградской об-
ласти я полагаю, что большинству из вас приходится  
в ежедневной практике участвовать в борьбе с этим 
расстройством. Но почему так важно учитывать риск 
развития анемического синдрома?

Анемия – фактор, который значительно снижает 
качество жизни пациентов. Прежде всего речь идет  
о мучительной слабости и утомляемости, которые  
не позволяют больному жить активной жизнью. С дру-
гой стороны, прогрессирование хронической гипоксии 
значительно снижает эффективность любой противо-
опухолевой терапии. В некоторых случаях мы даже 
вынуждены прекратить лечение из-за риска наступле-
ния глубокой анемии.

Угроза анемического синдрома возрастает практи-
чески при всех солидных опухолях, если их лечение 
начинается с использования любых онкологических 
лекарств – цитостатиков, гормонов, ингибиторов кон-
трольных точек иммунитета, таргетных препаратов.

– Приведу пример одной опухоли, а именно метаста-
тического кастрационно-резистентного рака предстатель-
ной железы, – сообщила Наталья Анатольевна. – В сис

тематическом обзоре с метаанализом 13 исследований, 
где участвовали больные этим раком, получавшие разные 
виды медикаментозной терапии, выявлена статистически 
значимая корреляция наступлении анемии со снижени-
ем общей и безрецидивной выживаемости (степень риска 
55 и 47 % соответственно) (Dal D. et al., 2018).

В обзоре установлено, что анемия коррелирует  
с худшим прогнозом у онкологических пациентов  
и является независимым фактором риска ухудшения со-
стояния больного. Продемонстрировано, что данная за-
кономерность характерна для представителей как евро-
пейской, так и азиатской расы. Отсюда Dal D. et al. 
предположили, что развитие анемии в указанном форма-
те наступает независимо от расовой принадлежности па-
циента. К сожалению, надежных предикторов развития 
такого осложнения фармакотерапии пока нет.

Авторы системного анализа 60 исследований рас-
сматривали, при опухолях каких локализаций анемия, 
обусловленная лекарственным лечением, в наибольшей 
степени снижает выживаемость (Caro M. et al., 2001). 
Наибольшая медиана увеличения риска смерти заре-
гистрирована для опухолей головы и шеи (75 %), далее 
следовали лимфома (67 %), рак предстательной желе-
зы (47 %) и рак легкого (19 %).

Чем выше дозировки химиотерапии (ХТ) (Splink A. 
et al., 2009) и чем больше ее длительность (Couffer B. et al., 
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e 2004), тем больше вероятность развития анемического 
синдрома. Во французском ретроспективном исследо-
вании анализировалась распространенность анемии 
(уровень гемоглобина <120 г/л) разной степени тяжести 
у 1604 пациентов с колоректальным раком, раком мо-
лочной железы, яичников, болезнью Ходжкина и не-
ходжкинской лимфомой (Couffer B. et al., 2004). Паци-
енты получали ХТ неплатиновыми препаратами  
в течение более 3 мес. Риск развития анемии возрастал 
в 2 раза: с 26 % во 2-й месяц исследования до 50 % через 
год после начала эксперимента.

Докладчик заметила, что накоплен большой опыт 
применения эритропоэзстимулирующих лекарств  
в монорежиме или комбинации с препаратами железа 
для онкологических больных с симптомной анемией 
или уровнем гемоглобина <100 г/л. Если лечение про-
водится грамотно, достигаются 3 его главные цели:

1) улучшение качества жизни больного;
2) профилактика развития глубокой анемии;
3) продолжение лечения в назначенных дозировках пре-

паратов в течение всего рекомендованного курса.

Единственное доступное патогенетически 
обоснованное лечение
В недавнем обзоре Bozzini C. et al. (2024) высказано 

мнение, что наиболее частый драйвер наступления ане-
мии у онкологических пациентов – индукция ХТ. Се-
годня хорошо изучен полипатогенетический механизм 
анемического синдрома.

В результате нефротоксического влияния на парен-
химу почек, например препаратов платины или инги-
биторов PARP, снижается выработка почечного гормо-
на эритропоэтина (ЭПО), важнейшего фактора 
созревания эритроцитов в костном мозге.

Одновременно цитостатики оказывают прямое ми-
елосупрессивное воздействие на костный мозг, причем 
с преимущественным подавлением красного крове
творного ростка. Но и сама опухоль, и ее микроокру-
жение вырабатывают множество воспалительных цито-
кинов (в основном интерлейкины 1 и 6). В свою 
очередь, данные медиаторы воспаления резко усили-
вают синтез гепсидина, ключевого белка эритропоэза. 
Это ведет к супрессии синтеза гемоглобина в ретикуло-
эндотелиальной сети.

Гепсидин – печеночный белок, который кодируется 	
у человека геном HAMP. Гепсидин является ключевым 
регулятором поступления железа в кровоток у млеко-
питающих. При состояниях с аномально высоким уровнем 
гепсидина, таких как воспаление, уровень сывороточно-
го железа падает из-за захвата железа в макрофагах 	
и клетках печени и снижения всасывания железа в ки-
шечнике. Это приводит к анемии из-за недостаточного 
количества сывороточного железа в крови, доступного 
для выработки красных кровяных телец.

Bozzini C. et al. подчеркнули, что применение пре-
паратов рекомбинантного эритропоэтина (рЭПО) – 
единственное доступное патогенетически обоснованное 
лечение анемии, обусловленной антиканцерогенной 
терапией.

Только ли цитостатитки вызывают анемию?
– Чаще всего анемию вызывают цитостатики, – 

продолжила докладчик. – Но, может быть, в вашей 
практике пальма первенства принадлежала другим про-
тивоопухолевым препаратам? Давайте проголосуем.

Лектор поставила на голосование вопрос: «Какие груп-
пы противоопухолевых препаратов влияют на уровень 
гемоглобина, кроме цитостатиков?» Предложены вариан-
ты ответов: ХТ, гормонотерапия, таргетная терапия. Все 
присутствующие в зале (100 %) выбрали ХТ.

Комментируя итог голосования, Н.А. Евстратова 
заметила, что, хотя анемический синдром действитель-
но чаще всего развивается на фоне ХТ, нельзя забывать  
о том, что онкологические средства других классов 
тоже оказывают такой негативной эффект за счет не-
фротоксического действия и, как следствие, подавле-
ния выработки эндогенного ЭПО.

Gireach J.A. et al. (2020) в обзоре подтвердили, что на 
уровень гемоглобина влияет не только традиционная ми-
елосупрессивная ХТ, но и все шире применяемые более 
новые антинеопластические агенты. Причем описаны раз-
ные патогенетические механизмы, а также средства лече-
ния рака, которые эти механизмы запускают:

• снижение продукции эритроцитов (замедление со-
зревания), кроме миелосупрессивной ХТ, вызывают 
лучевая терапия и ингибиторы тирозинкиназ;

• к повышению разрушения эритроцитов приводят 
антибиотики, например бета-лактамы; среди пре-
паратов ХТ – гемцитабин; ингибиторы контроль-
ных точек, в частности ниволумаб, пембролизумаб, 
ипилимумаб, а также иммуноглобулины класса G 
для внутривенного введения;

• потерю эритроцитов вызывают антикоагулянты, 
антитромбоцитарные агенты, нестероидные про-
тивовоспалительные препараты.
На основании данных обзора Gireach J.A. et al. 

(2020) докладчик обратила внимание на то, что пока-
заниями для применения рЭПО в борьбе с анемиче-
ским синдромом могут быть не только осложнения 
противоопухолевой терапии, но и непосредственные 
негативные влияния на эритропоэз со стороны анти-
биотиков, антикоагулянтов, нестероидных противо-
воспалительных препаратов, нередко включаемых  
в комбинированную терапию рака.

Рекомбинантные эритропоэтины  
или гемотрансфузия – что выбрать?
Созревание эритроцита продолжается около не-

дели и включает 7 стадий: плюрипотентная стволовая 
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eклетка как исходный предшественник, бурстообразу-
ющая единица, эритроцитарная колониестимулиру
ющая единица, проэритробласт, эритробласт, ретику-
лоцит, зрелый эритроцит. ЭПО требуется на разных 
стадиях созревания и дифференцировки эритроцитов. 
Соответственно, рецепторы к ЭПО выявлены на всех 
указанных клетках.

Без достаточной концентрации эндогенного ЭПО 
нормальный эритроцит не созреет и не включится  
в процесс циркуляции крови. Препараты группы рЭПО 
восполняют недостаток эндогенного ЭПО на фоне ле-
карственного противоопухолевого лечения. Это дости-
гается в результате воздействия рЭПО на все указанные 
клетки, что и приводит к купированию анемического 
синдрома (Elliot S.W. et al., 2014; Jenkmann W. еt al., 
2013).

Докладчик обратила внимание, что рЭПО стати-
стически значимо снижают потребность в гемотрансфу-
зии, выступая в роли патогенетического лечения анемии. 
Эта сложная и дорогостоящая процедура часто приводит 
к побочным эффектам, вплоть до гибели онкологиче-
ского больного. Выполнять ее может только трансфузи-
олог и обязательно в стационарных условиях.

Данные метаанализа 9 рандомизированных клиниче-
ских исследований терапии анемии у 4713 пациенток  
с раком молочной железы, получающих ХТ (Aareo M.  
et al., 2015), показали, что частота потребности в гемо-
трансфузии в группе рЭПО снизилась на 14 %, а в группе 
контроля – в среднем на 28 % (различия статистически 
значимы). В 7 из этих работ применялся ЭПО α, в 1 – 
ЭПО β, в 1 – дарбэпоэтин. Примечательно, что только  
в 2 исследованиях, где использовался ЭПО α, в опытной 
группе не осталось ни одной женщины, которой бы 
потребовалось переливание крови.

В целом рЭПО статистически значимо снижают 
риск гемотрансфузии на 35 % (Tonia T. et al., 2012).

По результатам крупного систематического обзора 
с метаанализом, включившего 91 рандомизированное 
исследование с участием 20 102 онкологических паци-
ентов, получающих ХТ, оказалось, что гемотрансфузии 
потребовались 39 % пациентов, которые по разным 
причинам не получали рЭПО для лечения анемическо-
го синдрома.

– Казалось бы, – заметила эксперт, – эти 39 % па-
циентов получили пользу в результате гемотрансфузий, 
хотя и меньшую по сравнению с рЭПО. Однако данные 
литературы говорят, что переливания крови онкологи-
ческим больным связаны с уменьшением показателя 
выживаемости. К такому выводу пришли Cho H. et al. 
(2021) на основании проведенного систематического 
обзора и метаанализа 23 когортных исследований, где 
участвовали 12 175 пациентов с раком легкого. По ито-
гам обзора зарубежные коллеги рекомендуют ограни-
чить стратегии по гемотрансфузиям в поддерживающей 
терапии онкологических больных.

– Но отсюда вовсе не следует, – пояснила  
Н.А. Евстратова, – что от гемотрансфузий надо полно-
стью отказаться. Я еще вернусь к этому вопросу, когда 
мы будем обсуждать очень важный документ – обнов-
ленные в 2024 г. клинические рекомендации «Анемия 
при злокачественных новообразованиях», одобренные 
Минздравом России (https://oncology-association.ru/ 
wp-content/uploads/2024/11/2153-anemiya-pri-zno_final.pdf).

Нормоцитарная и нормохромная анемия
В следующей части выступления докладчик оста-

новилась на тех морфологических характеристиках, 
которые наиболее присущи анемическому синдрому  
у онкологических пациентов.

По данным калифорнийского ретроспективного 
когортного исследования, выполненного для оценки 
патогенетических особенностей анемии, ассоцииро-
ванной с ХТ, у 4426 пациентов с 5 наиболее распростра-
ненными видами рака чаще всего развивались нормо-
цитарные (75–89 %) и нормохромные (41–51 %) анемии 
(Xu H. et al., 2013). В данной работе чаще всего анемия 
регистрировалась при опухолях верхних отделов кишеч-
ной трубки (98,4 %), далее следовали колоректальный 
рак (91,7 %), рак легкого и яичников (по 93,1 %) и рак 
молочной железы (86,3 %). При всех этих типах рака 
анемия возникала в среднем у 89,5 % пациентов.

– В российских клинических рекомендациях по ане-
мии 2024 г., – отметила Наталья Анатольевна, – также 
признается, что на основании морфологических харак-
теристик эритроцитов анемия у онкологических паци-
ентов, как правило, нормоцитарная и нормохромная. 
Как правило, но не всегда. Но как уточнить тип анемии 
у вашего пациента? Это существенный вопрос, ведь ал-
горитмы лечения разных анемий отличаются.

Для нормоцитарной и нормохромной анемии  
в норме остаются:

• средний объем эритроцитов (80–100 фл);
• среднее содержание гемоглобина в эритроците 

(34–37 пг);
• насыщение эритроцита гемоглобином (300–380 г/л). 

Данный показатель характеризует не количество 
гемоглобина в клетке, а плотность ее заполнения. 
Он рассчитывается как отношение общего гемо-
глобина к гематокриту – объему, который занима-
ют эритроциты в кровяном русле.
Все эти показатели ниже нормы при микроцитарных 

и гипохромных анемиях, к которым относятся железоде-
фицитная анемия, талассемия, наследственная сидеро-
бластная анемия, анемия при свинцовой интоксикации.

Данные показатели увеличены при макроцитарных 
гиперхромных анемиях. Эти нарушения характерны 
для В

12
-дефицитной, фолиево-дефицитной анемии, 

состояний после спленэктомии, гемолитико-уремиче-
ского синдрома, а также для анемии на фоне противо-
опухолевой терапии препаратами группы антифолатов 

https://oncology-association.ru/wp-content/uploads/2024/11/2153-anemiya-pri-zno_final.pdf
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e (метотрексат и пеметрексед). В инструкции по этим 
препаратам указано, что применять их надо вместе  
с витамином В

12
 и фолиевой кислотой.

Анемии при различной регенерации  
костного мозга
Назначение рЭПО при анемии пациентам, полу-

чающим лекарственное лечение, обосновано с учетом 
механизмов патогенеза этого расстройства также потому, 
что оно имеет гипорегенераторный характер (Benz J.  
et al., 2017).

– Гипорегенераторные анемии, – заметила  
Н.А. Евстратова, – развиваются по причине упомяну-
того мной механизма – угнетения эритропоэза вслед-
ствие миелосупрессивного эффекта антинеопластиче-
ской терапии и нарушения продукции ЭПО в почках 
как результата нефротоксичекого действия цитостати-
ков. Как в уже знакомой вам ситуации с нормохромной 
и нормоцитарной анемией, снова важно разобраться, 
является ли анемический синдром у пациента гипо-, 
нормо- или гиперрегенераторным, поскольку есть раз-
личия в лечении этих нарушений.

Норморегенераторная анемия не характерна для 
анемического синдрома на фоне фармакотерапии рака. 
Норморегуляторный тип свойствен анемии при хро-
нических заболеваниях, умеренным по тяжести желе-
зодефицитным анемиям, анемиям при хронической 
болезни почек, а также при опухолях крови. При нор-
морегенераторных анемиях показатель Ret относитель-
ный (оценивает способность костного мозга к воспро-
изводству эритроцитов) и составляет 0,5–2,0 %,  
а абсолютный Ret (общее число ретикулоцитов в абсо-
лютном выражении) – 20–100 × 109/л.

При гипорегенераторных анемиях (как раз к ним 
относится анемический синдром у онкологических 
больных) оба показателя Ret ниже нормы, а при гипер-
регенераторных – выше. Гипорегенераторный характер 
имеют апластическая анемия (тяжелое гематологиче-
ское заболевание, при котором организм не в состоянии 
вырабатывать клетки крови), парциальная краснокле-
точная аплазия, тяжелые железодефицитные анемии. 
Гиперрегенераторными являются постгеморрагическая 
анемия (острая кровопотеря), гемолитические наслед-
ственные и приобретенные анемии.

Анемии, индуцированные лекарственной терапией 
рака, как правило, носят нормоцитарный и нормо
хромный, а также гипорегенераторный характер.

Лечение анемии
В клинических рекомендациях 2024 г. представлен 

алгоритм лечения пациентов с анемией при злокаче-
ственных новообразованиях (рис. 1). При этом необ-
ходимо использовать:

• трансфузии препаратов крови;
• эритропоэзстимулирующие препараты;

• коррекции дефицита железа, витамина В
12

, фоли-
евой кислоты.
– Прежде всего мы должны определиться, – рас-

сказала эксперт, – какой дефицит железа у пациента – 
абсолютный или функциональный. Для этого необходим 
анализ крови на уровень ферритина. Если содержание 
ферритина ≥100 мкг/л, значит, речь идет о функциональ-
ном дефиците. Тогда применять препараты железа  
не нужно. Если уровень ферритина <100 мкг/л, имеет 
место абсолютный дефицит железа. В этом случае не-
обходимо назначить внутривенные препараты железа, 
прежде чем применять рЭПО. Использование этих пре-
паратов до коррекции железодефицитного состояния 
недопустимо. После подобной коррекции мониторинг 
состояния железа выполняется каждые 7–10 дней.

Если дефицита железа нет, то при уровне гемогло-
бина <100 г/л, скорее всего, пациент страдает анемией, 
индуцированной фармакотерапией рака. В этом случае 
требуется применение рЭПО, препаратов патогенети-
ческой терапии, позволяющих повысить уровень гемо-
глобина и снизить потребность в гемотрансфузиях.

Но если имеется тяжелая анемия с уровнем гемо-
глобина <70 г/л, ее причинами могут быть дефицит 
витамина В

12
 или фолатов, болезни почек либо другие 

причины. Тогда требуется трансфузия эритроцитарной 
массы. Но вслед за ней, после вывода уровня гемогло-
бина из опасного диапазона, все равно следует при-
менить рЭПО.

Когда нужны заместительные гемотрансфузии
Согласно клиническим рекомендациям, пациентам 

с концентрацией гемоглобина <70 г/л и/или клиничес
кими проявлениями анемической гипоксии, в том чис-
ле при более высоком содержании гемоглобина, тре-
буются гемотрансфузии эритроцитсодержащих 
компонентов донорской крови.

В соответствии со специальным приказом Мин
здрава России от 03.06.2013 № 348Н гемотрансфузии 
при снижении концентрации гемоглобина <70–80 г/л 
показаны только в случае острых постгеморрагических 
анемий при одномоментном снижении уровня гемато-
крита до <25 % от референсного значения.

При хронических анемиях главной задачей являет-
ся устранение причины, вызвавшей анемию. Гемо-
трансфузии назначаются только для коррекции кли-
нически значимых симптомов, которые обусловлены 
гипоксией вследствие снижения уровня гемоглобина 
и не поддаются патогенетической терапии.

Таким образом, концентрация гемоглобина изо-
лированно не может служить абсолютным критерием 
необходимости гемотрансфузий. Решение всегда долж-
но быть результатом клинического суждения лечащего 
врача и основываться в первую очередь на объективных 
признаках гипоксии с учетом таких сопутствующих 
факторов риска, как, например, кровотечения, интер-
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Рис. 1. Рекомендуемый алгоритм лечения анемии у пациентов со злокачественными новообразованиями. Hb – гемоглобин; MCV – средний объем 
эритроцита; MCHC – насыщение эритроцита гемоглобином; ЭСП – эритропоэзстимулирующие препараты

Fig. 1. Recommended algorithm of anemia treatment in patients with malignant tumors. Hb – hemoglobin; MCV – mean corpuscular volume; MCHC – mean 
corpuscular hemoglobin concentration; ESA – erythropoiesis-stimulating agents

Общий анализ крови: 
Hb, гематокрит, MCV, 

MCHC /  
Complete blood test: 
Hb, hematocrit, MCV, 

MCHC

Снижение Hb, MCV и/или MCHC
Гипохромия эритроцитов / 

Decreased Hb, MCV and/or MCHC 
Hypochromic erythrocytes

Дефицит железа? /  
Iron deficiency?

Функциональный 
дефицит железа / 

Functional iron 
deficiency

Абсолютный  
дефицит железа /  

Absolute iron 
deficiency

Нет дефицита  
железа /  
No iron  

deficiency

Другие причины: 
нутритивная 

недостаточность 
(дефицит витамина 
B12 и/или фолатов), 
нарушение функции 

почек и т.д. /  
Other causes: 

nutritional deficiency 
(B12 vitamin  

and/or folates 
deficiency), renal 
dysfunction etc.

Внутривенное 
введение железа. 
Дефицит железа 

должен быть 
восполнен до начала 

терапии ЭСП или 
одновременно с ней / 

Intravenous iron 
administration. Iron 
deficiency should be 

corrected prior to ESA 
therapy or 

simultaneously with it

Мониторинг содержания железа каждые 7–10 дней / 
Iron level monitoring every 7–10 days

Внутривенное 
введение железа. 
Дефицит железа 

должен быть 
восполнен до начала 

терапии ЭСП  / 
Intravenous iron 

administration. Iron 
deficiency should  
be corrected prior  

to ESA therapy

Анемия, 
индуцированная 
химиотерапией / 

Chemotherapy-
induced anemia

Тяжелая анемия:  
Hb <70 г/л /  

Severe anemia:  
Hb <70 g/L

Hb <100 г/л /  
Hb <100 g/L

Трансфузия 
эритроцитарной 

массы /  
Packed red blood cells 

transfusion

Применение ЭСП / 
ESA use

Оценить:
•  �уровень ферритина;
•  �уровень насыщения 

трансферрина железом
Дополнительно: 
•  �доля гипохромных 

эритроцитов, Hb  
в ретикулоцитах / 

Evaluate:
• �ferritin level;
• �transferrin iron saturation level
Additionally: 
• �percentage of hypochromic 

erythrocytes, Hb in reticulocytes

куррентные инфекции, тяжелая сопутствующая сердечно-
сосудистая, легочная патология.

Изменение дозировок
– В последних клинических рекомендациях, – уточ-

нила докладчик, – представлены обновленные реко-
мендуемые дозы рЭПО и принципы их коррекции  
у взрослых онкологических пациентов, получающих 

лекарственное лечение. Упомянуты рЭПО α, β и θ. 
Остановимся подробнее на первой группе препаратов, 
тем более что ЭПО β и θ отсутствуют в рекомендациях 
Национальной комплексной онкологической сети 
США – авторитетной организации по лечению онко-
логических больных.

В отечественных рекомендациях представлен наи-
больший выбор доз рЭПО α, вводимого подкожно,  
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для эффективной и безопасной терапии. Начальные 
дозы составляют:

• 150 МЕ/кг 3 раза в неделю,
• 12 000 MЕ 3 раза в неделю,
• 40 000 МЕ 1 раз в неделю.

Эти дозы показаны для взрослых пациентов, полу-
чающих ХТ, с солидными (немиелоидными) опухоля-
ми, злокачественной лимфомой или множественной 
миеломой. Если через 4 нед лечения уровень гемоглоби-
на повысился более чем на 10 г/л, а ретикулоцитов – 
более чем на 40 000 мкл, значит, лечение идет успешно 
и его надо продолжить в той же дозе.

Анализы на уровень гемоглобина и эритроцитов 
должны проводиться через 4 нед в связи с тем, что в нор-
ме существует задержка в 2–3 нед между введением рЭПО 
и появлением стимулированных эритроцитов.

Однако, если через 4 нед терапии уровень гемогло-
бина вырос менее чем на 10 г/л, а ретикулоцитов – ме-
нее чем на 40 000 мкл, нужно увеличить дозу рЭПО  
до 300 МЕ/кг 3 раза в неделю или до 60 000 МЕ 1 раз  
в неделю. После этого следует снова продолжить лечение  
в течение 4 нед, потом повторить анализ. Если будут за-
регистрированы показатели ниже указанных, необходимо 
прекратить применение рЭПО, а если выше – продолжить 
терапию в той же дозе. В случаях применения рЭПО,  
например Эральфона® (ЗАО «ФармФирма «Сотекс», 
Россия), терапия должна продолжаться в течение месяца 
после окончания ХТ.

Следует поддерживать уровень гемоглобина 100–
120 г/л. Превышений показателя 120 г/л надо избегать. 
Также не следует допускать повышения уровня гемогло-
бина более чем на 10 г/л за 2 нед или на 20 г/л за месяц.

Материал подготовил А.Л. Рылов.




