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Nyt siden sidst (ændringslog) 
 

Nyt siden version 1.0 

Retningslinjeafsnit 
 

Beskrivelse af ændring 

Titel 

Ændret fra  
Anæmi og jernbehandling ved nydiagnosticeret kolorektal cancer  
til  
Anæmi, jernbehandling og blodtransfusion 

Introduktion 
Afsnittet er opdateret og uddybet i forhold til bla. incidens og 
patofysiologiske mekanismer, herunder supplering af referencer.  

Anbefalinger Alle anbefalinger (anbefaling 1-4) er blevet opdateret og uddybet  

Referencer Opdateret  

Litteratursøgning Opdateret  

Forfattere 

Magnus Ploug, Rasmus Dahlin Bojesen,og Ismail Gögenur er blevet 

tilføjet til udarbejdelsen af opdatering af denne retningslinje (version 

2.0). 

 

Nyt siden version 2.0 

Retningslinjen er kritisk gennemlæst af arbejdsgruppen og anbefalinger og indhold er vurderet gældende. Der 

er udelukkende foretaget ændringer af versionsnr., faglig- og administrativ godkendelsesdato og 

opdateringsdato. 
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1. Anbefalinger (Quick guide) 
 

Udredning og behandling 

 

1. Alle patienter med nydiagnosticeret kolorektal cancer bør så tidligt som muligt 

udredes for anæmi og jernmangel med hæmoglobin, ferritin og transferrin 

mætning (TSAT)(B). 

2. Patienter med jernmangel uden anæmi kan behandles med jern i form af 

tabletbehandling postoperativt (D)  

3. Patienter med jernmangel og moderat til svær anæmi (hgb <6 mmol/L) kan 

behandles med i.v. jern præoperativt så tidligt som muligt (D). Der bør være særlig 

opmærksomhed ved øget blødningsrisiko, planlagt større kirurgi eller øget 

komplikationsrisiko og skrøbelige patienter (D)    

4. Øvrige patienter med anæmi og jernmangel bør behandles med jern i form af 

tabletbehandling (B) 
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2. Introduktion 
 

Anæmi og jernmangel er hyppige tilstande hos patienter med  kolorektal cancer (1-3) og er associeret med en 

øget komplikations- og mortalitetsrate efter elektiv kolonkirurgi (4) samt ved et bredt udsnit af øvrige kirurgisk 

procedurer (5, 6). Herudover er anæmi på diagnosetidspunktet associeret med dårligere respons på 

neoadjuvant behandling for lokal avanceret rektal cancer (7, 8). I et dansk kohorte studie var incidensen af 

anæmi og jernmangel på henholdsvis 47% og 64% hos kolorektal cancer patienter på diagnosetidspunktet (9) 

og anæmien skyldtes hos 88% af patienterne jernmangel. Jernmangelanæmi kan underinddeles i enten 

absolut (lave jerndepoter) eller funktionel (inflammatorisk betinget nedsat jerntilgængelighed) (9, 10). Typen af 

jernmangel kan afklares ved måling at patientens s-ferritin og transferrin mætning.  

De to vigtigste patofysiologiske mekanismer for udvikling af jernmangel anæmi ved kolorektal cancer er 

henholdsvis blødning fra tumoren og inflammation fra tumoren der reducerer gastrointestinal absorption af oral 

indtag jern, samt nedsat frigivelse af jern fra makrophager via opregulering af hormonet hepcidin (12-16). 

Anæmi er dog et sent symptom på jernmangel og udvikles først når jernmangelen begrænser erythropoiesen 

fra knoglemarven. Grundet jerns evne til at foretage elektron overførsel anvendes jern i mange af kroppen 

enzymatiske processer inklusiv Krebs cyklus, DNA reparation, reactive oxygen species kaskaden, samt 

modning af immunceller og immunfunktion (19-23). Således har jernmangel vidtrækkende konsekvenser for 

den humane fysiologi og immunologi, men de langsigtede konsekvenser heraf er uvisse.  

Incidensen af anæmi er i varierende grad fundet associeret til mandligt køn, stigende alder, højere T-kategori 

og oral placering af tumoren med højeste incidens for cancer i coecum (2, 9, 11). Herudover er det sandsynligt 

at faktorer som neoadjuvant kemoterapi og dårlig ernæring ligeledes medføre anæmi.  

 

Præoperativ anæmi er den vigtigste prædiktive faktor for perioperativ blodtransfusion (2, 24, 25) som er 

associeret til dårligere outcome (26). Der er i flere studier beskrevet nedsat overall og sygdomsfri overlevelse 

hos kolorektal cancer patienter med jernmangelanæmi (27-30) mens det i et andet studie på CRC patienter 

ikke påvirkede overlevelsen (31).  Under normale fysiologiske omstændigheder uden perioperativ anæmi 

korrektion vil det tage anæmiske patienter op til et år at opnår hæmoglobin niveauer inden for reference 

niveau (16), dog kendes konsekvenserne af denne langvarige tilstand på patientens risiko for funktionstab, 

træthed og livskvalitet ikke (32).  

 

Formål 

Formålet med retningslinjen er at vejlede til evidensbaseret behandling ved jernmangel og anæmi hos 

nydiagnosticerede kolorektal cancer patienter. Der er øget fokus på præoperativ optimering af patienter med 

kolorektal cancer, herunder håndtering af anæmi og jernmangel i det perioperative forløb(33-35).  

 

Patientgruppe  

Målgruppen for denne retningslinje er nydiagnosticerede patienter med kolorektal cancer. Forudsætningerne 

for retningslinjen er den gældende restriktive transfusionspraksis hvor brug af blodprodukter søges minimeret 

(36, 37). Dette er særskilt vigtigt da effekten af jernbehandling på at nedbringe anvendelsen af blodprodukter 

hos disse patienter ellers udvandes. Kriterierne for anæmi i denne retningslinje er baseret på WHO’s (World 

Health Organization) definition og nedre grænseværdier på henholdsvis 8,3 mmol/L for mænd og 7,4 mmol/L 
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for kvinder. Anæmi underinddeles desuden i let (6 mmol/L – nedre normalgrænse) moderat (5 – 6 mmol/L ) og 

svær anæmi (< 5 mmol/L)(38).Jernmangel er defineret  som s-ferritin 30-100 ng/ml og transferrin mætning 

(TSAT) <20% eller ved s-ferritin <30 ng/ml uanset TSAT (33).  

 

Målgruppe for brug af retningslinjen 

Denne retningslinje skal primært understøtte det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor 
den primære målgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvæsen. 
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3. Grundlag

Udredning og behandling 

1. Alle patienter med nydiagnosticeret kolorektal cancer bør så tidligt som muligt 

udredes for anæmi og jernmangel med hæmoglobin, ferritin og transferrin 

mætning (TSAT)(B). 

2. Patienter med jernmangel uden anæmi kan behandles med jern i form af 

tabletbehandling postoperativt (D)  

3. Patienter med jernmangel og moderat til svær anæmi (hgb <6 mmol/L) kan 

behandles med i.v. jern præoperativt så tidligt som muligt (D). Der bør være særlig 

opmærksomhed ved øget blødningsrisiko, planlagt større kirurgi eller øget 

komplikationsrisiko og skrøbelige patienter (D)    

4. Øvrige patienter med anæmi og jernmangel bør behandles med jern i form af 

tabletbehandling (B) 

 

Litteratur og evidensgennemgang 

Præoperativ jernbehandling ved jernmangelanæmi øger hæmoglobinniveauet (39-42) og et enkelt 

randomiseret studie har vist at intravenøst administreret jern har større effekt end peroral (26). Der er en klar 

sammenhæng mellem hæmoglobinresponsets størrelse og hastighed på den ene side og 

udgangshæmoglobinniveauet på den anden, således at patienter med mere udtalt anæmi har en hurtigere og 

støre effekt end patienter med lettere anæmi (39). Siden sidste udgave af retningslinjen er to større 

randomiserede studier publiceret. Det dobbeltblindede britiske PREVENTT studie viste en stigning i 

præoperativ hæmoglobin ved i.v. jernbehandling, men kunne ikke vise en reduktion i blodtransfusioner (41). 

Studiet kritiseres for at den manglende transfusionsprotokol kan have ført til mere lempelig anvendelse af 

blodprodukter og at inkludere patienter uden jernmangelanæmi. Dog fandt studiet færre genindlæggelser 

grundet postoperative komplikationer hos interventionsgruppen og en langvarig effekt på hæmoglobin 

niveauet 6 måneder efter operationen. Den manglende effekt på transfusionsbehovet afspejler nok i høj grad 

daglig klinisk praksis hvor transfusionsgrænserne ikke altid overholdes. Et ikke-blindet australsk studie blev 

afsluttet før tid på grund af for stort transfusionsbehov i kontrolgruppen, men uden at der kunne påvises 

signifikant reduktion af transfusionsbehov efter præoperativ behandling med i.v. jern (40). I alt er identificeret 

fem randomiserede studier med i.v. jern, hvor hele eller dele af studiepopulationen er kolorektal cancer 

patienter (40-44), med data på 345 kolorektal cancer patienter. Studierne varierer i design (i.v. jern versus 

placebo/tablet jern), i hvornår og i hvor store doser i.v. jern administreres samt om patienterne inkluderes på 

baggrund af anæmi generelt eller jernmangelanæmi. Alle fem studier evaluerer effekten på blodtransfusioner, 
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men kun et af studierne finder en signifikant lavere transfusionsrate i i.v. jerngruppen (43). Ingen af studierne 

viser en forskel i postoperative komplikationsrater eller 30-dages mortalitet (rapporteret i 3 studier) (40-42). Ét 

studie viser kortere postoperativ indlæggelsestid i i.v. jern gruppen(40) mens tre andre ikke genfinder dette 

(41, 42, 44). Ét studie viser en reduktion i antallet af 30 dages genindlæggelser i i.v. jerngruppen (41).   

 

Der er publiceret langtidsdata fra ét af de fem randomiserede studier og her findes ingen forskel i femårs 

overlevelse eller femårs sygdomsfri overlevelse hos kolorektal cancer patienter behandlet med i.v. jern 

præoperativt(45).  

 

Intravenøs jernbehandling ser ud til at have en hurtigere og mere markant virkning på jerndepoter og 

hæmoglobinniveau i forhold til tablet behandling og effekten er bedre jo tidligere den iværksættes præoperativt 

(39, 42, 46). Der er fortsat meget sparsom evidens for om jernbehandling (tablet eller i.v.) har en påvirkning på 

tumormikromiljø, vækst og metastasering. Der er teoretiseret om både mulige gavnlige og skadelige 

påvirkninger på tumor. To studier finder at i.v. jernbehandling repleterer jerndepoterne uden at stimulere tumor 

mere end oral jern(47, 48) 

  

Der mangler klar evidens for at præoperativ jernbehandling bedrer korttids og langtidsoutcomes hos kolorektal 

cancer patienter.  Herudover er der betydelig heterogenitet i litteraturen i både indikation, dosis og varighed af 

behandling, hvilket har betydning for tolkningen af eventuelle effekter. Præoperativ behandling bør derfor 

reserveres til patienter som tænkes at have den største gavn af behandlingen. I de tilfælde hvor præoperativ 

behandling vælges, bør den derfor gives så længe før operationen som muligt. Postoperativ behandling kan 

gives peroralt.      

 

Udredningen bør som minimum indeholde Hæmoglobin (Hb), Ferritin og Transferrinmætning (TSAT). Også 

selvom der ikke planlægges præoperativ behandling bør der udredes for jernmangel (ferritin og TSAT) da 

værdierne kan være svære at tolke hvis de tages i det umiddelbare postoperative forløb. Der er stor variation i 

de anvendte grænseværdier for jernmangel -specielt i definitionen af funktionel jernmangel. Der synes at være 

konsensus til at definere absolut jernmangel ved s-ferritin <30 ng/ml, mens definitionen af funktionel 

jernmangel varierer og defineres i denne instruks ved s-ferritin 30-100 ng/ml og TSAT <20%(17, 33, 49). 

Prøverne bør tages umiddelbart efter, at der er rejst endoskopisk eller radiologisk mistanke om kolorektal 

cancer og eventuel behandling bør iværksættes snarest muligt intravenøst hvis dette er indiceret og ellers 

vente til postoperativ tabletbehandling. Hvilken behandling der fortrækkes må således bero på en individuel 

vurdering i forhold til anæmigrad, komorbiditeter, tid til operation og forventet blødningsrisiko samt kirurgisk 

stress.  

Årsagen til at postoperativ behandling tilrådes som tablet behandling er primært ud fra et økonomisk 

perspektiv da denne behandling er væsentligt billigere end i.v. jern, om end der også er dårligere compliance 

og gastrointestinale bivirkninger (50, 51).  

 

Til peroral behandling anbefales jern kombineret med C-vitamin, svarende til 100 mg jern 2 gange dagligt, 

indtil hæmoglobin og jerndepoter er normale (S-ferritin > 100 ng/ml). Ofte er et halvt års behandling (efter 

operation) tilstrækkeligt og kan kontrolleres ved egen læge.  
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Til intravenøs behandling er der ikke nævneværdig forskel i effekt og bivirkningsprofil imellem de nye 

lavmolekylære jernpræparater (Ferricaboxymaltose, jern(III)isomaltosid, jern(III)-hydroxid-dextran). Dog er der 

en dosisrespons sammenhæng, hvorfor der i denne sammenhæng må foretrækkes præparater, der tillader 

individualiseret ’totaldosis infusion’ hvor det samlede jernunderskud beregnes ud fra hæmoglobin og vægt og 

infunderes i én behandling. 

 

Anbefalingen om at behandle med i.v. jern til udvalgte patienter må betragtes som en ekspert vurdering fra 

forfatterne af denne vejledning. Dette understøttes af ordlyden i anbefalingerne og den store grad af 

egenfortolkning og lokal implementering som dette tillader.  

 

Patientværdier og – præferencer 

Patientværdier og præferencer er ikke undersøgt i denne retningslinje. 

 

Rationale 

Anbefalingerne er resultatet af den tilgængelige litteratur på området. Anbefalingerne er beskrevet overordnet, 

da der er betydelig heterogenitet imellem målpopulationerne og studietyperne. Herudover er meget få studier 

gennemført som prospektive kontrollerede studier. 
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5. Metode
 

Litteratursøgning  

Foretaget d. 09.nov 2021 i EBASE (OVID interface) med begrænsning af litteratur publiceret efter 2000. Det 
var kun RCT’er der blev søgt på. Følgende søgestrategi blev anvendt: 
Embase search – Ovid interface 

1. (anemi* or anaemi* or iron*).ti. 
2. (cancer or malig*).ti. 
3. (colo* or rectal).ti.  
4. 1 and 2 and 3  
5. ((colo* and surgery) or rectal and surgery) or (abdominal and surgery)).ti. 
6. 1 and 5 
7. 4 or 6 
8. Limit 7 to (human and English language and (embase or medline) and yr=”2000 -Current” and (article 

or article in press) and journal)and article)’ 
9. Limit 8 to randomized controlled trial. 

 
Som enkelt søgestreng kan copy-pastes nedenstående: 
” 
1.  
(((anemi* or anaemi* or iron*).ti.) and (((colo* and surgery) or (rectal and surgery) or (abdominal and 
surgery)).ti.) or (((anemi* or anaemi* or iron*) and (cancer or malig*) and (colo* or rectal)).ti.))  
 
Herefter skal anvendes følgende begrænsninger 
2.  
limit 1 to (human and english language and (embase or medline) and yr="2000-current" and (article or article 
in press) and journal and (randomized controlled trial)) 
“ 

Formulering af anbefalinger

Anbefalingerne er udformet i uformel konsensus blandt de kliniske eksperter i retningslinjegruppen.  

 

Interessentinvolvering

Ingen udover forfattergruppen har været involveret i udarbejdelsen af denne retningslinje. 

 

Høring og godkendelse 

Retningslinjen er godkendt af DCCG´s kirurgiske arbejdsgruppe som er en lægefaglig, videnskabeligt 

understøttende arbejdsgruppe med reference til DCCG’s bestyrelse i henhold til DCCG’s vedtægter. 

 

Anbefalinger, der udløser betydelig merudgift

Nej, idet behandlingerne er en del af klinisk praksis og anbefalingerne medfører ikke betydelige 

omstruktureringer af behandlingen af patienter med denne sygdom i Danmark. 
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internationale møder af Pharmacosmos, Norgine og Medtronic.  
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IG har modtaget speakers fee og fået dækket transport udgifter i relation til deltagelse i nationale og 

internationale møder af Pharmacosmos, Johnson og Johnson, Intuitive Surgical samt Reponex. Sidder i 

advisory board for Johnson og Johnson. 

Hovedparten af forfatterne til denne retningslinje har således haft samarbejde med medicinalfirmaer. 

Samarbejdet omfatter rejser og deltagelse i ekspertmøder i forskellige sammenhænge og med forskellige 

medicinalfirmaer. Det er vores opfattelse, at aktiviteterne er bredt ud over alle potentielle interessenter og 

derfor ikke samlet set kan opfattes som en interessekonflikt i forbindelse med udarbejdelsen af denne 

retningslinje.  

 

Version af retningslinjeskabelon 

Retningslinjen er udarbejdet i version 9.2.1 af skabelonen. 

6. Monitorering
 

I DCCG monitoreres hvad Hb koncentration er på diagnosetidspunkt samt operationstidspunkt samt hvorvidt 

der er behandlet med peroral eller iv jern i behandlingsforløbet præoperativt. Der monitoreres endvidere 

peroperativt blodtab.
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7. Om denne kliniske retningslinje 
 

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinære Cancer Grupper 

(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er 

forstærket i forbindelse med Kræftplan IV og har til formål at understøtte en evidensbaseret kræftindsats af høj 

og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante 

DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer på Kræftområdet har foretaget en administrativ godkendelse af 

indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer på kræftområdet kan findes på: 

www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer 

 

Retningslinjen er målrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvæsen og 

indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstøtte af fagpersoner og 

patienter, når de skal træffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske 

situationer. 

 

De kliniske retningslinjer på kræftområdet har karakter af faglig rådgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk 

bindende, og det vil altid være det faglige skøn i den konkrete kliniske situation, der er afgørende for 

beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt 

behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner følger anbefalingerne. I visse tilfælde kan en 

behandlingsmetode med lavere evidensstyrke være at foretrække, fordi den passer bedre til patientens 

situation. 

 

Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefalinger (kapitel 1), en beskrivelse af grundlaget for 

anbefalingerne – herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3+4). Anbefalinger mærket A er stærkest, 

Anbefalinger mærket D er svagest. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er 

udarbejdet efter ”Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of 

Recommendations”, findes her: http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-

vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf  

Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er også 

beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de ønskede kapitler. 

 

For information om Sundhedsstyrelsens kræftpakker – beskrivelse af hele standardpatientforløbet med 

angivelse af krav til tidspunkter og indhold – se for det relevante sygdomsområde: https://www.sst.dk/   

 

Denne retningslinje er udarbejdet med økonomisk støtte fra Sundhedsstyrelsen (Kræftplan IV) og RKKP.

 

 

http://www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer
http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf
http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf
https://www.sst.dk/
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