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KRATAK SADRŽAJ
Najveći broj bolesnika s uznapredovalim neseminomskim tumorom testisa može biti izlečen primenom standardne 

hemioterapije zasnovane na protokolima sa cisplatinom. Ipak, kod 1030% bolesnika se ne postiže potpuna remisija ili 
dolazi do relapsa posle terapije prve linije, zbog čega se primewuje tzv. salvage (spasavajuća) hemioterapija. Kod bolesni
ka sa gonadnim neseminomskim tumorom u kličkom stadijumu B2, posle levostrane ingvinalne orhiketomije, primewena je 
inicijalna hemioterapija po protokolu BEP, a zbog ispoqene rezistencije u daqem toku po protokolu VIP i jedan ciklus po 
protokolu VEIP. Posle postavqawa urinskog katetera, zbog potpune retencije urina, uočava se flegmonozna upala, a potom i 
nekroza prepucijuma i kože korpusa penisa. Posle demarkacije urađena je nekrektomija s autotransplantom. Nekroza kože 
penisa predstavqa vrlo retku posthemioterapijsku komplikaciju u fazi izražene periferne pancitopenije, koja može bi
ti posledica toksičnog delovawa primewenih citostatika ili razvoja lokalne infekcije s posledičnom nekrozom.

Kqučne reči: nekroza kože penisa; hemioterapija po protokolu VEIP; lečewe rezistentnog neseminomskog tumora

UVOD

Stepen izlečewa bolesnika sa diseminiranim 
tumorima testisa značajno je poboqšan od ranih se
damdesetih godina 20. veka uvođewem vinblastina 
i bleomicina, a kasnije i cisplatina u terapiju, 
tako da se izlečewe postiže kod oko 80% muškara
ca [13]. Ipak, kod 1030% bolesnika, u zavisnosti 
od inicijalnih prognostičkih faktora, prema in
ternacionalnoj kolaborativnoj grupi za karcinom 
germinativnih ćelija (International Germ-Cell Can-
cer Colaborative Group – IGCCCG) se ne postiže pot
puna ni delimična remisija ili dolazi do relapsa, 
odnosno refrakternosti bolesti posle primene pr
ve linije hemioterapije. Zbog toga se u ovoj grupi 
bolesnika primewuje hemioterapija po tzv. salvage�
protokolima (VIP, VEIP) [48]. Dosad je dokazano da 
se ovom terapijom može postići potpuna ili deli
mična remisija kod 1871% bolesnika, sa stopom iz
lečewa od 20 do 25% [811].

Rezultati velikih studija pokazuju da su najva
žnije indikacije za primenu pomenute terapije u 
ovoj grupi bolesnika sledeće: relaps posle potpu
nog odgovora, progresija posle delimičnog odgovo
ra (sa normalizacijom vrednosti tumorskih poka
zateqa kod neoperabilnih bolesnika) i povećawe 
vrednosti horiogonadotropina (HCG), odnosno al
fafetoproteina (AFP) u dva merewa u intervalu od 
četiri nedeqe. Najčešće opisani nežeqeni efekti 
hemioterapije po protokolu VEIP odnose se na poje
dinačne ili zbirne nežeqene efekte citostatika 
ovog protokola, od kojih su najvažniji: insufici
jencija rada bubrega, simptomi toksičnosti gastro
intestinalnog trakta i centralnog nervnog siste
ma, mijelosupresija, alopecija i mikroskopska he
maturija [9]. U dostupnoj literaturi nije opisana 
nekroza kože penisa sa sledstvenim komplikacija
ma. U radu prikazujemo bolesnika sa ovom kompli

kacijom posle primene hemioterapije po protoko
lu VEIP.

PRIKAZ BOLESNIKA

Kod bolesnika starosti od 29 godina je, zbog tumo
ra levog testisa, krajem 2000. godine urađena ingvi
nalna orhiketomija sa patohistološkim nalazom: 
Tu mixtus malignus cellularum germinativum testis (Ca 
embryonale 90%, Seminoma 10%). Vrednost postope
racionih pokazateqa je bila višestruko povećana: 
AFP 550, HCG 390, LDH 1280, GGT b.o., a bolest je bi
la proširena do kliničkog stadijuma B2 sa izraže
nom retroperitoneumskom adenopatijom – Balkije
vo (Bulky) oboqewe. Bolesnik je u početku lečen he
mioterapijom po protokolu BEP (ukupno četiri ci
klusa), a zbog nepotpunog odgovora s održavawem re
troperitoneumske limfadenopatije i povećanih 
vrednosti AFP i HCG, primewena su još četiri ci
klusa hemioterapije po salvage protokolu VIP. Po
sle ove terapije, koja je primewena u standardnim 
dozama, i daqe se održala izražena bolest u trbu
hu, zbog čega je krajem avgusta 2001. godine primewen 
prvi salvage ciklus hemioterapije po protokolu VE
IP za refrakterne tumore germinativnih ćelija.

Neposredno po završetku petodnevne primene he
mioterapije dolazi do pogoršawa opšteg stawa bo
lesnika, s izraženom perifernom pancitopenijom 
i febrilnošću, zbog čega je započeta adekvatna an
tibiotska i supstituciona terapija uz granulocit
ni faktor rasta (G-CSF), a zbog potpune retencije 
urina, transuretralno je postavqen urinski kate
ter. Ubrzo posle toga uočava se flegmonozna upala, a 
zatim i nekroza prepucijuma i kože proksimalnog 
dela tela penisa. Urađen je EHO dopler pregled krv
nih sudova penisa, koji je bio normalan. Posle pri
mewene terapije dolazi do normalizacije krvne sli
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ke, a po odstrawivawu urinskog katetera bolesnik 
je mogao spontano da urinira.

Posle demarkacije nekroze urađena je nekrekto
mija s autotransplantacijom kože po Tiršovom 
(Thiersch) metodu. Patohistološki nalaz odstrawe
ne promene glasio je: Necrosis haemorrhagica texti fi-
brosi subepithelialis. U dobrom opštem stawu i sa nor
malnim lokalnim postoperacionim nalazom na pe
nisu bolesnik je pušten kući.

DISKUSIJA

U literaturi su dosad dobro opisane rane i ka
sne komplikacije hemioterapije po salvage protoko
lu VEIP i posebno sinergističke interakcije i far
makokinetsko ponašawe svakog citostatika pojedi
načno. Izražena periferna pancitopenija sa domi
nantnom leukopenijom i agranulocitozom koja se ja
vqa u ranoj fazi, odnosno neposredno po završetku 
hemioterapije, mogla bi biti jedan od glavnih uzro
ka razvoja flegmonozne upale. Kao otvoreno pitawe 
ostaje dilema da li je kasnija pojava nekroze prepu
cijuma i kože proksimalnog dela tela penisa posle
dica akutnog toksičnog delovawa primewenih cito
statika ili posledica razvoja komplikovane lokal
ne infekcije kože penisa gde prethodno nisu uoče
ne bilo kakve promene posle transuretralnog po
stavqawa urinskog katetera. Čiwenica je da su tki
vo uretre, glansa i korpusa penisa ostali u potpu
nosti intaktni, pošto je flegmonom, a potom i ne
krozom bila zahvaćena samo koža penisa. Dileme 
o uzroku nastanka nekroze ostaju i sa dobijenim de
finitivnim patohistološkim nalazom, kao i sa 
preoperaciono izolovanim Staphylococcus aureus i 
Enterococcus faecalis iz brisa rane. U nama dostupnoj 
literaturi nismo pronašli opis nastanka nekroze 
kože penisa posle flegmonozne upale u ranoj fazi 
po primeni hemioterapije po protokolu VEIP i sa 
potrebom za autotransplantom, te opisani tok bole

sti i komplikacije na koži penisa zahtevaju daqu 
analizu.

ZAKQUČAK

Flegmonozna upala, a potom nekroza kože penisa, 
predstavqa vrlo retku komplikaciju posle hemiote
rapije, a može biti posledica periferne pancito
penije, koja se javqa neposredno po završetku hemi
oterapije.
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ABSTRACT
The majority of patients with resistant nonseminomatous 

testicular tumor can be cured with standard chemotherapy 
based on cisplatin regimen. However, complete remission can-
not be achieved in 10%-30% of patients, or the disease recurs 
after the first chemotherapy cycle, on what account the sal-
vage chemotherapy is administered. The initial BEP chemother-
apy was applied in patients with gonadal nonseminomatous 
tumors B2 clinical stage after the left side inguinal orchiecto-
my. Due to manifested resistance, further chemotherapy was 
given according to VIP and one cycle by VEIP regimen. Upon 
inserting the urinary catheter because of total urinary retention, 
the phlegmonous inflammation and subsequently the necro-

sis of preputial and corpus skin of the penis were observed. The 
necrectomy with autotransplant was performed after demarca-
tion. The skin necrosis of penis is very rare post chemotherapy 
complication in the stage of evident peripheral pancytopenia 
that may be the result of toxic effects of the used cytostatics or 
development of local infection with resulting necrosis.  
Key words: skin necrosis of the penis; chemotherapy according 
to VEIP regimen; therapy of resistant nonseminomatous tumor

Borislav STIJELJA 
Klinika za urologiju 
Vojnomedicinska akademija 
Crnotravska 17, 11000 Beograd

SKIN NECROSIS OF PENIS AFTER CHEMOTHERAPY REGIMEN IN PATIENTS  
WITH RESISTANT NONSEMINOMATOUS TESTICULAR TUMOR

Borislav STIJELJA1, Radovan MILOŠEVIĆ1, Slobodan MARJANOVIĆ2

1Department of Urology, Military Medical Academy, Belgrade; 2Department of Hematology, Military Medical Academy, Belgrade

* Rukopis je dostavqen Uredništvu 3. 2. 2005. godine.




