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Аннотация

Актуальность. Рак полового члена является редкой онкологической патологией. Стандартизированный 
показатель заболеваемости в России равен 0,82 случая на 100 тыс. мужского населения. В среднем у 
58 % больных (20–96 %) раком полового члена имеются распад опухоли, эрозии, изъязвления опухо-
левого узла, воспалительные изменения регионарных лимфоузлов и т. д. с присоединением вторичной 
инфекции. При нахождении больного в стационаре возможно инфицирование язвенных поражений 
госпитальными патогенами. Цель исследования – представить результаты лечения опухолевой язвы 
у больного раком полового члена, инфицированной мультирезистентными штаммами Acinetobacter 
baumannii и Klebsiella pneumoniae. Материал и методы. Дано описание случая лечения пациента 
54 лет с диагнозом: рак полового члена pT4N3M0 с распадом и изъязвлением опухоли в области 
корня полового члена и метастатических лимфоузлов в левой паховой области и их инфицированием 
мультирезистентными госпитальными микроорганизмами. Результаты. Пациент получил 6 курсов 
полихимиотерапии паклитакселом, ифосфамидом и цисплатином c клиническим эффектом в виде 
значительного уменьшения размеров опухоли и III степени лечебного патоморфоза. Была выполнена 
пахово-подвздошная лимфаденэктомия слева, после которой через несколько месяцев был отмечен 
продолженный рост опухоли. В процессе 2-й линии полихимиотерапии цисплатином, доцетакселом 
и капецитабином у больного отмечалась нейтропения III–IV степени, фебрильная нейтропения. На 
фоне высокой лихорадки было выявлено инфицирование язвенных дефектов мультирезистентными 
госпитальными микроорганизмами. Проводилась комбинированная антибиотикотерапия с временным 
эффектом. После выделения из раны мультирезистентной K. pneumoniae, резистентной в том числе 
к карбапенемам, пациенту был назначен цефтазидим/авибактам 2,5 г 3 раза в сут. На фоне лечения 
отмечался клинический эффект в виде нормализации температуры и значительного уменьшения 
зон изъязвления опухолей. Заключение. Проведение направленной антибактериальной терапии 
инфицированной опухолевой язвы на основе данных микробиологических исследований позволило 
значительно уменьшить проявления инфекционного процесса и продолжить проведение лекарственной 
противоопухолевой терапии, а также в дальнейшем выполнить оперативное вмешательство.

Ключевые слова: рак полового члена, Acinetobacter baumanni, Klebsiella pneumoniae, 
мультирезистентный штамм, карбапенем-резистентный штамм, цефтазидим/авибактам, 
нозокомиальные инфекции, антибактериальная терапия.

   Григорьевская Злата Валерьевна, zlatadoc@list.ru

160 SIBERIAN JOURNAL OF ONCOLOGY. 2021; 20(4): 160–165



161

СЛУЧАЙ ИЗ КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКИ

СИБИРСКИЙ ОНКОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ. 2021; 20(4): 160–165

ANTIMICROBIAL THERAPY DURING CANCER TREATMENT: 
A CASE REPORT

Z.V. Grigoryevskaya1, V.B. Matveev1, D.A. Sergeev2, I.V. Tereshchenko1, 
V.D. Vinnikova2, V.A. Vershinskaya2, I.N. Petukhova1, N.S. Bagirova1, 
N.V. Dmitrieva1

N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology, Moscow, Russia1

24, Kashirskoye shosse, 115478, Moscow, Russia. E-mail: zlatadoc@list.ru1

A.I. Evdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow, Russia2

20/1, Delegatskaya Street, 127473, Moscow, Russia2

Abstract

Introduction. Penile cancer (PC) is a rare cancer. The standardized incidence rate of PC in Russia is 0.82 
cases per 100,000 males. On average, 58 % of patients (20–96 %) with PC have a local infection process: 
tumor decay, the presence of erosion, tumor ulceration, inflammatory changes in regional lymph nodes, etc. 
During hospitalization nosocomial pathogens may be possible causes of infection in ulcerative lesions. The 
aim of the study was to present the results of the treatment of tumor ulcer in a patient with penile cancer 
infected with multiresistant Acinetobacter baumannii and Klebsiella pneumoniae. Material and Methods. We 
present a clinical observation of 54-year-old patient diagnosed with penile cancer pT4N3M0, with ulceration of 
the tumor, localized at the root of the penis and ulceration of metastatic lymph nodes in the left inguinal region 
and subsequent infection with highly resistant nosocomial microorganisms. Results. The patient received 6 
courses of paclitaxel, ifosfamide and cisplatin with clinical effect, such as significant reduction of the tumor 
and therapeutic pathomorphosis of 3-rd degree. Then ileo-inguinal lymphadenectomy was performed on the 
left. A few months later the tumor continued to grow in the left groin area. During the 2nd line of chemotherapy 
(cisplatin, docetaxel and capecitabine), the patient had grade III–IV neutropenia, febrile neutropenia. High 
fever and localized infection in the area of tumor ulceration with multiresistant hospital microorganisms was 
detected. Combined antibiotic therapy had temporary effect. After isolation of multiresistant carbapenem-
resistant K. pneumoniae from the ulcer, the patient was prescribed ceftazidim/avibactam 2.5 g 3 times a day. 
Clinical effect, such as defervescence and significant reduction of the ulceration zone was seen subsequently. 
Conclusion. Etiotropic antibacterial therapy of the infected tumor ulcer resulted in a significant reduction in 
the manifestation of the infection process, allowing antitumor therapy to be continued, as well as surgery to 
be performed.

Key words: penile cancer, antitumor therapy, A.baumanni XDR strain, carbapenemase producer, hospital 
infections, ceftazidime/avibactam, antibiotic therapy.

Рак полового члена (РПЧ) относится к редким 
злокачественным опухолям. Заболеваемость в 
странах Европы и США составляет менее 1,0 на 
100 000 мужчин, но зависит от региона [1–3]. В 
отличие от западных стран, в Южной Америке, 
Юго-Восточной Азии и странах Африки заболевае-
мость РПЧ намного выше и может составлять до 
1–2 % от всех злокачественных новообразований 
у мужчин [3]. В России в среднем регистрируется 
554–580 случаев РПЧ в год, стандартизированный 
показатель заболеваемости в России равен 0,82 
случая на 100 тыс. мужского населения [4].

Первичная опухоль чаще всего локализуется 
на головке полового члена (85  %). Локализация 
на крайней плоти встречается в 15 % случаев, на 
головке и крайней плоти – в 9 % случаев, в обла-
сти венечной борозды – в 6 %, на теле полового 
члена – менее чем в 2 %. В 17–45 % случаев вы-
является метастатическое поражение регионарных 
лимфатических узлов. В среднем у 58 % больных 
(20–96 %) раком полового члена имеется местный 
инфекционный процесс: распад опухоли, наличие 

эрозий, изъязвлений опухолевого узла, воспали-
тельные изменения регионарных лимфоузлов и 
т.д. [5–10]. Часто при распаде опухоли присоеди-
няется вторичная инфекция, а при нахождении 
больного в стационаре возможно инфицирование 
нозокомиальными (госпитальными) патогенами, 
которые, как правило, резистентны к большинству 
антибиотиков [11–13].

Представляем клиническое наблюдение, в кото-
ром этиотропная антибактериальная терапия ин-
фицированной опухолевой язвы на основе данных 
микробиологических исследований позволила про-
должить плановое противоопухолевое лечение.

Клинический случай
Пациент З., 54 лет, с ноября 2016 г. наблюда-

ется в НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина МЗ РФ 
с диагнозом: Рак полового члена pT4N3M0. На 
момент первичного осмотра опухоль локализо-
валась в области корня полового члена, имелась 
опухолевая язва в области лобка до 5 см в диа-
метре и таких же размеров изъязвление в левой 
паховой области.
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В качестве первого этапа лечения с ноября 2016 г. 
по май 2017 г. проведено 6 курсов химиотерапии 
по программе: Паклитаксел 175 мг/м2 – в 1 день 
+ Ифосфамид 1,2 г – в 1–3 дни + Цисплатин 
25 мг/м2 – в 1–3 дни. Был отмечен выраженный 
положительный эффект в виде рубцевания опи-
санных раневых дефектов. При УЗИ-контроле в 
левой паховой области лимфоузлы не визуализи-
руются, на внутренней поверхности гребня левой 
подвздошной кости определяется лимфоузел 
4,5×2,0 см (метастаз). В правой паховой области 
имеется несколько лимфоузлов до 2,0×1,0 см с ги-
поэхогенным ободком, вероятно, реактивное вос-
паление. Забрюшинные и подвздошные лимфоузлы 
не определяются.

В мае 2017 г. выполнена пахово-подвздошная 
лимфаденэктомия слева. При гистологическом 
исследовании операционного материала в 3 лимфо-
узлах – метастазы высокодифференцированного 
плоскоклеточного ороговевающего рака с пато-
морфозом III степени и кальцификатами.

После заживления послеоперационной раны 
планировалась лучевая терапия на паховую и 
подвздошную область слева, однако пациент 
уехал домой для долечивания после операции и в 
течение нескольких месяцев наблюдался район-
ным онкологом. Со слов пациента в июле 2017 г. 
в проекции паховой складки слева на границе с 
послеоперационным рубцом вновь сформировался 
язвенный дефект размерами до 1,0×1,0 см, что 
ретроспективно было расценено как продолжен-
ный рост опухоли.

По данным контрольного МРТ органов мало-
го таза с внутривенным контрастированием 
(17.08.17) в правом пещеристом теле и в области 
основания полового члена выявлен опухолевый 
узел размером 3,5×2,5 см. В лобковой области – 
множественные внутрикожные и подкожные 
опухолевые узлы размерами 1–2 см, максимально 
до 2,5 см. В левой паховой области, в зоне опе-
ративного вмешательства определялся дефект 
мягких тканей по типу «кратера» с неравномерно 
утолщенными до 1,5–2,0 см стенками – послеопе-
рационные грануляции. По периферии определялись 
узловые образования, накапливающие контраст, 
размерами от 0,7 см до 1,2 см. В правой паховой 
области – единичные лимфоузлы 0,7–1,0 см.

Пациент повторно обратился в НМИЦ онко-
логии им. Н.Н. Блохина лишь в сентябре 2017 г. К 
этому моменту отмечалось увеличение размеров 
раневого дефекта в проекции левой паховой склад-
ки до 6,5×5,0 см и формирование язвенного дефек-
та в проекции мягких тканей лобковой области 
справа размерами около 2,0×3,0 см (рис. 1).

Пациент повторно консультирован химио-
терапевтом, рекомендовано 6 курсов 2-й линии 
химиотерапии по схеме: Цисплатин 75 мг/м2 в/в 
капельно – в 1 день, Доцетаксел 75 мг/м2 в/в ка-
пельно – в 1 день, Капецитабин 1700 мг/м2 в день 

Рис. 1. Опухолевые язвы в мягких тканях левой паховой об-
ласти 6,5×5,0 см и лобковой области 2,0×3,0 см

Fig. 1. Ulcerative defect in the projection of the soft tissues of the 
groin area 6.5×5.0 cm и pubic region 2.0×3.0 cm

внутрь в 1–14 дни. Интервал между курсами 21 
день, начиная с 1 дня курса химиотерапии. Оценка 
эффекта каждые 2 курса.

Учитывая наличие обширных язвенных де-
фектов с подозрением на их инфицирование и 
умеренного лейкоцитоза (12,5×109/л), больному 
эмпирически была начата антибактериальная 
терапия левофлоксацином в дозе 500 мг 1 раз в 
сут. Эффекта не отмечено. На 3-и сут 1-го курса 
химиотерапии у пациента отмечено повышение 
температуры тела до 38,5–41,0 °С. Произведена 
смена антибактериальной терапии: эмпирически 
начато введение цефоперазона/сульбактама в 
дозе 4 г 2 раза в сут. Отмечался кратковремен-
ный эффект в виде нормализации температуры в 
течение нескольких суток, затем вновь появилась 
гипертермия.

По данным микробиологического исследования 
материала с язвенных поверхностей был выделен 
мультирезистентный штамм Acinetobacter bau-
mannii (рис. 2), чувствительный к гентамицину, 
тобрамицину, триметоприму-сульфаметоксазолу 
(бисептолу). Микроорганизм был нечувствителен 
к карбапенемам, что, вероятнее всего, было связа-
но с выработкой ферментов карбапенемаз.

Больной был обсужден на консилиуме, вклю-
чавшем онкологов и клинических микробиологов, и 
было решено начать проведение комбинированного 
режима антибактериальной терапии: меропе-
нем 6 г/сут (3-часовые инфузии) + тигециклин 
100 мг/сут. На фоне проведения комбинированной 
антибактериальной терапии через 3 сут темпера-
тура тела нормализовалась, однако в последующем, 
учитывая развитие нейтропении III–IV степени, 
курс антибиотикотерапии был продолжен еще в 
течение 10 дней. Купирование проявлений инфекции 
позволило онкологам продолжить проведение 2-й 
линии химиотерапии в том же режиме.
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После 4 курсов химиотерапии размер язвенного 
дефекта в левой паховой области сократился до 
3,5×2,5 см (рис. 3). Язва на лобке зарубцевалась. 
Проведение последующих 5-го и 6-го курсов ПХТ 
также осложнялось нейтропенией III–IV степени, 
в связи с чем проводились курсы антибактериаль-
ной терапии, включавшие карбапенемы, и применя-
лись Г-КСФ. Вновь отмечался постепенный рост 
размеров опухолевой язвы в паховой области слева 
и появление гнойного отделяемого.

В посеве из раны наряду с мультирезистент-
ным Acinetobacter baumannii (скудный рост) 
стала высеваться мультирезистентная Kleb-
siella pneumoniae, резистентная к карбапенемам 
и большинству тестируемых антибиотиков и 
чувствительная только к гентамицину и тобрами-
цину. По современной классификации она может 
быть отнесена к экстремально-резистентным 
(англ. – extreme-drug-resistant, XDR). Пациенту 
был назначен цефтазидим/авибактам в дозе 2,5 г 
3 раза в сутки в/в капельно.

Через 10 дней был произведен контрольный 
забор отделяемого из области язвенного дефек-
та. Роста микрофлоры не получено. Отмечалось 
значительное очищение раны и ее сокращение до 
3,0×2,0 см Полученный клинический и бактериоло-
гический эффект сделал возможным последующие 
оперативное вмешательство в объеме экстирпа-

ции полового члена, промежностной уретросто-
мии, паховой лимфаденэктомии слева, которое 
выполнено в мае 2018 г.

Представленное клиническое наблюдение рас-
крывает возможности антибактериальной терапии 
с использованием современных, тщательно подо-
бранных согласно выделенной микрофлоре, анти-
биотиков в качестве сопроводительной терапии у 
больных с инфицированными опухолями различ-
ных локализаций, включая рак полового члена.

В данном случае у пациента последовательно 
были выделены мультирезистентные нозокомиаль-
ные микроорганизмы – Acinetobacter baumannii и 
Klebsiella pneumoniae. На момент исследования 
в лаборатории не проводилось исследование 
механизмов резистентности к карбапенемам и 
определения видов карбапенемаз. В связи с этим 
для лечения карбапенем-резистентных штаммов 
использовалась эмпирическая терапия согласно 
принятым в стране и в мире рекомендациям.

Терапия Acinetobacter baumannii c использова-
нием комбинации тигециклина и высоких доз и 
продолженных инфузий карбапенемов в настоящее 
время является одним из общепринятых подходов 
к лечению инфекций, вызванных данным микроор-
ганизмом. Известно, что включение в комбинацию 
карбапенемов, даже если к ним имеется умеренная 
устойчивость, способствует лучшей эффективности 
лечения, чем монотерапия тигециклином. Кроме 
того, наличие глубокой нейтропении и фебрильной 
нейтропении требовало антимикробной терапии 
с включением карбапенемов. Полимиксин В, 
используемый для лечения инфекций, вызванных 
мультирезистентным ацинетобактером, не при-
менялся в виду его отсутствия в клинике.

Смена возбудителя с выделением из области 
изъязвления еще одного мультирезистентного нозо-
комиального микроорганизма – Klebsiella pneumo-
niae (XDR) – способствовала применению нового 
ингибитор-защищенного цефалоспорина Цефта-
зидима/авибактама, который является препаратом 
выбора для лечения карбапенем-резистентных энте-
робактерий, в том числе K. pneumoniae. Цефтазидим/
авибактам использовался в монотерапии в стандарт-
ном режиме и способствовал быстрому очищению 

Рис. 2. Результаты определения чувствительности Acinetobacter baumannii к антибиотикам
Fig. 2. Data of sensitivity to Acinetobacter baumannii

Рис. 3. Опухолевая язва в мягких тканях левой паховой об-
ласти после курса этиотропной антибактериальной терапии и 
последующей противоопухолевой химиотерапии (3,5×2,5 см)
Fig. 3. Ulcerative defect in the projection of the soft tissues of the 

groin area (3.5×2.5 cm)
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инфицированной опухолевой язвы и уменьшению 
ее размеров, таким образом, показав клиническую 
и микробиологическую эффективность.

Проведение рациональной антибактериальной 
терапии, основанной на данных микробиологи-

ческих исследований, позволило значительно 
уменьшить проявления инфекционного процес-
са у больного и в полном объеме осуществить 
противоопухолевую терапию.
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