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¥ RESUMEN

Obijetivo: Presentar 10 casos de cancer de pene y eva-
luar su manejo en un hospital de segundo nivel.

Métodos: Estudio retrospectivo y descriptivo de casos
de cancer de pene (CaP) en los ultimos cinco anos en el
Hospital Universitario de Puebla, se incluyo solo casos
con diagnostico histopatoldgico y expediente completo.

Resultados: Se presentan 10 pacientes con CaP con
edad promedio al diagnostico de 63 anos, epidermoide
en todos los casos. Su localizacion fue de ocho en glan-
de y prepucio, uno en base y uno en cuerpo del pene. La
presentacion mas frecuente fue una tlcera sangrante en
siete y como lesion verrugosa en tres. El estadio clinico
fue TINOMO en cinco, T2NOMO en dos y tres avanza-
dos. Manejados con falectomia parcial en siete (tres con
linfadenectomia inguinal), dos con falectomia radical
y uno con radio-quimioterapia. Su seguimiento varia
de dos a 53 meses con un finado a los seis meses por
progresion, y otro a los tres meses por sepsis; uno con
metastasis ganglionares fallecio tres anos después y el
resto sin evidencia de enfermedad tumoral.

Conclusiones: Se confirma que los estadios tempranos
con manejo quirurgico adecuado tienen buen pronoés-
tico, que reflejan resultados alentadores similares a la
literatura.

Palabras clave: Cancer de pene, virus de papiloma hu-
mano, falectomia, México.
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® ABSTRACT

Objective: To report ten cases of carcinoma of the penis
and evaluate their management at a university hospital.

Methods: A descriptive, retrospective study of patients that pre-
sented with penile cancer within the last five years at the Hospital
Universitario de Puebla is presented. Only cases with histopath-
ological diagnosis and complete case record were included.

Results: Ten patients with penile cancer with mean age
of sixty-three years at time of diagnosis are presented. All
were cases of epidermoid cancer. Disease was localized in
the glans and prepuce in eight patients, in the base of the
penis in one patient, and in the body of the penis in one pa-
tient. The most frequent presentation was a bleeding ulcer
In seven patients and a verrucous lesion in three patients.
Clinical stage was TINOMO in five patients, T2NOMO in two
patients, and advanced stage in three patients. Seven patients
were managed with partial penectomy (three with inguinal
lymphadenectomy), two with radical penectomy, and one
with radiochemotherapy. Follow-up varied from two to fif-
ty-three months with one death at six months from disease
progression, one death at three months from sepsis, and one
death at three years from lymph node metastasis. The remain-
ing patients have had no evidence of tumor disease.

Conclusions: The present study results confirm the fact
that early stage disease with adequate surgical treatment has
good prognosis, concurring with similar encouraging results
in the literature.

Keywords: Carcinoma of the penis, human papillomavi-
rus, penectomy, Mexico.
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¥ INTRODUCCION

El carcinoma de pene (CaP) se presenta en hombres en-
tre los 50 y 70 anos de edad, representando solamente
de 2% a 5% de los tumores urogenitales masculinos; sin
embargo, su incidencia es variable en algunos paises
de América como Puerto Rico y Brasil, en los que se ha
reportado que llega a representar hasta 10% de las neo-
plasias masculinas.'

El CaP se ha asociado con algunos factores de ries-
go como el tabaquismo, fimosis, higiene deficiente con
acumulo de esmegma e irritacion crénica. Por esto ul-
timo, hace algunos anos se propuso que la circuncision
neonatal tenia un efecto protector contra el CaP; sin em-
bargo, en la actualidad no se ha demostrado un benefi-
cio real. Actualmente, en la bibliografia se acepta como
el factor predisponente mas importante el contar con
multiples parejas sexuales debido a su asociacion a
infeccio-nes de transmision sexual, en especial el vi-
rus de papiloma humano (VPH). Dado que existen es-
tudios que demuestran que un alto porcentaje de CaP
esta asociado a infeccion por el VPH, especificamente
los serotipos 16 y 18 en 80% de los tumores primarios
y 50% de los ganglios linfaticos.?® Sin embargo, esto es
incongruente si consideramos que la frecuencia de este
cancer es mucho menor comparado con la incidencia
de cancer cervico-uterino, que también se asocia a la
infeccion por VPH; asi como a la elevada incidencia de in-
feccion de VPH en hombres que cursan asintomaticos.
La estirpe histologica mas comun en el CaP es el carci-
noma epidermoide, constituyendo 95% de los casos y
5% restante corresponde a carcinoma papilar.

Del CaP epidermoide, 96% son de estirpe epitelial y
4% son neoplasias basocelulares, melanomas, sarcoma
de Kaposi (patologia que aumento su incidencia por su
asociacion al Sindrome de Inmuno-Deficiencia Adquiri-
da (SIDA) y en tumores secundarios a leucemias o lin-
fomas, asi como reportes anecdéticos de metastasis de
origen renal y prostatico.*®

Diagnostico: El CaP se presenta como una lesion pe-
quena, visible, verrugosa o ulcerativa a nivel del glande
o el prepucio que a veces es sangrante y frecuentemen-
te se asocia a una infeccion bacteriana que produce un
olor fétido con secrecion purulenta. Generalmente es
indoloro y por falta de educacion médica asi como ta-
bues culturales, muchos pacientes no acuden a la con-
sulta en forma inicial. La progresion temprana de la
enfermedad, asi como la sobreinfeccion hacen frecuen-
te la presencia adenopatias inguinales, uni o bilaterales
que pueden generar grandes masas, fijas, adheridas a
planos profundos, ulceradas y supurantes que se pue-
den acompanar de linfedema de miembros pélvicos
y genitales. En estadios avanzados del CaP se suelen
agregar sintomas asociados a la presencia de metasta-
sis a distancia.®”
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La via de diseminacion inicial es a través de los
vasos linfaticos del prepucio a los ganglios inguinales
superficiales y profundos; ya que el glande y uretra dre-
nan a los ganglios inguinales externos profundos. Las
metastasis a 6rganos solidos por via hematdgena se
presenta en menos de 10% de los pacientes, siendo los
sitios mas frecuentes de metastasis: pulmon, higado y
huesos. Existen varias clasificaciones del estadiaje clini-
co, la mas utilizada en la literatura es la de TNM (Tabla
1).

La sospecha diagnostica es clinica, por la apariencia
y lo antes mencionado, estableciéndose el diagnostico
al momento de la falectomia radical o parcial, depen-
diendo del estadio clinico.

Dado que no existe un consenso de la necesidad
de realizar linfadenectomia sistematicamente en los
pacientes con CaP por la elevada morbilidad (necrosis
cutanea, fistula linfatica y linfedema) que implica este
procedimiento; se ha intentado mejorar los métodos de
estadificacion, mediante la busqueda del ganglio centi-
nela, en la que se determina el ganglio linfatico de ma-
yor riesgo como primer relevo para que se identifiquen
las células neoplasicas metastasicas, mediante el uso
de linfoscintillografia o con tincién con colorantes.®®

La localizacion del ganglio centinela con medici-
na nuclear, se realiza mediante la inyeccion intradér-
mica alrededor del tumor o en la piel del eje distal del
pene, con radioisotopo en forma de sulfuro coloide de
tecnecio radiactivo y cuatro horas mas tarde se busca
el ganglio centinela con gammagrafia durante el pro-
cedimiento quirdrgico. En forma alterna también se
puede utilizar inyecciones intradérmicas de tinte azul
de metileno, que ha permitido la realizacion de una lin-
fadenectomia parcial modificada con el beneficio de un
adecuado estadiaje, sin los efectos adversos asociados
a una linfadenectomia radical extendida.!®

Tratamiento: El tratamiento inicial es la reseccion
completa del tumor primario mediante falectomia bus-
cando la extirpacion total del tumor verificando median-
te microscopia los margenes de reseccion negativos, se
recomienda el uso de antibi6ticos de amplio espectro
durante cuatro a seis semanas, previo a la linfadenec-
tomia o reseccion del ganglio centinela con el objeto de
resolver el componente infeccioso regional, y asi faci-
litar la diseccion que podria limitar las complicaciones
inherentes a la linfadenectomia.

La Asociacion Europea de Urologia propone que el
éxito terapéutico esta relacionado con el tratamiento
del tumor primario mediante una falectomia parcial o
radical, acompanada de una linfadenectomia radical
uni o bilateral de acuerdo a la estatificacion clinica de
los nodulos linfaticos (Tabla 2).'''? Las modificaciones
que se han reportado en la literatura para realizar una
linfadenectomia parcial, buscan disminuir la morbilidad
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[l mebia 1. Estaditicacion: clasiicacion de TNM.

Clasificacion TNM Estadificacion
Tumor

Tumor primario cuyas caracteristicas

Tx )
no pueden ser determinadas

TO Sin evidencias del tumor primario

Ta Carcinoma no invasor

T Compromiso del conectivo subepitelial

2 Compromiso del cuerpo cavernoso o
£sponjoso

T3 Infiltra uretra y/o prostata

T4 Infiltra otras estructuras adyacentes

Nédulos o ganglios
linfaticos regionales

Ganglios linfaticos regionales cuyas

Nx caracteristicas no pueden ser determi-
nadas

NO Ausencia de compromiso ganglionar

N1 Ganglio inguinal tnico superficial

N2 Ganglios inguinales mdltiples, uni o bi-
laterales, superficiales

N3 Ganglios inguinales profundos y/o pel-
vianos, uni o bilaterales

Metastasis
M Metastasis a distancia cuyas caracte-
X o ,

risticas no pueden ser determinadas

MO Ausencia de enfermedad a distancia

M1 Diseminacion a organos distantes.

asociada a la extension de la diseccion y la desvascu-
larizacion de la piel, que provocan la necrosis cutanea,
infeccion, linfedema y deformidad (30% a 50%).'3 14

La cirugia de Mohs es otra técnica quirurgica que
permite la diseccion en capas de tumores cutaneos y
la preservacion maxima de tejido sano mediante la su-
pervision microscopica transoperatoria de cada uno de
los bordes hasta obtener margenes negativos del tejido
resecado.!®1¢
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Tabla 2. Recomendaciones del procedimiento indicado de
acuerdo al estadio clinico del CaP por la Asociacion Europea

de Urologia.
Procedimiento Quirirgico Recomendado Estadio TNM
Falectomia parcial Tis,Ta,T1,T2
Falectomia parcial + linfadenectomia inguinal [ Tj 0 12
superficial con biopsia AEDIPAITE) oe

N1, N2

Falectomia radical + linfadenectomia radical T3,T4 + cualquier
bilateral N

En caso de que se opte por una falectomia parcial se
recomienda que se realice histologia por congelacion
de los bordes quirurgicos transoperatoriamente para
que se asegure un margen negativo con una linfade-
nectomia sin metastasis.!”

Los tratamientos sistémicos en estadios avanzados
se basan en esquemas de quimioterapia a base de cis-
platino con o sin metotrexate, con una tasa de respuesta
de 68.5% o bien se puede agregar ademas 5-fluorouraci-
lo, bleomicina o metotrexate con lo que se han logrado
resultados modestos, con tasas de remision parcial o
completa hasta en 32%.'8

De acuerdo con la Asociacion Europea de Urologia,
la radioterapia externa y la braquiterapia estan indica-
das en casos muy seleccionados de CaP y logran una
tasa de respuesta completa de 56% y 70% respectiva-
mente, aunque las tasas de fracasos locales son de 40%
y 16%, teniendo como opcion la reseccion quirurgica
de rescate que puede restaurar el control local de la
enfermedad. Las complicaciones mas frecuentemente
asociadas a la radioterapia son: estenosis meatal o de
la uretra y la formacion de telangiectasias. La radiote-
rapia profilactica posterior a un esquema completo de
antibiotico, se plantea en algunos centros para el trata-
miento de ganglios linfaticos sugestivos de infiltracion
neoplasica; sin embargo, en caso de ganglios linfati-
cos clinicamente negativos no se recomienda, debi-
do a que fracasa en prevenir el desarrollo de ganglios
metastasicos posteriores y se asocia a una alta tasa de
complicaciones, asi como a un seguimiento mas dificil
secundario a los cambios fibroticos locales."”

Con relacion a la lesion primaria, la tasa de recu-
rrencia de enfermedad local con la falectomia total o
parcial se sitia entre 0% y 7%; con tratamientos con-
servadores como radioterapia y quimioterapia ésto se
incrementa hasta un 50%.2° El seguimiento debe reali-
zarse cada cuatro meses durante los primeros dos anos,



luego cada seis meses por dos anos y finalmente anual
de los cuatro a cinco afos. Entre los examenes reco-
mendados se incluyen una exploracion fisica minuciosa
local y de los ganglios linfaticos regionales, asociado a
una tomografia computarizada de abdomen y pelvis,
asi como una radiografia de torax, que son estudios
complementarios para identificar ganglios pélvicos o
metastasis a distancia, en particular para las categorias
N2 o mayores.

La mayoria de las recidivas linfaticas se observan
durante los primeros dos anos, por lo que se recomien-
da un seguimiento estrecho de estos casos, dado que
el crecimiento es muy rapido y el prondstico esta rela-
cionado con el tamano, el numero y la bilateralidad de
los ganglios involucrados, lo que hace importante que
se lleve un seguimiento oportuno para el diagnostico y
tratamiento temprano de las metastasis. Pacientes con
una recidiva local tienen una sobrevida de aproxima-
damente siete anos, mientras que la progresion de la
enfermedad a ganglios inguinales no tratados se asocia
a una mala sobrevida que generalmente es menor a dos
anos.

Se ha buscado un factor genético que pudiera ex-
plicar la baja incidencia del CaP, asi como de su com-
portamiento agresivo en algunos casos. A la fecha se
han estudiado 62 marcadores microsatelitales en seis
diferentes cromosomas relacionados con la aparicion
de tumores primarios: 2q, ép, 8q, 9p, 12qy 17p13 y siete
marcadores asociados a metastasis de ganglios linfati-
cos ; 3p, 6p, 6q, 8q, 9p, 11q, 12q, 17p y 18q. Estos po-
drian en un futuro establecer parametros de prondstico,
asi como cierta predisposicion genética que facilitarian
su diagnostico y probablemente su tratamiento.?!

¥ PRESENTACION DE LOS CASOS

Se realizd un estudio retrospectivo de cinco afos de
caracter observacional en el que se hizo una busqueda
dirigida de pacientes con diagnostico de CaP en el de-
partamento de estadistica del Hospital de Especialida-
des Manuel Avila Camacho del Instituto Mexicano del
Seguro Social (H.E.IMSS) y del Hospital Universitario
de Puebla de la Benemérita Universidad Autbnoma de
Puebla (HUP. BUAP) en el periodo comprendido de enero
2002 a febrero de 2008. Se identificaron 17 casos con
diagnostico de CaP, siendo posible localizar unicamente
los expedientes completos de 10 de ellos, por lo que se
excluyo a siete pacientes por no contar con su historia
clinica completa, diagnostico histopatologico confirma-
torio o evolucion del tratamiento.

Desafortunadamente, en México no existen esta-
disticas de incidencia del CaP en poblacibn mexica-
na, pero si traspolamos la incidencia muy infrecuente
(0.5% a 1%) de los tumores urogenitales masculinos,
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reportada en la literatura. Entonces llama la atencion
la esperada tasa de incidencia en una poblacion don-
de de acuerdo con el II Conteo de Poblacion (2005), el
Estado de Puebla cuenta con una poblacion total de 5
383 133 personas, albergandose en la capital del estado
aproximadamente 3 549 439, lo que la constituye como
la cuarta area metropolitana mas grande de México. Si
consideramos que la consulta externa del HUP consta
de 9,328 pacientes al mes de los cuales la poblacion
masculina es de 3276 individuos y por su parte el HE
IMSS cuenta con una consulta externa de 32 000 pa-
cientes mensuales, si calculamos 50% de la poblacion
como pacientes masculinos; el total de la suma de la
poblacion masculina que acudi6é a la consulta externa
en ambos centros hospitalarios es de 992 760 pacientes en
cinco anos, aproximadamente.

El informe de casos de CaP en ambas unidades, fue
de 17 casos en cinco anos, lo que habla de una probable
incidencia de 0.00001%. Sin embargo, este calculo no es
confiable dado que no incluimos todas las unidades de
atencion médica de la ciudad de Puebla, no es posible
diferenciar las consultas de primera vez de las subse-
cuentes ya que estos resultados involucran las variacio-
nes en los sistemas de computo de estadistica de estas
instituciones.

® RESULTADOS

La edad promedio al diagnostico fue de 63 anos, con un
rango de 38 a 81 anos, entre los antecedentes personales
patologicos: cuatro pacientes contaban con Diabetes Me-
llitus, uno con cancer de prostata y uno con hiperplasia
prostatica benigna manejada con reseccion transuretral.
En relacion al diagnostico histologico todos presentaron
CaP de tipo epidermoide lo que confirma que esta estirpe
histolégica es la mas comun. El patrén histopatologico
se encontro bien diferenciado en 50% de los pacientes,
y moderadamente diferenciado en otro 50%. En cuanto
a su localizacion se encontré mas frecuentemente en
el glande y prepucio en ocho individuos, un caso en la
base y uno en el cuerpo del pene. Su forma de presen-
tacion fue como una ulcera sangrante en siete pacientes
y como lesion verrugosa en tres individuos. De acuerdo
a la clasificacion TNM, cinco pacientes fueron estatifica-
dos como TINOMO, dos de los casos como T2NOMO, uno
T3N3Mx; y uno T4N2MO. Un caso fue reportado como
TINXMX al no poder determinar la presencia de me-
tastasis a ganglios linfaticos a distancia debido a que el
paciente fue referido de otra institucion sin un estadiaje
adecuado, en estado de sepsis, con infeccion de tejidos
blandos y neumonia, lo que provoco su muerte.

En la mayoria de casos, el tratamiento de elec-
cion fue falectomia parcial en siete pacientes (tres con
linfadenectomia inguinal): a dos se les realizd una
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. Tabla 3. Caracteristicas Clinicas de pacientes con diagnéstico de CaP.

No.
Px

10

Nombre

AG.G.

JLM.

S.RA.

FCF

R.G.F

VR.J.

LAM.

RRA.

A.CG.

AM.T.

Edad

38

51

56

66

62

73

75

81

56

70

*SEAT: Sin Evidencia de Actividad Tumoral

Biopsia

Ca. epidermoide
moderadamente
diferenciado

Ca. epidemoide
bien diferenciado
infiltrante a
prepucio

Ca. epidemoide
bien diferenciado

Ca. epidermoide
moderadamente
diferenciado

Ca. epidemoide
bien diferenciado

Ca. epidermoide
moderadamente
diferenciado
invasor

Ca. epidermoide
moderadamente
diferenciado
infiltrante a escroto

Ca. epidemoide
bien diferenciado

Ca. epidemoide
bien diferenciado

Ca. epidermoide
moderadamente
diferenciado
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TMN

T1,NO, MO

T1,NO, MO

T1,NO, MO

T1,NO, MO

T2,N0O, MO

T1,NO, MO

T4,N2, MO

T2,NO, MO

T1, NOx Mx

T3, N3, Mx

Tipo de lesion

Ulcera sangrante
en glande

Ulcera en meato
uretral

VErruga en surco
balano prepucial
asociada con
vitiligo

verruga en glande

Ulcera en cuerpo
del pene

Verrugas en
prepucio y glande

Ulcera sangrante
en prepucio y
glande +
adenopatias
inguinales

Ulcera en prepucio
y glande infiltrante
a cuerpo
cavernoso

Ulcera en glande

Ulcera en glande

APP

negados

fractura de
periné 1998,
circuncision

negados

DM

proctitis,
cistitis

DM

ca. pene

recidivante,

fx extremida-
des

DM, HAS,
RTUP

DM,
Pneumonia
nosocomial e
infeccion
tejidos
blandos

Ca. prostata

Tratamiento

felactomia parcial
+ linfadenecto-
mia inguinal
radical bilateral

felactomia parcial
+ linfadenecto-
mia inguinal
radical bilateral

felactomia parcial
+ linfadenecto-
mia inguinal
radical bilateral

felactomia parcial

felactomia parcial
+ radioterapia

felactomia parcial

felactomia radical
+ radioterapia +
linfadenectomia
izquierda

felactomia parcial

felactomia parcial

radioterapia +
quimioterapia
taxotere

Evolucion

SEAT en 53
meses

SEAT en 5
meses

SEAT en 10
meses, fistula
linfatica inguinal
izq.

SEAT en 29
meses

SEAT en 8
meses de
seguimiento

SEAT en 17
meses

SEAT en 13
meses

SEAT en 23
meses

finado 3 meses
posterior a dx

finado 6 meses
porterior a dx



falectomia radical con linfadenectomia y uno se mane-
jO con radioterapia y quimioterapia con Polisorbato de
Docetaxel debido al estadio avanzado T3N3, fallecien-
do a los seis meses de su diagnostico. El seguimiento
es limitado debido a que la mayoria de los pacientes
no acuden a la consulta externa, de los ocho pacientes
vivos, uno presentd una fistula linfatica y metastasis lin-
faticas que se manejaron con radioterapia con control
de ambas y falleci6 tres anos posteriores a su manejo
inicial. Los seguimientos fueron muy variables, de dos
a 53 meses con un promedio de 20 meses. En la Tabla
3 se muestran las principales caracteristicas clinicas de
todos los pacientes.

® DISCUSION

De acuerdo con los resultados obtenidos en este traba-
jo, podemos concluir que la incidencia en la ciudad de
Puebla probablemente es menor a la sefialada en la lite-
ratura médica.?? La forma de presentacion de este tumor
es similar a la informada mundialmente del CaP, ya que
encontramos principalmente estadios tempranos predo-
minando T1, NO, MO. En cuanto al tratamiento del CaP,
existe una diferencia importante en cuanto a las técni-
cas y métodos utilizados en los paises desarrollados,?
ya que en nuestro medio predomina la tendencia a rea-
lizar procedimientos radicales, siendo mas utilizada la
falectomia con linfadenectomia radical debido a la falta
de seguimiento de los pacientes por no acudir a las con-
sultas de control. La localizacion del ganglio centinela
mediante la inyeccion subdérmica en el sitio de lesion
con tecnecio radioactivo es una técnica con poco uso
debido a su alto costo.

El uso de tinte azul patente no se ha difundido en la
comunidad urolégica en nuestro medio por desconfian-
za para un estadiaje definitivo. A pesar de la justificada
utilidad de la cirugia de Mohs en el tratamiento de CaP
por la preservacion de tejido sano que permite, es una
técnica poco utilizada en nuestro medio debido a la fal-
ta de infraestructura, tiempos quirurgicos y altos costos
que los estudios histopatologicos transoperatorios de-
mandan.

El seguimiento de los pacientes es limitado en
nuestro medio, debido al abandono del paciente de la
consulta, a diferencia de paises desarrollados donde
el seguimiento de control del CaP se da de acuerdo a
lo establecido en la literatura, dificultando asi la ade-
cuada evaluacion de su evolucion, asi como el poder
establecer una estadistica sobre el indice de progre-
sion.

Hacen falta mas estudios en México para poder con-
formar una estadistica de la incidencia de esta neopla-
sia poco frecuente, asi como comparar los esquemas
de tratamiento y evolucion de los pacientes, todo lo
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anterior con objeto de lograr un consenso local sobre el
manejo de estos pacientes.

® CONCLUSIONES

En México, la incidencia de CaP parece ser menor a la
reportada en la literatura; sin embargo, no contamos
con una adecuada contabilizacion de los casos y mu-
cho menos una base de datos nacional que oriente hacia
la real incidencia de esta neoplasia. Por otra parte, la
realizacion de un diagnostico temprano, con un trata-
miento radical sustentado en las recomendaciones de la
literatura disminuye la morbilidad y mortalidad de estos
casos. En lo que corresponde a manejos mas conserva-
dores sustentados en la localizacion y biopsia del gan-
glio centinela, es un método poco realizado en nuestro
medio por falta de difusion y estandarizacion, pero su
aplicacion podria mejorar su morbilidad.

En Puebla, se realizan tratamientos quirurgicos mas
agresivos debido a la falta de asistencia de los pacientes
a la consulta externa de control, pero la sobrevida libre
de enfermedad parece ser muy alentadora.
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