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Abstract

Description of the clinical cases: the cases of two common
hematological neoplasms are presented, a diffuse large B cell
lymphoma (DLBCL) and a recurrence of acute myeloblastic
leukemia (AML), but with an extremely rare initial clinical pre-
sentation such as penile involvement. the treatment consisted of
chemotherapy, and in the case of LAM also adding radiotherapy,
without requiring surgery in its management.

Relevance: a review of the bibliography of the cases published
up to date was carried out, finding only 20 published cases of
DLBCL of the penis and 5 cases of extramedullary involvement
of AML in the penis.

Clinical implications: knowledge of penile lesion due to blood
neoplasms is important because they have high response to me-
dical treatment and the possibility of avoiding radical or mutila-
ting interventions.

Conclusions: the biopsy of a penile lesion should be performed
in all cases before considering local treatment.
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Introduccion

Resumen

Descripcion de los casos clinicos: se presentan los casos de
dos neoplasias hematolégicas frecuentes, un linfoma B difuso
de células grandes (LBDCG) y una recidiva de leucemia aguda
mieloblastica (LAM), pero con una presentacion clinica inicial
extremadamente rara como es la afectaciéon peneana. En ambos
casos el tratamiento consistiéo en quimioterapia afadiendo ade-
mas radioterapia en el caso de la LAM, sin precisar de cirugia en
su manejo.

Relevancia: se realiza una revision de la bibliografia de los casos
publicados hasta la fecha, encontrando publicados tinicamente
veinte casos de LBDCG del pene y 5 casos afectacion extramedu-
lar de LAM en el pene.

Implicaciones clinicas: el conocimiento de la afectacidon penea-
na por neoplasias sanguineas es importante por su alta respuesta
al tratamiento médico y por la posibilidad de prescindir de inter-
venciones radicales o mutilantes.

Conclusiones: la biopsia de una lesiéon peneana debe realizarse
en todos los casos antes de plantearse un tratamiento local.

Tanto los linfomas primarios de pene como la
infiltracién por células leucémicas en el pene
son extremadamente raros, por lo que no suele
ser la sospecha diagnostica inicial ante una le-
sidn peneana.

En el caso de los linfomas, la afectacion pri-
maria urogenital masculina suele ser el testiculo,
pudiendo ser tanto linfomas tipo B como tipo
T, y el pronostico se relaciona con el subtipo
celular y el estadio.” El primer caso de linfo-
ma maligno del pene fue descrito en 1962 por
Oomura et al.,¥ encontrando muy pocos casos
en la literatura desde entonces. El subtipo de

LBDCG es el mas comun, encontrando hasta la
fecha descritos veinte casos en la literatura.®

En el caso de infiltraciéon leucémica ge-
nitourinaria, el o6rgano mais frecuentemente
afectado es el rindn y, en segundo lugar, aunque
mucho maés raro la prostata, siendo muy infre-
cuente la afectacion de otras partes del aparato
genitourinario.®

Se presenta el caso de un linfoma primario
de pene (LBDCG) en un paciente sin anteceden-
tes hematoldgicos y un segundo paciente con
una lesion solitaria peneana de LAM manifes-
tada seis anos después de la remision completa.
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Casos clinicos
Caso 1

Paciente de 88 afios en seguimiento por urologia por adenocarcinoma de prostata y sin otros an-
tecedentes médicos de interés que consulta por lesion de rapido crecimiento peneana. A la ex-
ploracién se objetiva una masa excrecente peneana que ocupa dos tercios del pene, con prepucio
adherido que no permite retraccion y sin posibilidad de visualizar meato uretral. Ademas, se palpan
adenopatias de gran tamafio en region inguinal izquierda (Figura 1).

Figura 1. Lesion peneana

Se realiza una biopsia peneana con resultado de infiltracién por linfoma B difuso de células
grandes de probable origen centrogerminal (BCL6+, BCL2-, CD10-, MUM1-, Ki-67 80 %). Para el
estudio de extension se realiza TC TAP en el que describen un gran conglomerado adenopatico in-
guinal izquierdo de 8,5 x 5,5cm, que condiciona compresion sobre la vena iliaca externa izquierda,
con trombosis parcial de la misma y una adenopatia iliaca externa de 13 mm (Figura 2 y 3).

Figura 2 y 3. TC abdominopélvico. Cortes coronal y axial. Conglomerado adenopatico en el
momento del diagndstico
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El paciente es derivado al servicio de hematologia, iniciando tratamiento con quimioterapia
(R-miniCOMP x 6 ciclos + 4 ciclos de Rituximab) objetivando remisiéon completa metabolica al
finalizar tratamiento en PET/TC (Figura 4 y 5), ademds de presentar resolucion total de la lesion
peneana (Figura 6).

Figura 4 y 5. TC abdominopélvico. Cortes coronal y axial. Reduccion de las lesiones tras el tra-
tamiento

Figura 6. Resolucion de la lesiéon peneana tras el tratamiento

Actualmente y tras un afio de seguimiento, el paciente persiste asintomatico y libre de enfer-
medad.

Caso 2
Un varén de 71 afios es remitido a consultas de urologia por hallazgo de engrosamiento con au-

mento de consistencia del tercio distal del pene que engloba parcialmente la base del glande, sin
lesiones cutdneas o en mucosa apreciables. A la exploracion no se palpan adenopatias inguinales.
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Se solicita RM pélvica, que mostré engrosamiento concéntrico del tejido conectivo superficial del

glande y tercio distal del pene, con realce progresivo y marcada restriccion de la difusion. El seg-

mento afectado media 5 cm de longitud y presentaba marcado contacto con la tinica albuginea de

ambos cuerpos cavernosos y esponjoso, aunque sin signos concluyentes de infiltracion (Figura 7).

Figura 7. RM peneana

Engrosamiento concéntrico del tejido conectivo superficial del glande y del tercio distal del pene, mostrando realce progre-

sivo y marcada restriccion de la difusion.

Ademis, en ambas cadenas inguinales

superficiales existen ganglios de tamafio
subcentimétrico y caracteristicas indetermi-
nadas. Se decide realizar degloving peneano y
biopsia de zona afecta, con hallazgos anatomo-
patologicos de infiltracion por leucemia poco
diferenciada de probable estirpe mieloide (CD
34+, CD43+, CD45+, BCL2+, Mieloperoxidasa
-, CD20-, PAX5-, CD3-, CD5-, Ki-67 50 %).
Como antecedentes hematologicos el
paciente habia sido diagnosticado de leuce-
mia aguda mielobldstica M6 hacia ocho afos
consiguiendo una remisién completa tras
tratamiento quimioterapico de induccioén (pro-

tocolo Pethema de riesgo intermedio). Presentd

una primera recaida dos afios més tarde, siendo
tratado con quimioterapia de rescate y se le
realizo trasplante alogénico de progenitores he-
matopoyéticos de hermana HLA idéntica con
excelente recuperacion y respuesta completa
mantenida.

Tras los resultados de la biopsia de pene
fue remitido nuevamente al servicio de hema-
tologia para completar estudio de extension,
sin evidenciarse infiltracion por células leu-
cémicas ni en sangre periférica ni en médula
O0sea. Ademas, se realiz6 un TAC TAP en el
que los tnicos hallazgos patologicos fueron la
presencia de adenopatias inguinales derechas,
siendo la de mayor tamafo de 28mm x 12mm.
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Dada la recidiva aislada extramedular
se decide tratamiento con radioterapia local
(dosis total 30 Gy) y quimioterapia posterior
con citarabina tres ciclos. Durante el tercer
ciclo el paciente acude a Urgencias por fiebre
elevada, siendo diagnosticado de shock séptico
de posible origen biliar, por lo que ingresa en
la unidad de cuidados intensivos y se le reali-
za colecistostomia percutdnea, evolucionado
desfavorablemente a fracaso multiorgdnico y

falleciendo a las 48 horas del ingreso.

Discusion

Los tumores malignos de pene son una entidad
infrecuente. El carcinoma escamoso o epider-
moide representa el 95 % de estos tumores,
mientras que el 5 % restante incluye otras
entidades menos frecuentes como melanoma,
carcinoma basocelular, sarcoma de Kaposi,
tumores mesenquimales, linfomas o metastasis
de otros primarios.”® Debido a su rareza, es
dificil sospechar un linfoma o una infiltracién
por leucemia como diagnéstico diferencial ante
una lesion peneana.

En los dos casos que presentamos se evi-
dencia tanto la variabilidad de la presentacién
clinica como la evolucion de estas neoplasias.
Por ello, destacamos la necesidad de conocer
estos diagnoésticos diferenciales para poder
sospecharse en fases iniciales y evitar retrasos
en la instauracion de un tratamiento adecuado.

Para el diagnoéstico es fundamental la
exploracién fisica, describiendo las lesiones
observadas e incluyendo la palpaciéon de los
cuerpos cavernosos y del cuerpo esponjoso
para comprobar si estan invadidos.®®

En el caso de las leucemias existe un tér-

mino inespecifico utilizado para la infiltracién

cutinea denominado “leucemia cutis”.® La
leucemia cutis se puede manifestar de muy
diversas formas (papulas o placas eritematosas,
violaceas o hemorragicas, nédulos o tlceras en-
tre otras) lo que dificulta su distinciéon de otras
lesiones cutdneas. Es mas habitual que los pa-
cientes con leucemia cutis tengan una leucemia
sistémica concomitante, aunque en <10 % de
los casos las lesiones cutdneas pueden preceder
a la afectacion de 1a médula 6sea o de la sangre
periférica. La leucemia cutis es mas frecuente
en pacientes con leucemia mieloide aguda que
en sindromes mieloproliferativos croénicos,
siendo las lesiones peneanas una presentacion
clinica inusual en ambos.

En el caso de los linfomas primarios en
pene las lesiones también son variadas ( en-
grosamiento difuso peneano, masas, nédulos,
erosiones refractarias, tlceras) y no presentan
sintomas especificos, pudiendo en algunos ca-
sos presentar disuria si se comprime la uretra o
disfuncién eréctil.®’

Otra presentacion clinica para destacar en
el caso de neoplasias sanguineas es el priapis-
mo, que puede ser debido tanto a la infiltracion
directa de los cuerpos cavernosos,” como
por la obstruccién del sistema venoso por la
proliferacion de células malignas en la sangre
que producen estasis sanguineo.® También
pueden influir otros factores como la compre-
sién venosa por esplenomegalia, el aumento
de expresion de moléculas que facilitan la ad-
herencia intercelular o la disregulacion de la
produccion de 6xido nitrico.®1?

La biopsia de la lesi6on deberia realizarse
incluso en casos obvios en la exploracion antes
de plantearse un tratamiento local de un tumor
peneano. Una biopsia con sacabocados puede
ser suficiente en casos superficiales, pero lo
mejor es una escision-biopsia que tenga pro-
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fundidad suficiente.®® Serd la biopsia la que nos
mostrard el patron morfologico de la infiltra-
cion cutdnea, las caracteristicas citologicas y el
inmunofenotipo de las células tumorales.®

Como pruebas de imagen para el estudio
de extension local de la lesion tenemos tanto
la ecografia como la RM tras inyeccién de pros-
taglandina E1 para ver si hay invasion de los
cuerpos cavernosos.® La RM es la prueba que
presenta mejor definiciéon de partes blandas y
una mayor nitidez de los margenes de la tumo-
racion en relacion con el cuerpo esponjoso y
cavernoso.(?

Para el estudio de metastasis a distancia en
los casos que esté indicado se recomienda TC
toracoabdominopélvico o PET/TC con FDG.®
En estos casos de neoplasias sanguineas, la co-
rrelacion con los datos clinicos y la biopsia de
médula ésea y la muestra de sangre periférica
nos ayudaran a confirmar el diagnostico.®

Respecto al tratamiento, no estd estandari-
zado debido a los pocos casos existentes en la
literatura. De forma general, el tratamiento se
basa fundamentalmente en terapias sistémicas
con inmunoquimioterapia, asociando en oca-
siones terapias locales con radioterapia, que
puede ser considerada como una opcion curati-
va cuando se conoce que el tumor primario es
radiosensible. La estructura y la funcionalidad
del pene impacta directamente en la calidad de
vida de muchos de los pacientes, por lo que la
cirugia queda relegada a un segundo lugar en
los casos refractarios o en recurrencias.®

En nuestro primer paciente, diagnosticado
de LBDCG primario de pene, la respuesta fue
excelente a la quimioterapia. En contraste con
el segundo paciente, diagnosticado de recidiva
extramedular aislada de LAM, a pesar de recibir
un tratamiento combinado con radioterapia y
quimioterapia, presenté un desenlace desfavo-

rable por complicaciones infecciosas graves en
contexto de inmunosupresion. Esta diferencia
resalta la importancia de individualizar el ma-
nejo segun la enfermedad de base y el estado
general del paciente, subrayando la necesidad
de un abordaje multidisciplinar y de una estre-
cha vigilancia clinica durante el tratamiento.

Hasta el afio 2023 habia publicados veinte
casos en la literatura de LBDCG del pene.®
El tratamiento inicial escogido fue quimiote-
rapia asociado o no a radioterapia en el 85 %
de los casos (diecisiete pacientes), reseccion
y quimioterapia posterior en un paciente,
Unicamente cirugia en otro de los pacientes y
Unicamente radioterapia en otro de los pacien-
tes. Tanto el paciente tratado Gnicamente con
cirugia como en el que se asocié ademis qui-
mioterapia, ambos fallecieron tras una recidiva
de su linfoma."2'® El paciente tratado tnica-
mente con radioterapia obtuvo una respuesta
completa y estd libre de enfermedad tras doce
meses de seguimiento.¥ De los pacientes
tratados con quimioterapia asociado o no a
radioterapia, uno ha presentado una recaida,®
otro fallecio debido a su linfoma;*® y el resto
(quince pacientes) estin libres de enfermedad
tras un periodo de seguimiento variable segiin
en cada estudio.®17-39)

Respecto a los casos de afectacion extra-
medular de leucemia mieloide aguda en el
pene, son muy pocos los casos descritos en la
literatura, encontrando hasta el afio 2023 publi-
cados unicamente cinco casos. El tratamiento
consistié en uUnicamente radioterapia en uno
de los pacientes,®V penectomia parcial en otro
paciente,®® dos fueron tratados con quimio-
terapia,®*3¥ mientras que uno de ellos con
radioterapia asociado a inmunoquimioterapia.
Unicamente la evolucion fue favorable en los
dos pacientes tratados con quimioterapia, sien-
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do el periodo de seguimiento de ocho meses en
uno de ello y desconocido en el otro.@33%

En conclusién, la biopsia de una lesiéon
peneana deberia realizarse en todos los casos
antes de plantearse un tratamiento local. El
conocimiento de la afectacién peneana por
neoplasias sanguineas es importante por su alta
respuesta al tratamiento médico y por la posibi-
lidad de prescindir de intervenciones radicales
o mutilantes. Todavia se necesitan estudios cli-
nicos adicionales para encontrar el tratamiento
optimo en estos pacientes.

Abreviaturas

FDG: Fluorodesoxiglucosa

LAM: Leucemia aguda mieloblastica

LBDCG: linfoma B difuso de células grandes

PET/TC: Tomografia por emision de positro-
nes/ Tomografia computerizada

TC TAP: Tomografia computerizada toracoab-
dominopélvico

RM: Resonancia magnética

R-miniCOMP: Rituximab, Ciclofosfamida, On-
covin (sulfato de vincristina), Myocet
(doxorrubicina liposomal no pegilada),
Prednisolona.
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