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de tabaquismo, ausencia de circuncisién y multiples parejas sexuales, quien con-
sulté por una lesion progresiva en el glande de ocho meses de evolucion.
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El examen fisico evidencié una masa ulcerada exofitica asociada a fimosis y
adenopatias inguinales palpables. La biopsia demostré carcinoma escamocelular
invasivo de patrén basaloide con positividad difusa para p16, mientras que las
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Abstract

Human papillomavirus (HPV)-associated penile squamous cell carcinoma re-
presents a substantial proportion of penile malignancies and remains an im-
portant public health concern, particularly in regions with limited access to pre-
vention and early diagnostic programs. We report the case of a 52-year-old man
from a rural area of the Cauca region, Colombia, with a history of smoking, lack
of circumcision, and multiple sexual partners, who presented with a progressive
glanular lesion of eight months’ duration.

Physical examination revealed an ulcerated exophytic mass involving the
glans penis, associated with phimosis and palpable inguinal lymphadenopathy.
Histopathological evaluation demonstrated invasive basaloid squamous cell
carcinoma with diffuse p16 overexpression, while molecular testing confirmed
infection with high-risk HPV, consistent with HPV-16. Staging studies showed
no evidence of distant metastatic disease, allowing curative-intent surgical
management.

This case highlights the importance of recognizing persistent genital lesions
as potential manifestations of HPV-related malignancy and emphasizes the role
of early diagnosis, HPV vaccination, and public health education strategies in
reducing the morbidity and mortality associated with penile cancer. Increased
awareness among healthcare professionals may facilitate timely referral and im-
prove clinical outcomes in affected patients.
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Introduccion

El carcinoma escamocelular de pene es una
neoplasia infrecuente, pero continla representan-
do una causa importante de morbimortalidad en
regiones con acceso limitado a programas de pre-
vencion, vacunacién y diagnéstico oportuno (1,2).
Aproximadamente entre el 30% y el 50% de los
carcinomas escamocelulares peneanos se encuen-
tran asociados a infeccion por virus del papiloma
humano (VPH), particularmente por el genotipo 16,
considerado el principal agente oncogénico impli-
cado en esta enfermedad (1-3). La transformacion
maligna ocurre mediante la accion de las oncopro-
tefnas virales E6 y E7, las cuales inactivan los ge-
nes supresores tumorales p53 y Rb, favoreciendo
proliferacion celular descontrolada y progresién
tumoral (1-4). Factores como fimosis, ausencia de
circuncision, tabaquismo, higiene genital deficiente
y multiples parejas sexuales incrementan significa-
tivamente el riesgo de desarrollar esta neoplasia.
Se presenta un caso clinico que ilustra los hallaz-
gos clinicos, diagnosticos vy fisiopatolégicos de un
carcinoma escamocelular de pene asociado a VPH
de alto riesgo (1-5). Ver Figura 1.

-
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Figura 1. Carcinoma escamocelular invasivo de pene
asociado al virus del papiloma humano (VPH) con
sobreexpresion difusa de p16. Imagen a bajo aumento
que demuestra intensa positividad nuclear y cito-
plasmatica para p16 mediante inmunohistoquimica,
comprometiendo la totalidad del espesor tumoral y la
neoplasia intraepitelial peneana (PelN) adyacente (p16,
2x). Fuente: Imagen original contribuida por la Dra.
Reima El Naili y publicada en PathologyOutlines.com.
Reproducida con reconocimiento de la autoria original
y utilizada exclusivamente con fines académicos, cien-
tificos y educativos. Todos los derechos corresponden
a sus autores y a PathologyOutlines.com.
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Presentacion de caso clinico

Un hombre de 52 afos, agricultor procedente
de una zona rural del norte del departamento del
Cauca, consultdo por una lesion progresiva en el
glande de aproximadamente ocho meses de evo-
lucidon. Inicialmente describia una pequefa verruga
indolora que atribuy6 a una infeccién de transmi-
sion sexual previa. Debido a la ausencia de dolor
importante y a barreras geograficas para acceder a
atencién especializada, no buscé valoracidén médi-
ca temprana.

El paciente referia antecedentes de tabaquismo
activo desde los 18 afos, multiples parejas sexua-
les durante la juventud y ausencia de circuncisioén.
Durante los meses previos observd crecimiento
progresivo de la lesidn, aparicion de secrecion fé-
tida intermitente, sangrado ocasional después de
las relaciones sexuales y dificultad creciente para
retraer el prepucio. Negaba pérdida significativa de
peso o sintomas urinarios obstructivos severos.

El examen fisico evidencié fimosis marcada vy
una masa exofitica ulcerada de aproximadamente
3 cm localizada en el glande y surco coronal. La
lesién presentaba areas blanquecinas queratiniza-
das alternadas con zonas hemorragicas. Ademas,
se identificaron adenopatias inguinales bilaterales
méviles de aproximadamente 1,5 cm.

La ecografia mostré una lesion infiltrativa limita-
da al glande sin compromiso evidente de cuerpos
cavernosos. Se realizé biopsia incisional. El estudio
histopatolégico revelé un carcinoma escamocelu-
lar invasivo de patrén basaloide. La inmunohisto-
guimica mostro intensa positividad difusa para p16.
Posteriormente, la reaccién en cadena de la poli-
merasa confirmoé infeccion por VPH de alto riesgo,
compatible con VPH-16.

La tomografia de extension descartdé metastasis
a distancia. El paciente fue sometido a glansecto-
mia parcial con muestreo ganglionar inguinal. El
analisis definitivo confirmd infiltracion tumoral limi-
tada localmente y ausencia de metastasis ganglio-
nares. Tras discusion multidisciplinaria se decidié
vigilancia oncoldgica estrecha sin necesidad de
quimioterapia adyuvante.

Analisis del caso

Este caso ilustra uno de los mecanismos mas
importantes en la carcinogénesis peneana relacio-
nada con VPH. Entre 30% y 50% de los carcinomas
escamocelulares de pene se encuentran asociados
a infeccion por VPH, especialmente por el genoti-
po 16. Las oncoproteinas virales E6 y E7 inactivan
los supresores tumorales pb53 y Rb, favoreciendo
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proliferacion celular descontrolada, acumulacién
de alteraciones genéticas y progresiéon maligna.

Desde el punto de vista clinico, el caso también
muestra la interaccion entre factores biolégicos vy
sociales. La ausencia de circuncisién, la fimosis, la
mala higiene genital, el tabaquismo y la exposicién
persistente al VPH constituyen factores de riesgo
bien reconocidos para esta neoplasia. El reconoci-
miento temprano de lesiones verrugosas, ulceradas
o exofiticas del glande puede permitir tratamientos
conservadores y evitar procedimientos mutilantes.
En regiones de Colombia como el Cauca, donde
persisten barreras de acceso sanitario en areas
rurales, la educaciéon sexual, la vacunaciéon contra
VPH vy la consulta temprana contindan siendo herra-
mientas fundamentales para disminuir la carga de
esta enfermedad potencialmente prevenible.

Diagnéstico:

Carcinoma escamocelular invasivo basaloide del
pene asociado a VPH-16, p16 positivo, localizado
en glande, con adenopatias inguinales reactivas.

Discusion

El presente caso ilustra una forma clasica de
carcinoma escamocelular de pene asociado a
VPH de alto riesgo, entidad responsable de una
proporcién importante de las neoplasias penea-
nas a nivel mundial (1-3). La identificacién de
positividad difusa para p16 y la confirmacién
molecular de VPH-16 respaldan el papel etiol6-
gico del virus en la carcinogénesis tumoral. La
accion de las oncoproteinas E6 y E7 favorece
la inactivacién de p53 y Rb, promoviendo pro-
liferacién celular descontrolada y progresién
maligna (2-5). En este paciente coexistieron
multiples factores de riesgo reconocidos, in-
cluyendo fimosis, ausencia de circuncision, ta-
baquismo y antecedentes de exposicién sexual
de riesgo (1-3). La evolucién prolongada antes
del diagnéstico refleja una situacién frecuente
en poblaciones rurales con acceso limitado a
servicios especializados (2-5). El reconocimien-
to temprano de lesiones verrugosas, ulceradas
o exofiticas del glande es fundamental para es-
tablecer tratamientos conservadores y mejorar
el prondstico. Asimismo, este caso resalta la
relevancia de la vacunacién contra VPH y de las
estrategias de educacién sanitaria dirigidas a la
prevenciéon del cancer de pene (1-4).
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Discussion

The present case illustrates a classic presen-
tation of high-risk human papillomavirus (HPV)-
associated penile squamous cell carcinoma, an
entity responsible for a substantial proportion of
penile malignancies worldwide (1-3). Diffuse
p16 overexpression and molecular confirmation
of HPV-16 support the etiological role of the vi-
rus in penile carcinogenesis. The viral oncoprote-
ins E6 and E7 promote malignant transformation
through the inactivation of the tumor suppressor
proteins p53 and Rb, resulting in uncontrolled ce-
llular proliferation and tumor progression (2-5). In
this patient, several well-established risk factors
coexisted, including phimosis, lack of circumci-
sion, tobacco exposure, and a history of high-risk
sexual behavior (1-3). The prolonged interval be-
fore diagnosis reflects a common scenario in ru-
ral populations with limited access to specialized
healthcare services (2-5). Early recognition of ve-
rrucous, ulcerative, or exophytic lesions involving
the glans penis is essential for timely diagnosis,
organ-preserving treatment, and improved clini-
cal outcomes. Furthermore, this case highlights
the importance of HPV vaccination and public
health education strategies aimed at reducing
the burden of penile cancer and promoting ear
lier medical consultation (1-4).

Conclusiones

El carcinoma escamocelular de pene asociado
a VPH constituye una neoplasia potencialmen-
te prevenible cuya deteccién temprana puede
modificar de manera significativa el prondéstico
del paciente. La presencia de lesiones genita-
les persistentes, especialmente en individuos
con factores de riesgo conocidos, debe motivar
una evaluacién diagnéstica oportuna. Este caso
demuestra la importancia de integrar hallazgos
clinicos, histopatolégicos e inmunohistoquimi-
cos para confirmar la participacion del VPH en la
carcinogénesis peneana. Finalmente, el fortale-
cimiento de los programas de vacunacion, edu-
cacién sexual y acceso temprano a la atencién
especializada representa una estrategia esencial
para disminuir la carga de esta enfermedad y re-
ducir la necesidad de tratamientos quirlrgicos
potencialmente mutilantes (1-4).

Limitaciones

Este reporte corresponde a un caso clinico
individual con fines académicos y educativos.
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Debido a su naturaleza descriptiva, los hallaz-
gos observados no permiten establecer relacio-
nes causales ni extrapolar conclusiones a otras
poblaciones. Las manifestaciones clinicas vy la
evolucion descritas representan la experiencia
particular del paciente reportado y deben inter-
pretarse dentro de su contexto clinico especifico.

Conclusions

HPV-associated penile squamous cell carci-
noma is a potentially preventable malignancy in
which early detection can significantly influen-
ce patient outcomes. Persistent genital lesions,
particularly in individuals with recognized risk
factors, should prompt timely diagnostic evalua-
tion. This case underscores the importance of
integrating clinical, histopathological, and im-
munohistochemical findings to establish the role
of HPV in penile carcinogenesis. Strengthening
HPV vaccination programs, sexual health edu-
cation, and access to specialized medical care
remains essential to reducing the burden of this
disease and minimizing the need for potentially
mutilating surgical procedures. Increased aware-
ness among healthcare professionals and at-risk
populations may contribute to earlier diagnosis,
more effective treatment, and improved long-
term prognosis (1-4).

Limitations

This report describes an individual clinical case
for academic and educational purposes. Due to
its descriptive nature, the observed findings do
not allow causal relationships to be established
or conclusions to be extrapolated to other popu-
lations. The clinical manifestations and course
described represent the particular experience of
the reported patient and should be interpreted
within the context of the patient’s specific clinical
circumstances.
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