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RESUMEN

Los tumores mesenquimales gastrointestinales re-
cientemente han sido reclasificados en función al feno-
tipo por inmunohistoquímica. Así, los tumores que mar-
can CDl17-positivos se denominan tumores estroma-
les gastrointestinales (GIST), que son la forma más fre-
cuente, seguidos luego por los tumores estromales
CD117-negativos y CD34-positivos (GINST). Pueden
presentarse a lo largo de todo el tracto digestivo, con
predilección por el estómago. Su potencial maligno es
de difícil determinación. Nosotros presentamos dos ca-
sos de tumores mesenquimales gastrointestinales gás-
tricos. Uno de ellos corresponde a un GIST, en un pa-
ciente varón de 61¡}ñp~ircoQ.melena intermitente y
anemia sintomátic;:a, quien fuépperadppor un tumor
gástrico submuco ulcerado; el ot[Q sponde a un
GINST,en un paci te varón de47añ on una tumo-
ración abdominal te...decrecipn" to progresivo,
dependiente de est ago.1

SUMMARY

The gastrointestinal mesen~"'ymal tumors have
been reclassified recently beca use of phE!Qotyperfor .
immunohistoquemistry. Then, ~"'E!.~...mprspositive-
CDl17 are named gastrointes~irial stromal tumors
(GIST), they are the most freq!-ÍEmtmesenchymal tu-
mors, followed by stromal tUl1Jorsnegative-CDl17 and
positive-CD34 (GINST). They¡¡¡~anarise in all gastroin-
testinal tract, but are morefrequent in .~erstomach.
Their malignant potential is.difficult t9deter~ine. We
describe two cases of gas~rointestir'ál mesenc~~mal
tumors of the stomach. TheJirst on~is a GIST, in a~..l-
years-old male patient, wit~ interrñi~ent melena and
symptomatic anemia, who wi;lsopereíted beca use of an
ulcerated submucosal gastrictumor; theQ~be..o!Jej~r¡}..
GINST, in a 47-years-old malepatient witheínenor-
mous abdominal tumor, that was".E!pendent of the sto-
macho

INTRODUCCIÓN

Las neoplasias mesenquimales gastrointestinales son
relativamente raras, constituyendo el 2.2% de las neo-
plasias gástricas, 13.9% de las de intestino delgado y
0.1% de las colorrectales.13 El entendimiento y clasifica-
ción de estos tumores de células fusiformes o epitelio-
des, ha cambiado mucho en las últimas décadas. Desde
inicios de los 40', hasta finales de los 60', se consideraba
que eran neoplasias derivadas del músculo liso. En los
años 70, el advenimiento de la microscopía electrónica,
dio evidencia ultraestructural de que muchos de estos
tumores no tenían diferenciación de músculo liso. A ini-
cios de los años 80 apareció la inmunohistoquímica, lo
que permitió corroborar que la mayoría de estos tumores
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no tenían características inmunofenotípicas de diferen-
ciación de músculo liso. Debido a este vacío, Mazury Clark16
en 1983 introdujeron el término general de «tumores
estromales». En los años 90 se observó que 60-70% de
estos tumores marcaban positivo con CD34, y posterior-
mente que, la gran mayoría marcaba positivo con CD117,
definiéndose a este grupo como «tumores estromales
gastrointestinales» (GIST).13 Recientemente Rudolph et
al,6 proponen la siguiente clasificación de los tumores

Fmesen8uimales ~g=.~rgint:stinales: GIST que marcan
CD117(tt), Tque marcanCD117(-)y CD34(+), GILT
-tumores I iogénicos- quem~rcan positivo actina y/o
desmina, GIGT -tumores gliales os~hwanianos- que mar-

n positivo proteína 5100, GIFT -ii~mores fibroides- que
~rcan positivo sólo vimentina. Seg1Jn esta clasificación,

10~Tt!Jmores mesenquimales más frecQentes son los GIST,
segui~os de los GINST, siendo su localización más fre-
cuent~ en estómago. Nosotros presentamos dos casos
de tug,ores mesenquimales gástricos, gn GIST y un GINST.

CASOCLINICO
;.;110"

Caso 1

Paciente varón de 61 años, n~tural de Chota - Caja-
marca, procedente de Lima, q.)h antecedente de TBC
peritoneal hace 25 años, paralá cual recibió tratamiento
completo. Fue admitido Por.;fUncuadro de 3 meses de
evolución, caracterizado Rpr melena intermitente, aste-
nia e hiporexia progre§jvas, y disminución de 10 kg de
peso. Al examen f[§ico'de ingreso, se encuentra al pa-

. <:i§Qt~*,~Qx~gylarPestadogeneral y de nutrición, pálido,
bémoOihámicamente estable, con leve dolorabilidad en
epigastrio, ncf'e iguiéndose palpar tumoraciones ni ade-
nopatías. El rest I examen sin alteraciones.

¡J1t'!::ost;ex:árpeoe§,.;. e laboratorio mostraron una hemog-
lobina de 8.59/dl, con VCM:78. La fórmula leucocitaria
fue normal. Las pruebas de bioquímica básica y perfil he-
pático, se mantuvieron dentro de parámetros norma-
les. Los marcadores tumorales estuvieron en el rango
aceptado como normal.

La ecografía y la tomografía helicoidal de abdomen,
demostraron la coexistencia de una tumoración quística
en la transcavidad de los epiplones, y un engrosamiento
importante de la pared gástrica a nivel antropilórico (fig
2a). La radiografía de estómago con contraste reveló en
esta zona una imagen de sustracción de base amplia y
superficie regular (fig 1).

La endoscopía digestiva alta confirmó la presencia de
una lesión elevada sésil en antro, sobre curvatura mayor,
elevada, de mas o menos 6-8cm de longitud, por 2cm de
ancho, de aspecto submucoso, lobulado en su extremo
proximal, que no se moviliza con el cambio de posición.
Se tomaron biopsias, .Ias cuales fueron negativas.
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Foto 2.- Tomografía helicoidal de abdomen a) caso 1: Tumoración quística grande en la transcavidad de los epiplones
y engrosamiento de la pared gástrica a nivel antropilórico b) caso 2: Gran tumoración intra-abdominal de aspecto
quístico, con zonas de densidad heterogénea en la periferie, y área adyacente a pared gástrica a nivel del antro, sin
poder definir su dependencia.

..........
30



Enfermedades del Aparato Digestivo Volumen 6 -Número 2 ABRIL -JUNIO 2003

Foto 4.- Microscopía.a) caso 1: Tumor compuesto por células fusiformes, con diferenciación neural y de músculo
liso en zonas alternas, con poco pleomorfismo, sin mitosis (x25-HE). b) caso 2: Tumor compuesto por células fusifor-
mes, parecidas a músculo liso, con algo de celularidad y pleomorfismo, sin mitosis (x40-HE).

Foto 5.- Inmunohistoquímigá. a) caso 1: Células fusiformes con citoplasma finament,
CD117 (x40). b) caso 2: Célul~s tumorales negativas para CD117, con vacuolización citopl~t;

Foto 3.- Macroscopía. a) caso 1: Tumor submucoso de 10 x 6 cm, de crecimiento predominante hacia el exterior
del estómago, de aspecto sólido, color amarillento con focos de hemorragia, superficie regular blanquecina. b) caso 2:
Tumor de 25 x 20 cm, superficie de corte con multiples formaciones seudoquísticas, con congestión, hemorragia y
edema.

...........
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El paciente fue intervenido quirúrgica mente, hallán-
dose la tumoración quística intraabdominal que alcanzaba
los 20cm de diámetro mayor y el tumor submucoso en
antro gástrico de 8 cm. Se efectuó la resección de la
tumoración quística, más una gastrectomía subtotal con
gastroyeyunoa nastomosis.

El estudio anatomopatológico determinó que la tu-
moración quística grande correspondía a un linfangioma.
El tumor submucoso gástrico presentaba zonas con infar-
to isquémico y necrosis (fig 3a). Histológicamente estaba
constituido por células fusiformes (fig 4a). Con inmuno-
histoquímica marcó positivo para CD117 y CD43, definien-
do claramente un casode GIST gástrico (fig 5a). En cuanto
al riesgo de comportamiento maligno, se consideró que
este tumor tenía un riesgo intermedio, por ser de un
tamaño mayor de 5cm, pero con menos de 2 mitosis por
50 campos de gran aumento.

Caso 2

Paciente varón de 47 años, natural del Cuzco, proce-
dente de Lima, fumador crónico (20-30 cigarrillos/día
desde los 18 años). Ingresa a servicio refiriendo un tiem-
po de enfermedad p amente 8 meses, carac-
terizado por diste' n abdomi asociada a
presencia de ma bdominal, . . . ocalizada en

hipocondrio izquie. ,o, q~~.~~~ti' a progresiva
hasta ocupar casi tOdoel>abdom uciendo enton-
ces molestias por compresión de est ras vecinas, como
dolor abdominal, sensación de lIe precoz, dificultad
para defecar y para miccionar.

En el examen físico de ingre$p e enc9n~~~i<9"i>(l~j
ciente hemodinámicamente esta zaBo, iYgera~.
mente pálido, y con leve edem o de miembros
inferiores. Al examen preferenci de abdomen, se obje-
tivó una gran tumoración, qu e extendía en casi todo
hemiabdomen izquierdo, de roximadamente 25 x 15
cm, de consistencia firme, s4perficie lisa rdes bien
definidos, que se moviliza coOila palpa".., olorosa.

El resto de la evaluación sin ~¡teracio significati~~s.

La fórmula leucocitaria, 91:ucosa,y a y creatinin¡
tuvieron dentro de parámetr~s norm~~r' Las proteínas
séricas totales 6.8 g/di, albú'" ina 3.6 g/QJ{ii~,!,~~s~1
pruebas hepáticas dentro de I orma!. Se'logróe*'traer
una muestra de escaso líquido 'co amarillento, obte-
niéndose un recuento celular de 4 irpr~dominio linfo-
citos (92%), proteínas 5 g/di, albúminai:Sii'gldriCGA5A'
< 1.1), PAP(-) a células tumorales, ADA 4.2, cultivo (-),
BK(-). Los marcadores tumorales registraron valores den-
tro de parámetros normales.

Los estudios de imágenes, tránsito intestinal, eco-
grafía y tomografía, demostraron la presencia de una gran
tumoración en epigastrio y mesogastrio, sagital izquierda
al estómago, por arriba del páncreas sin afectarlo, de 19
x 15 cm, heterogénea, con zonas de distintas densida-
des, compatibles con áreas líquidas y sólidas, que despla-
za a estructuras vecinas; líquido ascítico en moderado
volumen; resto de estructuras abdominales dentro de
parámetros normales (fig 2b). La endoscopía digestiva
alta sólo determinó compresión extrínseca del estómago
a nivel de curvatura mayor.

Sobre la base de los hallazgos mencionados el pa-
ciente es intervenido quirúrgicamente, hallándose en
cavidad abdominal líquido ascítico claro en regular canti-

dad, y una gran tumoración de aspecto quístico, de
aproximadamente 25 x 20 cm, dependiente de estóma-
go en su curvatura mayor, con una base a este nivel de
más o menos 7 cm, de bordes bien definidos, que no
aparenta comprometer otros órganos.

El estudio anátomo patológico demostró que esta
tumoración tenía extensas áreas de degeneración quísti-
ca, con necrosis isquémica y hemorragia (fig 3b). Micros-
cópicamente estuvo constituido por células fusiformes
(fig 4b). Con inmunohistoquímica se determinó que este
tumor marcaba positivo con CD34, pero negativo con
CD117, lo que define a este caso como un GINST (fig
5b). Se consideró que este tumor tenía un alto riesgo de
comportamiento maligno por su gran tamaño, no obs-
tante registrarse menos de 2 mitosis por campo de gran
aumento.

DISCUSIÓN

Los tumores estromales gastrointestinales (GIST) son

lasias d~¿t:f,rt!,~(lt:fiw,~senquimalde más frecuente
present~iEión>;~nel t"rácto "ga$trointestinal, cuyo poten-
cial malignQjiiño es de fácil det'er,lJ1inación.Su incidencia
anual estimada es de 10-20/millóÍ'\, de los cuales tienen
:pmportamiento maligno un 20 a ~Q%.7Suelen presen-

ta e entre la quinta y séptima décaaa de vida, con algu-
nO . asosaisladosreportadosenjóv~nesy aún en niños;
algu s han reportado cierta predifécción por el sexo
mas lino. Pueden presentarse a lo largo de todo el trac-
to g'0 trointestinal, teniendo predilecgión por el estóma-
go(50-60%), seguido del intestinoipelgado (20-30%),
E9JOn (10%) y esófago «5%).7.13 Ta,mbiénse han des-

-crito casos raros de GISTs en otroj1'sitios de la cavidad
abdominal, como el mesenterio, epiplon y peritoneo.13

El comportamiento clínico de iS GISTses variable; la
mayoría cursan asintomáticos p n largo periodo de tiem-
po y suelen ser un hallazgo d nte una cirugía, examen
físico, estudios radiológicos endoscópicos por otro mo-
tivo. La presencia de sínt as va a depender del tama-
ño, del patrón de cre "iento y de la ubicación del tu-
mor, pudiendo p tarse como masa abdominal, he-

i.gel\la o dolor. Generalmente son tumores
, t.Mo+.t¡::¡mbién se han descrito casos aislados de

tumores múltipl 15 de forma esporádica, o asociados a
neurofibromato también como parte de la triada de

~~rneY;1js.9~~,¡;~~I.~ni,t:frseen mujeres jóvenes, que inclu-
'''''ye un tumor e§tromal gástrico, paraganglioma extraadre-

nal y condroma pulmonar.

Macroscópicamente son tumores de tamaño varia-
ble, que pueden medir desde algunos milímetros hasta
40 cm; son de color blanco-grisáceos, parecen depender
de la capa muscular propia, suelen estar bien circuns-
critos, y pueden presentarse con una pseudocápsula. En
la mayoría de casos el crecimiento es endofítico, pero
puede ser también exófitico, en cuyo caso la apariencia
es la de una masa unida al tubo digestivo por un extre-
mo, con proyección dentro de la cavidad abdominal, ejer-
ciendo efecto de masa sobre otros órganos.9

Microscópicamente los GISTs suelen tener una apa-
riencia benigna, y están constituidos por células fusifor-
mes de crecimiento fascicular (70% de los casos), o por
células de tipo epitelioide, redondeadas, de crecimiento
en «hojas» (20%)13 En un 10% de casos, el tumor pue-
de estar conformado por formas celulares mixtas. Ante-

~
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riormente, estos tumores de células fusiformes o epite-
liodes, eran catalogados como leiomiomas, leiomiosarco-
mas o Schwanomas. Posteriormente, en las dos últimas
décadas, gracias a la inmunohistoquímica, se ha podido
entender mejor, definir y clasificar a los tumores mesen-
quimales gastrointestinales. Se define así como GIST,al
inmunofenotipo positivo para C0117, que marca a las
células con la proteína KIT, que es un receptor trans-
membrana con actividad tirosina kinasa. Las células in-
tersticiales de Cajal, marcan también positivas al C0117,
por lo que se piensa que los GIST se originarían de ellas.
LosGISTmarcan positivo además: C034 en un 60-70%,
actina de músculo liso en un 30-40%, y proteína 5100
en un 5% de casos.13Esto puede correlacionarse con el
fenotipo histológico de diferenciación mioide o neural,
pero esto es de poca importancia. Existe un subgrupo
de tumores mesenquimales de aspecto histológico similar
al GIST,pero que son C0117(-) y C034(+); Rudolph et
al6 proponen denominarlos «GINST» (tumor estromal
gastrointestinal negativo C0117), mientras que otros los
describen como «tumores estromales de células fusifor-
meso epiteliodes más consistentes con GIST».Asumiendo

la clasificaciónde RU~8!ph~.>.!()~tumores mesenquimales
más frecuentes SO

j:..' OSGISTS~"~~9u
...
...
...

.
id

,
.os d..e

...

. los GINSTs,
siendo más raros. leiomiomasrYI~Fh~anomas puros.
Los GINSTs se loc an mayoritariament~I~n estómago y

duodeno. 6."II ))>'"

Jl~]f~Elpotencial maligno de un GIS .' ¡fícilde determi-
nar, por lo que se recomienda no ogar a estas neo-
plasiascomo benignas o malignas,§il),oestablecer grupos
de riesgo, bajo, intermedio o alto~!de comportamiento
maligno. Los criterios usados con.~ e fin so !Der
tumoral y el número de mitosis po e gran au-
mento (CGA);sin embargo, 10siP os de corte entre
cadagruposon controversiales,.~standosólo biendefini-
dos los extremos, considerándo$e de bajo riesgo de com-
portamiento maligno a los GIW menores de 2cm y sin
mitosisy, de alto riesgo, los G!$T >5cm y <.:;pn.!!J1ásde 50
mitosis por CGA.7,13,14Estos R~rámetro 611dl§antos en
los GISTsde intestino delgac:/o,dond umores m~? pe-
queños y con menor númerq~de mit por CGA,tieh~
un riego mayor de comportag,iento igno.14Hay otn
criteriosque se han estudiadd...<.:;onel obj~to de evaluar
riego de comportamiento maligl)o de los GISTs¡iwcomo.
celularidad del tumor, invasiónlrUJcosa, necrosis, dege-
neración quística, etc, pero ningunúh.¡;>rediceindividual-
mente lo requerido. Recientemente se t1'atonsiderado.Ja
mutaciónde la proteína KITen el exon 11 como un fac-
tor que predeciría malignidad, ya que hasta en un 80-
90% de GISTsmetastásicos se ha encontrado esta mu-
tación.4

El tratamiento de los GISTsse basa en la cirugía de
resección del tumor. En los tumores gástricos menores
de 5cm suele realizarse resección en cuña, con márge-

nes libres de 1-2cm; en los tumores de mayor tamaño,
se realizan gastrectomías subtotales o totales.15 En caso
de tumores irresecables, recurrencia tumoral o metásta-
sis, se ha estudiado el uso de el mesilato de imatinib, un
inhibidor competitivo de ciertas tirosina kinasas, incluyen-
do el c-kit, el cual hasta el momento ha mostrado bue-
nos resultados tanto en la reducción tumoral y de sus
metástasis, así como en la calidad de vida de los pacien-
tes (disminución o desaparición de sintomatología).1O,11,12
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