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RESUMEN

Los tumores del estroma gastrointestinal son los tumores mesenquimales mas frecuentes
en el tracto gastrointestinal, entre el 20 y el 45 % son malignos. Se originan de las células
de Cajal o de sus precursores. La clinica mas frecuente es la presencia de un tumor
abdominal, la hemorragia digestiva por ulceracion de la mucosa y el dolor o sensacion de
plenitud abdominal. Estos tumores pueden tener un largo periodo de crecimiento silente
hasta que por su tamafio se manifiestan clinicamente, suelen tener un crecimiento
expansivo desplazando las estructuras vecinas sin invadirlas. Se presenta a un paciente
con un tumor del estroma gastrointestinal de estbmago con proporciones inusualmente
grandes, que fuera intervenido por nuestro grupo con una evolucién satisfactoria.
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ABSTRACT

Gastrointestinal stromal tumors are the most frequent mesenchymal tumors of the
gastrointestinal tract, and are malignant in 20-45 %. They originate from Cajal cells or
their precursors. The most frequent clinical symptoms are the presence of an abdominal
tumor, digestive hemorrhage due to mucosa ulceration, and pain or sensation of
abdominal fullness. These tumors may have a long period of silent growth until, due to
their size, they manifest clinically; they tend to have expansive growth, displacing

neighboring structures without invading them. We present the case of a patient with a
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gastrointestinal stroma tumor of the stomach of unusually large proportions, who
underwent surgery by our team and with a satisfactory evolution.

Key words: gastrointestinal stromal tumor; GIST; gastric tumor.
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Introduccion

Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST) son los tumores mesenquimales méas
frecuentes en el tracto gastrointestinal,su incidencia anual se reporta entre 10 y 20 casos
por millén de habitantes en paises desarrollados, y entre el 20 y el 45% son
malignos.®>3La expresion de la glucoproteina transmembrana que forma parte del
receptor celular KIT (CD117) con actividad tirosin-quinasa sintetizado a partir del proto-
oncogén c-kit caracteriza a estos tumores.:234 La expresion de c-KIT y de CD 34 com(in
a los tumores GIST y a las células intersticiales de Cajal y las similitudes
ultraestructurales ha llevado a considerar que estos tumores se originan de estas células o
de sus precursores.®®

Los elementos clinicos mas frecuentes son la presencia de tumor abdominal, hemorragia
digestiva por ulceracion mucosa y el dolor o sensacion de plenitud abdominal.(® Los
GIST tienen generalmente un largo periodo de crecimiento silente hasta manifestarse
clinicamente, suelen tener un crecimiento  expansivo desplazandose las estructuras
vecinas sin invadirlas y ello, explica que no sea infrecuente que estas lesiones puedan
medir 20 0 30 cm al momento del diagndstico en dependencia del 6rgano en que asienten.
Para el diagnostico se requiere la combinacion de estudios endoscépicos e
imaginologicos. Los hallazgos de la ecografia, la ecoendoscopia y la tomografia son muy
sugestivos de éste diagndstico. Las densidades imagenologicas y la homogeneidad o no,
de las mismas muchas veces orientan al radidlogo experimentado, hacia el tumor
estromal.

En ocasiones como en el presente caso, las enormes dimensiones del tumor, el importante

desplazamiento de estructuras y su vecindad a estructuras vitales hace pensar que se trata
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de un tumor irresecable y se niega al paciente tal posibilidad. Sin embargo un analisis
meticuloso de las imagenes por personal con experiencia y una intervencion compleja,

pero segura es totalmente factible.

Presentacion de caso

Se trata de un paciente masculino de raza negra de 56 afios de edad, con antecedentes de
hipertensién arterial, que acude refiriendo pérdida de peso de 15 Kg en 4 meses y
sensacion de plenitud gastrica progresiva de 2 meses de evolucién. Niega dolor, pero nota
aumento del diametro del abdomen que le hace muy incomodo el descanso en decubito
supino.

Al examen fisico se constata un aumento Ilamativo de la circunferencia abdominal,
simétrica, con aumento de la circulacion venosa tegumentaria que se hace visible
facilmente a pesar de la tez oscura del enfermo. A la palpacion se detecta una gran
tumoracion, redondeada, renitente no movible, indolora, cuyos limites se pierden por
debajo del reborde costal y la pelvis.

Los estudios hemoquimicos se muestran dentro de pardmetros normales, salvo por una
Hemoglobina en 9 g/dl. La Radiografia de Térax (Rx) se encuentra dentro de limites
normales. La ecografia abdominal revela una gran imagen hipoecogénica, heterogénea de
bordes redondeados que ocupa practicamente todo el abdomen y rechaza practicamente,
todo el intestino delgado hacia el flanco y fosa iliaca izquierda. El rifién izquierdo se
encuentra desplazado hacia abajo, sin infiltracion. No se logra delimitar la lesion de la
pared posterior del cuerpo gastrico ni el cuerpo del pancreas. No se evidencia infiltracion
vascular.

Endoscopia Superior. Es6fago y duodeno normales, hacia la cara posterior del cuerpo
gastrico que aprecia un abombamiento que impresiona por compresion extrinseca a ese
nivel.

En la Tomografia Axial Computadorizada (TAC) contrastado de abdomen (Fig. 1) se
aprecia una tumoracion polilobulada de 25 x 30 cm con densidades heterogéneas que
recuerda a una tumoracion solida con aéreas de necrosis central. La lesion ocupa
practicamente todo el abdomen desplazando el intestino delgado hacia el hemiabdomen

izquierdo, al bazo hacia arriba y el rifién izquierdo muy desplazado hacia abajo. El
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estdmago se encuentra muy comprimido y rechazado contra la pared abdominal anterior
y la cola del pancreas estd rechazada hacia atras y arriba. No se evidencia infiltracion
vascular, la vena Cava y la Porta impresionan comprimidas por la lesion. La tumoracion

estd muy vascularizada. La biopsia aspirativa, dio no util en dos ocasiones.

Fig. 1- Reconstruccion y Tomografia Axial Computadorizada.

Se decide intervenir quirirgicamente al paciente con el diagnéstico presuntivo de un
Tumor Géstrico de Estroma Gastrointestinal Gigante y durante la laparotomia se
encuentra, una tumoracién muy vascularizada que bloquea practicamente todo el
abdomen. Se moviliza con gran dificultad (Fig. 2), liberandose adherencias a la pared, el
epiplon mayor, el intestino delgado y la Gerota izquierda; se logra exteriorizar la lesién
en intimo contacto en su cara posterior con la raiz del mesenterio y la porta (Fig. 3). Dicha
lesion proviene de un pediculo que emerge de la curvatura mayor gastrica de unos 5 cm.
Se realiza una reseccion atipica gastrica en curvatura mayor con margenes de seguridad
de més de 2 cm y gastrorrafia en un plano continto. El paciente evoluciona muy
favorablemente y es dado de alta al quinto dia del postoperatorio.

En la biopsia de pieza quirdrgica se diagnostico un tumor de estroma gastrointestinal.

Al aio de seguimiento el paciente se encuentra libre de enfermedad, asintomatico y con

recuperacion de su peso y actividades habituales.
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Fig. 3- Pieza quirurgica.

Discusion
Los GIST gastricos son dentro de las localizaciones del tubo digestivo, la mas frecuente
en la mayoria de las series y los de mejor prondstico.®% Pareceria segtn estos estudios
que la topografia tumoral seria un factor pronostico no independiente, y relacionado con
otros, mas contundentes como el tamafio tumoral y el indice mitdtico. Los GIST gastricos
menores de 5 cm son generalmente benignos y hasta los 10 cm tienen buen prondstico.?
En un estudio publicado por Appelman y Heldwig en la Revista Americana de Patologia
Clinica, se muestra que tumores de < 6 cm tenian un porciento de metéstasis al momento

del diagndstico de 20 %, y aquellos con tumores > 6 cm el porciento era del 85 %.12)
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Esta variable pronostica, debemos decir que estd muy relacionada con la topografia
tumoral, y la actividad mitotica. Por ejemplo se afirma que las lesiones gastricas son
menos agresivas que las intestinales entre otras cosas, porque al momento del diagndstico,
por lo general, son méas pequefias (< 5cm.) y tienen un bajo conteo mitdtico. %)

La mayoria de los pat6logos estan de acuerdo en destacar que el conteo o la actividad
mitética es uno de los pardmetros importantes a tener en cuenta en la valoracion
prondstica de estas lesiones. Los GIST excepcionalmente se presentan con un patrén
mitotico de mas de 20 a 50 por 50 HPF. Los tumores estromales que presentan estos
recuentos deben catalogarse como altamente malignos Los GIST pequefios, que aun estan
confinados a la pared del 6rgano que les dio origen pueden tener, como ya dijimos, un
crecimiento tanto exofitico hacia la serosa como endofitico hacia la mucosa. En los GIST
de mayor tamafio estos parametros pierden relevancia.

La invasion de las capas musculares es el patron de crecimiento tipico de los GIST, sobre
todo si consideramos que las células que le dieron origen (Células Intersticiales de Cajal)
se encuentran entrelazadas entre las capas de musculo liso. Este tipo de invasion no tiene
relevancia pronostica.**

En su crecimiento expansivo estas lesiones comprometen sucesivamente la serosa del
6rgano y luego estructuras vecinas, estas lesiones no presentan una cépsula verdadera y
generalmente desplazan pero no invaden, estructuras vecinas. Este elemento puede
evidenciarse en nuestro caso de estudio a pesar de las grandes dimensiones del tumor. La
invasion es un claro parametro de malignidad. Segun la experiencia de Miettinen, la
invasion mucosa s6lo se ve en los GIST malignos.*® Expresé que el patron de
crecimiento submucoso de estas lesiones es similar al de los linfomas, entre los elementos
glandulares. En tres series diferentes de casos clinicos se mostrd a la invasion mucosa
como parametro negativo en cuanto al pronostico.*®!") La sola presencia de una ulcera
mucosa no debe ser considerada como invasion. La ulceracion de la mucosa puede ser
comun en los GIST géstricos y de intestino delgado, y muchas veces condiciona su forma
de presentacion. La mayoria de los GIST (89 %) expresaban el CD117+, y en el 57 % de
ellos, la mutacidn estaba en el exon 11. Los pacientes que presentaron la mutacion en el
gen c-Kit mostraron un porciento mayor de recurrencias (p = 0,0006) y una mayor
mortalidad que aquellos sin la mutacion (49 % vs. 86 % sobreviva a 5 afios. p = 0,0001).
Concluyen en este trabajo que la mutacién del c-Kit es un fuerte marcador pronéstico y
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puede ser potencialmente utilizado como herramienta para predecir el resultado clinico
de los pacientes con GIST

Los tumores estromales del tubo digestivo presentan un crecimiento local caracteristico
que en la mayoria de ellos, es exofitico por eso raramente ocluyen, aungque a veces pueden
hacerlo por su forma de crecimiento expandiendo y comprimiendo.

Menos frecuentemente presentan un crecimiento endofitico y es en estos casos donde
determinan mas frecuentemente obstruccion intestinal, aunque en ellos, el sangrado por
ulceracion mucosa sigue siendo un sintoma no infrecuente.

No se extienden por via submucosa lo que tiene importancia terapéutica, ya que el margen
de reseccion en general no es un problema si se realiza una reseccion marginal,
incluyéndose todo el tejido tumoral objetivable macroscopicamente en la pieza.

En lo regional, al igual que el resto de los sarcomas, no es frecuente la diseminacion

linfatica. Las metastasis linfaticas se presentan en 10 — 15 % de los casos.*®

Consideraciones finales

La reseccion quirdrgica radical en la enfermedad primaria, en algunos casos de recidiva
locoregional y cuando es posible en tumores metastaticos sintomaticos, sigue siendo la
modalidad terapéutica de eleccién. Los tumores estromales generalmente no se extienden
invadiendo la pared del érgano, por lo tanto, no son necesarios margenes amplios de
reseccion visceral.

Si estan involucrados 6rganos contiguos, es necesaria una reseccion en bloque. La
apertura tumoral intraoperatoria debe evitarse por el demostrado peor prondstico en estos
casos. Se asocia con un aumento del riesgo de recurrencia peritoneal. 9

No deben realizarse resecciones ganglionares regladas, salvo el compromiso
macroscépico evidente. Los margenes de reseccion visceral necesarios en el tratamiento
de los tumores estromales. En estos pacientes el margen macroscopico considerado
seguro, oscilé entre 1,5 y 2 cm. El estudio microscopico de las piezas rebelo que no se
reconocia tumor mas alla de los 3 mm de la lesion. Basados en esta escasa pero
aparentemente contundente observacion, se permite afirmar que 2 cm es un margen
seguro en la extensién de la reseccion visceral. La hipétesis que se plantea es que el

STI571 puede tener su maximo impacto en la sobrevida cuando existe poca carga tumoral,
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y esto sucede luego de la reseccion macroscépica del tumor primario. El tratamiento de
los eventuales focos microscopicos residuales seria el objetivo de la terapia
adyuvante.20:21)

Esta entidad claramente debe ser bien diferenciada de los tumores epiteliales de la mucosa
en el preoperatorio, con pronostico y agresividad evidentemente distinta y en los que la
reseccion RO puede ser posible aun en tumores de gran tamario.(#22%

En la actualidad, la aparicion de imatinib (desarrollado por Novartis) ha permitido que
los GISTs Kit+ (mutacién que se presenta en mas del 95 % de los casos de GIST)
detengan su avance e incluso reduzcan su tamafio.?*"No es una alternativa a la cirugia.
Se emplea en aquellos casos en los cuales es imposible extirpar el tumor (por su tamafio
0 porque el paciente no puede operarse) y también, en quienes han sufrido la diseminacién
del cancer a otros 6rganos (metastasis). Existen nuevas drogas como el sunitinib y el

regorafenib en actual uso para aquellos casos no respondedores al imatinib. (25:26:27.28)
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