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RESUMEN

Desde las primeras descripciones de Golden y Stout6, este grupo de
lesiones mesenquimales se consideraron de origen muscular y
recibieron nombres como leiomioma, leiomioma celular, leiomioma
epitelioide, leiomioblastoma, leiomioma bizarro y leiomiosarcoma. No
es, sin embargo, hasta la utilizacion de la inmunohistoquimica y la
subsiguiente demostracion de la ausencia de marcadores musculares
y la presencia ocasional de marcadores neurales, que surge de la
mano de Mazur y Clark3 el término de tumores del estroma.
Actualmente se denominan GISTs a los tumores mesenquimales
CD117.positivos, fusiformes o epitelioides, primarios del tracto
gastrointestinal, epiplon, mesenterio y retroperitoneol0. Los GISTs
aparecen en la pared del tubo digestivo: estobmago (50-60 %),
intestino delgado (20-30 %), intestino grueso (10 %) y eso6fago (5
%) y ocasionalmente en epiplon, mesenterio y retroperitoneo (5 %).
En nuestro trabajo se presenta a una paciente de 67 afnos de edad
que fue ingresada en nuestro centro por presentar un cuadro de
sangramiento digestivo alto, estudiada, y se comprobd una
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tumoracion del fundus gastrico de 6 cm , se opero y los resultados
definitivos de anatomia patolégica arrojaron un Tumor del Estroma
Gastrointestinal .
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INTRODUCCION

Los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), aunque son sélo el
2 % de las neoplasias del tubo digestivo, son las neoplasias
mesenquimales mas frecuentes del tracto digestivo (1). El término de
GIST es de reciente introduccion y se utiliza para denominar a un
grupo de neoplasias que hasta ahora y por su aspecto morfoldgico se
consideraban de origen muscular y ocasionalmente neural. (1,2)
Tienen un perfil inmunohistoquimico similar a las células interticiales
de Cajal, con positividad para CD117(c-kit: receptor de tirosin-
quinasa), CD34 y vimetina. (3)

Desde las primeras descripciones de Golden y Scout, este grupo de
lesiones mesenquimales se consideraron de drganos musculares y
recibieron nombres como leiomiomas. No es hasta la utilizacion de la
inmunohistoquimica y la subsiguiente demostracion de la ausencia de
marcadores musculares, y la presencia ocasional de marcadores
neurales que surge de la mano de Mazar y Clark el término de
tumores del estroma. (4)

De tal forma que actualmente se denomina GISTs a los tumores
mesenquimales CD 117 positivas, fusiformes o epitelioides, primarios
del tracto gastrointestinal, epipldon, mesenterio y retroperitoneo.
(3,5)

Los GISTs aparecen en la pared del tubo digestivo: estdmago (50
%.-60 %), intestino delgado (20 %-30 %), intestino grueso (10 %),
esofago (5 %) y ocasionalmente en epipldon mesenterio y
retroperitoneo (5 %). (1, 3,5)

Desde un punto de vista anatomo-patoldgico, su aspecto depende del
tamafio que oscila entre 0.8 y 38 cm , los pequenos aparecen como
nodulos serosos intramurales o submucosos, mientras los grandes
pueden tener crecimiento exofitico hacia la luz y se ulcera la mucosa
hasta 20-30 % de los casos. (6) También pueden protruir hasta la
superficie serosa, con gran componente extraparietal que enmascara
su origen extradigestivo. (5,6)

El aspecto microscopico es variable y es consecuencia de distintos
tipos celulares que pueden aparecer y se pueden distinguir tres
categorias, de células fusiformes (77 %), epitelioides (8 %) y mixtas
(15 %). (7.8)

Otros rasgos estructurales son la presencia de estroma hialino, rico
en fibras colagenas, el infiltrado inflamatorio linfocitario o la
existencia de estroma mixoide, con cambios microquisticos que
recuerdan, junto con las empalizadas, a los schwannomas. Por
ultimo, un rasgo caracteristico y mas frecuente en los GISTs de
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intestino delgado, donde aparecen hasta en el 55.5 % de los casos,
son las fibras en madeja (“skeinoid fibers”), que son estructuras
fibrilares PAS positivas e intensamente eosinodfilas, que estan
compuestas por fibras coldgenas y que aunque fueron interpretadas
como un signo de diferenciacion neural, parece que no tienen ningun
significado histogenético. (7-9)

Con microscopio electréonico se detectan células con diferenciacion
muscular lisa (vesiculas de pinocitosis, cuerpos densos
subplasmalémicos y abundantes microfilamentos), diferenciacién
neural (uniones intercelulares primitivas, numerosos microtubulos y
granulos de tipo neurosecretor), ambos tipos de diferenciacion o
ninguno de ellos (2,3). Estas caracteristicas ultraestructurales, junto
al inmunofenotipo, fue la causa de que se propusiera una clasificacion
de los GISTs dependiendo de su diferenciacion, en cuatro grupos:
GISTs con diferenciacion muscular lisa, GISTs con diferenciacion
neural, GISTs con diferenciacién dual muscular y neural y GISTs sin
diferenciacion. (10)

Dicha clasificacion ha sido abandonada en la actualidad, porque
consideraba a todas las neoplasias con diferenciacion neural, dual o
sin diferenciaciéon, como malignas o potencialmente malignas y
porque no contemplaba la histogénesis de los GISTs. (10,11)

CASO CLINICO

Paciente de 67 afios de edad con antecedentes de hipertensidn
arterial, que acude al hospital por presentar una hemorragia
digestiva alta, se le realiza endoscopia de urgencia encontrandose
masa tumoral a expensa de la capa muscular del estdbmago, con
biopsia endoscopica negativa, complementandose el estudio con Rx
de eséfago, estomago y duodeno, ademas de TAC de abdomen
superior informando un tumor de aproximadamente 6 cm que no
infiltra estructuras vecinas. En el transoperatorio se constata
tumoracion a nivel del fundus gastrico de las dimensiones
mencionadas que toma hasta el cardias y presenta un pediculo que
se extiende por fuera de la pared, se realiza biopsia por congelacion
que informa un tumor del estroma gastrointestinal. Realizamos
gastrectomia total, es6fago-yeyunostomia en asa de braum con endo
GIA # 32, yeyuno-yeyunostomia con sutura macanica y
yeyunostomia para alimentacion.

Evoluciona favorablemente, comenzando la alimentacion oral a los 10
dias previa radiografia bajo control fluoroscépico. Los resultados de la
biopsia por parafina fueron: Shwannoma gastrico, las pruebas de
inmunohistoquimica arrojan tumor del estroma gastrointestinal tipo
GIST de bajo grado de malignidad, de la pared gastrica, tamano del
tumor 6 cm , indice mitético menor de 2x 10 campos de mayor
aumento, IHQ-CD117 Positivo xx, Alfa Actina- Negativa, S100-
Negativo.

CRITERIOS DE MALIGNIDAD

Uno de los retos en el estudio de los GISTs es establecer la
agresividad y comportamiento biolégico. Como es evidente, el criterio
de malignidad mas fiable es la presencia de metastasis y/o invasién
de los 6rganos adyacentes, aunque habitualmente, en el momento
del diagnéstico, la diseminacién todavia no se ha producido, por lo
que el patélogo debe establecer qué caracteristicas son utiles para
pronosticar la evolucién de la neoplasia. (14,15)
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Asi, no esta clara la importancia de la densidad celular ni de la atipia.
Tampoco tiene relacidon con el comportamiento la presencia de
ulceracién mucosa, ni la infiltraciéon de la capa muscular, que puede
darse por el origen de los GISTs en las células intersticiales de Cajal
y no por una auténtica capacidad infiltrativa de la neoplasia (16). Sin
embargo, la invasién mucosa parece asociarse con las lesiones
malignas (17). Se observa como un crecimiento difuso, intersticial,
entre las glandulas. No se debe considerar como invasién mucosa la
mera presencia de ulceracién. Si se sigue este criterio, la invasion
mucosa es diagndstica de malignidad, por lo que puede ser de
utilidad en el caso de biopsias endoscdpicas, si bien su rareza limita
su valor practico (16,17). Otro dato que ha sido barajado es la
localizacion, ya que la incidencia de lesiones agresivas varia, de
forma que los GISTs de estdmago son mas frecuentemente benignos
que malignos, tendencia que se invierte en el intestino (16,17). En
cualquier caso parece que los GISTs se pueden estratificar en
lesiones de muy bajo, bajo, intermedio y alto riesgo atendiendo a su
tamanfo, definiendo éste como su diametro maximo y al nimero de
mitosis. El primer paso en este sentido fue dado por Amin
estableciendo como limites clave en la clasificacién de estos tumores
los 5 cm de tamafio y las 5 mitosis por 50 campos de gran aumento
(Tabla I). Pero estos criterios no tenian en cuenta la localizacion de
las lesiones, por lo que Miettinen (10) introduce la localizacién como
un tercer parametro en la evaluacién de la malignidad (Tabla II),
aunque otros autores (17) no consideran que la localizacién sea
importante para establecer un prondstico.

En la actualidad, y tras una Conferencia de Consenso, otros autores
consideran que no es conveniente utilizar el término de benigno para
ningun GIST, asumiendo que todos ellos pueden llegar a tener
comportamiento agresivo (10), por lo que es mas adecuado hablar de
riesgo de conducta agresiva, si bien los criterios para establecer
dicho riesgo siguen siendo el tamafio del tumor y el indice mitético.
(Tabla III)

TABLA No.I

Criterios de Amin de malignidad en GISTs

Benignos : Menos de 5 mitosis /50 CGA y tamafio < 5 cm
Borderline : Mismo nimero de mitosis. Tamafio mayor de 5 cm
Malignos : Mas de 5 mitosis /50 CGA y cualquier tamario
Tabla No. II

Criterios de Miettinen de malignidad en GISTs
Probablemente benignos:

Tumores intestinales: Diametro maximo< 2 cm y no mas de
5mitosis/50 CGA

Tumores gastricos: Diametro maximo< 5 cm y no mas de 5
mitosis/50 CGA
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Probablemente malignos:

Tumores intestinales: Diametro maximo> 5 cm o mas de 5
mitosis/50 CGA

Tumores gastricos: Diametro maximo> 10 cm o mas de 5 mitosis/50
CGA

Bajo potencial maligno o potencial incierto:

Tumores intestinales: Diametro maximo> 2 cm , pero< 5 cm y no
mas de 5 mitosis/50 CGA

Tumores gastricos: Diametro maximo> 5 cm , pero < 10 cm y no
mas de 5 mitosis/50 CGA

Tabla No.III

Criterios de Fletcher de riesgo de conducta agresiva en GISTs
Tamaio Nimero de mitosis

Muy bajo riesgo < 2 cm <5/50 CGA

Bajo riesgo 2- 5 cm <5/50 CGA

Riesgo intermedio < 5 cm 6-10/50 CGA

5- 10 cm <5/50 CGA

Alto riesgo > 5 cm 5/50 CGA

10 cm Cualquier indice mitético

Cualquier tamaino >10/50 CGA
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SUMMARY

Since the first descriptions made by Golden and Stout, this group of
mesenchymal lesions is considered of muscular origin and they were
named as leiomyoma, cellular leiomyoma, epithelioid leiomyoma,
leiomyoblastoma, bizarre leiomyoma and leiomyosarcoma. But Mazur
and Clark created the term estromal tumor only after they began to
use the inmunohistochemistry and subsequently showed the absence
of muscular markers, and the occasional presence of neural markers.
Nowadays, gastrointestinal estromal tumors are called the primary
mesenchymal CD117.positive, fusiform or epithelioid tumors of the
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gastrointestinal tract, epiplon, mesenterio, and retroperitoneum. The
gastrointestinal estromal tumors appear at the wall of the digestive
tube: stomach (50-60 %), small intestine (20-30 %), large intestine
(10 %) and esophagus (5 %), and occasionally in epiplon,
mesenterio, and retroperineum (5 %). In our work we present a 67
year-old patient, entered in our hospital for presenting high digestive
bleeding. We studied the case, and found a 6 cm tumor of the gastric
fundus. The tumor was operated and the definitive results of the
pathologic anatomy showed a gastrointestinal estromal tumor.
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