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RESUMEN

Los GIST son tumores raros, pero los mas comunes del estroma gastrointestinal,
originados de las celulas intersticiales de Cajal, siendo de importancia conocer de ellos,
debido a que son diagnosticados tardiamente, presentando un mal prondstico de vida.

El objetivo del estudio fue describir las carcteristicas clinico-patolégicas que
presentaron los pacientes con diagnostico de GIST en los Hospitales Antonio Lenin
Fonseca y Roberto Calderén Gutiérrez en el periodo de Enero 2010-Diciembre 2015.

Se realiz6 un estudio descriptivo de caso en los hospitales objeto de estudio, en un
periodo de seis afios, donde se obtuvo la informacion mediante una instrumento
através del registro en expedientes y reportes de biopsias.

Resultados: se estudiaron 28 casos GIST, predominando el sexo femenino con una
media de edad de 57 afos, de los cuales casi el 50 % originarios de la capital, en los
cuales se encontré que en los sintomas presentaron dolor abdominal y pérdida de
peso. La topografia que predominé fue en estdmago e Intestino delgado, asi como en
los hallazgos transquirudrgico y se utilizo la TAC como medio diagndstico.

En los resultados histopatologicos se encontro que dichos tumores presentaron un
diametro promedio 11.5 cm, siendo del subtipo de células fusiformes (82%), algunos
con necrosis y con menos de 5 mitosis, con margenes libres en su mayoria. De todos
los casos, predominaron los de alto grado, en estadio 3, de los cuales solamente uno
fallecido. En relacion a los estudio de Inmunohistoquimica solo se realizé a 6 pacientes.
Conclusiones: Los casos GIST estudiados, se presentaron en pacientes femeninas
mayores de 40 afos, en las que predomind el dolor abdominal y pérdida de peso,
relacionado a la localizacion en estdmago e intestino delgado donde se encontaron
dichos tumores, lo cual coincide con el comportamiento de alto grado y el estadio
patolégico (3A y 3B) en estos pacientes. Ademas de todos los casos estudiados
solamente una minoria se le realizd estudios de Inmunohistoquimica, lo cuales resulto
positivo en la mayoria, siendo de importancia en estos tipos de pacientes para su
terapia.

Palabras clave: Caracterizacion, GIST, Inmunohistoquimica
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

l.- Introduccion

Los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST) , son neoplasias mesenquimales mas
frecuente del TGI, representando menos del 2% del total de los tumores en esta
localizacion y que no presentan diferenciacion neural ni muscular. Se originan a partir
de las células intersticiales de Cajal, a nivel de los plexos mientéricos, que participan en
la generacion y coordinacion de las ondas lentas de contraccion peristaltica actuando

como las células marcapasos gastrointestinales. ®

La caracterizacion de estos tumores en base a factores prondsticos y riesgo de
malignidad, asi como la aplicacion del anticuerpo monoclonal (inhibidor de la actividad
tirosina-quinasa del gen c-kit), en régimen de neoadyuvancia y/o coadyuvancia, han

aumentado el interés hacia estos tumores.

Es de importancia hacer énfasis en las principales caracteristicas clinico- patolégicas
que presentan los pacientes con estos tumores, para esto se hace util factores
prondsticos, entre ellos los enunciados por Fletcher, como son el tamafio y el indice
mitético, asi como los propuestos por Instituto de Patologia de Fuerzas Armadas

(AFIP), en funcion de valorar la supervivencia libre de recaidas.

Ante la complejidad y el poco conocimiento acerca de estos tumores, el presente
estudio , se centra en analizar las caracteristicas clinicas e histopatologicas de los
pacientes que fueron diagnosticados como Tumores del Estroma Gastrointestinal
(GIST) en los Hospitales Antonio Lenin Fonseca y Roberto Calderén Gutiérrez en el
periodo  enero 2010- diciembre 2015, de manera que se tengan mayores
conocimientos acerca de ello, con el objetivo de que se propongan intervenciones

enfocadas en mejorar la calidad de vida de pacientes.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

[l.- Antecedentes

Los tumores gastrointestinales (Gl), los tumores de estroma gastrointestinal (GIST),
aunque comprenden menos del 1%, descubiertos hasta hace 15 afos, son los tumores
mesenquimales mas comunes del tracto gastrointestinal. La estimacion de la verdadera
frecuencia es dificil. Sin embargo, se ha calculado que hay entre 3.300 y 6.000 casos

nuevos de GIST por afio en los Estados Unidos. ¢

Estudio sustentado en los datos del registro Surveillance, Epidemiology and End
Results (SEER), se hall6 que la incidencia anual ajustada por edad de GISTen los
Estados Unidos fue de 6,8 por millén desde 1992 a 2000, siendo hasta el afio 2014 una
incidencia anual mundial de 11-18 por millon.®

Los resultados basados en estudio en Islandia y Suecia, sugieren una incidencia anual
de GIST de 11-14.5 por 100,000, aproximadamente el 60% surgieron en estbmago, sin
embargo los GIST no invasivos que se detectan incidentalmente son probablemente
mas comunes, con una frecuencia de 10%, reportados en especimenes de estudio por
carcinoma de unién gastroesofagica, pero no son incluidos en los registros de cancer.
(1.3

Heriberto Medina y coautores en su estudio sobre factores pronéstico de GIST en una
poblacion Mexicana, donde estudiaron diez afios, encontraron que los factores con
pronostico favorable fueron el sexo femenino, la baja cuenta mitética, el tamafio
tumoral < 10 cm, ausencia de necrosis tumoral y negatividad para p53, sin embargo,

s6lo esta Ultima conservé su significancia. ©

En nuestro pais no se han realizados estudios que aborden las caracteristicas de los
Tumores del Estroma Gastrointestinal presente en los pacientes atendidos en nuestras
unidades de salud de referencia nacional y a los cuales se les da un seguimiento segun

el estadio en que se encuentren.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

[1l.- Justificacion

Los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), a pesar de ser una minoria de
pacientes que los presentan, la mayoria son atendidos en nuestras unidades de salud
en etapas avanzadas, pero apesar de ello, la sobrevida, prondstico y respuesta
terapeutica es mas favorable en comparacion con los Sarcomas intrabdominales, la

cual es pobre y por lo tanto menos favorable para los pacientes que la padecen.

Ademads, tomando en cuenta que la mayoria de pacientes son personas mayores, con
enfermedades asociadas y otras condiciones que los hacen mas propensos a
complicaciones y a los cuales sea muy pobre el apoyo que se les pueda dar, la
sobrevida para estos pacientes tiende a ser mejor, con el advenimiento de la terapia
blanco para dichas neoplasia, por lo cual es imprescindible que se conozca acerca de
las caracteristicas que presentan los pacientes diagnosticados con este tipo de
neoplasias y que son atendidos en las unidades de salud en nuestro pais.

Por lo tanto es necesario conocer y caracterizar a estos pacientes, para establecer
factores asociados que contribuyan a enriquecer los protocolos de diagnostico y la
mayoria de los casos sean captados oportunamente, de manera que ayude a estos

pacientes a obtener una mejor sobrevida y pronadstico.

Ademas, con el presente estudio se pretende generar nuevas ideas para futuros
estudios en los que se quiera profundizar en dichas neoplasias, las cuales tienen una

implicancia social y econémica en nuestro pais.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre

2015.

V.- Planteamiento del Problema

¢, Cuales son las caracteristicas Clinico- Patoldgicas que presentaron los pacientes
diagnosticados con Tumor del Estroma Gastrointestinal (GIST), en los Hospitales

Antonio Lenin Fonseca y Roberto Calderon Gutiérrez en el periodo enero 2010-

diciembre 2015?

Dra, Guido. C Pagina 8



Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

V.- OBJETIVOS

Objetivo General

» Describir las caracteristicas Clinico- Patolégicas que presentaron los pacientes
con diagnéstico de GIST en los hospitales Antonio Lenin Fonseca y Roberto

Calderon Gutiérrrez en el periodo enero 2010- diciembre 2015.

Objetivos Especificos

1. Determinar las caracteristicas sociodemograficas (edad, sexo y procedencia)
gue presentaron los pacientes con diagnéstico de GIST en los hospitales objeto

de estudio.

N

Identificar los principales caracteristicas clinicas e histopatoldgicas presentes en

los pacientes estudiados.

3. Determinar el estado actual (sobrevivencia) de los pacientes estudiados.

4. Describir elementos relevantes presentes en los pacientes estudiados en

relacion a su evolucioén clinica.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

VI.- Marco Teérico

El Tumor Estromal Gastrointestinal (GIST) es la neoplasia mesenquimal mas comun
del tracto digestivo; sin embargo su frecuencia representa solo un 0.1 a 3% de las
neoplasias gastrointestinales. Anteriormente, eran clasificados como leiomiomas,
Leiomiosarcomas, Leiomioblastomas, schwannoma o neurofiboromas del tracto
digestivo. Sin embargo, la observacion en el afio 1983, que los GISTs expresaban en
los estudios inmunohistoquimicos un receptor para el factor de crecimiento de la
tirosina kinasa, llamado CD117 en un 100% de los casos, y la proteina CD34 en el 70%
de los casos, establecié la diferencia con los tumores mencionados. Otros posibles

marcadores tumorales incluyen vimentina, actina, proteina S-100 y desmina.

Los GISTs se originan de una célula precursora comun, la célula intersticial de Cajal o
marcapasos intestinal, o bien de una célula troncal mas primitiva de la cual derivan la

célula de Cajal y las células musculares lisas’

Se pueden localizar en cualquier parte del tracto gastrointestinal, asi como también en

omento, mesenterio o retroperitoneo.

Los GIST pueden ser cancerosos (malignos) o no cancerosos (benignos). Los GIST
malignos pueden producirse en cualquier parte del tubo digestivo — desde el eséfago al
recto — pero suelen producirse en el estbmago Yy el intestino delgado. Los GIST de la
pared del estbmago se consideran malignos cuando superan los 5 a 10 centimetros,
tienen una alta tasa de division celular o han metastizado. Los GIST del intestino
delgado se consideran malignos si tienen cualquier mitosis 0 son mayores de 2

centimetros. ®°

Los GIST se pueden extender a localizaciones distantes del cuerpo, fundamentalmente
la cavidad peritoneal y el higado. La localizacién de los tumores metastasicos puede
determinarse mediante PET (tomografia por emision de positrones) o resonancia

magnética (RM) potenciada con gadolinio. El diagnostico a menudo se hace
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

quirargicamente o mediante una biopsia con aguja con ayuda de técnicas de imagen

para guiar la aguja hasta el tumor. @

Presentacion Clinica y Evaluacién Diagnostica:

Los TEGI se pueden presentar en cualquier lugar del aparato digestivo, pero mas a
menudo se encuentran en el estdbmago o el intestino delgado. ElI American Joint
Committee on Cancer (AJCC) Cancer Staging Manual enumera las siguientes

distribuciones aproximadas:®*

e [Estdmago (60%).

Intestino delgado (30%).
o Recto (3%).

e Colon (1 a2%).

« Esofago (<1%).

o Epiplon/mesenterio (poco frecuente).

Con menor frecuencia, los TEGI pueden aparecer en el apéndice, la vesicula biliar, el
pancreas, el retroperitoneo y los tejidos paravaginales y periprostaticos.
Aproximadamente, de 20 a 25% de los TEGI gastricos y de 40 a 50% de los TEGI del
intestino delgado son clinicamente invasores. Se calculé que aproximadamente de 10 a
25% de los pacientes se presentan con enfermedad metastasica.

La presentacion clinica de los pacientes de TEGI varia segun la localizacién anatémica
del tumor, su tamafio y grado de malignidad. La presentacion mas comun de los TEGI
es la hemorragia digestiva, que puede ser aguda (melena o hematemesis) o crénica, y

resulta en anemia. ¥
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
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Los pacientes de TEGI también se pueden presentar con los siguientes problemas:
o Dolor agudo en el abdomen a causa de la rotura del tumor.
e Obstruccion Gl.
e Dolor semejante al de la apendicitis.
e Otros sintomas clinicos son los siguientes:
« Fatiga.
o Disfagia.
 Saciedad.®

Las lesiones mas pequefias pueden ser hallazgos casuales durante una cirugia,
estudios radiolégicos o una endoscopia. Se desconoce la evolucion natural de estos
tumores incidentales y la frecuencia del avance a una enfermedad sintomatica. Puede
haber un reservorio sustancial de TEGI que no evolucionan a los estadios sintomaticos.
Por ejemplo, en una serie de 98 autopsias sistematicas consecutivas de adultos que
murieron por causas no relacionadas, se revelaron tumores gastricos excesivamente
reconocibles (1 a 6 mm) que se diagnosticaron histolégicamente como TEGI en 22,5%
de casos. Se cont6 con suficiente ADN como para realizar un andlisis de 26 pacientes,
que reveld que 13 pacientes tenian mutaciones en el exén 11 del KITy uno en
el PDGFRA. @

En un estudio retrospectivo de 200 casos de TEGI, las manifestaciones clinicas tipicas
de una neoplasia maligna incluyeron metastasis en el higado o diseminacion en el
interior de la cavidad abdominal. No fue habitual el compromiso de los ganglios
linfaticos y la diseminacion hasta los pulmones u otros sitios fuera del abdomen. La
enfermedad avanzada se puede relacionar con metastasis hasta sitios distantes,

incluso el pulmon o el hueso. Las metastasis en el cerebro son poco frecuentes.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

Se debe tomar en cuenta un TEGI cuando se realiza el diagnéstico diferencial de
cualquier neoplasia maligna no epitelial intrabdominal. Las intervenciones diagndsticas

pueden incluir los siguientes procedimientos:

e Tomografia computarizada (TC).
« Imégenes por resonancia magnética (IRM).
e Endoscopia Gl superior.
Las pruebas que pueden ser Utiles para la estadificacion son las siguientes:
e 18TEP-FDG (tomografia por emision de positrones con 18 fluorodesoxiglucosa).
« TC.

Para la deteccién de un TEGI en el aparato digestivo superior, resulta util la ecografia
endoscopica con biopsia por aspiracion con aguja fina porque la mayoria de los
tumores surgen debajo de la capa de mucosa y crecen de manera endofitica.

Debido a que la metéstasis ganglionar es tan poco frecuente (es decir, un verdadero
TEGI es virtualmente inaudito segun el AJCC Cancer Staging Manual , hay un acuerdo

general de que no es necesaria la diseccién ganglionar.®

DIAGNOSTICO

La ecografia suele ser la técnica inicial de diagnéstico en muchos pacientes con
tumores GIST. Suelen ser tumores grandes de baja ecogenicidad.

Algunos, aparecen en estudios de endoscopia como tumores submucosos, con o sin
ulceracién de la mucosa. En caso de observar una de éstas, es necesario realizar una

ecoendoscopia para observar la afectacion zonal del tumor.

Estudios recientes sugieren que la ecografia podria ser util para diferenciar tumores

GIST de otras lesiones como leiomiomas, o leiomiosarcomas.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

El TAC con contraste, es el método de eleccion en pacientes con sospecha de masa
abdominal. Suelen ser masas grandes, de crecimiento exofitico, heterogéneas, vy

vascularizadas. Pueden tener hemorragia, necrosis, cambios quisticos.

Lo mismo ocurre en la enfermedad avanzada: masas irregulares de densidad
heterogénea, peritoneales, hepéticas.

Sin embargo, el TAC es incapaz de diferenciar entre las adhesiones inflamatorias y la
afectacion de 6rganos vecinos. Asi como tampoco metastasis peritoneales menores de
2.cm.

En cualquier caso, sirve para diagnostico y estadiaje de la enfermedad.

En los casos de GIST rectal conocido una RNM aporta mas informacion que el TAC.

El PET ofrece informacién sobre la actividad metabdlica a partir del consumo de
glucosa. Muestra una imagen total-body, pero tiene una capacidad limitada para valorar
el tamafo tumoral. Es Gtil para calibrar el grado de malignidad, pues a mayor captacién
de glucosa, mayor actividad metabdlica, y por tanto, mayor agresividad. Sirve para
diferenciar tumores activos de fibrosis y recidivas de necrosis. El PET es idoneo para
valorar las respuestas tempranas al tratamiento.Sin embargo es una prueba cara y
tiene una menor disponibilidad que el TAC.

La conferencia de Consenso de Lugano © establece que el PET se debe usar cuando
es necesaria una deteccion precoz de la respuesta tumoral al tratamiento con Imatinib,
por ejemplo para considerar una intervencion quirdrgica tras la reduccién producida por
el farmaco en tumores rectales. Asi como también en imagenes equivocas, en las que
se sospecha la presencia de metastasis. Aparte de estos casos no es indispensable en
todos los pacientes con GIST tras la reseccion completa.

Por tanto:

» TAC proporciona detalles anatdmicos del tumor y debe ser utilizado para diagnéstico
y estadiaje.

« PET puede detectar tumores pequefios y es un indicador fiable de respuesta

temprana al tratamiento.
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Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

* RNM es mejor para tumores rectales.

Caracteristicas Patologicas y Geneticomolecuares:

El TEGI, que surge normalmente dentro de la pared muscular del aparato digestivo,
varia en tamafio de menos de 1 cm a mas de 40 cm, con un tamafio promedio de
aproximadamente 5 cm cuando se diagnostica clinicamente. Un TEGI pequefio puede
formar masas subserosas solidas, intramurales o, con menor frecuencia, masas
intraluminales polipoides. Los tumores grandes tienden a formar masas externas
adheridas a la superficie exterior del intestino que afectan las capas musculares. La
morfologia de los TEGI es muy variada; los tumores se componen de los siguientes

tipos de células:
e Células fusiformes (70%).
e Células epitelioides (20%).

e Células fusiformes y epitelioides mixtas (10%).

Los TEGI abarcan un continuo amplio de modelos histolégicos que varia desde
tumores de aspecto blando con actividad mitética muy baja (que anteriormente se
denominaban a menudo leiomiomas) a modelos de aspecto muy dinamico (que
anteriormente se denominaban a menudo leiomiosarcomas). Se podrian originar en
células intersticiales de Cajal (CIC) o en sus células precursoras similares a las células

madre, aunque esto no es seguro. ¥

El marcador que mas se utiliza para los TEGI es el antigeno CD117, un marcador
expresado por las CIC. Aproximadamente 95% de los TEGI son positivos para el
antigeno CD117, un epitope del receptor KIT de la tirosina cinasa. Sin embargo, las
caracteristicas inmunohistoquimicas del CD117 no son especificas para el TEGI,
porque se presenta una reactividad débil con otras neoplasias mesenquimatosas; en

consecuencia, es indispensable un examen morfoldgico y el uso de otras
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inmunotinciones para los casos dificiles. Ademas, puede aparecer una tincion falso
positiva de CD117 si se usan técnicas de recuperacion de antigenos en el laboratorio
de patologia para mejorar la expresion del marcador. Debido a un espectro morfolégico
relativamente amplio, el diagnostico diferencial de TEGI incluye varias neoplasias
mesenquimatosas, neurales y neuroendocrinas que se presentan en el abdomen,

incluso las siguientes:
e Leiomioma.
e Leiomiosarcoma.
e Schwannoma.
« Tumor maligno de la vaina del nervio periférico.
e Tumor fibroso solitario.
e Tumor miofibroblastico inflamatorio.
e Fibromatosis.
e Sarcoma sinovial.
e Tumores neuroendocrinos (carcinoide y de células de los islotes).
e Tumor glémico gastrico.
e Mesotelioma maligno.
e Angiosarcoma.
e Carcinoma sarcomatoide.

Aproximadamente 85% de los TEGI contienen mutaciones oncogénicas en uno de dos
receptores de tirosina cinasa: KIT o PDGFRA (receptor a del factor de crecimiento
derivado de plaquetas). La activacion constitutiva de cualquiera de estos receptores de
la tirosina cinasa desempefa una funcion central en la patogénesis de los TEGI.Los
tumores de tipo silvestre, sin mutaciones detectables en KIT o PDGFRA representan de

12 a 15% de todos los TEGI. Menos de 5% de los TEGI se presentan en el entorno de
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las enfermedades sindromicas, como la neurofibromatosis tipo 1 (NF1), el sindrome de
la triada de Carney y otras enfermedades familiares.La identificacion correcta de un

TEGI es muy importante porque se dispone de especificas terapias moleculares
dirigidas con inhibidores de la tirosina cinasa (ITC) del KIT y el PDGFRA, como el
mesilato de imatinib o, en el caso de un TEGI resistente al imatinib, el malato de

sunitinib. @

Sistema de estratificacion de Riesgo

Los criterios de consenso NIH para GIST fueron desarrollados por Fletcher et al. Las

categorias de riesgo propuestas por estos criterios, utilizan dos factores patolégicos

clinicos:
. Tamano del tumor
. Recuento mitético

El riesgo de recurrencia se estratific6 como muy bajo, bajo, intermedio o alto. A pesar
que los criterios NIH no se derivaron de los datos de ensayos clinicos reales, los
estudios retrospectivos posteriores de los pacientes con GIST localizado tratados con
cirugia solamente han confirmado el valor prondstico de ambos criterios: el tamafio del
tumor y el recuento mitético.

Un estudio realizado por el Grupo Espafiol para el sarcoma de Investigacion (GEIS) de
162 pacientes con GIST, tratados entre 1994 y 2001, encontr6 que en un analisis
multivariado para la Supervivencia Libre de Recidiva (RFS), la presencia de una alta
celularidad y supresiones en los codones 557-558 dentro KIT exon 11 fueron asociados

con la recurrencia.®
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Del mismo modo, DeMatteo et al. evaluaron 107 pacientes con GIST localizado
tratados entre 2001 y 2003. El analisis multivariado de los factores predictivos de
recurrencia en este juicio de imatinib adyuvante fase Ill encontré que el indice mitético-
mayor- 25, el tamafio del tumor-mayor- 210 cm, y la localizacion del tumor primario
fueron factores independientes.

Varios otros estudios han confirmado la importancia pronostica de la localizacion del
tumor. Ademas la utilidad pronostica de los criterios NIH ha sido confirmada en seis
grandes estudios. Los criterios NIH son claramente Utiles y aplicables, a pesar del
hecho de que la localizacién del tumor no se incluye como un factor prondéstico en este

sistema. ®

CATEGORIA DE TAMANO DE TUMOR RECUENTO MITOTICO (POR

RIESGO PRIMARIO (CM) * 50 HPF) B

Muy bajo riesgo <2 <5

Bajo riesgo 2-5 <5

Riesgo intermedio <5 6-10
5-10 <5

Alto riesgo >5 >5
> 10 Cualquier indice mitético
Cualquier tamafio >10
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Durante la presentacioén clinica, el prondstico parece estar influido por acontecimientos
genéticos diferentes a las mutaciones de la cinasa, aunque una mutacion particular de
la cinasa puede ayudar a definir el curso clinico inicial de un TEGI. Basadas en
estudios retrospectivos desde los periodos que precedieron al uso clinico de los
inhibidores de la cinasa, las recomendaciones actuales para la evaluacion del riesgo de

avance de un TEGI primario recién diagnosticado depende de tres parametros: *©
« Indice mitético (mitosis por 50 campos de alta potencia).
o Tamafio del tumor.

e Localizaciéon del tumor.

Los criterios del Instituto de las Fuerzas Americanas de Patologia (AFIP) fueron
desarrollados mediante el andlisis de un gran conjunto de pacientes con seguimiento a
largo plazo. Los GIST que surgen en el estdbmago en general, tienen mejor prondstico
gue los que surgen en el intestino delgado o el recto; en consecuencia, los criterios de
la AFIP incorporan la localizacion del tumor, asi como el tamafio del tumor y el recuento

mit6tico.©
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PARAMETRO TUMOR LOS PACIENTES CON ENFERMEDAD
PROGRESIVA DURANTE EL SEGUIMIENTO
Y CARACTERIZACION DEL POTENCIAL
MALIGNO (%)
GRUPO Tamafio  Recuento GIST géastrico GIST del intestino delgado
tumor mitético
(cm) (50 HPF)
1 <2 <5 0, ninguno 0, ninguno
2 >2asb <5 1,9, muy bajo 4,3, bajo
3A > 5 a <5 3,6, bajo 24, moderado
<10
3B >10 <5 12, moderado 52, alto
4 <2 >5 0~ 50 *
5 >2asb >5 16, moderado 73, alto
6A > 5 a >5 55, alto 85, alto
<10
6B >10 >5 86, alto 90, alto

Joensuu ha propuesto una version modificada del sistema de evaluacién de riesgos de

los NIH, que también incluye la localizacion del tumor y de la ruptura como factores de

alto riesgo.

Este sistema utiliza cuatro factores prondsticos:

tamanfo del tumor,
recuento mitotico,
localizacion del tumor

ruptura del tumor
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Varios estudios han documentado el alto riesgo de recurrencia asociada con la rotura
del tumor en GIST. A menudo, los tumores que son grandes y tienen una ubicacién no
gastrica tienden a romperse, pero no obstante, la rotura del tumor tiene informacion

pronostica independiente del tamafio, localizacion, y el recuento mitético.

Un punto importante a destacar es que este sistema clasifica a los pacientes con GIST
no gastricos (menores de <5 cm), e indice mitético mayor de> 5 por 50 HPF y aquellos
con tamafios tumorales no géstricas entre 5,1 y 10 cm y menor de <5 mitosis por 50
HPF como GIST de alto riesgo de recidiva (en contraste con el sistema NIH). ¢

CATEGORIA DE EL TAMANO DEL INDICE  MITOTICO SITIO DEL
RIESGO TUMOR (CM) (POR 50 HPF) TUMOR
PRIMARIO
Muy bajo <2 <5 Cualquier
Bajo 2.1-5 <5 Cualquier
Intermedio 2.1-5 >5 Gastrico
<5 6-10 Cualquier
5.1-10 <5 Gastrico
Alto Cualquier Cualquier La ruptura del
tumor
>10 Cualquier Cualquier
Cualquier >10 Cualquier
>5 >5 Cualquier
2.1-5 >5 No gastrico
5.1-10 <5 No gastrico
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VIl.- DISENO METODOLOGICO.

Se realizé un estudio descriptivo de casos en el periodo enero del 2010 a diciembre del
2015, en el cual se determinaron las caracteristicas sociodemogréficas (edad, sexo y
procedencia), clinicas y patoldgicas de los pacientes que fueron diagnosticados como
GIST en los Hospitales Antonio Lenin Fonseca y Roberto Calderén Gutiérrez.

Tipo de estudio: Estudio Descriptivo de Casos.

Area de estudio: Departamento de Patologia en Hospitales Antonio Lenin Fonseca

y Roberto Calderon Gutiérrez.
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Poblacion de estudio: Pacientes diagnosticados como Tumores del estroma
Gastrointestinal (GIST), que fueron atendidos en los Hospitales objeto de estudio,
de los cuales se encontaron 7 casos en el Hospital Antonio Lenin Fonseca y 21
casos en el Hospital Roberto Calderon Gutierrrez, para un total de 28 casos, en un

periodo de seis afios.

Criterios de inclusion: Todos los paciente con diagnostico de GIST, encontrados
en el periodo de estudio, tanto con diagnostico primario, revisiones o recaidas, que

cumplieran con los objetivos de estudio.

Criterios de exclusion: Pacientes que no cumplieran con los criterios de inclusion

Yy que no se contara con datos completos para el estudio.

Fuente de informacién: De tipo secundaria por medio del registro y reportes
histopatolégicos de biopsias de los sujetos en estudio asi como los datos clinicos

consignados en los expedientes de los pacientes estudiados.

Definicién de caso: Pacientes atendidos en estos Hospitales objeto de estudio,
gue fueron diagnosticados mediante el metodo convencional de tincion H/E, como
Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST) en el periodo establecido, que

cumplieran con todas las variables establecidas.
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TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS:

Recoleccion de la informacion:
1. Instrumento: Se utilizé una ficha estructurada, con las variables seleccionadas para

el estudio para dar respuesta a los objetivos propuestos.

2. Técnicas de recoleccion de la informacion: Se realiz6 a través de los reportes
histopatoldgicos y revision de expedientes clinico. La técnica fue mediante el

llenado de la ficha de recolecciéon de datos.

Procesamiento y andlisis de la informacion:

Los resultados se procesaron mediante el software SPSS 19.5 para Windows y se
expusieron a través de tablas y graficos, lo cual permitié analizar dichos resultados y

definir conclusiones y recomendaciones correspondientes.

Se utilizaron los siguientes procedimientos estadisticos que se aplicaron a todas las
variables:

1. Frecuencia

2. Porcentaje

3. Medidas de tendencia central y de dispersion

CONSIDERACIONES ETICAS

Esta investigacion se ajusta a las recomendaciones hechas a médicos que realizan
investigaciones biomédicas en seres humanos contenidas en la declaracion de Helsinki
1989, con la garantia de anonimato y confidencialidad de los resultados, para lo cual se
solicito el permiso de las responsables de ambos Departamentos de Patologia en
ambos Hospitales, y se realiz6 solicitud por escrito a los jefes de estadistas para la

obtencidn de los expedientes clinicos.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES
Variable Concepto Escala/Valores
Objetivo 1: Caracteristicas sociodemograficas
Edad Afos cumplidos que tiene la Afos De22-29 afos
. De 30-39 afos.
persona desde su nhacimiento

hasta el momento de su ingreso.

De 40-49 afos.
De50-59afos

De 60-69 afos
Mayor o igual70

anos
Procedencia Zona en que reside actualmente Inferido por el
una persona Estadistico.
Sexo Diferencia fisica y constitutiva del Femenino
hombre y la mujer Masculino

Objetivo 2: caracteristicas Clinicas e Hist

opatoldgicas

Signos y sintomas

Principales caracteristicas

objetivas/ subjetivas presentes

/expresadas por el paciente

Dolor abdominal
Anemia

Pérdida de peso

Diagnostico Clinico

Impresion diagnostica emitida por
el clinico después de valorarlos
datos clinicos, radiolégicos y/o

transquirdrgicos

Tumor retroperitoneo
Tumoracion abdominal
Tumoracion Gastrica

Tumoracion Intestino

Hallazgos

Transquirargicos

Observaciones macroscopicas
hechas por el cirujano-oncologo
durante la  realizacion  del
procedimiento quirdrgico mediante
el cual obtuvo espécimen tumoral
objeto de la biopsia.

Consignados en la nota

operatoria
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Tipo de Estudio de

Tipo de método de estudio

realizado al

Imagen Imagenologico e Tomografia axial
paciente con sopspecha de GIST computarizada
para describir cualitativamente el e Resonancia
tumor y dar soporte de la Magnetica
impresion diagnostica del cirujano- e PET
oncologo antes del abordaje
quirdrgico.
Hallazgos Los rasgos descritos por el Los consignados en el
Tomograficos radiologo en el reporte reporte de Tomografia

deTomografia realizada
a los pacientes con caracteristicas

clinicas de tumor gastrointestinal

Topografia del Localizacion del Tumor dentro del Estémago
Tumor estroma gastrointestinal. . Intestino delgado

e Recto

e Colon

o Esofago

« Epiplon/mesenterio

Diagnéstico  definitivo del tipo e Subtipohistolégico

Diagnostico histolégico del tumor. Dicho e Sitio del tumor

Histopatologico

diagndstico es planteado por el
patdlogo, empleando los criterios
establecidos por la OMS y CAP

e Diametro tumoral

o Conteo mitético

e Necrosis

« Estado de margenes

quirdrgico
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Comportamiento del

Tumor

Estadio del Tumor

Capacidad inherente de los
tumores para evolucionar bien o
mal, causando la supervivencia o
la fatalidad del paciente. Esta
determinado por el tipo y grado
histologico del tumor.

Describe la gravedad del cancer
que aqueja a una persona
basandose en parametros ya

establecidos para cada tumor.

Alto Grado
Bajo Grado

Benigno

Potencial maligno incierto

Estadio 1
Estadio 2
Estadio 3A, 3B
Estadio 4
Estadio 5
Estadio 6

Objetivo 3: Estado actual (Sobrevivencia) de pacientes estudiados

Situacion Actual

Forma en la que se dispone algo

en un determinado espacio.

Fallecido

Vivo

Objetivo 4: Elementos relevantes presentes en los pacientes estudiados

Inmunohistoquimica

Procedimiento histopatoldgico que se
basa en la utilizaciébn de anticuerpos
gue se unen especificamente a una
sustancia que se quiere identificar
(anticuerpo primario). Estos
anticuerpos pueden tener unida una
enzima 0 esta puede encontrarse

unida a un anticuerpo secundario.

Resultado de
positividad para
marcadores

especifico para estos

tumores.
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VIll.-Resultados

Grafico 1-A. Casos GIST segun sexo. 2010-2015.

Masculino
39%

Femenino
61%

B Femenino ® Masculino

Fuente: Expedientes

Cuadro 1. Casos GIST segun segun edad. 2010-2015.

Edad No. %
20-29 2 7.1
30-39 1 3.6
40-49 7 25.0
50-59 9 32.1
60-69 5 17.9
=70 4 14.3
Total 28 100

Fuente: Expedientes

Descriptivos de edad

Media 53.7 afios
Mediana 54 afios
Moda 44 anos

Desviacion estandar 13.5 afios
Minimo 25 afos
Maximo 77 anos
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Grafico 1-B.

Edad y Sexo de los Casos GIST 2010-2015

507

607 Media T

57 Afios Media

E 49 Afos
(o]
S o 1
10
o
201
(n=1T7) (n=11)
0] T T
FEMEMIMNO MASCULINO
SEXO

En el Grafico 1-A se observa que el 61% de los casos es del sexo masculino y el 39%
femenino, el grupo etario con mas porcentaje es el de 50-59 afios de edad con un
32.1% y el de menos porcentaje es el grupo de 20-29 afos, la media de edad es de 57
afos, con una desviacion estandar de 13.5 afios. (Ver cuadro 1). Asi mismo en el
grafico 1-B se observa que en relacion a la edad y el sexo, los femeninos tienen mayor
proporcion y una media de 57 afios y los masculinos menor proporcién con una media
de 49afios.
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Cuadro 2. Casos GIST segun lugar de procedencia. 2010 al 2015.

Departamento No. %
Managua 13 46.5
Granada 3 10.7

RAAN 3 10.7
Chontales 2 7.1
Jinotega 2 7.1
RAAS 2 7.1
Boaco 1 3.6
Masaya 1 3.6
Esteli 1 3.6
Total 28 100

Fuente: Expedientes

La procedencia de los casos predomina en un 46.5% Managua, seguido de Granada y
RAAN en un 10.7%, y con menos porcentaje Boaco, Masaya y Esteli con un 3.6%. (Ver
cuadro 2).

Cuadro 3. Casos GIST segun prevalencia de sintomas y signos de los casos.
2010-2015.

Sintomas No. %
Dolor abdominal 26 92.7
Pérdida de peso 12 42.8

Vomitos 6 21.4
Anemia 6 21.4
Hematoquecia 3 10.7
Melena 2 7.1
Hematemesis 3 10.7
Distencion abdominal 1 3.5
Anorexia 1 3.5
Nauseas 1 3.5

Fuente: Expedientes

Segun la prevalencia de sintomas y signos de los casos el Dolor Abdominal es que
presenta mayor porcentaje de ocurrencia con un 92.7 %, seguido de la Pérdida de
Peso con un 42.8%, Vomitos y Anemia fueron 21.4 % y con menos porcentaje se
presentaron la Distencion Abdominal, Nauseas y Anorexia con 3.5%. (Ver cuadro 3).
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Gréfico 2 . Topografia presente en los casos de GIST.
2010-2015.

Esofago
Mesenterio
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Organos
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—
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Numero de pacientes

Fuente: Expedientes

En los casos GIST, los lugares en donde se encontraron localizados los GIST, fue el
Estdmago presente en 12 pacientes, seguido del Intestino Delgado con 11 pacientes y
el menos frecuente el Es6fago con 1 paciente. (Ver Gréfico 2).

Cuadro 4. Diagnostico clinico de los casos GIST estudiados. 2010-2015.

Diagnostico* No. %
Tumoracion Gastrica 10 35.7
Tumoracion Abdominal 6 21.5
Tumoracion Intestino Delgado 5 17.9
Tumoracién Mesenterio 2 7.1
Diverticulitis 2 7.1
Cancer Colon 2 7.1
Tumoracion Es6fago 1 3.5
Total 28 100

*: Registrado tal como aparece en el expediente Fuente: Expedientes

El diagndstico clinico encontrado en los expedientes fue Tumoracion Gastrica 35.7%,
seguido de Tumoracion Abdominal 21.5% y en menos porcentaje, Cancer de Colon,
Diverticulitis y Tumoracién Mesenterio con 7.1% y Tumoracion de eséfago con 3.5%.
(Ver Cuadro 4).
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Grafico 3. Medios diagnosticos Imagenologicos utilizados
en casos GIST. 2010-2015.

Sin examenes

7%

TAC y Endoscopia
7%

TAC
86%

B TAC ®TACyEndoscopia M Sinexamenes

Fuente: Expedientes

Cuadro 5. Hallazgos tomogréaficos en los casos GIST. 2010-2015 (n=24)

Hallazgos No. %
Tumoracion Estroma abdominal 6 25
Tumoracion Géstrica 5 20.8
Tumoracion Colon 4 16.8
Tumoracion Retroperitoneal 4 16.8
Tumoracion Intraperitoneal 3 12.5
Carcinomatosis Peritoneal 1 4.1
Tumoracion Esoéfago 1 4.1
Total 24* 100

*: A 2 pacientes no se les realiz6 TAC y otros 2 no la reportaron. Fuente: Expedientes

Los medios diagnostico usados fueron TAC en un 86% y TAC con endoscopia en un
7%, hubo un 7% que no tenian evidencias de examenes Imagenoldgicos. Los hallazgos
de las pruebas revelan que, tumoracién Estroma Abdominal y Tumoracién Gastrica
fueron los diagnosticos imagenologicos presentes en la mayoria de los pacientes y en
menos porcentaje, Tumoracion del Eséfago y Peritoneal con un 4.1%. (Ver Gréfico 3y
cuadro 5).
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Cuadro 6. Hallazgos Transquirargicos encontrados en los casos GIST. 2010-2015.

(n=28)

Hallazgos No. %
Tumoracion Gastrica 12 42.9
Tumoracion Intestino delgado 8 28.8
Tumoracion Mesenterio 4 14.2
Diverticulo Intestino delgado 2 7.1
Tumoracion Colon 1 3.5
Tumoracion Eso6fago 1 3.5
Total 28 100

Fuente: Expedientes

En los hallazgos Transquirdrgicos se encontré que el 42.9 % de los pacientes GIST
poseian tumoracién Gastrica y en menos porcentaje se report6 Tumoracion del Colon

y del Eséfago. (Ver cuadro 6).
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Resultados Histopatoldgicos de los casos GIST. 2010-2015. (n=28)

Grafico No. 4A Diametro de latumoracion de los casos
GIST. 2010-2015.
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Diametro Cm
Fuente: Expedientes.
Estadistica Diametro
Media 11.5cm
Mediana 10.0 cm
Desviacion Tipica 6.6 cm
Minimo 2cm
Maximo 25 cm

En el grafico No. 4 A se observa que 11 casos poseen diametros de 11-20 cm, seguido
de 8 casos con diametro de 6-10 cm en sus tumoraciones, la media de didmetro es 11
cm con una desviacion tipica de 6.6 cm. El minimo de diametro es 2 cm y el maximo de

25 cm.
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Grafico 4B Subtipo histoldgico de GIST. 2010-2015

Mixto
11%

Celulas
epitelioides
7%

Celulas
Fusiforme
82%

m Celulas Fusiforme  m Celulas Epiteliode = Mixto

Fuente: Expedientes.

El subtipo histolégico de GIST con mayor porcentaje es Células Fusiforme con un 82%,

seguido del Mixto con 11% y con menor porcentaje Células Epitelioides 7%. (Ver
Gréfico 4B)

Cuadro No. 7. Actividad mitética de casos GIST. (n=28)

Mitosis Numero %
Menos de 5 9 60
5a1l0 3 20
Mas de 10 3 20
Sub total 15 100
No reportada 13
Total 28

Fuente: Expedientes.
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Cuadro No 8. Necrosis en casos GIST. (n=28)

Necrosis Numero %
Presente 4 57
Ausente 3 43
Sub total 7 100
Sin datos 21

Total 28

Fuente: Expedientes.

De los casos GIST estudiados, solamente en 15 pacientes fue reportado, en los cuales
fue menor de 5 (n=9) y en solo 7 casos se reportaron necrosis y en la mayoria no se

encontraron datos.

Grafico No 4 C. Condicion de los margenes
guirargicos casos GIST. 2010-2015. (n=25%)

Infiltrados
4%

Libres

[0)
m Libres = Infiltrados 96%

*: 3 casos sin datos. Fuente: Expedientes.

En el grafico No 4C muestra el estado de los margenes quirurgicos, en los cuales en un
96% de los margenes se encontraban libres y un 4% siendo la minoria estaban

infiltrados por tumor. Se reportd 3 casos sin datos.

Dra, Guido. C Pagina 36



Caracterizacion clinico-patoldgica de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados
en el departamento de Anatomia Patoldgica de los HALF y HRCG en el periodo Enero 2010- Diciembre
2015.

Grafico No 5. Comportamiento del tumor GIST.
2010-2015
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Fuente: Expedientes.

El comportamiento de los casos GIST, predomina el comportamientoen Alto Grado con
un total de 17 casos, 4 casos Bajo Grado y Potencial Maligno Incierto respectivamente
y 3 casos fueron Benignos. (Ver Gréfico No. 5)

Grafico No. 6 Estadio del tumor GIST. 2010-2015
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Fuente: Expedientes.
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En el grafico No. 6 se observa que 8 casos se clasificaron como estadio 3Ay 3 B
respectivamente, 5 casos como estadio 6 y menos frecuentes 1 caso con estadio 5.

Cuadro No. 9 Situacion actual de los casos GIST 2010-2015.

Situacién actual Numero %
Vivo 23 96
Fallecido 1 4
Sub total 24 100
Desconocido 4
total 28

Fuente: Expedientes.

La situacion de los casos GIST fue de 23 personas vivas en la corte de tiempo (2010-

2015), 1 persona fallecida y 4 personas que se desconoce su situacion. (Ver Cuadro
No. 9).

Gréafico No. 7 Realizacion de prueba
Inmunohistoquimica en casos GIST. 2010-2015

Si
21%

No
79%

HSi ®mNo

Fuente: Expedientes.

El 79% de los casos GIST no re realizo prueba Inmunohistoquimica y solo 3l (21%) si lo
hicieron. (Ver grafico No. 7).
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Cuadro No. - 10 Seccion topografica involucrada en casos GIST y
comportamiento del Tumor. 2010-2015.

Seccion Comportamiento del Tumor Total
Topogréfica Benigno  Potencial Maligno Bajo Alto
Incierto. Grado Grado
Esofago 0 0 0 1 1
Estomago 2 3 2 5 2
Intestino 1 1 2 7 11
Delgado
Colon 0 0 0 2 2
Mesenterio 0 0 0 2 2
Total 3 4 4 17 28
% 10.71 14.29 14.29 60.71 100

Fuente: Expedientes.

En relacion de seccion topogréfica involucrada en los casos GIST y el comportamiento
del tumor se encontrd que los casos Benignos (3), 2 casos era seccidn topografica en
el Estbmago y un caso en el Intestino delgado. Los de Alto grado (17 en total) 7 casos
eran en el Intestino Delgado, 5 casos en El Estbmago, 2 casos en Mesenterio y el
Colon respetivamente y 1 caso en el Eséfago.
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IX.- Discusion de Resultados

Los tumores del estroma gastrointestinal, son neoplasias raras, de las cuales se tiene
poco conocimento, segun el estadio tanto clinico como patologico en el que se
encuentren los pacientes, esto se ve reflejado en el poco numero de casos encontrado
en seis afos en dos de los hospitales de referencia nacional (HEALF y HRCG), siendo
un total de 28 casos, en donde predominaron los pacientes del sexo femenino (n=17),
entre las edades de 50-59 afios, lo cual coincide con los datos reportados en la
literatura en afios consultados , teniendo una media de edad de 57 afios*? . Podemos
observar tambien que en relacion al lugar de procedencia predominaron pacientes
originarios de la capital, esto se explica a la accesibilidad a las unidades de salud de
mayor resolucion (Centro Nacional de Oncologia), de los cuales corresponde 46.5% de
la poblacion estudiada, siendo el menor numero de los casos originarios de los

diferentes departamentos del pais.

El resultado de los signos y sintomas presentes en los pacientes, predominaron dolor
abdominal, perdida de peso y anemia, lo cual coincide con lo descrito en las diferentes
literaturas, ya que la mayoria de estas neoplasias se presentan en estadios avanzados,
con un denominador comun que quiza siempre prevalecio, como es el dolor abdominal
pero no fue de relevancia para detectar dichas neoplasias y referirlo a un centro de
mayor resolucion oportunamente, asi como la anemia que presentaban algunos
pacientes relacionado a la perdida sanguinea por tiempo prolongado, igualmente

relacionado con el tiempo de evolucién que presentaron estos pacientes.

En cuanto a la localizacion topogréfica general de estos tumores, se encontré que
mayormente predominaron localizados en estomago e intestino delgado, lo cual
corresponde con lo descrito en la literatura, siendo estos los de mayor frecuencia, asi
mismo se relacionan al tipo de diagnostico clinico establecido por el medico
especialista, de los cuales en los casos estudiados predomino el diagnostico de

Tumoracion Gastrica y abdominal, debido a que algunos de estos tumores se
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encontraban involucrando estructuras adyacentes por lo cual no se podia precisar

localizacion exacta y los sintomas eran inespecificos para un diagnostico definitivo. *©

En relacion a los medios diagnostico utilizados, predomino la TAC, la cual predomino
con un 86%, en los cuales reportaron en el mayor numero de casos Tumoracion del
estroma abdominal y tumoracion Géstrica. Hubo 4 pacientes a los que no se encontro
medio diagnéstico, los cuales solamente se les realizo endoscopia y posteriormente se
les realizo cirugia correspondiente. En relacion a ello cabe mencionar lo descrito en
diferentes estudios, que sugieren que TAC con contraste es el método de eleccion en
pacientes sospechosos de GIST, ya que la mayoria son masas grandes de crecimiento
exofitico, vascularizada, sin embargo por este medio es incapaz de diferenciar entre
adherencias y afectacién a 6rganos vecinos, ni detectar metastasis peritoneales, por lo
gue se debe auxiliar con PET, el cual ayuda en detectar tumores mas pequefios y

valorar la respuesta terapéutica.

El uso de RM es de utilidad en tumores rectales, y debido a que en el presente estudio
no se encontro ningun caso en esta localizacion, no se encontro ningun reporte de este
medio diagnostico y en relacion a los casos que no se encontraron datos, algunos de

estos casos eran revision de casos los que no portaban ningun estudio imagenolégico.

Con respecto a los hallazgos transquirdrgicos, se encontraron tumoraciones a nivel
gastrico y de intestino delgado, de caracteristicas solidas con cambios quisticos, los
cuales contenian material achocolatado y con adherencias a las estructuras
adyacentes, estos resultados coinciden con las diversas literaturas, las cuales reportan
gue en la mayoria de estudios realizados, los casos de GIST son captados en estadios

avanzados y con afectacién de otros 6rganos. *>7)

En los hallazgos histopatolégicos encontrados en el mayor niamero de los casos,
presentaron un diametro tumoral en un rango de 6-20cm, lo que se corresponde tanto
con los hallazgos transquirdrgico, como con lo reportado en la literatura, la cual
describe tumores de hasta 40 cm, que llegan a formar grandes masas adherida a las
serosa de los 6rganos adyacentes, en la cual también describe un pequefio niamero

(n=7) que se encontraron como hallazgos incidentales. En relacién al subtipo
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histologico predominando de células fusiformes con un 82%, lo cual no es ajeno a lo
descrito en la literatura en cual corresponde a un 70% de los casos, siendo la minoria
de células Epitelioide y mixto, aqui es donde es imprescindible el uso de estudios de

Inmunohistoquimica, para diferenciar de las otras neoplasias mesenquimales. ‘%

Ademas los hallazgos antes descritos, se relaciona con el prondstico de estos tumores,
en donde segun lo descrito por AFIP, el diametro tumoral, mitosis y la localizacién son
necesario para determinar el estadio patolégico, en cuanto al nimero de mitosis se
encontré que la mayoria de casos tuvieron una actividad mitética baja (menos de 5
mitosis) y 7 casos reportaron necrosis, estos puede corresponder con algunos de los
casos de alto grado que quizas tenian pocas mitosis pero con un gran didmetro tumoral
y en etapas avanzadas. En relacion a los margenes quirurgicos coincide con lo descrito
en la literatura, que en su mayoria se encuentran libres, ya que las complicaciones mas
severas en estos tipos de tumores esta relacionado mas con el tamafio del tumor vy la

afectacion de los tejidos contiguos y no con las metastasis.

El comportamiento del mayor nimero de casos GIST, son de alto grado (n=17), en los
cuales algunos de ellos se cree son pacientes de los cuales se desconocia el
diagnostico histopatoldgico posterior a la cirugia y por lo cual no se les habia dado
seguimiento y cuando acudieron presentaban carcinomatosis peritoneal, por lo que ya
no se les podia ofrecer terapia blanco para mejorar su prondéstico y por ende su calidad
de vida. Ademas estos hallazgos se relacionan con el tamafio de la mayoria de los
casos lo cual superaba los 6 cm, por lo tanto se puede decir que este dato es de
importancia a ser tomado en cuenta para valorar el riesgo de recurrencia y metastasis

en estos pacientes.
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La mayoria de los pacientes estudiados se encontraron en estadio 3, de los cuales 8 en
estadio 3A y 8 en estadio 3B, lo cual se relaciona con el diametro tumoral y el sitio
donde se encontraban dichos tumores, en los cuales afortunadamente aun se les
puede ofrecer terapia blanco para ayudar en la regresion tumoral y disminuir
metastasis. La situacion en que se encuentran los pacientes estudiados, la mayoria
estan vivos (n=23), algunos de ellos cumpliendo terapia blanca, otros en cuidados
paliativos y una minoria de los cuales se desconoce, ya que tuvieron su consulta hace
mas de dos afios , probablemente se deba a los casos en los que no tuvieron

seguimiento y solamente un fallecido.

La realizacion de estudios inmunohistoquimicos solamente se lo realizo un 21%, lo cual
corresponde a 6 pacientes de los cuales el marcador CD 117 resulto positivo en cuatro
pacientes y a dos negativo, lo que se explica que en estos dos casos solamente se les
realizo este marcador y en los otros casos se les realizo CD34, Ki67, P53, Actina y
vimentina, estos resultados son preocupantes, ya que a pesar que con el diagnostico
con tincion convencional (H&E) se inicia la terapia, es necesario, su confirmacion y
grado de proliferacion celular, de manera que se dé el tipo adecuado de terapia blanca

individualizada para cada caso.
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X.- Conclusiones

Los pacientes que fueron diagnosticados como Tumor del Estroma
Gastrointestinal se encontraban en una edad media de 57 afios, siendo la

mayoria del sexo femenino, originarios de la capital del pais en su mayoria.

Las caracteristicas clinicas presentes en los pacientes estudiados, predominaron
dolor abdominal, con un porcentaje de ocurrencia de 92.7, seguido por pérdida

de peso y anemia, que se acomparfaba de vomitos y/o hematemesis.

Los principales sitios de localizacion, fue estomago e intestino delgado, en
donde se encontraron tumores de caracteristicas sélidas, con areas quisticas y
contenido hemorragico, de los cuales los hallazgos tomograficos principalmente
fueron reportados como tumoracion de Estroma Abdominal, Tumoracion

Gastrica y Tumoracion de colon.

El mayor nimero de casos GIST estudiados se encontraban en diametro
promedioll.5cm, predominando el subtipo histoldgico fusiforme, con un conteo
mitético menor de 5 en su mayoria, con solamente 4 casos que reportaron

necrosis y casi todos con margenes libres.

En el comportamiento de los casos estudiados, predominaron los de alto grado,
lo que esta relacionado al estadio que presentaron los pacientes, de los cuales
uno de ellos fallecido, los demés vivos y a solamente 6 de ellos se les realizo

estudio de inmunohistoquimica, resultando positiva en su mayoria.
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XIl.- Recomendaciones

1. Promover la realizaciéon de sesiones de formacién continua y anatomoclinica
de casos relevantes para la préactica clinica, de manera que futuros
especialistas tenga una vision amplia en relacion a neoplasias que se deben
tener presentes al emitir un diagnostico clinico, valorando el gran namero de

diagnosticos diferenciales que se pueden dar a nivel de cavidad abdominal.

2. Cumplir con el protocolo establecido por la CAP para el reporte de todos los
casos GIST, de manera que para futuros estudios se cuenten con los datos

necesarios para poder aportar en el abordaje dado por los cirujanos-Oncoélogos.

3. Brindar charlas de educacion continua en APS, de manera que el personal de
salud, que son el primer contacto de los pacientes, puedan detectar y referir

oportunamente, logrando evitar que sean atendidos tardiamente.

4. Realizar gestiones ante la posibilidad de un Centro Nacional de Oncologia,
tomando en cuenta protocolos Nacionales e Internacionales, en el cual se
cuente con medios diagnosticos y terapéuticos de manera que todos los
pacientes oncologicos de nuestro pais puedan tener una atencion calificada y
ayude en su prondstico de vida.
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ANEXOS
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Casos GIST segun centro Hospitalario. 2010-2015.

Hospital No. %
ALF 7 25
RCG 21 75
Total 28 100

Fuente: Expedientes

Casos GIST segun el afio del estudio. 2010-2015.

Afo No. %

2010 1 3.6
2011 6 21.4
2012 4 14.3
2013 7 25

2014 3 10.7
2015 7 25.0
Total 28 100

Fuente: Expedientes
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Instrumento de recoleccién de datos

Caracterizacion de los Tumores del Estroma Gastrointestinal (GIST), diagnosticados en el
departamento de Anatomia Patologica de los Hospitales Antonio Lenin Fonseca y Roberto
Calderon Gutierrez en el periodo 2010-2015.

Afo:

A. Datos generales:

a. Iniciales del paciente:
b. No. de biopsia:

c. Sexo:

d. Edad:

e. Procedencia:

B. Caracteristicas clinicas:

a. Signos y sintomas: Dolor abdominal: , Perdida de peso: __ , Anemia___, Hematoquezia
_ ,Melena , Hematemesis: ____, Vomito

b. Topografia de la lesion:

Estomago , Intestino delgado , colon , Mesenterio , Esofago

c. Diagnéstico clinico:
T. gastrica , T. Intestino delgado ,T.Mesenterio ., Diverticulitis , Ca colon___,
T.Esofago , Ulcera duodenal

C. Caracteristicas Imagenolégicas:
a. Medio de diagnéstico imagenolégico: TAC , RM
b. Hallazgos TAC

D. Hallazgos transquirargicos: Tum. Estroma abdominal , T. Gastrica , T
Retroperitoneo , T. Colon Carcinomatosis peritoneal , T. Esofago

E. Caracteristicas histopatoldgicas:
a. Diagnostico histopatolégico:
Diametro Tumor

Subtipo histologico: Cel.Fusiformes___, Cel Epitelioides____, Mixto
Mitosis No reportada ,Menorde5 ,6-10__, Mas de 10
Necrosis

Margenes Qx

b. Comportamiento del tumor: Benigno , Potencial maligno incierto , Bajo grado , Alto
grado

c. Estadio del tumor: 1, 2 ,3A__ ,3B 4 5 |6

d. Situacion Actual: Vivo , Fallecido

e. Inmunohistoquimica:

Si , No
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