ARTiCULO ORIGINAL

Rev Venez Oncol 2004;16(2):86-95

TUMORES MESENQUIMATICOS DEL TUBO

DIGESTIVO:

ESTUDIO CLINICO PATOLOGICO E INMUNOHISTOQUIMICO

ALICIA MACHADO ', LORENYS ROSAS ', MARIA ELENA RUIZ 2

INSTITUTO ANATOMOPATOLOGICO, 2SECCION DE PATOLOGIA DIGESTIVA Y HEPATICA “DR. PEDRO GRASES”.
INSTITUTO ANATOMOPATOLOGICO, UNIVERSIDAD CENTRAL DEVENEZUELA, CARACAS, VENEZUELA

RESUMEN

SUMMARY

Los tumores del estroma gastrointestinal son las neoplasias Gastrointestinal stromal tumors are the more frequent

mesenquimaticas mas frecuentes del tubo digestivo. Estos gastrointestinal

tumores expresan, con inmunohistoquimica, el c-kit
(CD117) que es un receptor de la tirosina kinasa y el
CD34. No existe acuerdo general de si los GISTs son
variantes fenotipicas de los tumores del masculo liso o si

representan una entidad genotipicamente separada.

METODOS: Se estudiaron las caracteristicas clinico

mesenchymal neoplasms. The
immunohistochemical studies of these tumors shows the
c-kit (CD117) which is tyrosine kinasa receptor and the
CD34. There is not agreement if gastrointestinal stromal
tumors are a phenotypical variant of smooth muscle tumors
orifitrepresents a separate genotypic enMETHODS:

The histopathologic, immunohistochemical and

patolégicas e inmunohistoquimicas de 25 casos de tumores clinicopathological features of 25 mesenchymal

mesenquimaticos del tubo digestiRESULTADOS: Se
encontraron 17 tumores del estroma gastrointestinal (15

gastrointestinal tumors are describeRESULTS: We
found 17 gastrointestinal stromal tumors (15 in the

en el estbmago y 2 en el intestino delgado), ademas cinco stomach and 2 in the small intestine), also five leiomyomas

leiomiomas (tres en colon, uno en eso6fago y uno en
estbmago), dos tumores de nervios periféricos y un
leiomiosarcoma en el ciego. La edad promedio de
presentacion de los tumores del estroma gastrointestinal
fue de 61 afios, predominando en el sexo masculino. Las
medidas fueron entre 3,5 cmy 10 cm, con promedio de 7
cm. CONCLUSIONES: EIl estudio histologico de los
tumores del estroma gastrointestinal mostré células
fusiformes (90 %) y focalmente células epitelioides. Todos
los casos fueron positivos para el CD34 y expresaron
focalmente actina, proteina S-100 y PGP9,5. EI
leiomiosarcoma del ciego expresd actina musculo liso
especificay los tumores de los nervios periféricos fueron
positivos para S-100 y PGP9,5.
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(three in the colon, one in the esophagus and 1 in the
stomach), two peripheral nerves tumors and one
leiomyosarcoma in ciego. The age average of
gastrointestinal stromal tumors presentation was 61 years
old. They were predominantly in men. The size of the
lesions oscillates between 3.5 cm and 10 cm with an
average of 7cnCONCLUSIONS: The histology showed
fusiform cells (90 %) and focally epitheliod cells. All
were positive for CD34 and they expressed actina, S-100
protein and PGP9.5 focally. Leiomyosarcoma of ciego
expressed actina smooth muscles specific and the
peripheral nerves tumors were positive for S-100 and
PGP9.5.

KEY WORDS: Gastrointestinal stromal tumors,
mesenchymal, c-kit, CD34, immunohistochemical
leiomyosarcoma, leiomyoma.
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INTRODUCCION

radicionalmente los tumores

mesenquimaticos del tubo

digestivo han sido clasificados de

acuerdo a su apariencia histolégica

como tumores del musculo liso

(leiomiomas, leiomioblastomas,
leiomiosarcomas), y tumores de los nervios
periféricos®?.

En 1990, la Organizacién Mundial de la Salud
design6 a estos tumores como tumores
estromales/tumores del musculo liso. Mas
recientemente con el uso de estudios de
inmunohistoquimica, no se ha podido confirmar
el fenotipo de la mayoria de estos tumores, por

lo cual, se han denominado tumores del estroma

gastrointestinal (GISTs, siglas en inglés
Gastrointestinal Stromal Tumor) @.

Sarlomo-Rikala y col®, plantean que los
tumores mesenquimaticos del aparato gastro-
intestinal incluyen leiomiomas, schwannomas
y un tercer grupo que corresponde a los GISTs.
Estos ultimos son fenotipicamente menos
diferenciados gue los verdaderos leiomiomas y
schwannomas.

Los GISTs constituyen las neoplasias

estoriforme, organoide, alveolary el patron de
nucleos en empalizad&®. La expresién
inmunohistoquimica de los GISTs esta dada por
la positividad de CD117 (C-Kit protein), el cual
representa el marcador mas especifico, y
positividad para el CD34. También pueden
expresar focalmente actina musculo liso
especifica, desmina, proteina S-100 y PGP 9,5

en componentes normales atrapados en el tumor
(1,4,7)

En el presente estudio revisamos las
caracteristicas clinico-patolégicas e inmuno-
histoquimicas de 25 casos de tumores
mesenquimaticos evaluados en la Secci6n de
Patologia del Tubo Digestivo y Hepatica “Dr.
Pedro Grases”, del Instituto Anatomopatolégico
“José A. O’Daly” de la Universidad Central de
Venezuela.

METODOS

Se revisaron las solicitudes de biopsia para
la obtencién de los datos clinicos. Los
especimenes quirdrgicos consistieron en: 15
gastrectomias parciales, 5 resecciones de
intestino delgado y 5 biopsias endoscépicas (3
coldnicas, 1 esofagicay 1 gastrica). El estudio

mesenquimaticas mas frecuentes del aparatomacroscépico de los tumores se realiz6 en los

gastrointestindf®, ocurren predominantemente
en pacientes en la edad media de la vida o

especimenes quirdrgicos. Todas las muestras
fueron fijadas en formol al 10 %, deshidratadas

mayores, (raros antes de los 40 afios), muchosen alcohol, incluidas en parafina y coloreadas

tumores se localizan en el estbmago (70 %) y
cerca de 20 %-30 % en el intestino delgado.
Pueden ser inicos o maltiples. Son intramurales,
frecuentemente involucran submucosa y
muscularis propia. La mayoria son asinto-
maticos, encontrados incidentalmente durante
una cirugia por otra cau§&.

Histologicamente, estan formados por células
fusiformes (60 %-70 %) y células epitelioides
en menor proporciéon. El pleomorfismo nuclear
no es un hallazgo comun. Incluyen un amplio
espectro histolégico: patrén sélido, fascicular,
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con hematoxilina y eosina (H-E). En algunos
casos se realizaron coloraciones especiales de
tricromico de Gomori y reticulina.

Con la coloracion de hematoxilina y eosina
se evaluo el potencial maligno de los tumores
del estroma gastrointestinal (GIST): a.
Arquitectura del tumor: fascicular, estoriforme,
sélida, nucleos en empalizada, etc. b.
Celularidad: baja, intermedia o moderaday alta.
c. Grado de atipia nuclear: Leve, moderada y
severa. d. Caracteristicas del citoplasma:
eosindfilo, claro o mixto. e. Forma de la célula
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tumoral: fusiforme, epitelioide, rabdoide y midieron entre 3,5 cm y 10 cm de didmetro
combinada. f. Presencia o ausencia de necrosis.maximo, con un promedio de 7 cm. Todos los
g. Presencia o ausencia de hemorragia. h. GIST se ubicaron en la submucosa y muscular
Infiltracion linfocitica dentro y alrededor del propia del estémago y del intestino delgado,
tumor. i. Indice mitético: en 50 campos de gran con extension a la capa serosa del 6rgano.
aumento (objetivo de 40x 0,65), en un Presentaron una superficie de corte blanco-
microscopio optico Nikkon Labophot. amarillenta, con focos de hemorragia, lobulada

Se realiz6 estudio inmunohistoquimico en Y una consistencia semifirme, sin alteraciones
21 casos, con la técnica de la estreptavidina de la mucosa adyacente en 15 casos. En 2 casos

biotina peroxidasa. Se utilizaron anticuerpos ubicados en el cuerpo gastrico los tumores
monoclonales y policlonales (para Cada fueron eXOfitiCOS, ulceradOS, con SUperfiCie de
anticuerpo primario se emplearon controles Ccorte necroticay hemorragica (Figura 1).
positivos adecuados): a. Marcadores de musculo  En el estudio histolégico se evidencid un
liso: actina musculo liso especifica y desmina. arreglo fascicular de las células tumorales, alta
b. Marcadores neurales: Proteina S-100 y PGP celularidad y las células eran en su mayoria
9,5. c. Marcadores de filamentos intermedios: fusiformes. (Figuras 2,3,4). En un caso se
Vimentina. d. Marcadores de células observaron los nlcleos en empalizada,
progenitoras hematopoyéticas: CD34. simulando a los cuerpos de Verocay de los
Los resultados del estudio inmunohisto- tumores de nervio periférico. Un caso presento
quimico fueron evaluados de la siguiente abundante material mixoide. Endos de los casos

manera: a. Negativo (-). b. Focalmente positivo S€ observé un componente focal de células
(+): Reaccién positiva en menos del 50 % de las ePitelioides. El pleomorfismo nuclear fue
células tumorales. c. Fuertemente positivo (++): moderado en todos los casos. En 14 casos se
Reaccién positiva en mas del 50 % de las células evidencio hemorragia dentro del tumor y en 15
tumorales. casos necrosis extensa. La actividad mitética
fue baja, menos de 5 mitosis en 50 campos de
mayor aumento (40X). Un solo GIST presenté
25 mitosis atipicas en 50 campos de 40X. Diez
casos mostraron infiltrado linfocitario dentro y
La edad promedio de los pacientes oscilé alrededor del tumor.

entre los 50 y 72 afios, con un promedio de 61 Tqqos jos GIST tuvieron inmunorreactividad
afios. Encontramos un sqlq pacien_te con GIST fyertemente positiva (++) para CD34, en la
de 12 afios de edad. Diecisiete pacientes fueron nemprana citoplasmatica y el citoplasma de las
masculinos y ocho femeninos. La mayoria de .g|ylas tumorales (Figura 5) y mostraron
los pacientes con GIST presentaron hemorragia positividad focal para actina musculo liso
digestiva superior y el caso del tumor maligno egpecifica, proteina S-100, PGP9,5 y vimentina.

de la vaina de los nervios periféricos del ciego | 3 desmina fue negativa (Cuadro 1).
se presenté como una perforacion intestinal.

Los pacientes con leiomiomas no presentaron o
sintomas. Otros tumores mesenquimaticos:

hallazgos macroscopicos, histolégicos

o ] o e inmunohistoquimicos
Hallazgos macroscoépicos, histolégicos L .
El leiomiosarcoma ubicado en la capa

e inmunohistoquimicos . . s
) o muscular propia del ciego midié 5 cm de
En los especimenes quirlrgicos los tumores gijametro. con extensién a la serosa. La

RESULTADOS
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Cuadro 1. Anédlisis inmunohistoquimico de GISTs, leiomiosarcomas, leiomioma celular y tumores de los
nervios periféricos.

CD34 P S-100 PGP9,5 ACTINA ML VIMENTINA DESMINA

GISTs ++ + /- +/ - +/- + -
Leiomiosarcoma - - - ++ + +/-
Schwannoma - ++ ++ . ) )
Tu maligno del nervio

periférico - ++ ++ ) + i
Leiomioma celular - - - ++ +
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Figura 1. Figura 3.

Figura 2. Figura 4.
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Figura 5. Figura 6.

superficie de corte era blancoamarillenta con periféricos, el schwannoma midié 7 cm x 6,5
areas de necrosis. El estudio histolégico revelo ¢, 4,5 cmy se observo en la capa submucosa
células fusiformes, con abundante citoplasma ge| intestino delgado. El estudio morfolégico
eosinofilico, con nlcleo en su mayoria de reyelg un arreglo nuclear en empalizada, con
ubicacion central, algunos de ellos con una fiq ras mitéticas ocasionales. El tumor maligno
vacuola en uno de sus extremos (Figura 6). Se ge |3 vaina de los nervios periféricos estaba
evidencio pleomorfismo celulary atipianuclear |5calizado en el intestino delgado, se observo
acentuada. Las mitosis fueron mayores de 5 :omo un nodulo de 0,8 cm de diametro en la
mitosis en 10 campos de 40X. El tumor fue myscular propia, que se extendié a la submucosa.
fuertemente positivo para actina musculo liso  gp g/ estudio histolégico encontramos un arreglo
especifica y focalmente para desmina. celular en fasciculos, con alternancia de areas
Los leiomiomas colonicos (3 casos) y densamente celulares y areas hipocelulares,
esofagico (1 caso) obtenidos por biopsia mixoides. Las células eran fusiformes, con atipia
endoscopica mostraron fasciculos entrelazados nuclear marcada y abundantes figuras mitoticas
de células fusiformes eosinofilicas, sin atipias atipicas. El tumor fue fuertemente positivo para
nucleares y sin mitosis. El caso del leiomioma proteina S-100 y PGP9,5.
celular del estbmago midi6 5 cm de diametro,
estaba ubicado en la submucosa, con extensién
a la capa muscular propia e histolégicamente

presento alta celularidad, pero no se observaron DISCUSION

atipias nucleares ni figuras mitéticas. El estudio

inmunohistoquimico revel6 actina musculo liso Los tumores mesenquimaticos gastrointes-
especifica fuertemente positiva (++). tinales se clasifican en tumores miogénicos,

En relacién con los tumores de los nervios Neurogénicos y tumores del estroma gastro-
intestinal (GISTs)819),

Vol. 16, N° 2, junio 2004
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La histogénesis y el comportamiento biol6- antes de los 40 afios. En nuestro trabajo la edad
gico de estos tumores aun son controversiales. media de los pacientes fue de 61 afios y
Posterior a la primera descripcion de las encontramos un solo paciente con 12 afios de
neoplasias del tubo digestivo por Goldeny Scout edad. Fueron predominantes en el sexo
a1 en 1941, se han publicado numerosos masculino. Tazawa y cof¥, estudiaron 58
trabajos acerca de estos tumores y se les hapacientes con GISTs y encontraron una edad
dado varias denominaciones: leiomiomas, mediade los pacientes de 56 afios (mas baja que
leiomioblastomas, leiomiosarcomas, tumores de en nuestro estudio) y una relacién hombre /
los nervios autondémicos gastricos, etc. mujer de 36:22. Miettinen y col{?122)
Recientemente se acepta el término de: Tumor encontraron una edad media de 62 afios con
del estroma gastrointestinal (GIST), para definir predominio en el sexo masculino.

un grupo de neoplasias de células fusiformes o | os sintomas clinicos de los GISTs dependen
epitelioides con un potencial de diferenciacion ge|tamafio del tumor y de su localizaci8nDe
divergente, cuyo comportamiento bioldgico es acuerdo a algunos autores los sintomas mas
dificil de predecir, pero son diferentes a I0s frecuentes son dolor el abdominal superior leve
leiomiomas verdaderos o a los schwannomas, (50 %-70 %) y el sangrado intestinal (20 %-
los cuales tienen un curso benidgHb 50 %)®1, En el presente estudio once de

Los GISTs son los tumores mesenguimaticos diecisiete pacientes con GISTs presentaron
mas frecuentes del tubo digestivb'?, a hemorragia digestiva superior.

excepcion del es6fago donde la neoplasia | as caracteristicas macroscopicas de los
mesenquimatica mas frecuente es el leiomioma G|STs son variadas. En este trabajo todos los
©. Los GISTs son probablemente los tumores G|STs se ubicaron en la submucosa y la capa
mas controversiales del tubo digestivo en cuanto myscular propia del estémago y del intestino
a su histogénesis, diferenciacion, nomenclatura delgado, con un tamafio promedio de 7 cm (3,5
y pronésticd*?. Kindblomyy col*%), propusieron  c¢m a 10 c¢m); similar a lo descrito en la literatura
que los tumores del estroma gastrointestinal se #-8 pos casos de GISTs se presentaron como
originan de una célula mesenquimatica madre |esjones exofiticas, ulceradas con superficie de
(stem cell) que se diferencia hacia células corte necrética y hemorragica, simulando un
intersticiales de Cajal*****, Las células  adenocarcinoma gastrico. Quince GISTs estaban

intersticiales de Cajal son una poblacién de
células del tubo gastrointestinal que juegan un
rol en la motilidad gastrica. Son células
fusiformes con proyecciones citoplasmaticas
delgadas bipolares o dendriticas. Se localizan
entre las capas circular y longitudinal de la
muscular propia intimamente asociadas con el
plexo de Auerbach®. Estas células expresan el
c-kit (CD117), un protooncogen que codifica
un receptor Tirosina Kinasa Ill, un ligando
conocido como factor celular stem (SCF). La
maduracion de las células intersticiales de Cajal
depende de la interaccion de SCF-K112.

Los GISTs ocurren predominantemente en

ubicados en el estbmago y dos en el intestino
delgado, similar a lo observado por Hou y col.
18, en su estudio de 76 casos de GISTs y por
Tazaway col®®. Sonraros en el eséfago y recto
y aun mas en el coldh. En nuestro estudio no
los encontramos en el colon y recto.

Histologicamente los GISTs estan compues-
tos por células en su mayoria fusiformes y por
células epitelioides en menor proporcién. El
pleomorfismo nuclear no es un hallazgo comun
en los GISTs, La arquitectutra del tumor es
variable: fascicular, estoriforme, sdlida,
organoide, alveolar o patrén de nudcleos en
empalizada. El indice mitético es variable, y los

personas de edad media y mayores; son rarosque tienen mas de 10 mitosis en 50 campos de

Rev Venez Oncol
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mayor aumento, presentan un potencial maligno
elevadd®-??, En nuestro estudio todos los GISTs

mostraron alta celularidad, con células

fusiformes (s6lo dos casos mostraron células
epitelioides focales), patron fascicular, necrosis,
hemorragia y bajo indice mitético. S6lo un caso
presentd 25 mitosis en 50 campos de mayor
aumento.

Seguln Miettinen y col®, y Tazawa y col.
(4), los GISTs del intestino delgado son
usualmente de células fusiformes. Especial-

desmina es excepcional en los GIST8. Estos
tumores son generalmente negativos para la
proteina S-100%47.9121516) g pueden mostrar
inmunorreactividad focal*¢29, La enolasa
neuronal especifica es comunmente positiva,
pero esto no representa un hallazgo especifico
@, EI PGP9,5(¢rotein gene product), se expresa

en tumores neurales y neuroendocrinos. Puede
ser focalmente positivo en los GIST%2),

En el presente trabajo todos los GISTs
mostraron fuerte inmunorreactividad (++) en

mente los benignos muestran fibras de colageno méas del 50 % del tumor para CD34. En nuestra

extracelular arremolinadas, denominadas fibras
skenoides.

Inmunohistoquimicamente, todos los GISTs
expresan CD117 y CD34. EI CD117 (c—Kit) es
un protooncogen, receptor transmembrana de
un factor de crecimiento llamado factor de célula
stem o factor de crecimiento de los mastocitos,
el cual tiene un componente interno de tirosina
kinasa®4571214) E| CD117 se expresa en las
células stem, mastocitos, células germinales,
melanocitos, células intersticiales de Cajal,
algunas células epitelialés*® y, entodas las
variantes histologicas de los GISTs (benignos,
borderline y malignos) por tal motivo es
considerado actualmente como el marcador
especifico de estas lesion&3.

Entre el 70 % a 80 % de los GISTs son
positivos para CD34129 teniendo menor
expresion en los tumores maligndsgEl CD34
es un antigeno progenitor de células hemato-

instituciéon no contamos con CD117. La actina
musculo liso especifica, proteina S-100 y
PGP9,5 fueron focalmente positivas. La actina
fue fuertemente positiva en el leiomiosarcoma
del ciego y en el leiomioma del estbmago. Por
su parte, la proteina S-100 y el PGP9,5 fueron
fuertemente positivos en los tumores del nervio
periférico.

En relacién con otras neoplasias mesenqui-
maticas del tubo digestivo; los leiomiosarcomas
son muy raros y siempre se debe considerar la
posibilidad de una metasta$is. En un estudio
realizado por Miettinen y col?2?, acerca de
los GISTs, leiomiomas y leiomiosarcomas del
colon, recto y ano; se demostr6 que los
leiomiosarcomas son mas frecuentes en el sexo
femenino (6:2) a diferencia de los GISTs, y la
mayoria son de alto grado con pleomorfismo
nuclear acentuado y alta actividad mitotica. Sin
embargo, estos autores sugieren que el pronés-

poyéticas; es una proteina transmembrana detico de los pacientes con leiomiosarcomas

funcion desconocid@®. Puede ser positivo en
sarcoma de Kaposi, angiosarcomas, derma-
tofibroma protuberansy tumor fibroso solitario.

La actina muscular es detectada con el
anticuerpo HHF-35 o anticuerpos especificos
para actina musculo liso; es expresada
normalmente por el musculo liso gastrointestinal
y células musculares lisas de los vasos
sanguineos. Un 20 % a 40 % de los GISTs
muestran positividad focal para la actina
musculo liso especific&®. La expresion de la

colénicos y ano rectales es mejor que el de los
pacientes con GISTs, con indice mitético
comparable. Aunque ambos tumores tienen un
espectro de comportamiento clinico similar, los
GISTs son mas letales que los leimiosarcomas
ya que no responden a la radioterapia, ni a la
quimioterapia. En el presente estudio soélo
observamos un caso de leiomiosarcoma en una
paciente femenina de 78 afos, ubicado en el
ciego, el cual fue fuertemente positivo para
actina musculo liso especifica.

Vol. 16, N° 2, junio 2004



Tumores mesenquimaticos - Alicia Machado y col.

93

Los schwannomas se presentan en el tubo proliferacion celular bajo: PCNA (antigeno

digestivo en un 2 % a 8 % de los casos,

nuclear de proliferacion celular) o Ki-67 < al

usualmente en el estdmago y son menos comunesl0%. d. Ausencia de infiltracion a dérganos

en el intestino delgado y coléi?*?2. Nosotros

adyacentes. e. Diploidia del DNA determinada

evidenciamos un caso en el intestino delgado en por citometria de flujo. f. Ausencia de necrosis.

un paciente de 60 afos. Estos tumores son

positivos para S-100 y negativos para CD117 y
CD34 @22 tal como resulté en el presente
estudio.

Los leiomiomas del tubo digestivo son mas
frecuentes en el es6fago. Histoldgicamente se
diferencian de los GISTs por sus fasciculos de
células eosinofilicas, positividad uniforme para
actinay negatividad para CD117 y CD3#22),

Comportamiento biolégico de los GISTs

De los diecisiete GISTs revisados en el
presente estudio, un caso midié 3,5 cm de
didmetro. Los demas tumores midieron mas de
5 cm de diametro, siendo la medida mayor 10
cm. La actividad mitotica fue baja, menos de 5
mitosis en 50 campos de mayor aumento y un
solo caso mostr6 actividad mitética elevada (25
mitosis en 50 campos de mayor aumento). En
todos se observo alta celularidad y la mayoria
mostré necrosis y hemorragia.

La prediccion del potencial maligno de los
GISTs es dificil, ya que, los criterios de
malignidad propuestos varian en los diferentes
estudios®. Debido a que la mayoria de los
tumores mesenquimaticos del tubo digestivo
son GISTs es fundamental que el patélogo
establezca los criterios macroscoépicos y
morfolégicos para definir el caracter maligno
de un GISTs. De acuerdo a los estudios
realizados por Miettinen y cdl:?122 y Tazawa
y col ¥, las categorias benignas y malignas de
los GISTs deberian ser reemplazadas por

Franquemont?® sugirié que los GISTs que
miden 5 cm o mas, con actividad mitética de 2
en 10 campos de mayor aumento tienen alto
riesgo de metastasis o recurrencia, mientras
gue los tumores menores de 5 cm con la misma
actividad mitética, son de bajo riesgo.

Existe un acuerdo general que los GISTs con
alta actividad mitética 10/10 campos de mayor
aumento son tumores de alto grado (malignos).
Tales tumores son generalmente grandes,
mayores de 10 cm y hay evidencia de
diseminacion peritoneal durante la cirudi&-

29, Los tumores pequefios con alta actividad
mitética tienen alto potencial malign@?,
igualmente que los tumores grandes con bajo
indice mitotico.

En relacién con el estudio genético de los
GISTs, estos tumores expresan mutaciones del
gen c-Kit localizado en el brazo largo del
cromosoma 4. Las mutaciones del c-Kit no han
sido observadas en los tumores del musculo
liso, por lo tanto estas mutaciones separan los
GISTs de los verdaderos tumores musculares
lisos. Las mutaciones de c-Kit en el exon 11
ocurren predominantemente en los GISTs
histolégicay clinicamente malign8$°24. Los
GISTs también pueden tener pérdida de los
cromosomas 14q y 22; y esto es observado
principalmente en los GISTs benignos.

El tratamiento de los GISTs es quirdrgico
seqguido de vigilancia de las metastasis. No son
sensibles a laradioterapia, ni ala quimioterapia.
Las metéstasis son frecuentemente encontradas

tumores de bajo y alto grado. Segun estos autoresen €l higado o peritoneo, pueden presentarse

los factores prondsticos favorables incluyen: a.
Pacientes jévenes. b. Localizacién proximal del
tumor. c. Bajo indice mitético: 1 o menos mitosis

en 50 campos de mayor aumento. indice de

Rev Venez Oncol

muchos afios después de la reseccion inicial y
ocurren en mas de la mitad de los pacientes con
GISTs malignos®.

En el presente estudio revisamos 25 casos de
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tumores mesenquimaticos del tubo digestivo, especifica de los GISTs, tomando en consi-
siendo los GISTs las neoplasias méas frecuentesderacién que este antigeno también puede
(68 %), similar a lo descrito en la literatura. expresarse en tumores vasculares benignos y

Un caso de GISTs se consider6 de alto grado Malignos, en el tumor fibroso solitario y en el
(maligno), ya que midié mas de 5 cmy presenté dermatofibrosarcoma protuberans. Conside-

25 mitosis en 50 campos de mayor aumento. El famos que los criterios de malignidad de los
resto de los GISts tienen potencial maligno GISTs incluyen: edad avanzada, tamafio del

elevado1 ya que aunque tienen bajo indice tumor mayordeScm,aCtiVidad mitdtica elevada

mitdtico, son de gran tamafio (> 5 cm). Todos >de 5 mitosis en 50 campos de mayor aumento,
los GISTs expresaron CD34 en méas del 80 % del presencia de necrosis, infiltracion de 6rganos
tumor. También expresaron focalmente actina adyacentes y ausencia o disminucién de la
musculo liso especifica, proteina S-100 y inmunorreactividad del CD34. El patélogo juega

PGP9,5. Estos hallazgos estan relacionados conun rol importante en la diferenciacion de un

el hecho de que los GISTs se originan de una G!STs maligno y un leiomiosarcoma, ya que

célula madre totipotencial, y no son verdaderos S€gun lo descrito en este trabajo, los GISTs
leiomiomas, leiomiosarcomas o schwnnomas. Mmalignos tienen peor pronéstico que los

A pesar de que en nuestro instituto no contamos leiomiosarcomas, debido a que no responden a
con el CD117, podemos afirmar que la laradio, nia la quimioterapia.

positividad fuertemente positiva del CD34 es
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