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RESUMEN

Se denominan tumores del estroma gastrointestinal a los tumores mesenquimales, PALABRAS CLAVE:
fusiformes o epitelioides, primarios del tracto digestivo, mesenterio y retroperitoneo tumores estromales
M, Son sarcomas que, en su mayoria, derivan de precursores de las células intersticiales gastrointestinales

de Cajal, las células marcapasos del tracto gastrointestinal tracto responsable de su
motilidad ® ®), Estos tumores se presentan asintomaticamente en la generalidad de los
casos, especialmente en los mas pequefos del tracto intestinal, y son diagnosticados
incidentalmente durante una exploracion endoscopica o imagenes radiologicas por un
proposito diferente o durante cirugia ®). Los pacientes sintomaticos pueden mostrar
sintomas inespecificos: nauseas, vomitos, dolor abdominal distension, saciedad
temprana, dolor abdominal y rara vez como masa abdominal palpable . Se expone
el reporte de caso de mujer de 72 afos con antecedentes de hipertension arterial
y anemia, que acude por dolor intenso en epigastrio, tipo urente, acompanado de
deposiciones diarreicas en abundante cantidad en concho de café con coagulos.
Permanece hospitalizada durante 18 dias por hemorragia digestiva alta. Se realiza
angiotomografia axial computarizada de aorta abdominal, laparotomia exploratoria
mas exceresis de hemangioma y reseccion de yeyuno. Se envio muestra para estudio
histopatoldgico e inmunohistoquimico.

ABSTRACT

Gastrointestinal stromal tumor, is defined as primary mesenchymal, spindle-shaped KEYWORDS:

or epithelioid tumors of the digestive tract, mesentery, and retroperitoneum (). They gastrointestinal stromal
are sarcomas that mostly derive from precursors of the interstitial cells of Cajal, tumors
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the pacemaker cells of the gastrointestinal tract responsible for its motility ®. GISTs
present asymptomatically in 18% of cases, especially in cases of smaller tumors of
the intestinal tract and are diagnosed incidentally during an endoscopic exploration,
on radiological imaging for a different purpose, or during surgery ? (', Symptomatic
patients may present nonspecific symptoms: nausea, vomiting, abdominal pain,
bloating, early satiety, abdominal pain, and rarely as a palpable abdominal mass ®. A
case report of a 70-year-old woman with history of arterial hypertension and anemia;
He came due to intense burning pain in the epigastrium accompanied by abundant
diarrheal stools in coffee cones with clots. She remains hospitalized for 18 days due
to upper gastrointestinal bleeding. Computerized axial tomography angiography of
the abdominal aorta, exploratory laparotomy was performed plus excision of the
hemangioma and jejunum resection. Sample was sent for histopathological and

immunohistochemical study.

INTRODUCCION

La denominacion de tumor del estroma gastrointestinal
(GIST) fue utilizada por vez primera, en 1983, por Mazur
y Clark, para designar unos tumores no epiteliales del
tubo digestivo que carecian de rasgos ultraestructurales
de musculo liso y caracteristicas inmunohistoquimicas de
células de Schwann. Originalmente, se creia que eran un
sarcoma de musculo liso, y se denominaron leiomioma y
leiomiosarcoma; ahora se sabe que se producen a partir
de las células intersticiales de Cajal (células de marcapa-
sos intestinales) ©. Pueden originarse en cualquier sitio
a lo largo del tracto digestivo, pero sus localizaciones
mas frecuentes son el estomago (50-60%), intestino del-
gado (30-35%), y son menos frecuentes en colon y recto
(5%) y en esofago (<1%) M. Los casos encontrados en otras
localizaciones de la cavidad abdominal corresponden al
omento, mesenterio y retroperitoneo, vesicula biliar y
vejiga urinaria (<5%), que, en ocasiones, son resultado
de metastasis de un GIST primario no detectado ©.

Generalmente, los GIST son causados en gran parte por
mutaciones en el receptor de tirosina quinasa KIT y/o
receptor-a del factor de crecimiento derivado de pla-
quetas (PDGFR-a) y, en casos raros, en otros genes como
neurofibromina 1 (NF1), succinato deshidrogenasa (SDH)
0 BRAF @ ® ©®_ La incidencia anual varia entre 10 y 20
casos por millon de habitantes ©).

La edad media de aparicion es alrededor de los 60 a 69
anos sin predileccién de sexo, aunque puede observarse
en pacientes jovenes, sobre todo asociado a sindromes
que predisponen el desarrollo de estos tumores ©). Se re-
porta, en la mayoria de los casos, como una enfermedad
esporadica en la cual no puede establecerse relacion con

un factor de riesgo causal. Sin embargo, algunos GIST
surgen en relacion con sindromes especificos, como son
las mutaciones hereditarias en el gen KIT; asimismo, exo-
nes 8, 11, 13 o 17 confieren un alto riesgo de desarro-
llar GIST de estomago o intestino delgado en edades tan
tempranas como 18 anos. Las mutaciones hereditarias
de PDGFRA se asocian a un elevado riesgo de presentar
GIST y frecuentemente desarrollan polipos inflamatorios
de localizacion gastrica y en intestino delgado 9. La
asociacion de GIST gastrico, paraganglioma y condroma
pulmonar, conocida como triada de Carney, es una con-
dicion rara no hereditaria que se presenta mayormente
en nifas y mujeres jovenes (19,

Por otra parte, las manifestaciones clinicas varian seglin
la localizacion y el tamano del tumor. Los GIST de pe-
quefno tamaiio suelen ser asintomaticos; sin embargo, en
ausencia de complicaciones, como hemorragia digestiva
alta/hemoperitoneo, perforacién tumoral, obstruccion
intestinal o ictericia obstructiva, la sintomatologia es
inespecifica (saciedad precoz, anemia, dolor abdomi-
nal, tumefaccion. La manifestacion mas frecuente es el
sangrado gastrointestinal, que puede acompafarse de
anemia, melena o hematemesis. Los tumores grandes
pueden causar distension abdominal, obstruccion de la
luz gastrointestinal (tumores con crecimiento endofito)
o compresion del tracto gastrointestinal (GIST con cre-
cimiento endofitico). Cuando se trata de los GIST esofa-
gicos, el primer sintoma especifico que se encuentra es
la disfagia (4.

En este contexto, el examen endoscopico tiene un papel

esencial en el diagndstico porque permite la visualiza-
cion directa del tumor, con la posibilidad de tomar biop-
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sias para el examen patologico. Los GIST pueden surgir
como tumores con margenes lisos ubicados en la submu-
cosa, con una cubierta mucosa normal que sobresale ha-
cia la luz del tubo digestivo. En algunos casos, se puede
ver una ulceracion central (4,

Una segunda técnica para detectar esta clase de tumores
es la ultrasonografia endoscopica (USE), la cual ayuda a
evaluar la invasion dentro de la pared gastrointestinal e
identificar la capa del tracto digestivo como origen del
GIST. Por lo tanto, con mayor frecuencia, estos tumores
se originan en la muscularis propia y también pueden
originarse pequefas lesiones en la muscularis mucosa.
Adicionalmente, los GIST se presentan como un tumor
hipoecoico, homogéneo, de bordes bien definidos, rara
vez irregular, y, a veces, con Ulceras asociadas. Este es-
tudio igualmente facilita tanto las biopsias guiadas como
la diferenciacion de GIST a otros tumores submucosos (4,

Otro procedimiento utilizado en el diagndstico de los
GIST es la tomografia axial computarizada (TAC) con con-
traste, que es el método de imagen de eleccion para el
estudio de extension y seguimiento de los GIST, ya que
permite identificar y describir las neoplasias. De igual
modo, este prueba sirve para evaluar su extension y la
presencia de enfermedad metastasica, asi como tam-
biénposibilita el diagnéstico diferencial, la evaluacion
de la respuesta al tratamiento y la identificacion de re-
currencia del tumor (4,

Ademas de los anteriores métodos, tenemos la resonan-
cia magnética (RM), que se utiliza como complemento
en GIST de recto para visualizar relacion con otras es-
tructuras, también se indica para evaluacion de lesiones
hepaticas indeterminadas en la TAC y en casos donde la
TAC esta contraindicada. En la imagen por TAC, el tumor
puede apreciarse como una masa exoluminal bien de-
terminada que, luego de la administracion de contraste,
muestra un realce heterogéneo, sobre todo en los tumo-
res de gran tamano, los cuales pueden tener areas de
necrosis. La tomografia por emision de positrones puede
emplearse para seguimiento y evaluacion de respuesta al
tratamiento ("),

Sin embargo, el diagnoéstico definitivo es histopatologico.
Las muestras se pueden obtener durante la exploracion
endoscopica, la escision laparoscopica o la laparotomia.
En el caso de metastasis, las muestras para diagnosti-
co histopatologico también pueden obtenerse mediante
biopsia de las metastasis. El diagnostico se confirmo uti-
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lizando histologia e inmunohistoquimica estandar para la
expresion de c- kit o DOG1 (4 (15,

Actualmente, la reseccion quirlrgica radical es el estan-
dar de oro para los GIST del intestino delgado (12). Las
guias clinicas recomiendan imatinib en pacientes con
GIST de alto grado en el postoperatorio y en casos de
recurrencia (',

El imatinib esta aprobado como tratamiento de primera
linea para pacientes con GIST avanzado o metastasico.
La dosis estandar de este medicamento es de 400 mg
diarios y se administra a todos los tipos de GIST metas-
tasicos o avanzados, excepto a los pacientes que tienen
una mutacion en el exén 18 D842V de PDGFRA o mutacio-
nes en el exon 9 de c-KIT. Después de la progresion con
400 mg de imatinib, es posible aumentarla a una dosis
de 800 mg, si se tolera. Potencialmente, puede conducir
a un efecto de tratamiento secuencialmente prolongado
antes de cambiar al tratamiento de segunda linea (7.

En el caso de los pacientes con GIST que albergan muta-
ciones en el exon 9 de c-KIT, se debe administrar 800 mg
de imatinib al dia. Asimismo, cuando se trata de pacien-
tes con GIST avanzado o metastasico, se recomienda su-
nitinib como tratamiento de segunda linea, y puede usar-
se en regimenes de dosificacion intermitente o continua.

Regorafenib es un medicamento que esta prescrito como
tratamiento de tercera linea en pacientes con GIST avan-
zado o metastasico. Asi también, tenemos el ripretinib,
que ha sido aprobado por la FDA como tratamiento de
cuarta linea en pacientes con GIST avanzado (7.

Los pacientes con GIST que albergan una mutacion en
PDGFRA exon 18 D842V pueden tratarse con avapritinib,
que se validd recientemente.

Al igual que otros tumores, el GIST también puede ha-
cer metastasis hacia otros sitios del cuerpo. La metas-
tasis hepatica y la diseminacion peritoneal son los dos
principales patrones metastasicos de GIST y, ademas, los
pulmones, los huesos, el cerebro. La metastasis dsea o
pulmonar de GIST es rara (¥,

Por otro lado, el prondstico de GIST esta determinado
por el tamafo del tumor, la tasa mitdtica, la ubicacion
del tumor, la ruptura o el margen afectado del tumor (3.
Algunos casos de GIST del intestino delgado pueden te-
ner un muy buen curso clinico. Sin embargo, en muchos
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casos, el cuadro clinico puede deteriorarse rapidamente
y puede presentarse morbilidad y mortalidad a pesar del
tratamiento quirdrgico "9,

CASO CLINICO

Mujer de 72 anos, ama de casa, procedente de la ciudad
de loja, con antecedentes clinicos de hipertension arte-
rial, en tratamiento con amlodipino de 5 mg y losartan
de 50 mg diarios, y quirurgicos de colecistectomia de
hace 4 anos, acude por presentar desde hace 16 horas
dolor abdominal intenso localizado en epigastrio, tipo
urente, en la escala de Eva 6/10, no cede con cambios
posturales, concomitantemente realiza deposicion dia-
rreica abundante aproximadamente de 200 ml en con-
cho de café con coagulos, acude a establecimiento de
salud. Durante valoracion en emergencia, realiza nuevo
episodio hemorragico en moderada cantidad y vomitos
de caracteristicas biliosas por 3 ocasiones, se decide su
ingreso al servicio de Gastroenterologia para diagnostico
y manejo clinico.

Tabla 1. Analitica de monitoreo en estancia hospitalaria

Al examen fisico, registra las siguientes constantes vita-
les: TA: 109/52 mmhg FC: 90 lpm, FR: 19 x min, SpO2:
94% con FiO2 al 21%, temperatura 37.3°C. Paciente en
declbito dorsal activo, se observa palidez generalizada,
mucosas orales himedas, cuello no se evidencia presen-
cia de ingurgitacion yugular. Térax: elasticidad y expan-
sibilidad conservada, a la auscultacion, corazon: R1-R2
ritmico, no se encuentran soplos; pulmones: murmullo
vesicular conservado. Abdomen: presencia de cicatriz en
region infraumbilical de aproximadamente 7 cm, ruidos
hidroaéreos presentes; suave, depresible, doloroso a la
palpacion a nivel de epigastrio y mesogastrio. Extremi-
dades superiores: tono y fuerza en escala de Daniels 4/5,
no presencia de edemas; inferiores: tono y fuerza en
escala de Daniels 3/5, no presencia de edema.

A su ingreso, se realizan examenes de laboratorio: he-
moglobina 6.80 g/dL; hematocrito 21.80%. Se transfun-
den dos concentrados de globulos rojos.

TP 14,5

HB 6.80 6.80 870 580 7.50 5.60 8.70

EXAMEN 25-JUL 26-JUL 27-JUL 28-JUL 30-JUL 31-JUL 31-JUL 1-AGT 2-AGT 2-AGT 3-AGT 4-AGT 5-AGT 6-AGT 6-AGT 8-AGT 9-AGT 11-AGT|

6.80 850 930 84 8 7.90  9.30

23.4

13.5

12.50 10.10 10

HTO  21.80 21.30 26.50 18.10 23.20 18.10 26.5 2110 26.70 28.80 26 2520 25.20 28.50 38.70 31.60 32
PLAQ 250 158 156 152 156 188 264 306 460 447
UREA 542 52.9 50.8 30
CREAT 0,5 0.6 0.6 0,52
GLUCOSA 76 105
PCR 4.81
POTASIO  4.30 3.08 3.52 3.66 3.70
Evolucion que ocasionaron que disminuya hemoglobina y hemato-

Paciente ingresa al servicio de Gastroenterologia, se de-
cide tratamiento con inhibidores de la bomba de proto-
nes como omeprazol y antiemético como metocloprami-
da. Durante su hospitalizacion, se evidencia deposiciones
melénicas por varias ocasiones, de moderada cantidad,

crito, por lo que se transfundieron en total 10 concentra-
dos globulares, presentando reaccion postransfusional
por 4 ocasiones, ademas, vomitos de contenido biliar con
leve dolor abdominal localizado en epigastrio, de gran
intensidad, tipo urente.

21



| s | S

=< INDEXIA revista mépico - cientiFica

A su segundo dia de hospitalizacion, se realiza endosco-
pia digestiva alta que reporta mucosa gastrica eritema-
tosa en toda su extension con algunas erosiones planas
de aspecto nodular en cuerpo gastrico, sin sitios de san-
grado activo hasta segunda porcion de duodeno. (imagen

1).

Se reporta aumento de temperatura de 38.3°C, por lo
que se solicita PCR, EMO mas urocultivo y prueba de Sar-
scov2 la cual resulta negativa.

Imagen 1. Exploracion endoscépica

Debido a persistencia de melenas, se decide realizar
colonoscopia para determinar origen hemorragico de-
terminandose mucosa, luz, haustras y patron vascular
normales, con restos hematicos digeridos a nivel de fon-
do de ciego (imagen 2). Region anal: de caracteristicas
normales.

Imagen 2. Restos hematicos

28/07/2022
10:14:34

Paciente cursando su cuarto dia de hospitalizacion, en
el que se evidencia desaturaciones hasta llegar a 82% sin
oxigeno, temperatura de 38,5°C, taquicardica FC:109,
despierta, licida, orientada, responde a interrogatorio
de manera coherente, obedece ordenes. Piel con pali-
dez generalizada, diaforética. Se realiza control de bio-
metria hematica en la cual se evidencia Hb:5.8 g/dL,
Hcto:18.10%, por lo que se decide transfundir dos paque-
tes de globulos rojos.

En los dias siguientes, se evidencia nuevos episodios de
deposiciones diarreicas en concho de café, por cual se
realiza interconsulta a Cirugia General. Se toma mues-
tras de pancultivos para estudios complementarios.

Al décimo dia de hospitalizacion, control de hemoglobina
7.50 g/dL, hematocrito 23.20%, continta con diagnostico
de hemorragia digestiva a determinar origen. Se realiza
angiotac de aorta abdominal con reporte en el hemiab-
domen izquierdo, en proyeccion del yeyuno, formando
una lesion lobulada de 21x32x43 mm de bordes defini-
dos, asociado a presencia de vasos ligeramente dilatados
y turtuosos, adyacentes a la lesion, los cuales confluyen
y se dirigen hacia la vena porta. Conclusion: malforma-
cion arteriovenosa intestinal a nivel de yeyuno.

Imagen 3. Exploracion tomografica

MAV: malformacion arterio-venosa. 25,91mm x 23,60

Se realiza laparotomia exploratoria (imagen 4) mas exé-
resis de hemangioma, mas reseccion de yeyuno 15 cm,
mas anastomosis primaria, encontrando adherencias de
epiplon mayor a Utero y anexos, firmes, hemangioma pe-
diculado a nivel de yeyuno, a 30 cm del angulo de treitz,
mide 3 cm de diametro (imagen 5) dependiente de borde
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antimesentérico. Se toma muestra para estudio histopa-
toldgico e inmunohistoquimico.

Imagen 4. Exploracion quirdrgica

Imagen 5. Hemangioma pediculado

Luego de 19 dias de hospitalizacion, paciente es dada de
alta en condicion estable.

A los dos meses de egreso, se da seguimiento por consul-
ta externa de oncologia. Paciente acude con resultado
IHQ: 01/09/2022: ki 67 reactivo en 2-4% de nlcleo de
células, cd 117: positivo en células fusiformes, actina
musculo liso positivo moderado en células fusiformes,
cd 34 positivo en células fusiformes, s 100 negativo. Se
diagnostica de tumor del estroma gastrointestinal (GIST)
en yeyuno. Se requiere tratamiento adyuvante con ima-
tinib, se realiza derivacion a prestador externo para tra-
tamiento oncologico.

Imagen 6. Tincion HE (Hematoxilina - Eosina). 4x.

Tumor en relacion con la mucosa de colon. Se identifica
tumor de ubicacion submucosa, respeta la mucosa colo-
nica.

Imagen 7. Tincion HE, 10x.

Células neoplasicas fusiformes, homogéneas, en un pa-
tron fascicular y levemente arremolinado.

Imagen 8. Tincion HE, 40x.

Presencia de células con atipia degenerativa, no se reco-
noce mitosis ni marcacion de Ki67 en estas células.
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Imagen 9. Inmunohistoquimica CD117, 40x

Positivo intenso, difuso, citoplasmatico

DISCUSION
El tumor del estroma gastrointestinal (GIST) es un tumor
raro del intestino delgado.

La mayoria de los pacientes suelen reportar quejas pro-
longadas debido a diagnosticos dificiles. Sin embargo, la
incidencia varia con la geografia; en la mayoria de los
paises, tienen una tasa de 10y 20 casos por millon de ha-
bitantes (7). Se requiere un alto grado de sospecha para
el diagndstico precoz e inicio del manejo adecuado .
En el presente caso, la edad se encuentra por sobre el
rango reportado en la literatura, esta indica que, en el
momento del diagnostico, esta entre 60 y 69 afnos en la
mayoria de los estudios ©.

La manifestacion mas frecuente es el sangrado gastrointes-
tinal, que puede acompanarse de anemia, melena o hema-
temesis (" () otros autores mencionan que los sintomas
mas frecuentes fueron sangrado (50%) y dolor (37,5%). EL 5%
de los pacientes estaban asintomaticos y el 67,5% estaban
en el grupo de alto riesgo "%, datos que concuerdan con el
caso reportado.

Los pacientes se evaluan mediante endoscopia Gl supe-
rior, ecografia endoscopica (EUS) y tomografia compu-
tarizada con contraste (CECT) del abdomen y la pelvis
(para evaluar la metastasis) ©. En caso actual, la endos-
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copia alta realizada fue normal, posteriormente, al rea-
lizar colonoscopia, se evidenciaron restos hematicos a
nivel de fondo de ciego. La angiotomografia de abdomen
realizada permitio la localizacion de la lesidn, en estu-
dios realizados, angiografia mesentérica fue diagnéstica,
y revelo una lesion vascular intestinal; dos estudios pre-
vios han confirmado la eficacia y viabilidad de la angio-
grafia por TC en el diagnostico de tales lesiones, con una
sensibilidad del 90,9% para los GIST del intestino delgado
©_ El diagnostico se confirma mediante biopsia con in-
munohistoquimica positiva para CD117, CD34 o PDGFRA.
Algunos GIST también expresan positividad para DOG1 ©),
lo cual se corrobora con la inmuhistoquimica realizada a
la paciente.

La reseccion quirdrgica de un GIST localizado es la clave
de la terapia, el propoésito de la cirugia GIST es propor-
cionar una reseccion completa para reducir la posibili-
dad de recurrencia y el desarrollo de metastasis. Se ha
informado que la reseccion completa afecta el prondsti-
co en los casos de GIST; en estudios realizados, informa-
ron que la reseccion completa se logré en el 70% de los
pacientes, por lo que exéresis del tumor en la paciente
fue la mejor medida terapeutica ' (®, En este caso, se
realizo laparotomia exploratoria mas exéresis de heman-
gioma, mas reseccion de yeyuno 15 cm, mas anastomosis
primaria sin complicaciones.

CONCLUSIONES

La sospecha diagnostica inicial, mas la corroboracién con
estudios de imagen y exploracion, permitieron ofrecerle
a la paciente la resolucion quirirgica recomendada por
las guias, asi como el tratamiento complementario que
garantizaron su recuperacion total.
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