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RESUMEN

Introduccidn: Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST) por sus siglas

en inglés, son tumores mesenquimales con diferenciacion de las células
Intersticiales de Cajal. Estos pueden aparecer a todo largo de las vias
digestivas, originandose aproximadamente la mitad del estbmago e intestino
delgado como segundo sitio mas frecuente. Su sintomatologia es
inespecifica e incluso algunos pueden ser asintomaticos por lo que en
muchas ocasiones no son diagnosticados, estimando asi que su verdadera

incidencia no se conoce. Objetivo general: Determinar las caracteristicas

epidemioldgicas y clinicas de los pacientes con diagndstico de tumores del

estroma gastrointestinal. Tipo y Disefio de la Investigacién: Observacional,

retrospectivo, longitudinal, descriptivo. Poblacién y Muestra: Pacientes con

diagnéstico de GIST que acudieron al Instituto de Oncologia “Dr. Miguel
Pérez Carrefio” entre 2002 y 2022. Resultados: Se evaluaron 23 sujetos,
con una media de edad, de 53,9+11,4 afios. Entre ellos, 13 (56,52 %) fueron
del sexo Femenino y 10 (43,48 %) del masculino, la localizacion mas
frecuentes fueron lesiones gastricas con 12 casos, que corresponde a un
52,16% seguida de asa delgada con 5 casos (21,74%), 11 individuos de la
muestra que corresponde a 47,82% presentaron lesiones tumorales en el
rango de 6-10 cm, en donde se evidencia un mayor numero de mitosis (>5
mm?) es en las ubicaciones tumorales infrecuentes, evidenciandose una
asociacion estadisticamente significativa entre el nimero de mitosis y
ubicacion tumoral . Discusion: Los tumores del estroma gastrointestinal
(GIST) son una entidad infrecuente y de clinica inespecifica, alli radica la
relevancia de conocer los factores epidemiolégicos y ampliar los

conocimientos con respecto a dicha patologia.

Palabras clave: GIST, KIT.




ABSTRACT

Introduction: Gastrointestinal stromal tumors (GIST) are mesenchymal
tumors with interstitial Cell of Cajal differentiation. These can originate in any
point of the Gl tract, but half of them arise from the stomach and small bowel
as the second place. They can present with nonspecific symptoms and many
of them are asymptomatic, leading to its true prevalence being unknown.
Objectives: Determine the epidemiologic and clinical characteristics of

patients with diagnosis of GIST. Study population: Patients with GIST

treated in the Oncologic Institute “Dr. Miguel Pérez Carrefio” between 2002
and 2022. . Results: 23 patients were evaluated, with a median of age,
53,9+11,4 years. Among them, 13 (56,52 %) were female y 10 (43,48 %)
males, the most frequent location was gastric with 12 cases, accounting for
52,16% followed by small intestine in 5 cases (21,74%), 11 individuals
47,82% presented with tumors in the range of 6-10 cm, the locations were an
increased number of mitosis (>5 mm?) are present, are in the most infrequent
organs of presentation, showing an statistically significant correlation between
the number of mitosis and location of the tumor. Discution: Gastrointestinal
Stromal Tumors (GIST) is a rare entity with unspecific symptoms, laying there
the relevance of knowing the epidemiologic factors and getting better

knowledge of this pathology.

Key Words: GIST, CD117, KIT, Prognostic.
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INTRODUCCION.

Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST) son tumores considerados
infrecuentes a nivel mundial, su incidencia se estima es del 2% de las neoplasias a
nivel gastrointestinal y de 1,5 por cada 100.000 habitantes en los Estados Unidos,
sin embargo son la neoplasia mesenquimal mas frecuente en este aparato. Son
tumores mesenquimales, con células fusiformes hasta en un 75% de los casos,
epitelioides o mixtos, primarios de tracto digestivo que también tienen una variante
descrita como extra intestinal, ya que pueden originarse del mesenterio, epiplon o
retroperitoneo(1). No fue hasta los afios noventa donde fueron descritos como una
entidad propia, siendo separados de las neoplasias de musculo liso como
originalmente fueron descritos en los afios 60. Estos son tumores con
diferenciacion de las células intersticiales de Cajal, encargadas de funcionar como

un marcapasos en la motilidad gastrointestinal (2).

Ahora bien la clinica va a estar condicionada por el lugar de origen y tamafio del
tumor, los lugares de origen mas frecuentes son el estomago (56%), intestino
delgado (32%), colon y recto (6%) esofago (0,7%) y extra intestinal (5,5%). Los
pacientes que se presentan sintomaticos alcanza hasta el 80% de las ocasiones,
éstos suelen ser inespecificos variando desde la hemorragia digestiva, nauseas,
vomitos, distension abdominal y raramente como lesiones abdominales palpables.
El otro 20% restante son aquellos pacientes asintométicos en los cuales el
diagnéstico se realiza de manera incidental, principalmente mediante estudios

ecograficos o endoscopicos(1-2).

Con respecto al diagnostico definitivo es realizado mediante los estudios
histopatolégicos y de inmunohistoquimica. Morfologicamente pueden estar
formados por células fusiformes, epitelioides o mixtas, hay algunos GIST que se
ha descrito tienen comportamiento clinico benigno sin embargo no hay manera
histol6gica o molecular de predecir dicho comportamiento (3). Desde el punto de
vista inmunohistoquimico lo que caracteriza estos tumores es su positividad para

CD117 y DOG1, por sus caracteristicas morfologicas los GIST deben ser

1



diferenciados de otras lesiones sarcomatosas del tracto gastrointestinal por lo que
marcan negativamente para Desmina, otros marcadores positivos pueden ser
CD34, Actina de musculo liso y S100. Desde el punto de vista molecular, estos
tumores se han visto como un grupo bastante heterogéneo, con mutaciones en los
genes KIT y PDGRFA en hasta 80% de los casos, dejando hasta un 15% de GIST

con mutaciones de tipo salvaje (4).

Muchos sistemas de clasificacion se han realizado para evaluar la estratificacion
de riesgo de los GIST, en 2002 fue creada la NIH para determinar el riesgo de
recurrencia, clasificandolos en muy bajo, bajo, intermedio, y alto riesgo,
basandose en el tamafio y actividad mitética del tumor, demostrando que tumores
de mas de 10cm y aquellos mayores de 5cm con alta actividad mitética requerian
tratamiento adyuvante (5). Posteriormente en 2006 se cred la clasificacion del
Instituto de Patologia de las Fuerzas Armadas (IFAP) demostrando que la

ubicacion anatémica también es un factor prondstico importante (6).

Cuando se hace referencia a la conducta, el tratamiento de eleccion es la
reseccion por laparoscopia siempre y cuando sea alcanzable, siendo demostrado
qgue la reseccion quirdrgica con margenes negativos es un tratamiento curativo.
Como tratamiento adyuvante hay varios medicamentos que han sido aprobados
para su uso en los GIST, siendo el principal el Imatinib, un inhibidor de la tirosin-
kinasa cuyo efecto se ha demostrado ha sido positivo en los GIST CD117 y
PDGFRA positivos (1-2). El tiempo durante el cual debe ser administrado es aun
punto de debate, demostrdndose beneficios en el tratamiento de por vida. Sin
embargo se han demostrado tasas de resistencia al mismo por lo que se han

desarrollado terapias de segunda y tercera eleccion (7).



Multiples estudios han sido realizados con revision de literatura y evaluacion de
caracteristicas epidemioldgicas de acuerdo a la zona reportada, los hallazgos de

dichos estudios se describen a continuacion.

Beatriz Zarza y Juan José Burgos, Espafia, 2006. En el estudio “Tumores GIST.
Revision de literatura” realizado de manera retrospectiva, revisaron 159 casos de
1980 hasta 2003, los clasificaron segun su riesgo de recaida y evaluaron su
comportamiento, concluyendo que no hubo correlacién clinica, ya que los tumores
se comportaron de una manera mas agresiva de la esperada en casi el 25% de los

casos(8).

Luis Chirinos, Maria Angelina Pérez y cols. Venezuela, 2013. “Tumores del
Estroma Gastrointestinal Experiencia en el Instituto de Oncologia Dr. Luis
Razzetti”. Incluyeron 34 pacientes en el estudio, donde establecieron como
factores prondsticos la actividad mitética, tamafio tumoral, localizacion y necrosis,
el patrén de crecimiento (fusiforme o epitelioide), el patron de inmunohistoquimica,
entre otros, sin embargo refieren que éstos deben evaluarse de manera

prospectiva (9).

Ktejil Soreide y cols. Noruega 2015. Realizaron “Epidemiologia global de los
tumores del estroma gastrointestinal. Una revision sistematica de estudios de
cohorte basados en poblaciones” revisando 29 trabajos que hicieron revisiones de
casos entre 1983 y 2010, en 19 paises asiaticos, europeos, norte américa y Perq,
demostraron que hay una distribucion casi igual en cuanto al sexo, que los GIST
predominantemente se presentan en la sexta década de la vida, el 80% presenta
sintomas al momento del diagndéstico, los lugares mas frecuentes de aparicion son
el estbmago e intestino delgado y que la incidencia por regiones es muy diferente,
por lo que se requiere mayor investigacion para demostrar si esto influye como

factor de riesgo(10).



Trisha M. Parab y colaboradores, Estados Unidos, 2018. “Tumores del estroma
gastrointestinal, una revision exhaustiva”. Concluyé que aquellos GIST originados
fuera de las vias digestivas tienen peor prondéstico, que muchas veces se
presentan de manera asintomatica, son mejor diagnosticados con tomografia, la
mayoria presenta tincion positiva para CD117 y DOG-1, y su tratamiento ideal
debe ser la reseccion laparoscoépica y posterior recibir un inhibidor de la tirosin-

kinasa como tratamiento adyuvante(11).

Wendy Villafuente y colaboradores, Ecuador, 2020. “Tumores del estroma
gastrointestinal: revision y manejo multidisciplinario” Reporté que son tumores
poco frecuentes, de presentacion asintomatica, suelen ser positivos para CD117 y
DOG1, los extra intestinales son mas agresivos, el tratamiento ideal es la
reseccion laparoscopica + Imatinib adyuvante y las clasificaciones NIH y AFIP
deben usarse como predictores de riesgo de malignidad y recurrencia. En vista de
poca frecuencia y sintomatologia inespecifica el desarrollar los datos
epidemiologicos de los GIST permitird aclarar su comportamiento en nuestro
medio, permitiendo llevar a cabo el manejo con los mejores resultados clinicos de

los pacientes(12).
Objetivo General.

Determinar las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de los pacientes con

diagnostico de tumores del estroma gastrointestinal
Objetivos Especificos.

1. Asociar la ubicacion tumoral con el tamafio tumoral
2. Correlacionar la ubicacion tumoral con el nUmero de mitosis
3. Describir la frecuencia de marcadores de inmunohistoquimica en los tumores

de estroma gastrointestinal



MATERIALES Y METODOS

Se realizara un estudio de tipo observacional — descriptivo, con un disefio de corte
transversal y retrospectivo. La poblacion estard constituida por 30 pacientes
oncolégicos diagnosticados con GIST (Tumores del estroma gastrointestinal) del
servicio de Tumores Mixtos del Instituto Oncologico Dr. Miguel Pérez Carrefio para
el periodo 2002-2022. La muestra sera no probabilistica de tipo intencional
conformada 23 pacientes que cumplan con los criterios de inclusion de este

estudio.

Para la recoleccion de la informacion se utilizara la observacion con la revision
documental de las historias de los pacientes que conformen la nuestra estudiada.
Como instrumento de recoleccién de datos se disefié una ficha de registro en
donde se incluyen datos  epidemioldgicos, factores  prondsticos

anatomopatologicos y marcadores inmunohistoquimicos (Anexo 1)

Una vez recopilado los datos, seran vaciados en una tabla maestra disefiada en
Excel para luego organizarlos, presentarlos y realizar el correspondiente andlisis
estadistico de la informacion obtenida. Se utilizaran las técnicas estadisticas
descriptivas a partir de distribuciones de frecuencias (absolutas y relativas), tablas
de contingencia y de medias segun lo planteado en los objetivos especificos
propuestos las mismas seran analizadas por el programa estadistico SPSS

version 2.0.



Resultados

Se evaluaron 23 sujetos con edades, en términos de Media + Desv. Estandar, de
53,9+11,4 afos, con edad minima de 33 afios y maxima de 84 afios. Entre ellos,
13 (56,52 %) fueron del sexo Femenino y 10 (43,48 %) del masculino,
evidenciable en la tabla 1. Con respecto a la tabla 2 en la presente investigacion,
los sujetos evaluados presentaron una distribucion significativa de 16 individuos en

el grupo etario de 41-60 afios.

Tabla 1.- Distribucién de frecuencia de los individuos evaluados segun

sexo
Sexo Frecuencias
Absoluta (n) Relativa (%)
Femenino 13 56,52
Masculino 10 43,48
Total 23 100

Los resultados se muestran en n (%).

Tabla 2.- Distribucién de frecuencia de los individuos evaluados segun

grupo etario

Edad Frecuencia
Absolutas (n) Relativas (%)
< 40 afios 2 8,70
41-60 afos 16 69,56
>61 afios 5 21,73
Total 23 100

Los resultados se muestran en n (%).



En cuanto a la distribucion de frecuencias de las localizaciones tumorales de los
sujetos estudiados en la presente investigacion se puede observar en la tabla 3 un
predominio de lesiones gastricas con 12 casos, que corresponde a un 52,16%
seguida de asa delgada con 5 casos (21,74%), por su parte las lesiones mas

infrecuentes fueron pélvico y duodeno con 4,35% cada una.

Tabla 3.- Distribucién de frecuencia de las localizaciones tumorales

Ubicacion tumoral Frecuencias
Absolutas Relativas

Gastrico 12 52,16
Asa delgada 5 21,74
Colorrectal 2 8,70
Pélvico 1 4,35
Retroperitoneal 2 8,70
Duodeno 1 4,35
Total 23 100

Los resultados se muestran en n (%).

En cuanto al tamafio tumoral de las lesiones evaluadas, la tabla 4 muestra la
distribucion de frecuencia de las localizaciones segun tamafio tumoral tomando en
cuenta la totalidad de los sujetos evaluados, la tabla 4 revela que 11 individuos de
la muestra que corresponde a 47,82% presentaron lesiones tumorales en el rango
de 6-10 cm, con predominio dicho grupo en asa delgada. Se puede observar que
solo una lesion fue irresecable cuya localizacion tumoral correspondia a region

pélvica.



Tabla 4.- Distribucion de ubicacién tumoral segun tamafio tumoral como
factor pronostico histopatolégico

Tamarfo tumoral

Ubicacion <5cm 6-10 cm >10 cm Irresecable
Gastrico 3 (75,00) 3 (27,27) 4 (80,00) 0 (0,00)
asa delgada 0 (0,00) 5 (45,45) 0 (0,00) 0 (0,00)
colorrectal 0 (0,00) 1 (9,09) 1 (20,00) 0 (0,00)
pélvico 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1 (100)
Retroperitoneal 1 (25,00) 1 (9,09) 0 (0,00) 0 (0,00)
Duodeno 0 (0,00) 1 (9,09) 0 (0,00) 0 (0,00)
Total 4 11 5 1

Los resultados se muestran en n (%).

De igual forma, la tabla 5 muestra la distribucion de ubicacion tumoral segun
el nimero de mitosis en donde se evidencia un mayor niimero de mitosis (>5 mm?)
en las ubicaciones tumorales infrecuentes, tales como colorrectal, pélvica y
retroperitoneal. Ahora bien, en la tabla 6 se realiza correlacién entre el nimero de
mitosis con el tamafio y la ubicacion tumoral, evidencidndose una asociacion
estadisticamente significativa entre el nUmero de mitosis y ubicacion tumoral (rho
0,505 p0,023)



Tabla 5.- Distribucién de ubicacion tumoral segin numero de mitosis

como factor pronostico histopatolégico

UBICACION
TUMORAL
<5 >5 No

documentado

Gastrico 8(57,14) 0 (0,00) 4 (100)

asa delgada 5(35,71) 0 (0,00) 0 (0,00)

colorrectal 0(0,00) 2 (40,00) 0 (20,00)

pélvico 0 (0,00) 1(20,00) 0 (0,00)

Retroperitoneal 1(25,00) 1(20,00) 0 (0,00)

Los resultados se muestran en n (%).

Tabla 6.- Correlacion entre el numero de mitosis con tamafio y

localizacién tumoral

Numero de mitosis

rho p
Tamarfio tumoral -0,250 0,302
Ubicacion tumoral 0,505 0,023*

*p valor < 0,05

En el presente trabajo se pretendidé evaluar la distribucion y presencia de los
marcadores inmunohistoquimicos, por ello en la tabla 7 se puede observar que el
CKIT CD117 se encuentra presente en el 73,91% de la muestra estudiada seguida
de CD34 el cual esta presente en el 69,60 % de la muestra estudiada y que por su

parte el S100 solo esta positivo en el 17,39 % de los individuos de este estudio.



Tabla 7.- Distribucion de la presencia de los marcadores

inmunohistoquimicos

MARCADORES DE INMUNOHISTOQUIMICA

CKIT CD34 S100 VIMENTINA
CD117
PRESENTE 17 16 (69,60) 4 (17,39) 12 (52,17)
(73,91)
AUSENTE 2 (8,70) 3(13,04) 14(60,87) 3 (13,04)
NO 4 (17,39) 4(17,38) 5 (21,74) 8 (34,78)
DOCUMENTADO

Los resultados se muestran en n (%).
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Discusién

Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST) son una entidad infrecuente y de
clinica inespecifica, alli radica la relevancia de conocer los factores
epidemiolégicos y ampliar los conocimientos con respecto a dicha patologia, de
acuerdo a los hallazgos encontrados en la presente investigacidn se encuentra
gue no existe una diferencia significativa en la distribucién segin sexo, en donde
13 sujetos eran femeninos y 10 masculinos, lo que se puede asociar por Ktejil
Soreide y cols(10) en 2015, en donde en los 29 estudios evaluados habia una
distribucion casi igual segun sexo, en 16 de los sujetos estudiados se encontraron
en el grupo etario de 40-60 afos es decir el 69,59% de la muestra estudiada, lo
cual coincide por lo expresado por Villafuerte, W. y colaboradores(12) en Ecuador
en el 2020 en donde en un estudio de revisibn se encontr6 que la mayor

prevalencia de esta enfermedad se identificaron en personas de mediana edad.

Con respecto a la distribucion segun localizaciones tumorales en esta
investigacion, se evidencio que las mas frecuentes fueron estbmago y asa delgada
con 52,16% y 21,74% respectivamente, dicho resultados es similar al expresado
por Schiappacasse, G. y colaboradores (13) en Febrero de 2024 en donde la
ubicacion mas frecuente también fue géastrica con un 58%, porcentaje similar al

encontrado en esta investigacion

Al relacionar el tamafio tumoral con las localizaciones tumorales se evidencian que
la mayor incidencia fueron lesiones de 6-10 cm con un 47,82%, y al asociar el
conteo mitético en esta investigacion se revela que la mayoria de individuos
estudiados presentan menos de 5 mitosis por campo lo que coincide con lo
expresado por Schiappacasse, G.(13), también se evidencia que existe un mayor
conteo mitético en las localizaciones infrecuente lo que coincide por lo expresado
por Trisha, M y colaboradores (11) en el afio 2018 en donde la asociacion de estas

variables es para determinar el riesgo de metastasis y donde se evidencia un
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mayor riesgo con mayor conteo mitético en localizaciones menos frecuentes como

yeyuno y recto.

Para finalizar al hablar de los inmunofenotipos segun los marcadores de
inmunohistoquimica en esta investigacion se observa que el 73,91% presento
tincion para CD117/ CKIT, 69,60% presento positividad para CD34 y 52,17% para
vimentina, dichos resultados son similares a los encontrados por Trisha, M. y cols
(11) en donde la mayoria de los individuos estudiados presentaron tincion positiva
para CD117, por su parte Zarza, B. y colaboradores (8) realizan una revision de la
literatura, evallan las caracteristicas inmunofenotipicas segun los marcadores

inmunohistoquimica en donde juega un papel relevante el CKIT.

Conclusiones

Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST) son neoplasias mesenquimales
con diferenciacion de las células intersticiales de Cajal. Pueden aparecer en
cualquier parte del tracto gastrointestinal, siendo el estdmago y el intestino
delgado los sitios mas comunes. Su sintomatologia es inespecifica y muchos
casos son asintoméaticos, lo que dificulta su diagnéstico y conocimiento de su

verdadera incidencia.

En la distribucion por sexo y edad no se encontré una diferencia significativa en la
distribucion por sexo, con una ligera predominancia femenina (56,52%). La
mayoria de los pacientes se encontraban en el grupo etario de 41-60 afios
(69,56%). En cuanto a la ubicacion tumoral mas frecuentes fue el estomago
(52,16%) y el intestino delgado (21,74%), lo cual es consistente con la literatura
existente. La mayoria de los tumores tenian un tamafio de 6-10 cm (47,82%). Se
observé una mayor cantidad de mitosis en las localizaciones tumorales menos
frecuentes, lo que sugiere un mayor riesgo de metastasis en estas areas. La

mayoria de los tumores presentaron positividad para CD117/CKIT (73,91%) y
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CD34 (69,60%), lo que coincide con estudios previos. La reseccion quirdrgica con
margenes negativos sigue siendo el tratamiento de eleccion, y el uso de
inhibidores de la tirosin-kinasa como Imatinib es crucial en el tratamiento
adyuvante. Estos hallazgos subrayan la importancia de un diagnéstico preciso y
un tratamiento adecuado para mejorar los resultados clinicos en pacientes con
GIST.

Recomendaciones

Realizar estudios prospectivos en pacientes con diagnostico de tumores del

estroma gastrointestinal.

Continuar con el seguimiento de este grupo de pacientes a fin de conocer el

comportamiento de esta entidad en un largo plazo.
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Anexos

Tumores del Estroma Gastrointestinal: Experiencia de 20 afios en el
Instituto de Oncologia “Dr. Miguel Pérez Carrefio”

Autor: Mosquera, J.

Ficha de Recoleccion de Datos

Nombrey apellido:

Edad: Sexo: N° deHistoria:
Ubicacién anatomica Tamafio tumoral
Géstrico ] <5cm []
Intestinal [ 6-10 cm []
Colorectal [] >11 cm ]
Pélvico [] Fragmentado ]
Retroperitoneal ] Irresecable [
Duodeno ]
Mitosis (5 mm2) Manegjo
<5 [] Cirugia/Quimioterapia
>5 ] Cirugia []
No Reportado [] Paliativo []
IHQ
CKIT CD117 s [ Nol
CD34 S [ ] Nol |
S100 s [ ] Nol | 16
Vimentina s [ Nol
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