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RESUMEN Antecedentes: los tumores estromales del trac-
to gastrointestinal (TEGI'’s) representan un grupo hetero-
géneo de neoplasias que muestra proliferacion inmadura
de células fusiformes y/o epitelioides. Originalmente todas
estas lesiones se interpretaron como derivadas del miiscu-
lo liso (leiomiomas o leiomiosarcomas), sin embargo, es-
tudios recientes han puesto de manifiesto que solo un pe-
querio grupo de estos tumores pertenecen a dicha catego-
ria. La mayoria de los tumores mesenquimatosos del trac-
to gastrointestinal es de histogénesis incierta. Investiga-
ciones reportadas actualmente ponen de manifiesto una
estrecha similitud entre estos tumores y las células intersti-
ciales de Cajal, consideradas como células “Marcapaso”
del tracto gastrointestinal. La mayoria de los TEGI's coex-
presan CDI117 y CD34, que también son expresados por
las células de Cajal. Objetivo: analizar el concepto de tu-
mor estromal del tracto gastrointestinal, su histogénesis y
caracteristicas morfolégicas que predicen una conducta
morfologica agresiva. Método: presentamos un caso de
tumor estromal del estomago con extensa degeneracion
quistica. El paciente presento diarrea, dolor y masa abdo-
minal. La radiografia abdominal y la tomografia axial com-
putada mostraron lesion interpretada inicialmente como
neoplasia quistica pancredtica. En la laparotomia se en-
contro un tumor localizado en la pared gdstrica. En el es-
tudio histologico de la misma se observo que estaba cons-
tituida por células epitelioides y fusiformes inmersas en un
estroma mixoide. La neoplasia fue positiva para vimentina
y CD34. Con lo anterior se realizo el diagndstico de tumor
estromal de la pared del estomago con extensa degenera-
cion quistica. Conclusiones: los tumores estromales son
neoplasias poco frecuentes en el tracto gastrointestinal y
es aiin mds raro encontrar dreas extensas de degeneracion
mixoide, lo que incrementa la dificultad diagndstica tanto
clinica como histopatolégica, analizando cada caso para
identificar las caracteristicas de malignidad.

Palabras clave: tumores estromales gastrointestinales,
degeneracién mixoide, conducta bioldgica.

SUMMARY Background: Gastrointestinal stromal tu-
mors (GIST’s) represent a heterogeneous group of neo-
plasms that have as their common histologic denomina-
tor an immature proliferation of epithelioid or spindle
cells. Although originally believed to represent atypical
variants of leiomyoma or leiomyosarcoma, recent studies
have demonstrated that only a subset of such tumors ac-
tually display well developed immunohistochemical, ul-
trastructural features of smooth muscle differentiation.
Most gastrointestinal mesenchymal tumors are of uncer-
tain histogenesis. Current studies have shown a striking
morphological and immunophenotypic similarities of these
tumors with the interstitial cells of Cajal. And that they
may originate from stem cells that differentiate toward a
pacemaker cell phenotype. Most GIST’s have a co-expre-
ssion of Kit (CD117) or CD34, which is also express in
interstitial cells of Cajal. Objective: This review will at-
tempt to summarize the current knowledge and unders-
tanding of these lesions based on review of the literature,
with an analysis of the criteria for distinguishing between
benign and malignant tumors. Method: We report a Gas-
trointestinal Stromal Tumor of the stomach with promi-
nent cystic degeneration. The patient had diarrhea, ab-
dominal pain and was found to have abdominal mass. X-
ray and computed axial tomography examination showed
a lesion that seems to be a pancreatic cystic lesion. At
laparotomy a large intramural tumor located in the sto-
mach was found. Histologically, the lesion was composed
of epithelioid and spindle cells embedded in an abundant
myxoid stroma. Tumor cells showed positive staining for
vimentin and CD34 positive. We conclude that the diag-
nosis of gastrointestinal stromal tumor whit prominent
cystic degeneration can be made in this case.

Key words: Gastrointestinal stromal tumors, myxoid
degeneration, biological behavior.
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ANTECEDENTES

Las neoplasias mesenquimatosas del tracto gastrointesti-
nal originalmente se reconocieron en 1960 por Martin y
cols. como neoplasias estromales del tubo digestivo. Pos-
teriormente Stout las interpreté como neoplasias derivadas
del musculo liso (Ieiomiomas o leiomiosarcomas), basan-
dose en su apariencia morfoldgica!. Con el advenimiento
de los estudios de inmunohistoquimica y microscopia elec-
trénica se puede apreciar que la mayoria de estas lesiones
se origina en células indiferenciadas de la pared?.

Dichos estudios han puesto de manifiesto que proba-
blemente la célula de origen de la mayoria de las mismas
es la célula intersticial de Cajal, la cual participa en la
motilidad intestinal del aparato gastrointestinal®. Esta afir-
macion se ha derivado de los resultados de inmunohisto-
quimica, asi la expresion caracteristica de estas neopla-
sias: CD117, CD34 y vimentina es compartida con las
células de Cajal*. Sin embargo, la existencia de neopla-
sias con caracteristicas idénticas a las estromales han sido
descritas en localizacién gastrointestinal, por ejemplo en
epipldn, lo cual nos obliga a considerar otro tipo celular
en la génesis de estas neoplasias. El otro aspecto muy
discutido con relacién a las neoplasias estromales es el de
los factores morfol6gicos que predicen la conducta biol6-
gica, asi se han implicado: tamaio de la lesion, topogra-
fia, invasién a la mucosa suprayacente y mitosis, lo cual
se analizard con mds detalle mas adelante.

—

Figura 1. Estudio tomogrdfico mostrando el tumor quistico multiseptado.

PRESENTACION DEL CASO

Masculino de 67 afios con antecedentes de: alcoholismo,
diabetes mellitus y cardiopatia con colocacién de marca-
paso. Inicié su padecimiento un mes previo a la fecha de
consulta médica con hiporexia, distensién abdominal,
diarrea y pérdida de peso. Los estudios de laboratorio
no presentaron alteraciones de importancia, en la tomo-
grafia axial computada se identificé lesion quistica mul-
tiseptada (Figura 1), interpretada como lesidn quistica
de la cola del pancreas, con este diagndstico se sometid
a laparotomia exploradora, en donde se encontré lesion
localizada en la pared lateral de estémago, por este mo-
tivo se le realiz6 gastrectomia parcial. En el servicio de
Anatomia Patoldgica se recibi6 un espécimen de 15 x10
cm, en el que se identificd un fragmento de estomago
que presentaba una lesiéon de 11.5 cm de eje mayor, al
corte se observo neoplasia quistica con dos nédulos s6-
lidos (Figura 2). En el estudio histolégico las dreas soli-
das estaban compuestas por células epitelioides (Figura 3),
en otras areas se observaban células fusiformes. La mayor
parte de la neoplasia mostraba degeneracién mixoide que
al acentuarse daba lugar a los quistes (Figura 4). Dicha
lesion infiltraba focalmente la mucosa géstrica, se con-
taron de tres a cuatro mitosis por 10 campos a mayor
aumento. Se realizaron estudios de inmunohistoquimi-
ca, la neoplasia fue positiva para CD34 y vimentina,
negativa para desmina, anticuerpos para musculo liso y
proteina S-100. Con estos hallazgos se realiz6 el diag-
nostico de tumor estromal. En cuanto a la conducta bio-
16gica, se catalogé como maligno debido a las siguien-
tes caracteristicas: tamafio (11 cm.), Invasiéon a mucosa
gdstrica y mitosis (3 a4 x 10 campos a mayor aumento).

Figura 2. Aspecto macroscdpico de la neoplasia con dreas quisticas
y solidas hemorrdgicas.
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Figura 3. Caracteristicas microscopicas del tumor, dreas de aspec-
to epitelioide.

DISCUSION
Caracteristicas generales de los tumores estromales

Los tumores mesenquimatosos del tracto gastrointesti-
nal son un grupo heterogéneo de neoplasias, y en la
gran mayoria de los casos su linaje es poco claro. Un
pequeio grupo se deriva del misculo liso de la pared o
de las células de Schwann, y el resto son neoplasias
histolégicamente no definidas que son las que se con-
sideran como tumores estromales. Estas tltimas lesio-
nes se cree que derivan de las células de Cajal. Las
células de Cajal, forman parte integral de la funcién
motora del intestino, controlan la peristalsis y la con-
traccidon muscular. Estas neoplasias muestran en forma
caracteristica positividad para CD34, CD117 y vimen-
tina. La positividad para el CD117 es un hecho de re-
ciente descripcion. Este es un proto-oncogen normal-
mente expresado por las células intersticiales de Cajal
en la pared del tracto gastrointestinal.* Otro de los as-
pectos de interés en este contexto se refiere a la con-
ducta bioldgica de los mismos, y tomando en cuenta lo
recopilado en la literatura la conducta bioldgica de los
TEGI’s ha sido otro de los aspectos de mayor contro-
versia en este contexto. Muchos han sido los factores
morfolégicos que se han evaluado, siendo el tamafio
del tumor y el nimero de mitosis los mas importantes.’
Asi las neoplasias de 5 cm o mayores recurren o dan
metdstasis con mayor frecuencia. Por otro lado, mu-
chos de los tumores estromales con un promedio de
mitosis de 2 a 4 por 10 campos de mayor aumento
(CMA) y practicamente todos con 5 o més de 5 mitosis
por 10 CMA fueron malignos. Tomando en cuenta los

Figura 4. Caracteristicas microscopicas del tumor, dreas con exten-
sa degeneracion mixoide.

datos anteriores, la combinacidn de tamafio con >5 cm
y un promedio de mitosis >2 por 10 CMA identifica
neoplasia estromal con alto riesgo para recurrir o pre-
sentar metastasis. Por otro lado, tumores menores de 5
cm y menos de 2 mitosis tendran bajo riesgo para desa-
rrollar una conducta bioldgica agresiva.>® Emory y
cols.” mostraron que la topografia influye en la con-
ducta bioldgica de los tumores estromales, asi las neo-
plasias localizadas en el eséfago tienen menor riesgo
de recidiva y metastasis que con respecto a las locali-
zadas en el intestino delgado.

Otros datos asociados a la conducta bioldgica agre-
siva son: necrosis, hemorragia, hipercelularidad e in-
filtracién a la mucosa suprayacente. Por otro lado, de
acuerdo a Lasota y cols. las mutaciones en el ex6n 11
del C-Kit ocurren sobre todo en tumores estromales
del tracto gastrointestinal malignos.®

Analisis del caso que se presenta

Debido a su topografia y a la gran degeneracién quistica
de la neoplasia que se presenta, se consider6 la posibili-
dad clinica de lesion quistica del pancreas. En el acto
quirdrgico se descubri6 que la misma estaba localizada
en la pared géstrica, ello aunado a las caracteristicas
morfoldgicas, llevé al diagnéstico de tumor estromal
maligno del tracto gastrointestinal.

La degeneracién quistica es un fenémeno comiin en
este tipo de tumores, pero no encontramos en la literatu-
ra un caso similar al que se presenta, en donde la lesion
es practicamente un quiste con sélo dos ndédulos séli-
dos. La degeneracion quistica es un fenémeno que se ha
descrito en los leiomiomas uterinos, asi podemos encon-
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trar grandes quistes en el miometrio que pueden corres-
ponder a leiomiomas. La degeneracion quistica puede
deberse a cambios hidrépicos o mixoides. La degenera-
cion hidrdpica se refiere al acimulo de liquido dentro
de la lesioén, que da como consecuencia los cambios
quisticos.’ Por otro lado, la formacion de quistes dentro
de las lesiones de musculo liso y/o tumores estromales,
puede deberse a degeneracion mixoide. Suster y cols.!
reportan una serie de nueve casos de tumores estromales
con cambios mixoides en donde las teorias con relacion
a este fendmeno son dos:

1. Secundario a un estimulo nocivo (todavia desconoci-
do) se produce y acumula material de polisacéridos,
ocasionando este fenémeno.

2. Producto de un fenémeno degenerativo como el que
se observa en las neoplasias uterinas de musculo liso.

La degeneracién quistica observada en el caso que
presentamos, es secundaria a un proceso de degenera-
cién mixoide, como lo demuestra su histologia, y no a
un fenémeno de degeneracién hidrépica como los ya ex-
plicados.

En suma hemos presentado un caso que corresponde
a una neoplasia de la pared gastrica que retine varios
aspectos de interés para analizar:

a) El concepto de tumor estromal del tracto gastrointestinal.

b) Conocimiento del espectro de caracteristicas macros-
cépicas y/o microscépicas que pueden presentar y,
¢) Andlisis integral de las mismas.

REFERENCIAS

1. Stout AP. Bizarre smooth muscle tumors of the stomach. Cancer 1962;
15: 400-409.

2. Hurliman J, Gardio D. Gastrointestinal stromal tumors. An immunohis-
tochemical study of 165 cases. Histopathology 1991; 19: 311-320.

3. Sircar K. Hewlett BR, Huizinga JD, Chorneykok. Interstitial cells of Cajal
as precursors of gastrointestinal stromal tumors. Am J Surg Pathol 1999;
23: 377-389.

4. Sarlomo-Rikala M. Kovatich AJ, Barusevicius A, etal. CD117. A sensitive
marker for gastrointestinal stromal tumors that is more specific than CD34.
Modern Pathol 1988; 11(8): 728-34.

5. Franquemont DW. Differentiation and risk assessment of gastrointestinal
stromal tumors. Am J Clin Pathol 1999; 103: 41-47.

6. Cunningham RE, Federspiel BH, McCarthy WF, Sobin LH, O’Leary TJ.
Predicting prognosis of gastrointestinal smooth muscle tumors. Role of
clinical and histologic evaluation, flow cytometry and image cytometry.
Am J Surg Pathol 1993; 17: 588-594.

7. Emory TS, Sobin LH, Lukes, et al. Prognosis of gastrointestinal smooth-
muscle (stromal) tumors: Dependence on anatomic site. Am J Surg Pathol
1999; 23(1): 82-7.

8. Lasota JM, Sarlomo-Rikala M.. Mutations in exon 11 of C-kit occur
preferentially in malignant versus benign gastrointestinal stromal tumors
and do not occur en leiomyomas or leiomyosarcomas. Am J Pathol 1999;
154: 53-60.

9. Clement PB, Young RH, Scully RE. Diffuse perinodular and other patterns
of hydropic degeneration within and adjacent to uterine leiomyomas.
Problems in differential diagnosis. Am J Surg Pathol 1992; 16: 26-32.

10. Suster Saul, Sorance Daniel, Moran César A. Gastrointestinal stromal
tumors with prominent mixoid matrix. Am J Surg Pathol 1995; 19(1):
59-70.



