UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
FACULTAD DE MEDICINA
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DELEGACION SUR DEL DISTRITO FEDERAL

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

“RETO DIAGNOSTICO: TUMORES DEL ESTROMA GASTROINTESTINAL DE
YEYUNO E ILEON EN CMN SXXI EN LOS ULTIMOS CINCO ANOS ”

R-2013-3601-116
TESIS QUE PRESENTA
Dr. Larry Romero Espinosa
PARA OBTENER EL DIPLOMA EN
LA ESPECIALIDAD DE CIRUGIA GENERAL
Asesores:
Dr. José Luis Martinez Ordaz

Médico Adscrito del Servicio de Gastrocirugia

México, D.F. JULIO 2013



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DRA.DIANA G. MENEZ DIAZ
JEFE DE LA DIVISION DE EDUCACION EN SALUD

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXl

DR. ROBERTO BLANCO BENAVIDES
PROFESOR TITULAR DEL CURSO DE CIRUGIA GENERAL

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO SIGLO XXI

DR. JOSE LUIS MARTINEZ ORDAZ

MEDICO ADSCRITO AL SERVICIO DE CIRUGIA GENERAL UMAE
HOSPITAL CENTRO MEDICO SIGLO XXI




Carta Dictamzn Baginm 1ale 1

MYy Kz, Dirsccign d& Pragtacianes Madicas
-'l'h.-.:"j.q__{._.’ L Ly e Eossacicn, im e in g | wces de S %
s Mo o T G Czodi-aciin chy Invesd gas an sr Zakid r".'ﬁl'j
P

FoT3, A0 de e Lealleg Tusabusioona p Centenaniu del e oo Mlemcano®

Dictamen de Autorizadn

Somibe Local o0 simbianad v Bubeoa oo D o aper e Dl SR

IWTEFTAL DE EEPSALIDA0ES DI 3348l I0 SEIU_SEDR G o sanss, DENTRE FERICE MG TEMG 570 o],
TR

F=i s BhfUEs U1

DR, TEQDORD ROMERD HERNAMDEZ

FRESEMTE

lenon ol agraca de actificana, o el nowooade eeesligecion oo sl

HETO DIAGHES LD TIFPMORES DEL ESTRUOMA GASTROINTESTIMAL DE YEYUND E ILEON
EN CHMK SX3T EN LOS ULTIMOS CINCO ARDS,

rue ussed somedo 3 coisderazon Az asoe Lamnts Leca dre Dweestigasdr v Eter ar Inwvesticaz an
ey S, de aceerdo con las rzeamencleaaones de sus integrarses ¢ o los revisares, com als pan a
ralldedd metadcidgica v ks r-?.'p.l‘i'lll"li_ulll.-.'l:» va o2l v ode reeso g, por oo ogae el diclaren e
AUTORTIZADD A0l admeisde ies e instilacianal

mdin., &S Hegiaoes
A-A117-10N1-1106

ATENTAMENTS o - e
Z - T :;1.!’ -
o

S
DR. cnﬁfqﬁ

I'-h:::-'.';'.l_n‘-ifd-\'.- Cernite Lacal de [wzsogaciin g Ctiva = Diwasdio, e e Zakae ks, 3501
o

IMSS

RS W




IMSS REGISTRO NACIONAL DE TESIS DE ESPECIALIDAD

Delegacion.- SUR DEL DISTRITO FEDERAL. Unidad de adscripcion.- UMAE HE CMN XXI
Autor: Apellido Paterno.-_ Romero Materno.-_Espinosa Nombre.- Larry

Asesor: Apellido Paterno.- Martinez Materno.-_ Ordaz Nombre.- Jose Luis
Matricula.- 98380932 Especialidad.- CIRUGIA GENERAL

Fecha Grad.- 28/02/2014 Registro R-2013-3601-116

Titulo de la tesis: “ RETO DIAGNOSTICO: TUMORES DEL ESTROMA GASTROINTESTINAL DE
YEYUNO E ILEON EN CMN SXXI EN LOS ULTIMOS CINCO ANOS”

Resumen:

Antecedentes:. Los GIST son tumores raros que actualmente tienen una incidencia de 15 por millén de
habitante reportada por registros de Reino Unido. De acuerdo al SEER (Surveillance, Epidemiology and
End Results) del afio 1992 a 2000 obtenidos del National Cancer Institute de Estados Unidos, Los GIST
son tumores tipicamente descubiertos incidentalmente durante endoscopias, procedimientos radioldgicos
0 quirdrgicos . En cuanto a su presentacion clinica, los sintomas son inespecificos y dependientes de la
localizacién y del tamafio del tumor, siendo el mas comun la hemorragia de tubo digestivo en la mitad de
los casos. Concerniente al potencial hemorragico de los GIST, algunos autores ya han reportado altas
incidencia de sangrado, encontrdndose en 87% de las lesiones en duodeno y 64% de los GIST en el
resto del intestino delgado. Otros sitios como estémago, colén o recto estan asociados con menor
incidencia de sangrado (<45%) . Degrate y col. en su reporte de caso de un paciente con episodios
masivos de sangrado gastrointestinal de origen oscuro, menciona que los GIST siempre deben ser
considerados como causa posible de la hemorragia de tubo digestivo de origen oscuro.

Objetivos: Evaluar la experiencia, determinar el numero de casos, asi como las caracteristicas
demogréficas y clinicas patoldgicas de los Tumores del Estroma Gastrointestinal en yeyuno e ileon en el
Hospital de Especialidades CMNSXXI en los tltimos cinco afios.

Material y métodos: se realiz6 un estudio retrospectivo, descriptivo en el que se incluyeron todos los
pacientes con diagnoéstico confirmado o alta sospecha diagndstica de Tumor del Estroma Gastrointestinal
en yeyuno o ileon, tratados en el servicio de gastrocirugia en el Hospital de Especialidades CMN SXXI de
01 de Mayo del 2008 al 01 de Mayo del 2013.

Resultados: De los 42 pacientes con diagnostico de Tumor del Estroma Gastrointestinal tratados en
Gastrocirugia en los ultimos cinco afios, Unicamente se incluyeron cinco pacientes (11.9%) , localizados
en yeyuno e ileon. La edad promedio en ellos fue de 53.2 afios (36-65 ), y el género que predomind fue
el masculino a razén de 3:2 . El tiempo desde que iniciaron con datos de sangrado de tubo digestivo
hasta su diagndstico fue en promedio de 3.6 afios (1mes- 7 afios) . Dos de los pacientes presentaron
melena, otro dos presentaron hematoquecia y uno presento datos de sangrado de tubo digestivo alto y
bajo (Gréfica 4). La hemoglobina preoperatoria fue en promedio de 9.44 g/dl (10.6-7.3 g/dl). Los cinco
pacientes contaban con antecedentes de estudios endoscépicos previos sin lograr identificar sitio de
sangrado; cuatro de ellos con criterios para establecer sangrado de tubo digestivo de origen oscuro. La
angio-tomografia es el estudio con el que se logré identificar lesiones extraluminales a nivel de intestino
como causa del sangrado de tubo digestivo, en los cinco pacientes. Por medio de este estudio, se
identific que la lesion se encontraba en yeyuno en un 60% (3 pacientes) y un 40%(2 pacientes) en ileon
terminal. En base la clasificacion de Fletcher y col. modificada, que utiliza la localizacion, el tamafio y el
namero de mitosis para determinar el riesgo para potencial de malignidad, se clasificaron 60% como
GIST de bajo grado (3 pacientes) y 40% con riesgo intermedio 0 moderado (2 pacientes),

Conclusiones: Los Tumores del Estroma Gastrointestinal de ileon y yeyuno, al igual que en otros sitios
del tracto digestivo, sus manifestaciones clinicas mas frecuentes son hemorragia de tubo digestivo o dolor
abdominal, pero estas dependeran totalmente de la localizacién y tamafio del tumor. El sangrado de tubo
digestivo de origen oscuro, es una presentacion clinica frecuente en los pacientes con GIST a nivel de
intestino delgado, y el diagndstico diferencial debera ser dirigido para descartar esta posibilidad, al igual
gue otros tumores del intestino delgado.

Palabras Clave: 1) Tumor del Estroma Gastrointestinal 2) Sangrado de tubo digestivo de origen oscuro
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Resumen

Antecedentes:. Los GIST son tumores raros que actualmente tienen una
incidencia de 15 por millon de habitante reportada por registros de Reino
Unido. De acuerdo al SEER (Surveillance, Epidemiology and End Results) del
ano 1992 a 2000 obtenidos del National Cancer Institute de Estados Unidos,
Los GIST son tumores tipicamente descubiertos incidentalmente durante
endoscopias, procedimientos radioldgicos o quirdrgicos . En cuanto a su
presentacion clinica, los sintomas son inespecificos y dependientes de la
localizacion y del tamafio del tumor, siendo el mas comun la hemorragia de
tubo digestivo en la mitad de los casos. Concerniente al potencial hemorragico
de los GIST, algunos autores ya han reportado altas incidencia de sangrado,
encontrdndose en 87% de las lesiones en duodeno y 64% de los GIST en el
resto del intestino delgado. Otros sitios como estdbmago, colén o recto estan
asociados con menor incidencia de sangrado (<45%) . Degrate y col. en su
reporte de caso de un paciente con episodios masivos de sangrado
gastrointestinal de origen oscuro, menciona que los GIST siempre deben ser
considerados como causa posible de la hemorragia de tubo digestivo de origen

Oscuro.

Objetivos: Evaluar la experiencia, determinar el numero de casos, asi como
las caracteristicas demogréficas y clinicas patoldgicas de los Tumores del
Estroma Gastrointestinal en yeyuno e ileon en el Hospital de Especialidades

CMNSXXI en los ultimos cinco afos.



Material y métodos: se realizd un estudio retrospectivo, descriptivo en el que
se incluyeron todos los pacientes con diagnostico confirmado o alta sospecha
diagnostica de Tumor del Estroma Gastrointestinal en yeyuno o ileon, tratados
en el servicio de gastrocirugia en el Hospital de Especialidades CMN SXXI de

01 de Mayo del 2008 al 01 de Mayo del 2013.

Resultados: De los 42 pacientes con diagnéstico de Tumor del Estroma
Gastrointestinal tratados en Gastrocirugia en los Ultimos cinco afos,
Unicamente se incluyeron cinco pacientes (11.9%) , localizados en yeyuno e
ileon. La edad promedio en ellos fue de 53.2 afios (36-65 ), y el género que
predominé fue el masculino a razén de 3:2 . El tiempo desde que iniciaron
con datos de sangrado de tubo digestivo hasta su diagndstico fue en
promedio de 3.6 afios (1mes- 7 afios) . Dos de los pacientes presentaron
melena, otro dos presentaron hematoquecia y uno presento datos de
sangrado de tubo digestivo alto y bajo (Grafica 4). La hemoglobina
preoperatoria fue en promedio de 9.44 g/dl (10.6-7.3 g/dl). Los cinco pacientes
contaban con antecedentes de estudios endoscoOpicos previos sin lograr
identificar sitio de sangrado; cuatro de ellos con criterios para establecer
sangrado de tubo digestivo de origen oscuro. La angio-tomografia es el estudio
con el que se logro identificar lesiones extraluminales a nivel de intestino
como causa del sangrado de tubo digestivo, en los cinco pacientes. Por medio
de este estudio, se identificoé que la lesion se encontraba en yeyuno en un
60% (3 pacientes) y un 40%(2 pacientes) en ileon terminal. En base la
clasificacion de Fletcher y col. modificada, que utiliza la localizacién, el tamafio

y el nimero de mitosis para determinar el riesgo para potencial de malignidad,



se clasificaron 60% como GIST de bajo grado (3 pacientes) y 40% con riesgo

intermedio 0 moderado (2 pacientes),

Conclusiones: Los Tumores del Estroma Gastrointestinal de ileon y yeyuno, al
igual que en otros sitios del tracto digestivo, sus manifestaciones clinicas mas
frecuentes son hemorragia de tubo digestivo o dolor abdominal, pero estas
dependeran totalmente de la localizacion y tamafio del tumor. El sangrado de
tubo digestivo de origen oscuro, es una presentacion clinica frecuente en los
pacientes con GIST a nivel de intestino delgado, y el diagnéstico diferencial
debera ser dirigido para descartar esta posibilidad, al igual que otros tumores

del intestino delgado.



Antecedentes

Hace 4 décadas existia un debate respecto a la nomenclatura, origen celular,
diagnostico y prondstico de los tumores del estroma gastrointestinal (GIST).
Debido a su apariencia similar a la microscopia de luz con neoplasias de
musculo liso, alguna vez fueron clasificados como leiomiosarcomas. Con la
ventaja de la inmunohistoquimica y le microscopia electronica, se hizo claro
que los GIST tienen tanto caracteristicas miogénicas como atributos de células
neuronales con diferentes grados de diferenciacion (1). Se ha propuesto como
origen a las células intersticiales de Cajal que normalmente funcionan como
marcapasos del tracto gastrointestinal. Esto se basa en el hallazgo de que
comparten marcadores celulares como el antigeno CD34 y la presencia del
proto-oncogen c-kit; ademas de que las células de Cajal pueden presentar
diferenciacion tanto muscular como neuronal, expresando una, ambas o

ninguna de estas, dando origen a las variantes histolégicas de estos tumores

).

Los GIST son tumores raros que actualmente tienen una incidencia de 15 por
millon de habitante reportada por registros de Reino Unido. De acuerdo al
SEER (Surveillance, Epidemiology and End Results) del afio 1992 a 2000
obtenidos del National Cancer Institute de Estados Unidos, la incidencia
ajustada para la edad es de 6.8 por millébn de habitantes, con ligera prevalencia
en hombres. Estudios de poblacion de Islandia, Paises Bajos, Espafa Yy
Suecia reportan una incidencia anual que va de 6.5 a 14.5 casos por millon de

habitantes (4). En América Latina no existen estadisticas de incidencia sobre



esta enfermedad, pero gracias a los avances cientificos y tecnoldgicos ya se

investiga esto a nivel regional.

Presentacion clinica.

En cuanto a su presentacién, pueden originarse en cualquier lugar del tracto
gastrointestinal, siendo més frecuente en estomago (39%) e intestino delgado
(32%). Otros sitios tienen incidencias menores con los siguientes porcentajes:
Recto 10%, Intestino grueso 5%, intrabdominal, mesenterio, epiplon, eséfago y

diafragma constituyen un 9% y un 5% para sitios no identificados (2).

Tienen una edad de presentacion entre los 50-60 afios de edad, siendo raro
antes de los 40 y muy raros en nifios. Sin embargo, en un estudio de 906
casos de GIST de yeyuno e iledn, solo 0.6% de los tumores ocurrieron antes de
los 21 afios mientras que 13.6% ocurrieron antes de los 40 afos (13).
Aproximadamente 10-30% de los GIST tienen un comportamiento maligno.
Como sitios de metastasis frecuente esta el higado y cavidad peritoneal,

siendo raros sitios como los pulmones y huesos (2).

Inmunohistoquimica , histologia y caracteristicas macroscopicas de los
GIST.

Los GIST tienen un perfil inmunohistoquimico caracteristico que es de mucha
utilidad para sospechar o confirmar el diagnostico. Aproximadamente un 95%
son positivos para el antigeno CD117, producto del proto-oncogen c-kit y
miembro de la familia de receptores tirosin-quinas,; también relacionado con el

receptor para factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF) , factor



estimulante de colonias de macrofagos (MCSF) y el ligando tirosin-quinsasa
semejante a FMS (FLT3). La activacion de este receptor es integral para el
desarrollo de la mayoria de los GIST. Esta involucra las mutaciones del gene c-
kit, la cuales incluyen deleciones o mutaciones puntales que resultan en una
ganancia de la funcién generando una activacion de la cascada de sefializacion
intracelular controlando la proliferacién, adhesion y diferenciacion celular (2).
Otros marcadores comunmente expresados incluyen el antigeno CD 34 (70%),
Actina de musculo liso (30-40%), Desmina (< 5%), y proteina S-100 (5%). Se
ha visto que el inmunofenotipo de los GIST depende el sitio anatémico,
pudiendo observar que la Actina (47%) y proteina S-100 (15%) es
frecuentemente positiva en tumores de intestino delgado (4).

Para los GIST con significacion clinica los dos patrones histol6gicos mas
comunes son el fusocelular y epiteloide. Algunos GIST muestran un patrén
mixto (5). El diagnostico diferencial de GIST con células fusiforme es tanto con
lesiones malignas como benignas: leiomioma, leiomiosarcoma, schwanoma,
fibromatosis intrabdominal tipo desmoide, tumor miofibroblastico inflamatorio,
tumor fibroso solitario y carcinoma sarcomatoide. El diagnéstico diferencial para
los GIST epiteloides incluye carcinoma, melanoma metastasico, sarcoma de
células claras, variantes epiteloides de leiomiosarcoma y

hemangioendotelioma epiteloide (4).

A groso modo los GIST benignos estan usualmente bien demarcados de
formas esféricas o nodulos ovoideos o fusiformes que van de 2-5 cm de
diametro. Los GIST malignos tienden a ser mayores de 10 cm en sus

diametros mayores y frecuentemente muestran ulceracion en la mucosa,



acompafados de areas de necrosis y hemorragia (18). Normalmente estan
localizados concéntricamente en pared intestinal, pero pueden presentarse
como polipos de la serosa o lesiones submucosas. La mayoria de los GIST se
presentan como un noédulo Unico y bien circunscrito. Al corte la superficie
parece carnosa y puede mostrar areas de degeneracion quistica 0 necrosis.
Ocasionalmente, nodulos satélites estan sobre la superficie peritoneal
adyacente. Rara vez un paciente presentard dos GIST en diferentes sitios del
tracto digestivo. En estos caso, el GIST familiar debe ser considerado como

diagnostico.

Diagndéstico inmunohistoquimico y analisis genético.

Patolégicamente, el diagnéstico de los GIST depende de la morfologia y la
inmunohistoquimica. Sin embargo, no siempre es facil. Algunos son CD 117
negativos o focalmente CD117 positivos. En adicién algunos otros tumores
pueden ser CD 117 positivo y no ser GIST como por ejemplo el Melanoma
metastasico. Aunque en el futuro estard disponibles tinciones
inmunohistoquimicas para PDGFRA, PKC y DOG1 que son otros marcadores
con igual o mas sensibilidad que CD117 o CD34, aun no estan ampliamente

disponibles (5).

El andlisis mutacional tiene un valor predictivo para determinar la sensibilidad
de la lesion a la terapia blanco asi como valor prondstico; por esta razén en
sitios donde se cuenta con el recurso deberia ser considerado como practica
estandar para todos los GIST (a excepcion de los menores de 2 cm no rectales,

los cuales son poco probables que requieran tratamiento meédico) (14). Largos



estudios clinicos suguieren que 400 mg al dia es una dosis apropiada de inicio
para GIST positivo a la mutacion c-kit exdn 11, pero para la mutacion c-kit
exon 9 se sugiere la dosis de inicio de 800 mg , lo cual parece proveer una

mejor sobrevida libre de progresion (5).

Prondstico y Tratamiento de los GIST.

En cuantos a los factores prondsticos mas importantes de estos tumores se
encuentra el indice mitético, tamafio del tumor y sitio del tumor (GIST géstricos
tiene mejor prondstico que los GIST localizados en intestino delgado o recto).
Margenes quirdrgicos Yy ruptura en cavidad abdominal son factores adicionales
que afectan el prondstico. Una clasificacion de riesgo ampliamente usada es de
“‘Armed Forces Institute of Pathology”, que incorpora los factores previamente
mencionados. El riesgo se estima por subgrupos, entendiendo que aquellos
con “Alto riesgo” tendran un peor pronéstico que los demas. “Muy bajo riesgo y
bajo riesgo” son categorias que tienen un prondstico muy favorable (14). Otro
factor prondstico que se ha considerado es el indice Ki-67 de proliferacion, que
en algunos estudios se ha probado que puede predecir el potencial maligno de
los GIST vy distinguir entre enfermedad estable y progresiva en pacientes que

estan siendo tratado con imatinib.

La identificacion de los GIST como tumores relacionados con las Células de
Cajal y la demostracion de la activacion del receptor c-Kit y PDGFRA, ha
proporcionado unidad para un grupo de tumores estromales gastrointestinales
antes supuesto heterogéneo. Ademas, la demostracion de que estos tumores

responde al inhibidor tirosin-kinasa, el Imatinib, ha hecho de los GIST uno de



los tumores modelos para terapia blanco. No obstante se debe enfatizar que la
cirugia es el principal modo de tratamiento para los GIST y que la reseccion

completa debe ser realizada cuando sea posible (4,5).

Sangrado de Tubo Digestivo de origen oscuro como presentaciéon de los
GIST.

Los GIST son tumores tipicamente descubiertos incidentalmente durante
endoscopias, procedimientos radioldgicos o quirargicos (18). En cuanto a su
presentacion clinica, los sintomas son inespecificos y dependientes de la
localizacion y del tamafio del tumor, siendo el mas comun la hemorragia de
tubo digestivo en la mitad de los casos. Otros pueden manifestarse con dolor
abdominal, masa palpable y obstruccion intestinal (2). Independiente de su
localizacion en el 50% de los casos, los GIST se van a presentar con

hemorragia de tubo digestivo de tipo agudo o subagudo (17).

Se han reportado casos en los cuales se ha visto que los GIST localizados
en intestino delgado constituyen un reto diagndstico, ya que pueden debutar
clinicamente como sangrado de tubo digestivo de origen oscuro. Este es
definido como aquel sangrado que persiste o recurre posterior a
panendoscopia y colonoscopia negativas, pudiendo  presentarse como
sangrado oculto en heces, anemia ferropénica o como hemorragia recurrente
manifestada con melena o hematoquecia que puede requerir de transfusiones
(10). Las causas mas frecuentes varian de acuerdo a la edad del paciente,
dividiéndose en dos grandes grupos; menores y mayores de 40 afos. El

diagndstico de este tipo de hemorragia constituye un reto diagndstico para el



gastroenterdlogo y terapéutico para el cirujano.

En forma general , los tumores intestinales constituyen solo el 5 -10% de las
causas de sangrado de origen oscuro, pero es la forma de presentacion mas
comun de estos tumores (23- 53%) (5). Los leiomiomas y GIST son los tumores

que mas tienden a producir hemorragia aguda en intestino delgado.

Concerniente al potencial hemorragico de los GIST, algunos autores ya han
reportado altas incidencia de sangrado, encontrdndose en 87% de las lesiones
en duodeno y 64% de los GIST en el resto del intestino delgado. Otros sitios
como estébmago, colon o recto estan asociados con menor incidencia de

sangrado (<45%) (17).

Otros factores importantes que explican de cierta forma su potencial
hemorragico, es el tamafio y extensién de los mismos en la mucosa intestinal;
siendo que entre mayor tamafio y extensién, la probabilidad de sangrado es
mas alta. En segundo lugar la mayoria de GIST contienen minimo colageno
estromal y vasos sanguineos con paredes delgadas y fragiles, haciendo que la

hemorragia estromal sea una caracteristica comun de ellos (18).

Otros tumores como los carcinoides que en un 40% se ubican dentro de los
60cm proximales a la valvula ileocecal y los adenocarcinomas que se ubican
principalmente a nivel duodenal (54%) y solo en un 18% a nivel ileal, también
pueden presentarse como sangrado de tubo digestivo de origen oscuro, pero

la mayoria de veces no es severo, siendo la clinica mas frecuente de los



originados en el ileon la diarrea cronica y la pérdida de peso. Los linfomas
primarios del tracto digestivo o en el contexto de enfermedad sistémica son el
segundo tumor maligno del intestino delgado. Se localizan principalmente en el
ileon terminal (53%), en segundo lugar en yeyuno (12%) y en tercer lugar en

duodeno (5).

Sangrado de tubo digestivo por GIST del intestino delgado, como reto
diagnéstico.

Es importante remarcar el desafié diagnostico que representa la hemorragia de
intestino delgado independientemente de la causa; aln en paciente con
sangrado recurrente. Hasta en un 5% de los pacientes con sangrado de tubo
digestivo de origen oscuro, la causa no puede ser identificada pese a la

extensa examinacion médica (18).

Para estudiar el sangrado de intestino delgado nos podemos valer de métodos
como: Enteroscopia intraoperatoria que tiene el mas alto nivel de deteccion y
diagnostico (70-100%), seguido por la capsula endoscopica (50-80%), la
enteroscopia de doble balon (50-70%), enteroscopia de pulsion (30-40%),
Tomografia computarizada que incluye la Tomografia con enterografia y la
Tomografia con Angiografia (5-50%), por mencionar algunos (5). Sin embargo,
el algoritmo de evaluacion dependera de la severidad del sangrado. Aquellos
pacientes con sangrado activo, el gamagramma con eritrocitos marcados y la
angiografia deberan ser realizadas. Mientras que pacientes con presentacion

subaguda (o sangrado intermitente) se deben utilizar todos los estudios



mencionados previamente, para establecer la etiologia de forma adecuada y

temprana.

Las lesiones mas comunmente identificados como sitios de sangrado en el
intestino delgado incluyen tumores y ectasias vasculares, los cuales varian en
frecuencia dependiendo de la edad. En paciente entre 30-50 afios los tumores
son mas frecuentes, mientras que en paciente menores de 25 afos, el
diverticulo de Meckel es la causa mas comdn de sangrado. Las ectasias
vasculares por otro lado, predominan en los pacientes ancianos y renales (18).
Por la localizacion submucosa, su baja incidencia asi como los sintomas
inespecificos que presentan; en la literatura se reportan casos como el
publicado por Manrique y col. en 2011, donde los GIST son causa de
sangrado de tubo digestivo de origen oscuro y se ha logrado Unicamente al
diagndstico posterior a la reseccion y estudio patolégico e inmunohistoquimico

de la lesion (5).

Degrate y col. en su reporte de caso de un paciente con episodios masivos de
sangrado gastrointestinal de origen oscuro, menciona que los GIST siempre
deben ser considerados como causa posible de la hemorragia de tubo digestivo

de origen oscuro (9).

Su localizacion submucosa los hace tumores problematicos porque
normalmente crecen en forma extraluminal y solo causan sangrado intermitente
si se erosiona o Ulcera a través de la mucosa del intestino delgado (18). De

modo que la enterosocopia, la capsula endoscépica o cualquier otro estudio



que examine intraluminalmente el intestino, no seran lo suficientemente

sensible para la deteccidn de estas lesiones.

En la literatura se han reportado casos de GIST de intestino delgado que se
complicaron con malformaciones arterio-venosas y angiodisplasias de manera
que el diagndstico inicial fue con imagenes de lesiones hipervasculares con

realce intenso en la tomografia con medio de contraste (7).

Sin embargo, el GIST debe ser considerado como la primera opcién en el
diagndstico diferencial (ademas del tumor carcinoide, tumor glémico o pancreas
ectdpico) al encontrar por tomografia con contraste, una lesién hipervascular

intramural subepitelial, sobre todo si es mayor de 3 cm (7).

Justificacion.

En la actualidad pese a su baja incidencia, ya existen guias clinicas e
investigaciones clinicas sobre el manejo y tratamiento de los GIST. En la
literatura actual se encuentran datos de que los GIST en intestino delgado
excluyendo los de duodeno, tienen la mayor de las veces una presentacion
clinica que constituye un desafio diagnéstico para él médico; como hemorragia

de tubo digestivo de origen oscuro.

Nosotros proponemos con el presente estudio determinar el nUmero de casos
de GIST en intestino delgado excluyendo duodeno en el Hospital de
Especialidades de CMN SXXI en los ultimos cinco afios; puesto que es un

hospital de concentracion y tercer nivel, permitiendo el estudio de esta



patologia con baja incidencia. También podremos describir las caracteristicas
demograficas, clinicas y patolégicas de los casos y compararlas con las de la
literatura médica, ademas de analizar la experiencia en el abordaje diagndstico
y manejo en el Hospital de Especialidades de dichos casos; y posteriormente
poder proponer un mejor algoritmo para el tratamiento y diagndstico de estas

lesiones.

Planteamiento del Problema

¢, Cuél es la experiencia en manejo, caracteristicas demogréficas, clinico-
patologicas y el numero de casos de Tumores del Estroma Gastrointestinal en
yeyuno e ileon en el Hospital de Especialidades CMN SXXI en los ultimos

cinco anos?

Objetivo General

Evaluar la experiencia, determinar el numero de casos, asi como las
caracteristicas demogréficas y clinicas patolégicas de los Tumores del Estroma
Gastrointestinal en yeyuno e ileon en el Hospital de Especialidades CMNSXXI

en los ultimos cinco anos.

Hipotesis
Las caracteristicas demograficas, clinicas y patologicas de los casos de GIST
en intestino delgado (yeyuno e ileon) en el Hospital de Especialidades, no
diferiran de las reportadas en la literatura mundial. Por lo anterior la mayoria de

estos se presentara como sangrados de tubo digestivo de origen oscuro.



METODOLOGIA

Disefio del Estudio

Retrospectivo y Descriptivo.

Universo de Trabajo

Todos los pacientes con diagndstico confirmado o alta sospecha diagndstica
de Tumor del Estroma Gastrointestinal en yeyuno o ileon, tratados en el
servicio de gastrocirugia en el Hospital de Especialidades CMN SXXI de 01 de
Mayo del 2008 al 01 de Mayo del 2013.

Criterios de Seleccidn

Criterios de inclusién:

e Todos los pacientes con diagnoéstico confirmado o alta sospecha
diagnoéstica de GIST en yeyuno e iléon, que hayan sido tratados en el
servicio de gastrocirugia en el Hospital de Especialidades CMN SXXI en
los ultimos cinco afios.

Criterios de exclusion:

e Pacientes cuyos expedientes se encuentre incompletos y no permitan la
recoleccion adecuada de datos.

e Pacientes con tumores del Estroma Gastrointestinal en duodeno
exclusivamente

Criterio de eliminacion:
e Pacientes sin diagndstico confirmado o la sospecha diagnéstica sea baja

para Tumor del Estroma Gastrointesinal.



Tamafo de la muestra

Se incluiran todos los pacientes con diagnostico confirmado o alta sospecha
diagnostica de Tumor del Estroma Gastrointestinal en yeyuno o ileon, tratados
en el servicio de gastrocirugia en el Hospital de Especialidades CMN SXXI de

01 de Mayo del 2008 al 01 de Mayo del 2013.

Descripcion de las variables.

Edad

Definicién conceptual: Estado de desarrollo corporal semejante, desde el punto
de vista de los exdmenes fisicos y de laboratorio, a lo que es normal para un
hombre o una mujer con el mismo tiempo de vida cronolégica.

Definiciébn operacional: Numero de afios vividos , consignado en el expediente
clinico.

Escala de medicién: numérica

Indicador: nimero de afios

Sexo

Definicion conceptual: Clasificacion del sexo de una persona en masculino,
femenino o intersexual. Sexo particular de una personal.

Definicion operacional: Sexo consignado en el expediente clinico.

Escala de medicion: nominal dicotomica

Indicador: hombre, mujer



Manifestacion de sangrado de tubo digestivo:

Definicibn conceptual: Se refiere a la pérdida de sangre intraluminal en
cualquier sitio del tubo digestivo que ocurre por la ruptura de un vaso arterial o
venoso y que puede manifestarse de diferentes formas como hematemesis,
vomito de pozos de café, melena, hematoquezia y rectorragia.

Definicién operacional: Cualquiera de las formas de sangrado de tubo digestivo
presentada por el paciente registrada en el expediente clinico.

Escala de medicién: Nominal

Indicador: hematemesis, vomito en pozos de café, melena, hematoquezia y

rectorragia.

Anemia.

Definiciébn conceptual: Se define como la concentracion baja de hemoglobina
en la sangre. La medicién de hemoglobina es la Unica forma de diagnosticar la
presencia o ausencia de anemia. A la altura de la ciudad de México, las cifras
inferiores normales son de 12.5 g /dl para mujeres y de 15.5 g/dl para hombre y
por debajo de estos valores se hace el diagndstico de anemia.

Definiciébn operacional: Disminucién de Hemoglobina menor a 12.5 g/dl en
mujeres y 15.5 g/dl en hombre, reportada en resultados de laboratorio del
expediente clinico, preoperatoriamente.

Escala de medicion: Nominal dicotomica

Indicador: ausente, presente.

Sangrado de Tubo digestivo de Origen Oscuro.



Definicion conceptual: El sangrado de tubo digestivo de origen obscuro es
definido como aquel que persiste o recurre posterior a panendoscopia y
colonoscopia negativas, pudiendo presentarse como sangrado oculto en
heces, anemia ferropénica o como hemorragia recurrente manifestada con
melena o hematoquecia que puede requerir de transfusiones.

Definicibn operacional: antecedente consignado en el expediente clinico de
estudios de panendocoscopia y colonoscopia negativos o normales, sin lograr
identificar sitio de sangrado y con persistencia de anemia.

Escala de medicién: Nominal dicotomica

Indicador: ausente, presente

Tumor del estroma Gastrointestinal:

Definiciébn conceptual: Los tumores del estroma gastrointestinal (GIST), son
considerados sarcomas de tejidos blandos de origen mesenquimatoso de tracto
gastrointestinal. El diagnéstico definitivo de los tumores del estroma
gastrointestinal se logra Unicamente por medio del estudio patolégico e
inmunohistoquimico.

Definicibn operacional: Reporte de patologia con impresién diagnéstica de
tumor del estroma gastrointestinal con confirmacion inmunohistoquimica o
alta sospecha diagndstica por clinica y caracteristicas histopatolégicas ( ya
que debido a los la falta del recurso de tincion inmunohistoquimica esta no se
puede realizar en algunos casos ).

Escala de medicion: Nominal dicotomica

Indicador: si, no.



Factores pronosticos

Definicidbn conceptual: Los factores prondsticos mas importantes de estos
tumores se encuentra el indice mitotico, tamafio del tumor y sitio del tumor
(GIST gastricos tiene mejor pronéstico que los GIST localizados en intestino
delgado o recto) . En base a estos se han elaborado clasificaciones para
categorizar a estos tumores en cuatro grupos de acuerdo a su mejor o peor

prondstico: muy bajo riesgo, bajo , intermedio y alto riesgo.

Definicion operacional: Tamafo del tumor es la medida del tumor en cm en su
eje mayor asignada en el reporte de patologia.
Escala de medicion: cuantitativa discreta

Indicador: centimetros (cm)

Definicion operacional: indice mit6tico es el nimero de mitosis en un area de 5
mm?, que conceptualmente equivale a 50 campos de gran poder, que se
reporta por el patélogo.

Escala de medicion: cuantitativa discreta

Indicador: numero de mitosis por 50 Campos de Gran Aumento (CGA).
Definicion operacional: Localizacion especifica del tumor a nivel de intestino
delgado

Escala de medicion: Nominal

Indicador: Yeyuno o ileon.



Plan de recoleccién de informacion.

e Se revisaran censos con registro de los pacientes que tengan
diagnéstico de GIST en intestino delgado excluyendo duodeno, del
servicio de gastrocirugia del Hospital de Especialidades de Centro
Médico Siglo XX en los ultimos cinco afos.

e Se solicitarén los expedientes del archivo clinico, de los pacientes con
diagnostico de GIST de yeyuno e ileon; se revisaran y recolectaran los
datos necesarios para la investigacion.

e Se recabaran los reportes de patologia de los casos con GIST de

yeyuno e ileon y se recabaran los datos pertinentes.

Analisis estadistico

Se realizara andlisis estadistico descriptivo no paramétrico debido a la baja
incidencia de la patologia. Las variables continuas seran analizadas con
medidas de tendencia central (media, mediana y moda), y de dispersion
(desviacion estandar). Para las variables nominales se usaran frecuencias,

razones y proporciones.

Consideraciones éticas

Debido a que se trata de un estudio retrospectivo todos los datos se obtendra
de una base de datos de los pacientes con este diagnostico; y se cuidara su
confidencialidad y privacidad. No se requiere de consentimiento informado para

este protocolo por lo que no sera anexado



Recursos

Recursos humanos: resiente de cirugia general y asesor de tesis.

Recursos materiales: Computadora con pagueteria Office y base de datos del
servicio de gastrocirugia, Hojas blancas, fotocopias, Lapices, plumas ,
impresora.

Recursos financieros: propios del investigador.



Resultados
Al realizar la recoleccion de datos en los ultimos cinco afios, se encontraron 42
casos de Tumores del Estroma Gastrointestinal tratados en el Hospital de
Especialidades en el servicio de Gastrocirugia; de los cuales se incluyeron
Gnicamente 5 casos, los cuales contaban con el diagnostico histopatoldgico de
Tumor del Estroma Gastrointestinal localizado en yeyuno e ileon.
Las caracteristicas méas relevantes de cada uno de los casos se describen a
continuacion:
Caso 1
Paciente masculino de 35 afios de edad sin antecedentes de importancia para
el padecimiento actual. Comenzd 6 afios previos a su ingreso con evento de
hemorragia de tubo digestivo manifestado por melena, hematoquecia y
hematemesis, que fue estudiada por facultativo sin llegar a determinar origen
de la misma. Por esta razén fue referido a nuestra unidad. A su ingreso se
encontré sin evidencia de hemorragia a algun nivel. La exploracion fisica no
mostré datos relevantes. Los resultados de laboratorios demostraron anemia
microcitica e hipocromica: (hemoglobina 10.6, g/dl, hematocrito 35.7, VCM 65.6
fl, HCM 19.5 pg. Fue realizada panendoscopia que reporté gastropatia folicular
y colonoscopia que fue normal. El gammagrama con eritrocitos marcados con
Tc 99 no demostrd sitio de hemorragia. Se realizé angio-tomografia de
abdomen que document6 imagen compatible con malformacion arterio-venosa

en intestino delgado a nivel de yeyuno proximal.

Se realizd angiografia mesentérica diagndstica y embolizacion selectiva de

segunda, tercera y cuarta arteria yeyunal con 6 cc de Gelfoam, logrando



reduccion del 90% del aporte vascular de la lesidon para disminuir el riesgo de
hemorragia durante el procedimiento quirurgico. Posterior a 24 horas bajo
vigilancia médica estrecha, se procedio a realizar laparotomia exploradora con
diagnostico preoperatorio de malformacion arteriovenosa de yeyuno. Como
hallazgos se encontré lesion vascular (probable hemangioma) de yeyuno de
4x3 cm a 20 cm del angulo de Treitz, asi como isquemia intestinal de 35 cm los
cuales se resecaron. Se realizd entero-entero anastomosis latero-lateral. La
evolucion posoperatoria fue satisfactoria. El reporte definitivo de patologia fue
tumor del estroma gastrointestinal de 3 cm, altamente vascularizado,
lobulado, con zonas de necrosis isquémica periférica secundaria a
embolizacién, sin mitosis atipicas. Bordes quirurgicos libres de lesion.

El estudio de inmunohistoquimica reporté células neoplasicas con marcadores
CD117 y CD34 positivos, negativo para Desmina y CD31. Ademas, de
marcador Ki 67 con indice de proliferacion menor al 5%. En cuanto al
prondstico fue clasificado como de bajo riesgo. El paciente actualmente se
encuentra en seguimiento por consulta externa.

Caso 2

Paciente masculino de 51 anos de edad que no contaba con antecedentes de
importancia para su padecimiento actual. Comenzd desde el 2006 con
multiples cuadros de sangrado de Tubo digestivo alto manifestado por melena,
realizandose endoscopias, enteroscopia y colonoscopia sin identificar sitio de
sangrado. Tres dias previo a su ingreso presenté 6 evacuaciones melénicas,
acompafada de astenia y adinamia. Sus laboratorios reportaron: Hb 7.3 g/dI,
Hto 22.7%, VCM 79.6 fl, HCM 25.6 pg. Se realizdé Angio-Tomografia en la cual

se identifica una lesidn ocupante de espacio intraluminal de margenes bien



definidos y bordes lobulados en trayecto de yeyuno proximal , de 5 cm de
diametro, mostrando reforzamiento heterogéneo intenso en fase arterial. Se
realizd tratamiento quirurgico, reportando hallazgos de tumor de 5x5 cm
aproximadamente en 42 porcion de duodeno y yeyuno proximal. Se realizd
reseccion intestinal y entero-entero anastomosis de duodeno y yeyuno. Se
colocdé sonda nasoyeyunal y durante la vigilancia posoperatoria presento
adecuada evolucidn, se retir6 sonda nasoyeyunal con adecuada tolerancia a la
via oral, por lo que se egresé y continuo seguimiento en consulta externa.

El reporte de patologia fue de Tumor de duodeno y yeyuno compatible con
neoplasia fusocelular de 4 cm en eje mayor, ulcerada con pleomorfismo leve, 3
mitosis por 50 campos a seco fuerte, sin necrosis. Clasificado como de bajo
grado de potencial maligno. No se encontré reporte de inmunohistoquimica.
Caso 3

Femenino de 60 afios de edad que cuenta con los antecedentes: DM tipo 2 de
y HAS de larga evolucién, ambas en tratamiento médico. ERC en etapa
terminal con terapia sustitutiva de la funcion renal con dialisis peritoneal por un
afio. Su padecimiento lo inici6 3 afos previo a su ingreso, con melena
ocasional acompafado de astenia y adinamia, llegando a requerir transfusion
de paquetes globulares en multiples ocasiones. Se le realizaron estudios
endoscopicos sin identificar sitio de sangrado. Nuevamente presento melena ,
requiriendo transfusién de 5 paquetes globulares por lo que enviado a esta
unidad para su estudio. Sus laboratorios reportaron: Hb 10.4 g/dl, Hto 31.1%,
VCM 84.1 fl, HCM 28.1 pg. Se realiz6 capsula endoscépica con reporte de
gastropatia erosiva. Enteroscopia anterégrada con evidencia de zona

hiperémica aislada, sin sangrado a 90cm de yeyuno. Se lleva acabo Angio-



Tomografia donde se reportd lesion compatible con malformacion arterio-
venosa dependiente de rama de arterias yeyunales y drenaje a vena porta.

Se ingresé a quiréfano con hallazgos de tumor de 10x8 cm irregular, de
consistencia firme, vascularizado en yeyuno proximal. Se realiza reseccion
intestinal con entero-entero anastomosis latero-lateral. Present6 adecuada
evolucion posoperatoria, iniciando via oral al sexto dia y posteriormente sin
presentar ninguna complicacion.

El reporte de patologia definitivo fue tumor del estroma gastrointestinal de
yeyuno de 6.8 cm en su eje mayor, con 1 mitosis por 50 CSF con trombos
recientes en vasos intramurales; asociado a malformacion vascular probable
angiodisplasia. El reporte de inmunohistoquimica: CD34 positivo en vasos
sanguineos y focalmente en algunas células neoplasicas. CD117 intensamiente
positivo en células neoplasicas.

Caso 4

Paciente masculino de 65 afios de edad que cuenta con los siguientes
antecedentes de importancia: DM tipo 2 y HAS de larga evolucion en
tratamiento médico. Inicia 20 dias previo a su ingreso con hematoquecia en
namero de cinco, por lo que amerit6 transfusion de hemoderivados. Posterior a
su remision espontanea , a las 48 horas inicia nuevamente con sangrado de
tubo digestivo bajo activo manifestado con hematoquecia sin repercusion
hemodinamica . Sus laboratorios reportando descenso de hemoglobina hasta
9.4 g /dl , Ht028.2, VCM 86.8 fl, HCM 28.9 pg. Se realiz6 colonoscopia que
identificoO colon con restos hematicos sin datos de sangrado activo, se logra
canular valvula ileocecal con ileon hasta los 30 cm con huellas de sangrado, no

datos de sangrado activo. Se realiz0 Angio-Tomografia que reportd lesion



intraluminal de 3 cm de diametro con centro calcificado, con aumento de
captacion del medio de contraste , localizada a nivel de ciego e ileon terminal.
Se ingreso a quir6fano con diagndstico preoperatorio de Sangrado de tubo
digestivo bajo activo y pb tumor intestinal. Se realiz6 laparotomia exploradora
con los hallazgos de tumor de ileon terminal de aproximadamente 3 x 2 cm a
40 cm de la valvula ileocecal. Se realizd reseccion intestinal con ileostomia
terminal. El reporte definitivo de patologia fue de tumor del estroma
gastrointestinal de ileon terminal predominamente patron fusocelular de 4.5 cm
de diametro que comprende desde la lamina propia hasta la serosa. No se
observo permeacion vascular. Cuenta de 3 mitosis por CSF, clasificado como
de bajo riesgo para potencial maligno. EIl paciente presenta adecuada
evolucién posoperotoria, en seguimiento en la consulta externa para restitucion
del transito intestinal.

Caso 5

Paciente femenino de 54 afos de edad que cuenta con los antecedentes de
importancia: EPOC de 2 afios en tratamiento con oxigeno intradomiciliario,
infeccion por VHC desde noviembre del 2012 por evento quirdrgico de
reseccion de pb angiomiolipoma renal. Alergia a las quinolonas y sulfas. Inicia
su padecimiento en 2011 al presentar varios episodios de sangrado de tubo
digestivo manifestado con hematoquecia, acompafiada de pérdida de peso de
aproximadamente 14 kg. Se realizaron endoscopia, colonoscopia,
enteroscopia anterograda, capsula endoscopica, sin evidencia de sitio de
sangrado. Sus laboratorios reportaron descenso de Hb de hasta 9.5 g/dl . Se
realizd6 angio-tomografia con reporte de lesion en topografia de ileon

extraluminal, con realce con medio de contraste, vascularizada, de



aproximadamente 6 cm de diametro. Se realizé cirugia con hallazgo de tumor
de 6.5x .5.5 en ileon terminal, a 5 cm de la valvula ileocecal. Se procedidé con
reseccion intestinal y ileo-trasnverso anastomosis latero-lateral. El reporte de
patologia fue segmento e ileon terminal de 6.5 cm compatible con tumor del
estroma gastrointestinal con patron fusocelular, capsula integra, limites
quirurgicos libres, con 4 mitosis por CSF. No se cuenta con reporte
inmunohistoquimico por el momento. Por sus caracteristicas se clasific6 con

riesgo intermedio para potencial de malignidad.

De los 42 pacientes con diagnéstico de Tumor del Estroma Gastrointestinal
tratados en Gastrocirugia en los ultimos cinco afios, Unicamente se incluyeron

cinco pacientes (11.9%) ( Gréfica 1), localizados en yeyuno e ileon.

La edad promedio en ellos fue de 53.2 afios (36-65 ), y el género que
predominé fue el masculino a razén de 3:2 (Gréfica 2). El tiempo desde que
iniciaron con datos de sangrado de tubo digestivo hasta su diagnéstico fue en
promedio de 3.6 afios (lmes- 7 afios) (Gréfica 3). Dos de los pacientes
presentaron melena, otro dos presentaron hematoquecia y uno presento datos
de sangrado de tubo digestivo alto y bajo (Gréfica 4). La hemoglobina

preoperatoria fue en promedio de 9.44 g/dl (10.6-7.3 g/dl).

Los cinco pacientes contaban con antecedentes de estudios endoscopicos
previos sin lograr identificar sitio de sangrado; cuatro de ellos con criterios para
establecer sangrado de tubo digestivo de origen oscuro. La angio-tomografia

es el estudio con el que se logro identificar lesiones extraluminales a nivel de



intestino como causa del sangrado de tubo digestivo, en los cinco pacientes.
Por medio de este estudio, se identificd que la lesién se encontraba en yeyuno
en un 60% (3 pacientes) y un 40%(2 pacientes) en ileon terminal. (Grafica 5)
Todos se sometieron a tratamiento quirdrgico. Solo uno de ellos con
diagnostico de probable malformacion arterio-venosa en yeyuno, se decidié
realizar angiografia y embolizacion selectiva preoperatoria . A cuatro ellos se
les realizo reseccion intestinal y entero-entero anastomosis, excepto el paciente
que presento datos de sangrado de tubo digestivo bajo activo y que contaba
con albumina preoperatoria menor de 3.5 g/dl, por lo que se realiz6 ileostomia
terminal. En base a los reportes histopatolégicos obtenidos, 40% de los
pacientes contaban con diagndstico de GIST con reporte de inmuhistoquimica y
60% no contaban con reporte de inmuhohistoquimica, pero por las
caracteristicas histologicas se tiene alta sospecha de tumor del estroma
gastrointestinal. En base la clasificacion de Fletcher y col. modificada, que
utiliza la localizacion, el tamafio y el numero de mitosis para determinar el
riesgo para potencial de malignidad, se clasificaron 60% como GIST de bajo
grado (3 pacientes) y 40% con riesgo intermedio o moderado (2 pacientes),

(Grafico6y 7).
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Gréfica 1. Porcentaje de GIST localizados en Yeyuno e ileon en los ultimos

cinco afios, en el servicio de Gastrocirugia.
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Grafica 2. Género en los pacientes con GIST localizados en yeyuno e ileon,

observando predominio en hombres a razén de 3:2.
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Grafica 3. Tiempo transcurrido desde el inicio del STD hasta el diagnéstico de

la causa de sangrado, mientras el cual se realizaron mdultiples estudios

endoscopicos.
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Grafica 4. Tipo de manifestacion de sangrado de tubo digestivo en los

pacientes con GIST en yeyuno e ileon.



Distribucion de GIST en yeyuno e
ileon

Hyeyuno Mileon

Gréfica 5. Porcentaje de pacientes con GIST en yeyuno e ileon.

Pacientes o NUmero de Localizacion .
Tamarno o . Riesgo
caso Mitosis Anatomica
1 3cm 0 x 50 CSF Yeyuno Bajo
2 6.8cm 1 x50 CSF Yeyuno Moderado
3 4cm 3 x50 CSF yeyuno y 4a porcion Bajo
de duodeno
4 45cm | 3x50CSF fleon Terminal Bajo
5 6.5cm 4 x 50 CSF fleon Terminal Moderado

Gréfica 6. Riesgo de potencial de malignidad en los pacientes con GIST en
base a tamafio, nimero de mitosis y localizacion (de acuerdo a clasificacion de

Fletcher y Col.).
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Grafica 7. Riesgo de malignidad de los GIST diagnosticados en yeyuno e ileon.



Discusion
Los tumores del estroma gastrointestinal son los tumores mesenquimatosos
mas comunes del tracto gastrointestinal, sin embargo su incidencia es muy baja
de acuerdo a reportes de estudios de estados unidos y europeos. Ya que la
muestra fue tomada de una base de datos de pacientes de los Ultimos cinco
afos, por la misma baja incidencia de la patologia, el nimero de pacientes
incluidos en el estudio fue un total de 5 (12%) con diagndéstico de GIST en

yeyuno o ileon.

Uno de los estudios con mayor namero de pacientes, realizado por Miettinem y
Col., se incluyen 906 pacientes con GIST de yeyuno e ileon, reportando una
prevalencia en hombres a razén de 55:45, y una edad promedio de 59 afios
(rangos de 13-94 afios) (13). En nuestro estudio los resultados son semejantes
con una edad promedio de los pacientes de 53.2 afios y con prevalencia en

hombres a razén de 3:2.

En el estudio de Miettinem y Col, la mayoria de los tumores se presentaron
con sangrado de tubo digestivo o abdomen agudo y un 18% fueron detectados
de forma incidental (13). Los cinco pacientes de nuestro estudio presentaron
datos de sangrado de tubo digestivo y solo uno acompafiado de dolor
abdominal. Una caracteristica particular que se observo, fue que 80% (4
pacientes) presentaron antecedentes de sangrado de tubo digestivo alto o bajo
protocolizados por algunos afos (un promedio de 3.6 afios con rango de un
mes hasta 7 afios) antes de identificar el origen de la hemorragia; cumpliendo

con criterios para sangrado de tubo digestivo de origen oscuro.



Existen pocos reportes de casos como los de Manrique y Col, Degrate y Col.,
en donde la causa de sangrado de tubo digestivo de origen oscuro resulto ser
GIST de yeyuno o ileon. Y ya que para los tumores intestinales la hemorragia
es la forma de presentacibn mas comun (23-53%)(5), los GIST siempre deben

ser considerado como causa muy probable del sangrado (9).

La presentacion mas comun de los GIST es la hemorragia de tubo digestivo en
forma aguda o cronica, y las manifestaciones dependeran de la localizacion del
tumor (19). En nuestro estudio, los pacientes se presentaron con anemia
preoperatoria que iba en promedio de 9.44 g/dl con rango de 10.6 a 7.3 g/dI.

En varios estudios se reporta que para el abordaje diagnostico de sangrado de
tubo digestivo de origen oscuro se utilizan varias herramientas como, el US
abdominal, endoscopia superior, colonoscopia, capsula endoscopia, TAC
abdominal, angiografia, etc. Nuestros pacientes durante varios afios fueron
sometidos a estudios endoscépicos en repetidas ocasiones sin llegar a un
diagndstico definitivo, sin embargo con el uso de la Angio-TAC abdminal se

logro el diagndstico aunque no histolégico en el 100% de los casos.

La tomografia nos da una localizacion y tamafio del tumor, inclusive excluye
metastasis peritoneales y hepaticas, siendo mas util que estudios endoscépicos
o con medio de contraste. Lupescu et al, reportd que solo wusando la
Tomografia se puede sospechar del diagnostico de GIST, aunque por este
método es dificil diferenciar de otros tumores con caracteristicas
semajantes.(19). Wu y Col., en una serie de 100 GIST en intestino delgado

refiere que el porcentaje de sensibilidad para la tomografia es del 91%.(19). En



algunos reportes de casos, se han sugeridos algoritmos para el abordaje
diagndstico del sangrado de tubo de origen oscuro, enfatizando en la sospecha

de tumores de intestino delgado por su dificultad diagndstica (Figura 1) (18)

En cuanto a las caracteristicas histologicas de los GIST en yeyuno e ileon, no
todos los casos de nuestro estudio cuentan con inmunohistoquimica, ,
Unicamente el 40% (2 pacientes) siendo positivos para CD117 y CD34, como lo
reportado en la bibliografia mundial que menciona positividad en los GIST,
para estos marcadores en un 95% y 70% respectivamente. El resto de los
casos se encuentra en espera de contar con inmunohistoquimica, sin embargo
por la epidemiologia, patrén histolégico y caracteristicas clinicas, se tiene alta

sospecha de tumor del estroma gastrointestinal.

El pronéstico es dependiente del tamafio, actividad mitética y localizacion. En el
estudio de Miettinem y Col, Unicamente evaluando GIST de yeyuno e ileon se
obtuvo una mortalidad global del 39%.(13), en este tipo de tumores. Los
pacientes de este estudio de acuerdo a la clasificacion para potencial de
malignidad de Fletcher y Col. modificada para localizacion anatomica, 60%
fueron catalogados como de bajo riesgo y 40% como de riesgo intermedio. De
acuerdo las ultimas guias ESMO para el manejo de GIST, la taza de metastasis
o0 muerte relacionada a tumor en los GIST de estobmago y de intestino delgado,
agrupados de acuerdo a tamario y indice de mitosis; corresponde un 4.3% a los

tumores con bajo riesgo y un 24% a los de riesgo intermedio(14).



Conclusiones:

1. Los Tumores del Estroma Gastrointestinal de ileon y yeyuno, al igual
que en otros sitios del tracto digestivo, sus manifestaciones clinicas mas
frecuentes son hemorragia de tubo digestivo o dolor abdominal, pero
estas dependeran totalmente de la localizacion y tamafio del tumor.

2. El sangrado de tubo digestivo de origen oscuro, es una presentacion
clinica frecuente en los pacientes con GIST a nivel de intestino delgado,
y el diagnostico diferencial deberd ser dirigido para descartar esta
posibilidad, al igual que otros tumores del intestino delgado

3. La Angio-Tomografia abdominal, ha mostrado tener una alta sensibilidad
para los GIST de intestino delgado por caracteristicas radiolégicas muy
sugestivas, sin embargo; no se puede lograr un diagndstico histolégico
por este medio y se debera descartar otras posibilidades diagnosticas.

4. EIl diagnéstico definitivo se logra mediante el andlisis histologico y
aplicacion de inmunohistoquimica del tejido tumoral obtenido mediante

reseccion quirdrgica adecuadamente protocolizada.
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Anexos

Cronograma de actividades

Revision de
Literatura

Planteamiento
del Problema

Disefio del
protocolo

Entrega del
Protocolo
para revision

Recoleccion
de Datos

Andlisis de
Datos

Presentacion
de Tesis

Hoja de Recoleccién de datos.

Nombre:

No de Afiliacién:
Domicilio:

Edad:

Género:

Nivel de Hb preoperatorio
Presentacion clinica de Sangrado de Tubo digestivo:

NooarwDdE

8. Estudios radioldgicos e intervencionistas diagnosticos preoperatorios:

9. Tratamiento quirdrgico realizado:

10. Hallazgos macroscoépicos:

11. Reporte de patologia
Diagnéstico definitivio:
Tamafio del tumor:
Indice mitético :
Localizacion del tumor:
Aplicacion de inmunhistoquimica: Si/ No.
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