¢Como diagnosticar un GIST?

« Engeneral los tumores de GIST estan
compuestos en 70% por células
fusiformes, 20 % epiteloides y 10 % una
mezcla de ambas.

« Esimportante el diagndstico diferencial
entre GIST y otros tipos de neoplasias.

o Eldiagnéstico de GIST se basa en
pruebas de inmunohistoquimica, en
donde:

v" KIT-positivo - alrededor del
95% de los casos (el término c-
Kit 0 CD117 se puede utilizar en
lugar de KIT).
v' CD34 positivo - de 60% a 70%
de los casos
v' SMA positivo -30% al 40% de los
casos
v" Desmina positiva - muy raro
S-100 positivo - 5% +
v" DOG-1 (descubierto en GIST),
que esta expresado en 98% -los
GISTs.
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Importante

Debido al alto costo de las pruebas
moleculares y a que la efectividad del
tratamiento depende de un diagndstico
certero de GIST; el empleo de mas de un
marcador para descartar posibles
diagnoésticos alternativos es muy
recomendable.
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¢Qué es un Tumor del
Estroma Gastrointestinal
(GIST)?

GIST son tumores mesenquimatosos
Se originan en el tubo gastrointestinal y en la

cavidad abdominal. En el pasado fueron
clasificados como tumores del musculo liso
(Leiomiomas) o tumores nerviosos de la
vaina de mielina. (Schwannomas). Se
originan en las células intersticiales de Cajal
y se caracterizan por presentar mutaciones
activadoras de C-KIT, o del factor de
crecimiento derivado de las plaquetas
(PDGFRa).

Macroscopia

Los GIST en promedio miden 5 cm de
didmetro, aunque pueden variar desde 1 a
20 cm, pueden ser submucosos,
intramusculares, subserosos o en reloj de
arena. Al corte son de color rosado palido,
sélidos, algunos pueden presentar cavitacion
quistica con zonas variables de hemorragia y
necrosis. La mucosa suprayascente puede
mostrar ulceracién.

Histopatologia

Los GIST pueden presentarse como conjunto
de_células fusiformes, epitelioides y mixtas
(fusado-epitelioide). El estroma puede ser
mixoide, vascularizado o estar hialinizado. El
pleomorfismo nuclear es raro, estando
focalmente presente entre 1y 2% de los
casos, un tumor enteramente pleomérfico
debera replantear el diagndstico de GIST.

El diagnéstico de GIST se basa
principalmente en estudios de
inmunohistoquimica para la
proteina KIT o CD117

El estudio inmunohistoquimico con CD117
es positivo en forma difusa a nivel
citoplasmatico con acentuacién membranosa
entre un 81 a 100% de los GIST.

CD34 es también un marcador util
para la mayoria de los GISTs

El CD34 es positivo entre 60y 70% de los
GIST y su expresion varia con la localizacion
del tumor dentro del tracto gastrointestinal,
siendo mas frecuentes a nivel esofagico y
menos frecuente a nivel extra-intestinal.

Patrén de tincién inmunohistoquimica tipica para GIST

Si el marcador CD117 es negativo y aun
existen sospechas que el tumor es GIST, el
nuevo anticuerpo DOG-1 (Descubierto en
GIST-1) puede ser usado. También la
secuenciacion de KIT y PDGFRa puede ser
usada para probar el diagndstico.

Existen casos en los que se pueden encontrar
coexpresién de actina de musculo liso (SMA)
y proteina S100. Los leiomiomas, tumores
fibrosos solitarios y schwanomas, son
negativos para CD117 y PDGFRa

Biologia

Los GIST presentan usualmente metastasis
en el higado o en la cavidad peritoneal. El
potencial de malignidad de los GIST debe
clasificarse en base a las caracteristicas
clinicas e histopatoldgicas, dependiendo del
tamano, localizacion y conteo mitético. Estos
tumores son resistentes a la radio y
quimioterapia, por lo que su tratamiento es
quirirguico y con terapia molecular
(Imatinib, sunitinib, regorafenib, etc.)



