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Resumen

Introduccion. Los criterios para determinar el grado
de malignidad de los tumores gastricos estromales
no estan claramente definidos, por lo que el trata-
miento quirdrgico de estas lesiones es controvertido.

Métodos. Se han estudiado las caracteristicas clini-
cas, morfologicas y quirtrgicas de 49 pacientes diag-
nosticados de tumor gastrico estromal entre 1968 y
1999. Se han analizado las tablas de frecuencias y se
ha llevado a cabo un estudio de supervivencia.

Resultados. Se han hallado 29 tumores malignos,
mientras que el resto eran benignos. Los sintomas
mas frecuentes consistieron en un sindrome consti-
tucional, hemorragia digestiva alta y masa abdominal
en el 20% de los casos. El analisis de la superviven-
cia demostro que la presencia de masa abdominal, el
tamafio tumoral mayor de 10 cm y la necrosis tumo-
ral son indicadores de mal prondstico, mientras que
la presencia de ulceracion indica buen pronéstico.
Un indice mitético elevado (> 10) y una reseccion qui-
rargica amplia no tienen impacto en la supervivencia
de estos pacientes.

Conclusiones. Recomendamos una reseccién com-
pleta pero limitada de estos tumores dada la menor
complejidad técnica, la menor morbilidad y el idénti-
co prondstico que los asociados con resecciones
mas amplias.

Palabras clave: Tumores estromales gastricos. Prondsti-
co. Tratamiento.

GASTRIC STROMAL TUMORS: PROGNOSTIC
FACTORS AND SURGICAL TREATMENT

Introduction. The criteria for determining the degree
of malignancy of gastric stromal tumors (GST) have
yet to be clearly defined; thus the surgical treatment
of these lesions is controversial.

Method. We analyzed the clinical, morphological
and surgical features of 49 patients diagnosed with
GST between 1968 and 1999. Frequency tables and
survival were analyzed.

Results. Twenty-nine tumors were benign and 20
were malignant. In 20% of the patients, symptoms
consisted of constitutional syndrome, upper gas-
trointestinal hemorrhage and abdominal mass.

The survival analysis demonstrated that the pre-
sence of abdominal mass, tumor size more than 10
cm and tumor necrosis were indicators of poor prog-
nosis while the presence of ulceration indicated favo-
rable prognosis. Elevated mitotic index (>10) and
wide surgical resection margin had no effect on the
survival of these patients.

Conclusion. We recommend complete but limited
surgical resection of gastric stromal tumors since pa-
tient survival is similar to that associated with more
ample resections.

Key words: Gastric stromal tumors. Prognosis. Treat-
ment.

Introduccion

Los tumores estromales gastricos son un tipo de neo-
plasias de distintas lineas de diferenciacion y de muy di-
verso comportamiento clinico pero con una localizacion
comun. Mediante estudios ultrastructurales y técnicas de
inmunohistoquimica, estos tumores se han dividido en
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cuatro categorias seguin su linea de diferenciacion: a)
musculares; b) neurales; ¢) diferenciacion doble, muscu-
lar y neural, y d) tumores no diferenciados.

Debido a su baja incidencia, existen pocas series publi-
cadas con un elevado nimero de pacientes y seguimien-
to a largo plazo. Ademas, es conocida la dificultad que
existe en predecir el comportamiento clinico de estos tu-
mores, o lo que es lo mismo, en establecer en el momen-
to del diagndstico criterios que determinen el riesgo de
gue estos tumores metastaticen’2. Como consecuencia,
el tratamiento quirdrgico que se debe realizar en estos
casos es controvertido.
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TABLA 1. Resultados del estudio clinico y quirtrgico

p
Edad 63 anos (benignos)/53 anos (malignos)
Sexo 25 varones/24 mujeres
Signos y sintomas Hemorragia digestiva aguda (26,5%)
Sindrome constitucional (34,6%)
Dolor abdominal (16,3%)
Normal (10,2%)

Exploracion fisica Mas?\Jabdorlninal 20,4% (0% B, 42% M) p > 0,05

ormal 1%
Laboratorio Anemia 44.9%
Cirugia Reseccidén amplia 10 casos (2B, 8 M p <0,05

Reseccion limitada
Reseccion incompleta
Benigno

Supervivencia (5 afos) Bon
aligno

34 casos (25 B, 9 M)
3 cafgso(S M)

37,19%

Pacientes y métodos

Desde 1968 a 1999 un total de 49 pacientes fueron diagnosticados
de tumor gastrico estromal en la Clinica Puerta de Hierro. Los crite-
rios de inclusién en este estudio fueron que el tumor fuera estromal, be-
nigno o maligno, confirmado por los patélogos de este centro y que se
originara en el estomago (fig. 1). Se han rechazado los originados en
otro punto del tracto gastrointestinal como el eséfago o el duodeno,
aunque lleguen a infiltrar el estémago. Cada paciente asi diagnosticado
se considerd caso y de cada uno de ellos se han analizado datos clini-
cos, quirdrgicos y evolutivos (tabla 1). Asimismo, se ha elaborado un
protocolo de estudio morfolégico de cada caso (tabla 2).

Se realiz6 una reseccion completa cuando se extirp6 todo el tejido
tumoral macroscépico con margenes microscopicos libres. La reseccién
fue incompleta cuando no se cumplieron los requisitos anteriores. En
este Ultimo apartado incluimos los casos de perforacién del tumor o ro-
tura del mismo. Entre las resecciones completas definimos las reseccio-
nes amplias cuando el margen de reseccién es mayor de 5 cm y limita-
das cuando éste es menor. El estadio de la enfermedad se establecio
definitivamente durante la operacion.

En el estudio morfoldgico se han analizado las variables mas relacio-
nadas con el prondstico de estas neoplasias y se ha llevado a cabo de
forma independiente del estudio clinico.

Se han elaborado tablas de frecuencias y porcentajes con las varia-
bles descritas en las tablas 1 y 2. Asimismo, se ha llevado a cabo un
estudio de supervivencia utilizando el método del producto-limite de
Kaplan-Meier y el test de comparacion de Mantel-Cox. Para estudiar la
relacion entre las variables con estratos de nimero de casos inferiores
a5y la mortalidad se utilizé la probabilidad exacta de Fischer.

Resultados

En la tabla 1 se resumen los detalles del estudio clinico
y del tratamiento quirtrgico. Al analizar las curvas de su-
pervivencia actuarial relacionada con la exploracion fisica
se observa que ninguno de los pacientes en los que se
detectd la presencia de una masa abdominal sobrevivia
a los 24 meses, mientras que el 68% de los que no la
presentaban vivié mas de 5 afos. Los resultados del es-
tudio morfol6gico quedan reflejados en la tabla 2. Situan-
do el punto de corte en 5 cm, no encontramos diferencia
estadisticamente significativa, en cuanto al tamafio del
tumor se refiere. Sin embargo, si lo situamos en
10 cm, se observa que los pacientes con tumores de
mas de 10 cm tienen una supervivencia menor que los
de menor tamafo, con una diferencia estadisticamente
significativa (p < 0,05).

En nuestra serie, el 55% de los pacientes con ulcera-
cién vivia a los 5 afos de seguimiento, mientras que to-
dos los que no la presentaban fallecieron en los primeros
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TABLA 2. Resultados del estudio morfoldgico de los tumores
gastricos estromales

Benigno Maligno p

Numero de casos 29 20

Diferenciacion Muscular 18 M 2 Neural

Tamafio (cm) 0,5-4,8 1-40 p<0,05

Ulceracion 20% 65% p <0,05

Necrosis 0% 45% p <0,05

Hemorragia 10% 60% p<0,05

Hipercelularidad 5% 85% p<0,05

Atipia nuclear 0% No 5% p < 0,05
Leve 26,31%

Moderada 42,1%

i Grave 26,31%

Indice mitético <5 5 (26,31%) p<0,05
6-10 (52,62%)
>10(31,57%)

Tipo celular ~ Fusocelular 100% Fusocelular 40%  p < 0,05

Epitelioide 60%

24 meses (p < 0,05). Con respecto a la necrosis tumoral
observamos que el 14% de los enfermos que la padecian
estan vivos a los 5 afos, mientras que el 59% de los que
no la tenian lo estan en el mismo tiempo (p < 0,05). Rea-
lizando un analisis de multivariancia no encontramos que
estas caracteristicas estén relacionadas entre si ni con
ninguna de las otras estudiadas.

Considerando que el indice mitdtico oscila entre cinco
y 30 figuras en nuestra serie y estableciendo el punto de
corte en 10, tenemos nueve casos con un indice mitdtico
> 10 y once casos con un indice mitdtico < 10. No existe
diferencia significativa entre ambos grupos, es decir, que
un indice mitético muy elevado no indica peor prondstico
que uno mas bajo (pero siempre mayor de 5) (fig. 2).

Analizando la curva de supervivencia global observa-
mos que el 37,19% de los pacientes con tumores gastri-
cos malignos de estirpe muscular estan vivos a los 5
afnos. Analizando por afos vemos que la supervivencia a
los 12 meses es del 63,75% y a los 2 afios de 44,63%.

Discusion

La mayor dificultad que presenta el estudio de los tu-
mores gastricos estromales es la baja incidencia de es-
tas neoplasias, lo que hace que la mayoria de las series

publicadas sea de un nimero bajo de pacientes como
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Benignos

s

Malignos

Fig. 1. Localizacion de los tumores

para realizar un estudio estadistico significativo. Esto se
hace mas evidente en los casos de tumores con diferen-
ciacion neural, doble o no diferenciados. En nuestra se-
rie, debido al tamano de la muestra, no podemos demos-
trar la diferencia estadistica entre algunas variables que
para otros autores son significativas.

Con respecto a las caracteristicas clinicas de los pa-
cientes de nuestra serie coincidimos con la mayoria de
autores®® en sefialar que la hemorragia digestiva, el
sindrome constitucional y el dolor abdominal son los da-
tos descubiertos con més frecuencia. Sin embargo, de
acuerdo con Gutierrez Calvo et al®, destacamos que la
presencia de una masa abdominal durante la explora-
cion fisica es un dato significativo de mal prondstico.
Esto podriamos explicarlo porque la palpacion del tu-
mor implica gran tamafo, presencia de un tumor malig-
no en la mayoria de los casos y de estadio avanzado
(invasion local y/o a distancia).

Aunqgue en nuestra serie no hemos encontrado asocia-
cién de esta entidad con otras enfermedades, se han

Fig. 2. Tumor gastrico estromal (leiomiosarcoma). Las células pre-
sentan un aspecto fusiforme, con moderada atipia nuclear y acti-
vidad mitética (indice mitdtico > 5/10 HPF).
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gastricos estromales.

descrito asociaciones con la enfermedad de Von Recklin-
hausen o con el sindrome de Carney'®''.

Analizando la localizacion de los tumores coincidimos
con Palmer'? en que el lugar mas frecuente de aparicién
es el cuerpo seguido del antro. En nuestra serie los tu-
mores malignos excepcionalmente se sitian en el tercio
superior del estbmago. Para algunos autores la localiza-
cién del tumor es un dato valioso para predecir su com-
portamiento®. Para otros, al igual que nosotros, no existe
diferencia en la supervivencia con respecto a esta varia-
bled8.

Aunque hay autores que propugnan la reseccion am-
plia del tumor>™, otros han demostrado que la reseccion
en cufia con un margen generoso de tejido sano es un
tratamiento adecuado'®'¢, reservando la gastrectomia
subtotal o total para tumores grandes o localizados en el
tercio superior géstrico. Nosotros, para estudiar la técnica
quirdrgica empleada, la dividimos segun el margen de re-
seccion, como antes indicamos. Hemos situado el limite
en 5 cm por ser éste el margen habitual de reseccion de
los adenocarcinomas gastricos. Observamos que la am-
plitud de reseccion, siempre y cuando existan margenes
libres microscépicamente, no influye en la supervivencia
de estos pacientes, lo que nos lleva a recomendar las re-
secciones completas limitadas sobre las ampliadas en
los tumores localizados y pequefos dada la menor com-
plejidad técnica, la menor morbilidad e igual prondsti-
co®1718, Sélo se realizaria una reseccién amplia si la loca-
lizacién o extensién local del tumor asi lo requiriesen.

Este resultado se explicaria por la ausencia de creci-
miento submucoso de estos tumores, presente en el ade-
nocarcinoma, y porque la invasion linfatica es extremada-
mente rara’.

Farrugia et al® demostraron que la invasion de la sero-
sa del estbmago y de drganos vecinos no reduce la su-
pervivencia de estos pacientes si se logra una reseccién
completa. Si tiene influencia, en cambio, sobre el pronds-
tico la reseccion incompleta del tumor, bien porque los
margenes presenten enfermedad microscopica, bien por-
que el tumor esté perforado o roto*51°.

En 4 casos la reseccién fue incompleta, y fallecieron
todos los pacientes entre los 6 y los 12 meses.
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El andlisis de la curva de supervivencia parece indicar
que el aumento del nimero de casos no influiria en este
resultado dado su escaso nimero.

Dada la rareza de la diseminacion linfatica de estos tu-
mores, no creemos que esté indicada la linfadenectomia
regional*'%20, sj bien hay autores que la recomiendan por
encontrar adenopatias positivas en un 6-15% de los ca-
3035'13’21.

Varios autores han observado el desarrollo de metasta-
sis en tumores con un indice mitético entre dos y cinco'®22,
En nuestra serie no hemos encontrados casos de ese tipo.

Considerando el estudio morfolégico, estudiamos la in-
fluencia del tamafio del tumor en la supervivencia de es-
tos pacientes sin encontrar resultados significativos, tras
situar el punto de corte en 5 cm. Obtuvimos el mismo re-
sultado al estudiar la presencia de hemorragia, hipercelu-
laridad o atipia nuclear.

Sin embargo, si encontramos que un tumor maligno
mayor de 10 cm se acompafna de menor supervivencia
que un tumor de menor tamafo, lo que coincide con los
resultados de la exploracion fisica. Algunos autores se-
falan este tamafio como el critico a partir del cual la pro-
babilidad de metastasis se aproxima al 100%2.

Si bien estas variables tienen importancia a la hora de
establecer el diagndstico de benignidad o malignidad'®2,
su efecto sobre el pronostico del paciente es discutido y
en nuestra serie hemos demostrado que no lo tiene.

No sucede lo mismo con la presencia de ulceracion y
necrosis. Ambas variables son factores pronosticos de
forma independiente. La presencia de ulceracion implica
mayor supervivencia que su ausencia, lo que se podria
explicar porque la ulceracion provocaria un cuadro de he-
morragia digestiva con mas frecuencia y un diagnéstico
del tumor mas temprano que si fuera asintomatico, pues
de los 13 casos con ulceracion sélo cuatro no presenta-
ron hemorragia digestiva.

De igual modo la presencia de necrosis es otro factor
prondstico en estos pacientes, pero su causa tiene expli-
cacion mas dificil. Quiza la presencia de necrosis impli-
que tumores peor diferenciados o de comportamiento
biolégico mas agresivo'’, aunque la atipia nuclear o el
tipo celular no hayan resultado factores pronosticos.

Para la mayoria de los autores el indice mitdtico es una
caracteristica importante para establecer el diagnostico
de benignidad o malignidad de estos tumores. Aceptando
que los tumores malignos tienen un indice mitético supe-
rior a 5%, obtuvimos que un indice mitético elevado (> 10)
tiene el mismo prondstico que si es inferior a 10, es decir,
que en los tumores malignos el indice mitdtico no es un
factor prondstico. Sin embargo, otros autores consideran
leiomiosarcoma de alto grado a los que presentan un indi-
ce mitdtico 10/10 HPF y que estos casos tienen peor pro-
néstico que los que tienen un indice mitético menor*24,
Quiza un aumento del nimero de casos de nuestra serie
variaria la significacion estadistica de esta variable.

La mayoria de los autores coincide en sefalar que el
tipo celular (epitelioide o fusocelular) no influye en la su-
pervivencia de estos pacientes'#¢. Nosotros coincidimos
con este hallazgo.

Los sarcomas gastricos tienen mejor prondstico que
los de otras localizaciones digestivas® y que los adeno-
carcinomas gastricos (9-11%)?%7.
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Los datos sobre la supervivencia de los pacientes con
tumores estromales gastricos malignos tras una resec-
cién curativa son muy variables, y oscilan entre un 19y
un 56% de supervivencia a los 5 afios'"192227-%0 | g su-
pervivencia media de nuestros pacientes es comparable
con la de otras series internacionales.

En conclusion, ante la presencia de un tumor estromal
gastrico recomendamos su reseccién completa limitada
siempre que sea técnicamente posible, dado que presen-
ta una supervivencia semejante a la de resecciones mas
amplias y menor morbilidad.

La presencia de una masa abdominal y necrosis tumo-
ral son factores de mal prondstico. Sin embargo, la exis-
tencia de ulceracién del tumor implica mejor pronéstico.
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