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Tumora stromala gastrointestinala (GIST) cu localizare cecala - cauza rara

de invaginatie ileo-ceco-colica

M. Pirscoveanu, M. Munteanu, P. Manescu, A. Ruxanda, L. Vasile, St. Dina, N. Pogoran, D. Manescu,

C. Tudorascu, S. Fulger, L. Dragusin
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Rezumat

Tumorile stromale gastrointestinale (GIST) sunt tumori
mezenchimale rare ale tractului digestiv (1-3% din neoplaziile
gastrointestinale) iar localizarea lor la nivel rectocolic este citati
ca fiind sub 10% din GIST. Autorii prezinta cazul unui pacient
in varstd de 55 ani, cu tumord stromald gastrointestinald
localizatd la nivelul cecului care a determinat invaginatia
acestuia in colonul ascendent si apoi transvers, angrenand si
ultima ansi ileald, realizand o invaginatie ileo-ceco-colic, fard
a dezvolta insa un sindrom ocluziv. Investigatiile paraclinice —
CTabdominala si irigografia — au diagnosticat complicatia dar
fard a putea stabili cauza invaginatiei. Se discuté problemele pe
care le ridici stabilirea originii si a caracterului tumorii
depistate intraoperator, stabilirea atitudinii terapeutice, precum
si notiuni legate de etiopatogenia, evolutia si prognosticul

GIST.

Cuvinte cheie: tumora stromald gastrointestinald, invaginatie
intestinala, GIST

Abstract

Gastrointestinal stromal tumor cecal located - a rare
cause of the ileo-cecal-colic invagination

The gastrointestinal stromal tumors (GIST) are the rares
mesenchymal tumors of the gastrointestinal tract (1-3% of all
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gastrointestinal neoplasias). The frequency of their location on
the rectocolic site is quoted with the values lower than 10% of
all GIST. The authors present a patient case 55 years aged, who
presented a gastrointestinal stromal tumor cecal located. This
tumor determined the invagination of the cec into the
ascendent colon and then into transvers colon drawing the last
ileal ansa and leading to an ileo-cecal-colic invagination,
without development of a oclusive syndrome. We performed a
computed tomography and an irigography. These investigations
showed the complications of the case, but its could not find out
a cause of the invagination. We discuss in our article the
problem regarding find out the type of the tumor and its
origin too. We also discuss about the therapy, etiopathogeny,
evolution and prognosis of the GIST.

Key words: gastrointestinal stromal tumor, intestinal invagina-
tion, GIST

Introducere

Tumorile stromale gatrointestinale (GIST) sunt tumori
mezenchimale ce se pot dezvolta de-a lungul intregului tract
digestiv si care exprima antigenele pentru CD 117 si/sau CD34
(1).

Frecventa acestor tumori este de 1-3% din neoplaziile
gastrointestinale, respectiv peste 8% din neoplaziile gastro-
intestinale mezenchimale (2).

Cel mai frecvent evolutia lor este silentioasd pana cand
ating dimensiuni mari si tumora devine palpabil4, sau se pot
manifesta initial printr-o complicatie: hemoragie digestiv,
ocluzie intestinald, perforatie (3).

Prezentam un caz de tumora stromald gastrointestinald
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localizati la nivelul cecului si manifestatd printr-un sindrom
de invaginatie cronici ileo-ceco-colica.

Prezentarea cazului

Pacientul N.A., in vdrstd de 55 ani, apendicectomizat in urmd cu
aproximativ 3 luni, a fost transferat dintr-o clinicd de boli
infectioase, cu diagnosticul prezumtiv de chist hidatic intra-
peritoneal. In clinica de boli infectioase fusese internat pentru
scaune diareice frecvente apdrute dupd o perioadd de
constipatie de 3-4 zile, astenie fizicd, fatigabilitate. Copro-
culturile repetate infirmd diagnosticul de enterocolitd pentru
care fusese internat iar ecografia descrie o formatiune tumorald
chisticd de 5,9 cm diametrul, bine delimitatd, cu peretii de 4
mm, cu continut transonic usor neomogen (aspest de chist
hidatic), avand contact cu fata viscerald a lobului stang heptic,
fadrd a putea preciza apartenenta de organ.

Examenul clinic la internarea in clinica chirurgicald (F.O.
53077-1320/13 X 2008) evidentiazd paloare tegumentard,
abdomen cu panicul adipos bine reprezentat (bolnav cu
obezitate gradul II), cu cicatrice postoperatorie in fosa iliacd
dreaptd, mobil cu miscarile respiratorii, sensibil spontan si la
palpare in epigastru, fard semne de iritatie peritoneald, fard
clapotaj; tolerantd digestivd bund, tranzit intestinal prezent.

La internare, examenele de laborator evidentiazd prezenta
sindromului anemic (hemoglobina 9 gr%, hematocritul 27%), si
leucocizoza moderatd (nr. de leucocite 10400/mm3, eozinofile
0), restul analizelor uzuale fiind in limite normale.

Tomografia computerizatd cu substantd de contrast
descrie un aspect heterogen, dilatat al colonului transvers care
prezintd in 1/3 medie o dilatatie plind cu lichid, aspect evocator
pentru invaginatie la nivelul transversului a colonului
ascendent si a portiunii drepte a transversului; substratul
acestei probabile invaginatii poate fi tumoral avind in vedere
tngrosarea parietald segmentard. Nu se deceleazd alte tumori,
mezastaze sau sindrom lichidian intraperitoneal. In urma
tomografiei se stabileste diagnosticul de invaginatie cronicd,
pacientul avand tolerantd digestiva bund si tranzit intestinal
prezent, fard semne obiective de ocluzie intestinald.

Se efectueazd irigografia care descrie imagine caracteris-
ticd de invaginatie colo-colicd la nivelul colonului transvers —
“imagine in tintd”. (Fig. 1, 2)

Dupd pregatirea preoperatorie corespunzdtoare se intervine
chirurgical si se constatd la nivelul colonului transvers, in 1/3
dreaptd o tumord de 10/7 cm, mobild, dezvoltatd endoluminal,
fard a modifica peretele colonului. Cecul este absent §i se
evidentiazd ultima ansd ileald invaginatd in colonul ascendent,
colon ce contine palpator anse intestinale (cecul si ansd ileald).
Se tenteazd dezinvaginarea dar nu se reuseste decdt partial
ocazie cu care se mobilizeazd tumora, aceasta palpdndu-se
ulterior la nivelul cecului. Nu se constatd adenopatii sau metas-
taze macroscopice. Nu se poate stabili natura si caracterul
tumorii pe baza examenului macroscopic intraoperator. Se
practicd hemicolectomie dreaptd cu ileotransverso anastomozd
latero-laterald. Piesa de rezectie cuprinde ultimii 15 cm de
ileon, cecul, colonul ascendent, unghiul hepatic si 1/3 dreaptd a
colonului transvers. Tumord bine delimitatd, ovoida, de 10/7

CT abdominald - colonul transvers prezintd in 1/3 medie
o dilatatie plind cu lichid, aspect evocator pentru
invaginatie la nivelul transversului a colonului ascendent

Figura 1.

Figura 2. Irigografia - imagine caracteristicd de invaginatie
colo-colicd la nivelul colonului transvers - “imagine in
tinti”

cm, localizatd endoluminal la nivelul cecului, centrand fosta
bazd de implantare a apendicelui si prezentdnd zone extinse de
necrozd pe suprafata sa.

Evolutia este simpld, cu vindecarea per primam §i
externarea pacientului la 6 zile postoperator.

Examenul H.P.(nr. 346538-346547 din 22.10.2008)
descrie la nivelul cecului perete cu mucoasd ulceratd, cu
proliferare de celule fuziforme, cu zone mixoide, bogat
vascularizate, aspectul pleddind pentru tumord stromald
gradul II; fibrozd in tunica musculard a cecului; ganglioni
adiacenti cu structurd pdstratd. Imunohistochimic - tumord
CD117 pozitivda. La 3 sdptdmadni postoperator, pacientul a
fost internat in serviciul oncologic pentru tratamentul
adjuvant. (Fig. 3, 4)



Figura 3. Aspect intraoperator - cecul este absent si se evidentiazd

ultima ansd ileald invaginatd in colonul ascendent
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Figura 4. Piesa operatorie - ultimii 15 cm de ileon, cecul, colonul

ascendent, unghiul hepatic si 1/3 dreaptd a colonului
transvers. Tumord bine delimitatd, ovoidd, de 10/7 cm,
localizatd endoluminal la nivelul cecului prezentind zone
extinse de necrozd pe suprafata sa

Discutii

Tumorile stromale gastrointestinale fac parte din clasa
tumorilor mezenchimale gastrointestinale si sunt definite ca
o entitate distinctd pe baza unor criterii histopatologice si
imunohistochimice bine stabilite. Aceste tumori exprima
antigene pentru CD117 si CD 34 (1, 4).

Cauza dezvoltérii acestor tumori o reprezintd o mutatie
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la nivelul genei c-kit. Gena c-kit este o protooncogeni ce
codifica un receptor tirozin-kinazic transmembranar, la care
se cupleazd factorul de crestere celulard (stem cell factor) (5).
Factorul de crestere celulard determind prin intermediul
receptorului tirozin-kinazic autofosforilarea tirozinei, avand
ca efect final proliferarea celulard. Mutatia genetica la
nivelul genei c-kit determind functionarea necontrolatd a
receptorului membranar independent de cuplarea sa cu
factorul de crestere, ceea ce duce la proliferare celulara
necontrolata si crestere tumorald. Cel mai frecvent mutatia
geneticd la nivelul genei c-kit are loc la nivelul axonului 11
si mai rar la nivelul axonilor 9 si 13 ( 5, 6).

Initial s-a crezut ca GIST se dezvolta din celula musculara
netedd din tunica musculard a tubului digestiv. Ulterior s-a
stabilit ci tumorile gastro-intestinale stromale isi au originea la
nivelul celulei interstitiale descrisi de Cajal (ICC). ICC este o
celuld aseminitoare fibroblastului, care exprima receptorii CD
117 (c-KIT+) avand rolul de celuld pacemaker - intestinal, care
genereaza unde electrice lente si este dispusd intercalat intre
neuronii intramurali si celulele musculare netede ale tubului
digestiv ( 3, 7).

Desi tumorile gastro-intestinale stromale se pot dezvolta
de-a lungul intregului tract digestiv, localizarea de electie o
reprezintd stomacul (50-75%) si intestinal subtire(25-33%),
celelalte localizdri inregistrandu-se cu o frecventd mult mai
scazutd: colon si rect < 10%, esofag < 5 % si cu totul
ocazional la nivelul peritoneului si marelui oment (3). In cazul
nostru avem de-a face cu o localizare ceva mai rard a GIST, pe
piesa de rezectie observandu-se cd tumora se dezvolta
endoluminal cecal, centrand practic fosta bazi de implantare a
apendicelui cecal. Aceata localizare ne permite supozitia ci si
simptomatologia pentru care s-a practicat apendicectomia sa fi
fost determinaté tot de dezvoltarea GIST.

Simptomatologia GIST este adesea nespecifica (dureri
abdominale difuze, astenie fizici, meteorism abdominal),
majoritatea tumorilor fiind diagnosticate cu ocazia unei
complicatii: hemoragie, ocluzie intestinald sau perforatia
tumorii (8). Aceastd evolutie a GIST se pastreazi si in cazul
nostru, cAnd tumora s-a manifestat clinic cu ocazia invaginatiei
cronice. Este cunoscut ¢ invaginatia intestinala este relativ rar
intalnitda la adult, ea fiind cea mai frecventd urgentad
chirurgicala la sugar si copilul mic, din cauza acestei raritati si
a simptomatologiei intermitente si nespecifice diagnosticul pre-
operator fiind dificil, frecvent limitandu-se la cel de ocluzie
intestinald (9, 10). Computer tomografia, endoscopia, eco-
endoscopia sau arteriografia pot evidentia tumora dar fard a-i
putea preciza natura. Asocierea CT - ecoendoscopie s-a
dovedit a fi cea mai eficientd metoda de a detecta tumora si de
a stabili invazia acesteia si metastazele (11). In ceea ce priveste
biopsia tumorald, cea care ar putea stabili preoperator natura
tumorii, sunt multi autori care o contraindicd deoarece GIST
sunt foarte fragile si bine vascularizate ceea ce ar implica
accidente hemoragice (12).

Cazul prezentat de noi confirma dificultitile ce apar in
stabilirea diagnosticului preoperator al GIST. Simptomatologia
pacientului a fost nespecifici iar ecografia abdominala este
nesemnificativa. CT cu substanta de contrast si irigografia sunt
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cele care diagnosticheazi complicatia — invaginatia colo-colica
- fira a putea stabili cu certitudine existenta unei tumori in
producerea acesteia. Acest lucru se explicd si prin modificirile
anatomice pe care le implica invaginatia cecului si ultimei anse
ileale in colonul ascendent si apoi transvers, modificari care nu
au mai permis vizualizarea tumorii ce a determinat invaginatia.

Diagnosticul pozitiv de GIST se poate stabili doar prin core-
larea examenului histopatologic cu testele imunohistochimice
(12,13), elemente de care, in majoritatea cazurilor, nu dispunem
decat postoperator. Depistarea intraoperatorie a tumorii ridicd
probleme deosebite in stabilirea originii si caracterului tumorii
doar prin examen macroscopic si implicit probleme de
atitudine terapeutica. Aceste situatii trebuie s& impuna obliga-
toriu respectarea criteriilor de rezectie oncologicd, intre care
evitarea disemindrii prin ruptura accidentald a tumorii sau
punctionarea acesteia este cea mai importantd (13). Este
recomandatd rezectia completd, “in bloc” a masei tumorale,
incluzand si eventualele organe aderente de tumora (14)
Limfadenectomia nu este necesard deoarece GIST nu
disemineazi pe cale limfatici (8, 14, 15). In cazul prezentat de
noi, localizarea tumorii la nivelul cecului si complicatia pe care
a determinat-o, impuneau o singurd atitudine chirurgicald —
hemicolectomia dreaptd — indiferent de caracterul malign sau
benign al tumorii

Cheia diagnosticului este expresia CD117 intalnita in 85-
95% din GIST ( 8, 14, 16). Cu toate acestea trebuie avut in
vedere ¢ CDI17 mai apare exprimat si inalte tumori:
melanoame, cancer pulmonar cu celule mici, unele leucemii
mieloide acute, sarcoame de parti moi, tumori mastocitare (12).
Mai existd si alti markeri pozitivi in GIST: CD 34, marker
specific pentru celula mezenchimald sau celula precursoare
hematopoietici este pozitiv in 60%-70% din GIST ( 14, 17);
actina specificd muschiului neted este pozitiva in 15%-60% din
GIST; proteina S-100, proteina identificata la nivelul tumorilor
cu originea in celulele mezenchimale, este pozitiva in 10% din
GIST (12, 18, 19).

In ceea ce priveste malignitatea GIST s-a constatat ca
aceste tumori au o evolutie imprevizibil si au fost clasificate
din punct de vedere al riscului pentru comportament malign in
4 categorii: risc foarte scizut, risc scizut, risc intermediar, si risc
inalt (8,14,19,20). Factori de risc incriminati in evolutia
malignd a GIST sunt: tumora > 5 cm, preznta necrozei
tumorale, invazia locald si metastazarea la distants, indicele
mitotic >5/50 HPF si mutatie in gena c-kit (CD117+)#4,15,
19). Dintre acestia cei mai importanti factori de risc sunt
dimensiunea tumorii si indexul mitotic, pe baza cirora se
realizeazd clasificarea lui Fletcher in cele 4 categorii de risc
amintite anterior (20).

In urma examenului histopatologic si imunohistochimic,
cazul nostru intruneste urmatorii factori de risc incriminati
in evolutia maligna: dimensiunea tumorii > 5 cm, prezenta
necrozei tumorale evidentiatd atdt macroscopic cat si in
urma examenului histopatologic, indicele mitotic >5/50
HPF si CD 117+, lipsind invazia locald si metastazarea la
distantd. Prezenta acestor patru factori incadreaza tumora in
categoria de risc inalt de evolutie maligna, bolnavul avand
in aceste conditii indicatie de chimioterapie postoperatorie,

motiv pentru care a si fost internat ulterior in clinica de
oncologie.

In privinta tratamentului adjuvant, este stabilit faptul ci
radioterapia si chimioterapia sunt ineficiente (4, 17, 21).
Singurul tratament eficient in cazul tumorilor stromale
gastrointestinale este tratamentul cu imatinib mesylate
(Gleevec), care este un inhibitor al tirozin-kinazei (3, 8, 14, 22).
Tratamentul cu imatinib nu este indicat ca tratament neoad-
juvant deoarece nu s-a obtinut prin folosirea lui o reducere a
volumului tumoral care si influenteze tratamentul chirurgical
ulterior (14, 22). Folosirea sa postoperator este indicatd in
tumorile cu risc inalt de evolutie malignd si in cazurile in care
rezectia tumorald nu a fost completd, rezultatele obtinute fiind
insa discutabile (8, 14, 17 ). Terapia cu imatinib este folositd in
general in cazul tumorilor nerezecabile, metastazelor si a
recidivelor tumorale (14, 23, 24, 25).

Particularitatea cazului prezentat de noi consti in depistarea
unei tumori digestive rare GIST, localizatd la nivelul cecului
(frecventa la nivelul rectocolonului a GIST < 10%) care se
manifestd clinic printr-o complicatie rard - invaginatie ileo-
ceco-colica cronicd. Mobilitate extrema a cecului si un colon
ascendent scurt care au permis o invaginare a cecului in colonul
ascendent si ulterior transvers, angrenand in aceastd invagi-
natie si ultima ansi ileald, reprezinta particularitatea anatomici
a cazului.

Concluzii

e Tumorile stromale gastrointestinale fac parte din clasa
tumorilor mezenchimale gastrointestinale si sunt definite
ca o entitate distinctd pe baza unor criterii histopato-
logice si imunohistochimice bine stabilite;

¢ Frecvent evolueaza asimptomatic, manifestandu-se clinic
printr-o complicatie: ocluzie (obstructia endoluminals,
volvulare pe tumord, invaginatie), hemoragie digestiva,
perforatie;

e Testele imunohistochimice (identificarea markerilor
specifici) sunt utile atat in diagnosticul pozitiv cat si in
stabilirea prognosticului;

e Tratamentul chirurgical (extirparea tumorii firi evidare
ganglionarg) reprezinta tratamentul de baza al bolii.
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