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GRANDES TEMAS: GIST

Quando e como operar os tumores
estromais gastrintestinais primarios
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Os tumores estromais gastrintestinais (GIST),
embora os tumores mesenquimatosos mais frequentes
do tubo digestivo, sdo raros, representando 0,1% a 3%
de todos os cancros gastrintestinais e 5% de todos os
sarcomas das partes moles (1). Contudo, estes tumores
tém um significado clinico muito grande, uma vez
que, actualmente, todos os GIST sao considerados
como potencialmente malignos. Historicamente, a
sobrevida aos 5 anos dos doentes a quem foi feita a res-
sec¢ao cirdrgica completa do tumor ¢ de 35% a 65%
).

Estes tumores, surgem predominantemente em
doentes de idade média ou mais velhos (52 4 72 déca-
das), sem diferengas significativas na incidéncia entre
Sexos.

Macroscopicamente, os GIST sio tumores cin-
zento-esbranquigados, lisos, com lobulagao bem cir-
cunscrita, intra-murais ou extra-murais, que se desen-
volvem da muscular prépria da parede do tubo diges-
tivo e contém uma pseudocdpsula (2). Podem surgir
em qualquer parte do tubo digestivo, do eséfago ao
anus. Aproximadamente, 60% a 70% dos GIST sur-
gem no estdmago, 20% no intestino delgado, 5% no
cdlon e no recto e menos de 5% no eséfago. Algumas
vezes, desenvolvem-se fora do tubo digestivo, na cavi-
dade abdominal (2). Na nossa série (3), a localizagao
dos GIST foi semelhante, embora com um niimero
ligeiramente mais elevado de casos no intestino del-
gado (estdbmago: 55,7%; intestino delgado: 32,7%;

cblon e recto: 4,8%; outras localizagoes: 6,7%). Os
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GIST, representam 1% a 3% das neoplasias gdstricas,
20% das do intestino delgado € 0,2% a 1% dos tumo-
res colo-rectais (5).

Na reuniiao de consenso da ESMO(6), em 2004,
para o procedimento com os tumores estromais gas-
trintestinais, nao foi conseguida unanimidade de opi-
nido entre os especialistas quanto A necessidade de
diagndstico pré-operatério por biopsia, quer ela seja
guiada por ecoendoscopia, quer por via percutinea.
Os GIST sao tumores muito frigeis e que sangram
facilmente e, por isso, a biopsia pré-operatéria deve ser
evitada, sendo aceitdvel nos tumores claramente irres-
secdveis ou nas recidivas e, por via endoscépica, nos
tumores ulcerados. A biopsia incisional per-operaté-
ria estd desaconselhada, pelo risco de sementeira tumo-
ral, a ndo ser que sejam encontradas multiplas lesoes
metastdticas (6).

A cirurgia continua a ser o tratamento de elei¢ao
para os GISTs primdrios (2). A aproximagao a todos os
GISTs primdrios localizados ressecdveis deve ser com o
objectivo de realizar uma ressec¢ao completa do tumor
com margens cirdrgicas negativas (R0).

Contudo, este tipo de tumores tende a expandir-se
e ndo a infiltrar o érgdo primdrio, crescendo ora pre-
dominantemente para fora da parede digestiva, ora
para o limen, ora ainda numa direc¢io e noutra e, por
vezes, aderindo as estruturas vizinhas. Daqui resulta,
que a remogao do tumor poderd ser conseguida por
ressecgao em cunha do 6rgao, por ressecgao segmentar
ou por ressec¢ao em bloco, conforme a localiza¢io e o
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tamanho do tumor. O fundamental, ¢ que seja atin-
gido o objectivo primdrio da cirurgia, a ressec¢ao com-
pleta da doenga visivel e microscépica. Nesse sentido,
¢ fundamental, que nao sé sejam asseguradas margens
cirdrgicas negativas, como seja preservada a integri-
dade da pseudo-cdpsula do tumor, evitando a rotura
tumoral.

Os cuidados per-operatérios para que nao haja
rotura do tumor devem ser maiores nos tumores mais
volumosos e nos que sofreram hemorragia ou necrose
intra-tumoral extensa, pois s3o frequentemente frd-
geis. Quando se d4 rotura do tumor, hd um risco ele-
vado de disseminac¢io de células tumorais na cavidade
abdominal e de subsequente recidiva. Nestes doentes,
apesar da remogao de todo o tumor primdrio, a sobre-
vida é semelhante a dos doentes com ressecgao cirtir-
gica incompleta, com sobrevida média de 17 meses (7).

Para Pierie e col. (17), a ressecgao incompleta do
tumor ¢ o factor predictivo major de mau progndstico
dos GIST. Aparicio e col. (8) afirmam que o tipo de
cirurgia primdria nio influencia a sobrevida global,
mas que, no entanto, as recidivas locais surgem mais
frequentemente quando ¢ feita uma ressec¢ao peritu-
moral, mesmo que nao haja invasao microscépica das
margens cirdrgicas. Por isso, estes autores desaconse-
lham a ressec¢ao gdstrica em cunha, a excisao trans-
anal ou qualquer tratamento local mais limitado,
como a enuclea¢io, e do preferéncia a ressecio seg-
mentar do estdbmago e do intestino.

No entanto, na jd referida reuniao de consenso (6),
foi considerado como sendo tratamento adequado a
ressec¢ao em cunha para os tumores do estdmago e a
resseccao segmentar para os tumores do intestino. Para
os tumores do eséfago, do duodeno e do recto o tra-
tamento de elei¢do deve ser a ressecgao alargada, uma
vez que, frequentemente, no ¢ tecnicamente possivel
fazer a ressec¢ao em cunha (6). Nos casos de GIST do
mesentério ou do grande epiploon a opg¢ao deve ser
pela ressecgdao completa em bloco de toda a doenga
visivel (6). Quando haja érgaos adjacentes aderentes a
massa tumoral, estd recomendado fazer uma ressec¢ao
em bloco com o tumor, para evitar a rotura da pseudo-
cdpsula e a sementeira peritoneal (6). Mesmo nos
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tumores intramurais pequenos, de maior didmetro
igual ou inferior a 2 cm, deve ser evitada a enucleagao
do tumor, excepto quando tém localizagoes dificeis,
como no eséfago e no recto, mas, nestes casos, desde
que o doente seja informado e seja possivel uma vigi-
lancia pés-operatdria apertada (6).

Contudo, em alguns casos de GIST géstrico, a loca-
lizagao e o tamanho do tumor podem obrigar a res-
sec¢bes mais extensas, podendo mesmo ser necessdrio
proceder a gastrectomia proximal ou a gastrectomia
total nos doentes com neoplasias localizadas junto da
jungao eséfago-gdstrica (9). Numa série de 140 doen-
tes com GISTs gdstricos ressecados cirurgicamente
referida por Fujimoto e col. (10), na maioria dos doen-
tes foi feita uma resec¢io em cunha (67,8%) ou uma
ressecgao parcial (27,9%), mas em 3,5% foi necessdrio
proceder a gastrectomia total. Na nossa série, de 58
doentes com GIST gdstrico a quem foi tentado trata-
mento cirtrgico, realizou-se cirurgia de ressec¢ao em
55 doentes: gastrectomia em cunha/exérese tumoral
em 35 (63,7%), gastrectomia segmentar em 11 (20%),
gastrectomia total em 7 (12,7%) e ressecgao em bloco
em 2 (3,6%) dos doentes (3)

A média do intervalo livre de doenca dos doentes
com GIST da nossa série a quem foi feita cirurgia de
resseccao foi de 56,49 meses e a mediana de 36,8
meses; o intervalo livre de doenca foi de 89% aos 5
anos e de 81% aos 10 anos. A média da sobrevida foi
de 57,03 meses e a mediana de 36,5 meses; a sobrevida
aos 5 anos foi de 78% e aos 10 anos de 75%

Os tumores estromais gastrintestinais , 20 contrario
do que acontece com os adenocarcinomas, raramente
metastizam para os ganglios linfdticos loco-regionais
e, quando metastizam, parece ser um acontecimento
tardio na evolu¢io da doenga (6,11,12). Deste modo, a
linfadenectomia nao deve ser um procedimento de
rotina e apenas se justifica se houver evidéncia de gan-
glios linfdticos atingidos. No entanto, hd autores (13)
que preconizam para os GIST gdstricos a linfadenec-
tomia dos ginglios perigdstricos e a ressecgao do
grande epiploon; para os do intestino delgado, a res-
sec¢ao do mesentério; e para os do cdlon e do recto, a
resseccao do mesocélon ou do mesorecto.
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A resseccao dos GIST por via laparoscépica deve ser
evitada atendendo ao risco elevado de rotura tumoral
e, por conseguinte, de sementeira peritoneal (6). Con-
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tudo, a ressecgao por laparoscopia é aceitdvel nos
tumores intramurais pequenos de tamanho inferior ou
igual a 2 cm de maior didmetro, desde que com baixa
probabilidade de rotura peri-operatéria (6,9). Mas, por
outro lado, a ressec¢ao de pequenos tumores por via
endoscdpica estd desaconselhada, uma vez que quase
todos os GIST se desenvolvem da muscular prépria e,
por isso, hd grande probabilidade de a margem de res-
secgao ser positiva (14).

Uma vez que hoje em dia se considera que todos os
GIST sio potencialmente malignos, foi opiniao con-
sensual da Reunido da ESMO (6) que todos os GIST
necessitam de ser ressecados, mesmo lesdes pequenas
intramurais do tubo digestivo.

Contudo, hd autores que propdoem para os GIST
pequenos, de maior didmetro inferior ou igual a 2 cm,
apenas vigilincia endoscépica e nao a ressecgao imediata
do tumor. Porém, com esta atitude hd um risco grande
de se perderem os doentes para ulterior tratamento.
Nickl (15), refere que num estudo clinico em que seguiu
este procedimento, s6 50% dos doentes voltaram para
a segunda endoscopia e que a aderéncia para avaliagoes
endoscdpicas subsequentes foi ainda menor.

Além disso, nem todas as lesbes intramurais sao
GIST, podendo ser outros tumores, quer benignos,
quer malignos. E, por outro lado, o conhecimento do
indice mitético ¢ essencial para avaliagio do prognds-
tico e o material colhido apenas por biopsia pré-ope-
ratdria é geralmente insuficiente para esta andlise (14).

Por estas razdes, mesmo as lesdes intramurais peque-
nas devem ser ressecadas cirurgicamente, desde que
nao haja contra-indicagdes de ordem geral.

Em alguns casos de localizagao de GIST no eséfago e
no recto em que a ressecao cirurgica leva a alteragoes fun-
cionais do 6rgao, alguns autores preconizam a utilizagao
do Mesilato de Imatinib pré-operatoriamente, com o
objectivo de reduzir o tamanho do tumor e, deste modo,
tornar possivel uma cirurgia menos mutilante. A resposta
a terapéutica médica deve ser avaliada por PET/CT cerca
de 4 a 6 meses apds o inicio do Imatinib (6).
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Uma dos problemas que por vezes surge apds res-
sec¢ao dos GIST, é a verificagao de que as margens de
sec¢ao cirdrgica no 6rgao onde se localizava o tumor
estao invadidas pela neoplasia.

Nos doentes operados na nossa série, foi possivel
fazer a ressec¢ao do tumor em 89,7% dos casos. A res-
seccao foi completa (R0O) em 73,7% dos doentes e R1
em 17,9% e R2 em 8,4%, tendo sido possivel, em
alguns destes doentes em que a ressecgdo inicial nio
tinha sido completa, re-excisar o érgao onde se locali-
zava o tumor.

A andlise multivariada de diversos parimetros clini-
cos e anatomopatolégicos que poderiam influenciar o
progndstico destes, segundo o modelo de regressao
estatistica de Cox, mostrou que os factores com signi-
ficado estatistico no progndstico foram, no intervalo
livre de doenca as margens de ressecgao cirtrgica(p<
0.049) e o grupo de risco (p< 0.018), e na sobrevida
foram as margens cirdrgicas (p<0.035).

Embora nao esteja demonstrado que as margens de
ressecgao positivas comprometam a sobrevida, a pre-
senga de células neopldsicas no bordo de sec¢ao pode
resultar num maior risco de recidiva peritoneal (6). Por
isso, deve ser feito o exame extemporineo das margens
cirtdrgicas, particularmente nas ressec¢des em cunha.

A re-excisio deverd ser considerada nas ressecgoes
R1 e R2, particularmente no caso de tumores que
foram seccionados em plena lesio e que nio tenham
infiltracdo da serosa (6). Mas, o impacto da positivi-
dade das margens na sobrevida parece ser incerto nos
doente com tumores volumosos, uma vez que podem
derramar células da superficie directamente no perito-
neu, e provavelmente relevante nos doentes com
tumores pequenos (8,16).

De qualquer forma, na opiniao de Heinrich & Cor-
less (14), antes da decisio de re-operar o doente é
necessdrio saber se os achados histolégicos correspon-
dem de facto a verdadeira margem da secgdo cirtirgica
(em oposi¢ao ao artefacto de fixagao/retracgdo); se a
margem positiva poderd ser identificada durante a re-
exploragio; e, se é tecnicamente possivel realizar uma
re-excisao mais larga, sem aumento significativo de

morbilidade.
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