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Gastrointestinal stromal tiimor (GIST) gastrointestinal sistemin en sik gériilen, kajal hiicrelerinden kéken alan mezenkimal tiimé-
riidiir. Siklikla 50 yas sonrasi ve %60 oraninda midede, ikinci siklikla jejunum ve ileumda (%30) gériiliir. Ince barsak yerlesimliler
midede bulunanlara gore %40-50 daha fazla malign seyirlidir. Ayrica ince bagirsak GISTleri mide GISTleri gibi ayirt edici histo-
lojik alt tipler olusturmazlar. Cogunlukla igsi hiicrelidirler. Epiteloidler ise ¢ok kiigiik bir kismini olusturur. Bizim sunacagimiz
olguda epiteloid ve igsi hiicre dzelliklerine ek olarak pleksiform biiyiime paterni ve zeminde miksoid stroma bulunmaktadir.
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Abstract

Gastrointestinal stromal tumor (GIST) is the most common mesenchymal tumor of the gastrointestinal system originating from
cajal cells. It is frequently seen after the age of 50 and 60% in the stomach, the second most frequently in the jejunum and ileum
(30%). Small bowel residents have 40-50% more malignant prognosis than those in the stomach. In addition, small intestine GISTs
do not constitute distinctive histological subtypes like gastric GISTs. They are mostly spindle cell. Epithelioids, on the other hand,
constitute a very small part. In our case, in addition to epithelioid and spindle cell features, there is a plexiform growth pattern and
myxoid stroma in the ground.
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Pleksiform miksoid GIST

1. Giris
Ince barsaklar  gastrointestinal ~mukozanin
yaklasik %9011 ve gastrointestinal tractin total
uzunlugunun %75’ini  olusturmasimma ragmen
timorleri  tiim  gastrointestinal ~ kanserlerin
%5’inden  azim  olusturur. Ince  barsak

kanserlerinin lokalizasyona gore goriilme oranlar
duodenum %55-82, jejunum %11-25, ileum %7-

17°dir. Histopatolojik olarak adenokarsinom
%40’m1, noroendokrin  timoérler  %40’1m,
gastrointestinal stromal tiimoér, lenfoma ve

sarkomlar ise %20’sini olusturur (1).

Gastrointestinal ~ stromal  timér  (GIST)
gastrointestinal sistemin en sik goriilen, kajal
hiicrelerinden koken alan mezenkimal tiimdoriidiir.
Siklikla 50 yas sonrasi ve %60 oraninda midede,
ikinci siklikla jejunum ve ileumda (%30) goriiliir.
En sik mutasyonlar c¢-KIT ve Platelet Derived
Growth Factor Receptor Alpha (PDGFRA)
geninde izlenir. Ince barsak yerlesimliler midede
bulunanlara gore %40-50 daha fazla malign
seyirlidirler. Histolojik yapilar1 ¢ogunlukla igsi
olsa da epiteloid ve mikst igsi-epiteloid tipte de
olabilir. Ince barsak GIST’lerinde
immunohistokimyasal (IHK) CD117 ve CD34
pozitifligi goriiliir (2). Bizim sunacagimiz olguda
epiteloid ve igsi hiicre Ozelliklerine ek olarak
pleksiform biiylime paterni ve zeminde miksoid

stroma bulunmaktadir. Bu nadir histolojik
ozellikleri ve ayirict  tanilarimi  sunmayi
amagladik.

2. Olgu

Elli iki yasinda erkek hasta karmn agris1 sikayeti
ile hastanemize basvurdu. Yapilan tim batin

bilgisayarli tomografisi ‘Pelvik boélgede her iki
alt kadrana uzanim gosteren yaklagik 162x126
mm boyutunda heterojen yogun kontrastlanan
lobule kontiirlii hipodens lezyon
izlenmistir.’olarak yorumlandi. Kitle rezeksiyonu
yapildi. Patoloji isteminde on bilgi olarak
‘ileogekal valvin 120 cm  proksimalinde
mesaneye yapisik kitle’ yazmaktaydi. Patolojiye
gonderilen materyalin makroskopik
incelemesinde 4,5 cm uzunlugunda ince barsak
segmentinin serozal bolgesinde 18x16 cm
oOl¢iilerinde, multinodiiler, kesit yiizeyi kanamali,
nekrotik ve solid alanlar igeren lezyon goriildii
(Resim 1).  Orneklenen parcalarin 151k
mikroskobunda  hematoksilen-eozin ~ boyali
lamlarinin incelenmesinde ince barsak serozal
yagli dokudan kaynaklanan, muskularis propriaya
bitisik pleksiform nodiiler lezyon izlendi. Timor
miksoid zeminde igsi veya oval, intrastoplazmik
vakuol iceren  hiicreler ve ince damar
yapilarindan olusmaktaydi (Resim 2-3). Nekroz
ve lenfovaskiiler tiimor invazyonu izlendi.
Mitotik aktivite 1/50 biiylik biiylitme sahast
olarak sayildi. Immunohistokimyasal
boyamalardan Vimentin, CD117, DOG-1 ve
CD34 ile yaygin pozitiflik, S100 ile fokal tek tiik
hiicrede pozitiflik gorildi (Resim 4). SMA,
Desmin, PanCK ile negatif sonug elde edildi. Ki-
67 proliferasyon indeksi %3-5 civarindaydi.
Vaka  yerlesim yeri, histopatolojik  ve
immunohistokimyasal bulgularin  destegi ile
‘Pleksiform miksoid gastrointestinal stromal
timor’  olarak yorumlandi. Armed Forces
Institute Studies Prior (AFIP)’e gore risk grubu
3b/ yiiksek riskli prognostik grup seklindeydi

X

Resim 1. Ince barsak segmentinin serozasindan koken alan dis yiiziinde nodiiler yapilar bulunan kitle.
(Makroskopik goriiniim)
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Resim 2. a: Incebarsak muskularis propriaya yapisik seroza yerlesimli lezyon (HE, 40x)
b ve c: Pleksiform biiyiime paterni (HE, b:40x, c:100x)
d: Pleksiform alanlardaki igsi hiicreler (HE, 400x)

Resim 3. a: Daha solid ve soluk boyanmug tiiméral alanlar (HE, 40x)
b ve c: Miksoid zeminde oval, intrastoplazmik vakuol igeren hiicreler (HE, 100x)
d: Cok sayida ince vaskiiler yapilar ve arada epiteloid oval tiimoral hiicreler (HE,40x)
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Resim 4. Immunohistokimyasal boyamalar:
a: CD117 diffiiz pozitif (IHK, 100x),
b: DOG-1 diffiiz pozitif (IHK, 100x),
c¢: Vimentin diffiiz pozitif (IHK, 100x),
d: CD34 fokal pozitif (IHK, 40x),
e: S100 fokal tek tiik hiicrede pozitif (IHK, 100x)

3. Tartisma

Gastrointestinal ~ stromal tiimdrler tamamen
asemptomatik olabilecegi gibi yerlesim yeri,
tiimoriin  biiylikligli, mukozal ilser ve nekroz
varligina bagli olarak agri, gastrointestinal
kanama, ele gelen kitle, kusma, anemi, ileus gibi
semptomlar gosterebilirler (3). Bizim hastamiz
hastaneye karin agrisi ile bagvurmustu ve yapilan
radyolojik goriitiilemelerde kitle tespit edilerek
opere edilmisti.

GIST’lerin  potansiyel biyolojik davramgim
belirlemek icin AFIP kriterleri kullanilmaktadir.
Bu kriterler tiimor boyutu (< 2 cm, >2 <5 cm, >5
<10 cm ve >10 cm) ve 50 biiyik biiylitme
sahasinda (BBS) sayilan mitoz sayisina (<5/50
BBS ve >5/50 BBS) gore verilmektedir. Gastrik
ve ince barsak GIST’leri bu verilere gore ¢ok
disiik, dusiik, orta, yiiksek riskli gruplara
ayrilmaktadir (4). Bizim olgumuzun timor
boyutu 18 cm ve mitoz sayis1 1/50 BBS idi. Bu
veriler ile ince barsak GIST AFIP risk grubu 3b/
yilksek  riskli  prognostik  grup  olarak
degerlendirildi.

Gastrik GIST’lerin 8 farkli ayirt edici histolojik
alt tipi vardir. Bunlar sklerozan igsi hiicreli
subtip, palizatlanan vakuollii igsi hiicreli subtip,
hiperselliiler igsi hiicreli subtip, sarkomatdz igsi
hiicreli subtip, sklerozan epiteloid varyant,
diskoheziv  epiteloid  subtip, hiperselliiler
epiteloid subtip ve sarkamotoz epiteloid subtiptir.
Oysa ki ince barsak GIST’leri mide GIST’leri

gibi ayirt edici histolojik alt tipler olusturmazlar.
Cogunlukla igsi hiicrelidirler. Epiteloid patern ise
sadece %5’ini olusturur (5). Bizim olgumuzda
igsi ve epiteloid miks tipte histolojik yapiya ek
olarak pleksiform biiylime paterni ve miksoid
zemin izlenmistir.

GIST’lerin  normalde  yetiskin  barsaginda
myenterik  pleksusun iginde ve etrafinda
gastrointestinal sistem peristaltizmini diizenleyen
interstisiyel cajal hiicrelerinin prekiirsorlerinden
kaynaklanan mezenkimal tiimdrler oldugu
disiiniilmektedir (6). Hirato ve ark 1998 yilinda
GIST’lerin %80’inden fazlasinda tirozin kinaz
reseptorii  kodlayan c-kit gen mutasyonunu
gostermistir. C-kit proteini Kajal hiicrelerinde
bulunmaktadir ve immunohistokimyasal olarak
CDI117 ile %95 oraninda ekspresyonu rapor
edilmistir (7). Ancak malign melanom, adenoid
kistik karsinom, Merkel hiicreli karsinom, Kaposi
sarkomu, liposarkom ve hatta leiomyosarkom
(nadiren) gibi diger tiimodrlerde de eksprese
edilebilir. Bu nedenle 2004 yilinda DOG-1
immun marker1 kesfedilmistir. DOG-1 ve CD117
kombinasyonu GIST’lerin %98’inden fazlasinda
tan1 koydurucudur. Ayrica CD34 pozitifligi de
tamya yardimecidir (8). Bizim vakamiz da
immunohistokimyasal olarak CD117, DOG-1 ve
CD34 pozitifligi goriildi.

Bazi GIST’lerde c-kit mutasyonu yerine baska
bir tirozin kinaz protoonkogeni olan PGFRA
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geninde mutasyon tespit edilebilir (6). Ayrica
gastrik epiteloid GIST’lerde suksinat
dehidrojenaz  (SDH) enzim eksikligi de
goriilebilir. Bu enzim defekti pleksiform
multinodiiler 6zelliklerdeki GIST’lerde goriilse
de incebarsak GIST’lerinde goriilmez. Bunlar
imatinibe direng gosterir ve mevcut risk
degerlendirmeleri ile klinik davranist
belirlenemez (9). Bizim olgumuz 6 aydir takipte
ve niilks izlenmedi. Boliimiimiizde molekiiler
calisma yapilamadigi i¢in mutasyon varligina
bakamadik. Ancak pleksiform morfolojisine
ragmen ince barsak yerlesimi ile SDH enzim
eksikligi olamayacagini diisiinmekteyiz.

Ayirict  tanida miksoid zeminiyle miksoid
liposarkomdan, pleksiform biiylime paterni ile de
norofibrom, schwannom, pleksiform
fibrohistiositik timdrlerden ayirt etmek gereklidir
(10). Miksoid liposarkom intraperitoneal
goriildiigiinde oncelikle metastaz diistiniilmelidir.
Ayrica immunohistokimyasal olarak MDM2 ve
CDK4 pozitiftir (11). Pleksiform schwannom
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