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INTRODUÇÃO 

O diagnóstico e o tratamento adequados dos 

tumores do estroma gastrointestinal (GIST) são 

fundamentais devido à sua complexidade clíni-

ca, potencial maligno e impacto na qualidade de 

vida do paciente. Identificar precocemente o 

GIST permite um manejo mais eficaz, reduzin-

do complicações associadas ao crescimento tu-

moral, como hemorragias gastrointestinais, 

obstruções e efeitos de massa. Além disso, o di-

agnóstico correto ajuda a diferenciar os GISTs 

de outras neoplasias do trato gastrointestinal, 

garantindo um tratamento direcionado.  

Os avanços no entendimento molecular dos 

GISTs, como a identificação de mutações nos 

genes KIT e PDGFR-α, têm revolucionado o 

manejo desses tumores. Essas descobertas pos-

sibilitaram o uso de terapias-alvo, como o ima-

tinibe, que demonstraram melhorar significati-

vamente a sobrevida e a qualidade de vida dos 

pacientes, especialmente na doença metastática 

ou inoperável. No entanto, o uso dessas terapias 

depende de um diagnóstico molecular preciso, 

reforçando a importância de técnicas avança-

das, como imunohistoquímica e sequenciamen-

to genético. 

Além disso, a abordagem cirúrgica, quando 

indicada, continua sendo o tratamento curativo 

primário para tumores ressecáveis. A definição 

de margens cirúrgicas adequadas e a avaliação 

do risco de recorrência são aspectos críticos pa-

ra o planejamento terapêutico. Assim, a combi-

nação de estratégias diagnósticas e terapêuticas 

personalizadas é essencial para otimizar os re-

sultados clínicos. 

A relevância de um diagnóstico e tratamen-

to adequados também se estende à necessidade 

de acompanhamento a longo prazo, consideran-

do o risco de recidiva e os efeitos adversos das 

terapias-alvo. Dessa forma, um manejo multi-

disciplinar, envolvendo oncologistas, cirur-

giões, patologistas e geneticistas, é crucial para 

garantir uma abordagem abrangente e eficaz.  

O presente capítulo traz uma revisão deta-

lhada acerca dos GISTs e o que traz a biblio-

gráfia atual mais especificamente quanto ao di-

agnóstico e tratamento. Diante desse estudo, o 

capítulo contribui para a expansão do conheci-

mento acerca desses tumores raros, traz à dis-

cussão de assuntos não abordados em aulas co-

muns, mas que afetam muitas pessoas quando 

recebido o diagnóstico. Além disso, reforça a 

importância de estudos mais teóricos como a in-

vestigação desses cânceres, dando abertura à 

pesquisa de novas terapias potenciais e o bom 

uso das já consolidadas. 

MÉTODO 

O trabalho se caracteriza como uma revisão 

da literatura por meio de pesquisas nas bases de 

dados Pubmed, Scielo, Medline, Lilacs e Sci-

enceDirect durante o mês de novembro de 20 

24. Foram selecionados artigos com os seguin-

tes critérios de inclusão: artigos publicados em 

português, inglês e espanhol, com delimitação 

temporal para publicação entre os anos de 2017 

e 2024, que abordavam as temáticas propostas 

para esta pesquisa e disponibilizados na íntegra. 

Os critérios de exclusão incluíram: artigos du-

plicados, disponíveis apenas como resumo, que 

não abordavam diretamente o tema proposto ou 

que não atendiam aos critérios de inclusão esta-

belecidos. Após a aplicação dos critérios de se-

leção, os artigos foram cuidadosamente lidos 

para a coleta de dados. Os resultados foram a-

presentados de forma descritiva, organizados 

em categorias temáticas e, em seguida, analisa-

dos de forma detalhada.
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RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Diagnóstico 

Os tumores do estroma gastrointestinal (GI-

ST) representam os tumores mesenquimais ma-

is comuns do trato digestivo, originados das cé-

lulas intersticiais de Cajal. Seu diagnóstico, em-

bora complexo, envolve uma combinação de a-

chados clínicos, exames de imagem e análises 

histopatológicas.  

Em primeiro lugar, é importante ressaltar 

que o diagnóstico de GIST frequentemente en-

contra desafios por conta do quadro clínico 

inespecífico, como dor abdominal, sangramen-

to digestivo ou até mesmo obstrução intestinal, 

geralmente em estágios avançados da doença. 

Em 25% dos casos, os tumores têm detecção in-

cidental através de exames de imagem de rotina 

ou cirurgias exploratórias por outras razões. A-

lém disso, agudizações devido a oclusões intes-

tinais acontecem em 16% dos casos, enquanto 

sangramentos do trato gastrointestinal são en-

contrados em 12,5% (PINEDO VEGA et al, 

2023).  

Os métodos de imagem desempenham um 

papel crucial no diagnóstico e conduta. A tomo-

grafia computadorizada é extremamente utili-

zada na abordagem inicial, no planejamento ci-

rúrgico e no acompanhamento após o tratamen-

to. Ela permite a identificação de componentes 

exofíticos e endofíticos do tumor, além de me-

tástases regionais e distantes. Os GISTs fre-

quentemente se apresentam como tumores sub-

mucosos com margens bem definidas, podendo 

exibir calcificação, necrose intratumoral ou ul-

ceração (INOUE et al., 2022). Somado a isso, 

tumores menores, geralmente homogêneos, 

contrastam com os maiores, que apresentam pa-

drões heterogêneos associados a degenerações 

intratumorais (PINEDO VEGA et al., 2023). A 

ressonância magnética (RM), por sua vez, é 

particularmente útil na detecção de metástases 

hepáticas, fornecendo imagens de alta resolu-

ção para diferenciação de componentes tumo-

rais sólidos e císticos. Imagens ponderadas em 

T2 frequentemente revelam hiperintensidade, 

enquanto o contraste com gadolínio contribui 

para uma avaliação mais detalhada da vascula-

rização e das estruturas tumorais internas. A ul-

trassonografia endoscópica é eficaz na identi-

ficação de lesões submucosas pequenas e bem 

delimitadas no trato gastrointestinal. No con-

texto dos GIST, esses tumores geralmente apa-

recem como massas hipoecogênicas homogê-

neas localizadas na camada muscular. No en-

tanto, é difícil diferenciá-los de outras lesões 

benignas, como leiomiomas ou schwannomas 

e, frequentemente exige exames complementa-

res para tal (INOUE et al., 2022). 

A confirmação definitiva do diagnóstico 

depende de análises histopatológicas e imuno-

histoquímicas. A presença da proteína KIT (C-

D117) é característica em aproximadamente 70 

% dos casos, sendo um marcador essencial para 

diferenciar GISTs de outros tumores mesenqui-

mais (PINEDO VEGA et al., 2023). Em casos 

onde CD117 é negativo, outros marcadores, co-

mo DOG1, podem ser utilizados em combina-

ção com análises moleculares para detectar mu-

tações nos genes KIT e PDGFRA, que auxiliam 

na confirmação do diagnóstico (QIAN et al., 

2020). 

Tratamento 

Atualmente, o tratamento padrão para tu-

mores do estroma gastrointestinal (GIST) é a 

ressecção cirúrgica completa da massa tumoral. 

Entretanto, nem todos os tumores são passíveis 

de ressecção, sendo o tratamento cirúrgico apli-

cável apenas a tumores sintomáticos, maiores 

de dois centímetros e não disseminados (MAZ-

ZOCA et al., 2019). O objetivo principal do 

procedimento cirúrgico é a ressecção R0, com 

remoção total do tumor e mantendo a pseudo-
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cápsula intacta, evitando ruptura do tumor e 

mantendo uma margem cirúrgica de pelo me-

nos 1 cm (SERRANO et al., 2023). Tanto a ci-

rurgia laparoscópica quanto a aberta têm o mes-

mo objetivo, mas não é recomendada a metodo-

logia laparoscópica em tumores maiores de 10 

cm devido ao alto risco de ruptura da cápsula 

(SERRANO et al., 2023). 

A cirurgia em pacientes com doença metas-

tática ainda é controversa, podendo ser usada de 

forma paliativa em pacientes sintomáticos ou 

naqueles em que a disseminação é localizada e 

que respondem bem ao tratamento medicamen-

toso (MAZZOCA et al., 2019). Alguns dos cri-

térios radiológicos que impossibilitam a ressec-

ção cirúrgica incluem a infiltração do tronco ce-

líaco ou da artéria mesentérica superior (POVE-

DA et al., 2017). 

Com o objetivo de tratar pacientes com do-

ença metastática, surgiram novos métodos de 

tratamento que envolvem o uso de biologia mo-

lecular, destacando-se o uso do Imatinib. A in-

trodução desse medicamento no tratamento au-

mentou a sobrevida média dos pacientes com 

GIST avançado de 18 para 60 meses (POVEDA 

et al., 2017). 

A aprovação do Imatinib para o tratamento 

de pacientes com GIST avançado pela Admi-

nistração de Alimentos e Medicamentos (FDA) 

ocorreu em 2002, baseada nos resultados de um 

estudo multicêntrico e randomizado que avali-

ou a segurança e eficácia do imatinib em dois 

níveis de dose (400 mg e 600 mg diariamente) 

(KELLY et al., 2021). O imatinib é geralmente 

bem tolerado, tendo como efeitos adversos mais 

comuns a erupção cutânea, náusea, diarreia, re-

tenção de líquidos e, em particular, edema peri-

orbital (KLUG et al., 2021). 

Quanto à terapia adjuvante e neoadjuvante, 

o Imatinib é o medicamento de destaque, mos-

trando-se promissor, especialmente para a tera-

pia neoadjuvante. Em um estudo asiático de 

fase II, a terapia neoadjuvante com Imatinib na 

dose de 400 mg/dia via oral, administrado por 

um período de 6 a 9 meses, seguido de res-

secção cirúrgica, mostrou-se promissora para 

pacientes com GISTs gástricos ≥10 cm, com 

uma taxa de ressecção de 91% (YUKINORI et 

al., 2017). Além disso, o uso prévio desse me-

dicamento reduz os riscos de ressecções de ór-

gãos adjacentes (EDITORIAL BOARD, 2023). 

Na terapia adjuvante, o Imatinib pode ser 

administrado a pacientes no pós-operatório de 

GISTs localizados e completamente resseca-

dos, mas que apresentam alto risco de recidiva 

(Editorial Board, 2023). De acordo com um 

estudo chinês que analisou o efeito do Imatinib 

no uso a longo prazo, comparando o uso por 1, 

2 e 3 anos, o prognóstico tende a melhorar con-

forme o aumento do tempo de uso do medica-

mento (JIAN-XIAN et al., 2017). Portanto, tan-

to a terapia adjuvante quanto a neoadjuvante 

com Imatinib são promissoras para a ressecção 

completa do GIST e para a obtenção do melhor 

desfecho para o paciente. 

Além do Imatinib, também foi aprovado pe-

la FDA no ano de 2006 o uso do Sunitinibe no 

tratamento de GIST avançado. Outro estudo de 

fase II examinou o benefício de um esquema de 

dosagem alternativo de Sunitinibe administrado 

de forma contínua, diariamente (37,5 mg uma 

vez ao dia), em pacientes com GIST avançado 

refratário ao Imatinib. O estudo evidenciou que 

um esquema de dosagem diária contínua de su-

nitinibe é comumente usado para tratar pacien-

tes com GIST avançado, demonstrando que o 

genótipo molecular do GIST está correlacio-

nado com a eficácia do Sunitinibe, sendo obser-

vadas taxas de resposta mais altas entre paci-

entes com GIST tratados com sunitinibe que 

apresentavam mutações primárias do exon. (K-

ELLY et al., 2021). 
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Estratificação de risco e prognóstico        

Os tumores estromais gastrointestinais (GI-

STs) são neoplasias mesenquimatosas que ge-

ralmente se originam na submucosa do trato 

gastrointestinal. Embora apresentem comporta-

mento maligno em uma proporção relativamen-

te baixa de casos, cerca de 20% a 30%, esses tu-

mores podem exibir crescimento invasivo, dis-

seminação para a cavidade peritoneal ou metás-

tases hematogênicas. Dado seu potencial de 

agressividade, a avaliação do risco de recorrên-

cia e a estratificação adequada desses tumores 

são fundamentais para determinar a melhor 

abordagem terapêutica (KERSTING et al., 

2022). Ao longo dos anos, diferentes modelos 

de classificação foram desenvolvidos para iden-

tificar o risco de malignidade, com foco em pa-

râmetros como o tamanho do tumor, a localiza-

ção, a taxa mitótica e, mais recentemente, cara-

cterísticas moleculares. 

O primeiro modelo de estratificação ampla-

mente reconhecido foi proposto pelo NIH (Na-

tional Institutes of Health) em 2002. Nesse sis-

tema, o tamanho do tumor e a contagem de mi-

toses por 50 campos de grande aumento (CGA) 

foram usados como principais parâmetros para 

prever o risco de recorrência. Tumores com 

mais de 5 cm ou mais de 5 mitoses por CGA 

eram considerados de alto risco. No entanto, 

esse modelo demonstrou limitações, principal-

mente em relação a casos de GISTs gástricos 

pequenos, mas com características de agressivi-

dade. Em 2006, o modelo foi aprimorado ao 

incluir a localização anatômica como um fator 

de estratificação. GISTs gástricos, por exem-

plo, apresentaram menores taxas de recorrência 

em comparação com tumores localizados em 

outras áreas, como o intestino delgado, que tem 

se mostrado associado a um pior prognóstico 

(PARAB et al., 2019). 

Além dos aspectos macroscópicos e histo-

patológicos, as características moleculares tam-

bém se mostraram de grande importância na a-

valiação prognóstica. Mutações nos códons 557 

e 558 do exon 11 do gene KIT, conhecidas co-

mo "mutações críticas", estão frequentemente 

relacionadas a um maior risco de recorrência 

nos primeiros anos após a ressecção do tumor. 

Em contraste, mutações no gene PDGFRA cos-

tumam ser associadas a melhores resultados 

prognósticos. Em pesquisas recentes, como a 

realizada pelo grupo Conticanet, que demons-

trou que a presença dessas mutações deve ser 

considerada independentemente dos modelos 

tradicionais de estratificação, especialmente em 

GISTs gástricos classificados como de risco 

intermediário (SERRANO et al., 2023). 

Outro parâmetro importante na avaliação 

dos GISTs é a taxa de proliferação celular, co-

mumente medida pelo marcador MIB-1. Em-

bora se saiba que uma taxa de proliferação su-

perior a 5% está relacionada a piores desfechos 

e a um risco mais elevado de recorrência, a uti-

lidade desse marcador como um fator prognós-

tico independente ainda é debatida. Em particu-

lar, a taxa de proliferação tem se mostrado um 

indicativo relevante em casos de metástase he-

pática, mas sua eficácia em tumores classifica-

dos como de baixo risco ou em tumores com 

malignidades secundárias permanece limitada. 

Estudos indicam que, em aproximadamente 70 

% dos pacientes com malignidades secundárias, 

os GISTs apresentaram uma taxa de prolifera-

ção abaixo de 5%, sugerindo que nem todo tu-

mor com potencial maligno segue um curso clí-

nico agressivo (KERSTING et al., 2022). 

Apesar de a classificação tradicional, como 

a do NIH, continuar sendo amplamente utiliza-

da para orientar o planejamento terapêutico, ela 

apresenta limitações importantes, especialmen-

te em casos que fogem das tendências gerais. 

Tumores inicialmente classificados como de 

baixo risco podem, em alguns casos, demons-

trar um comportamento mais agressivo. Isso 
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ressalta a necessidade de incorporar parâmetros 

adicionais, como a análise molecular de muta-

ções nos genes KIT e PDGFRA, para oferecer 

uma estratificação de risco mais precisa e uma 

previsão mais confiável da resposta ao trata-

mento com medicamentos como os inibidores 

de tirosina quinase (KERSTING et al., 2022). 

Com o avanço das ferramentas de avaliação 

de risco, a personalização do tratamento tem se 

tornado cada vez mais possível, permitindo um 

acompanhamento contínuo, mesmo em pacien-

tes classificados inicialmente como de baixo 

risco. O futuro das estratégias terapêuticas deve 

integrar uma combinação de fatores clínicos, 

moleculares e histopatológicos, visando apri-

morar as previsões de prognóstico e otimizar os 

resultados clínicos dos pacientes com GISTs 

(KERSTING et al., 2022). 

CONCLUSÃO 

Os tumores estromais gastrointestinais (GI-

STs) destacam-se como a neoplasia mesenqui-

mal mais comum do trato digestivo, com desa-

fios diagnósticos e terapêuticos que refletem 

sua complexidade clínica e molecular. O diag-

nóstico efetivo requer uma abordagem multi-

disciplinar, integrando dados clínicos, métodos 

de imagem avançados e análises histopatoló-

gicas e moleculares. A presença de marcadores 

como CD117 e DOG1, além de mutações nos 

genes KIT e PDGFRA, é fundamental para di-

ferenciar os GISTs de outras lesões e para o pla-

nejamento terapêutico. No tratamento, a ressec-

ção cirúrgica continua sendo o padrão-ouro pa-

ra casos localizados, enquanto terapias molecu-

lares, como o uso de inibidores de tirosina qui-

nase (Imatinib e Sunitinibe), oferecem melho-

res desfechos para pacientes com doença avan-

çada ou metastática. Essas abordagens, combi-

nadas à estratificação de risco baseada em parâ-

metros clínicos, histopatológicos e genéticos, 

têm aprimorado a personalização do manejo 

dos GISTs.  

Apesar dos avanços, limitações nas classifi-

cações tradicionais e na previsão de comporta-

mento clínico destacam a importância da inte-

gração de novas ferramentas prognósticas e te-

rapêuticas. O futuro do manejo dos GISTs re-

side na individualização dos tratamentos e na 

incorporação de biomarcadores moleculares, 

visando ampliar a eficácia terapêutica e melho-

rar os resultados clínicos. 
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