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Ávadas / tikslas

Pagrindinis ðio straipsnio tikslas – pabrëþti, kad kalbant apie virðkinimo trakto navikus, kurie po endoskopiniø, rentge-
nologiniø tyrimø, po operacijø bei histologiniø tyrimø ðviesiniu mikroskopu daþnai pavadinami lejomiomomis, lejo-
miosarkomomis, ðvanomomis ar pan., reikia remtis kita, imunohistocheminiais tyrimais grásta samprata. Tai lemia ir
kitus mezenchiminës kilmës navikø pavadinimus. Ðiame kontekste taip pat pateikiami esminiai, klinicistams labai svar-
bûs tokiø navikø pasireiðkimo dësningumai, diagnostikos ir gydymo ypatybës.

Metodai

Literatûros, kurioje nagrinëjama ði tema, apþvalga.

Rezultatai

Virðkinimo trakto stromos navikai yra mezenchiminës kilmës neoplazmos, kurios gali bûti nepiktybinës (70–90 %) ir
piktybinës (10–30 %). Dalis stromos navikø gali bûti kraujavimo, stenozës ir skausmo prieþastis. Visi besimptomiai,
2 cm skersmens ir didesni skrandþio stromos navikai bei simptominiai (komplikuoti) skrandþio stromos navikai, tarp jø
ir kraujuojantys, turi bûti paðalinti.

Skrandþio operacijos apimtis priklauso nuo skrandþio naviko vietos ir dydþio. Jeigu yra galimybiø, rekomenduojama
daryti laparoskopinæ operacijà ir paðalinti navikà su sveikais audiniais. Sisteminës limfadenektomijos daryti nereikia,
nes mezenchiminës kilmës piktybiniai navikai daþniausiai plinta ne limfogeniniu, bet hematogeniniu bûdu. Svarbiausi
nepalankios prognozës veiksniai – mitoziø skaièius > 5/50 laukø, > 5 cm skersmens navikai, jø iðplitimas á gretimus
audinius bei organus. Imunohistocheminiai tyrimai (CD117, vimentino, CD34, lygiøjø raumenø α aktino, desmino,
S-100 proteino ir kt.) yra esminë stromos ir visø mezenchiminës kilmës navikø diferencinës diagnozës dalis.

Iðvados

Virðkinimo trakto mezenchiminiø navikø diferenciacija yra kompleksinë. Esminis paðalintø navikø tyrimas yra imuno-
histocheminis. Kol jo negalima atlikti, tokius navikus geriau vadinti abstraktesniais terminais – virðkinimo trakto stro-
mos navikais arba virðkinimo trakto mezenchiminiais navikais. Galimybiø klinikiniais tyrimo metodais ir ðviesiniu mik-
roskopu patikslinti á lejomiomas panaðiø virðkinimo trakto navikø histologinæ struktûrà nëra.

Prasminiai þodþiai: virðkinimo trakto stromos navikai, komplikacijos, diagnostika, imunohistochemija, operacijos.
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Ávadas

Virðkinimo trakto stromos navikai (angl. gastrointesti-
nal stromal tumors; GITS) yra mezenchiminës kilmës
neoplazmos, kurios gali bûti nepiktybinës (70–90 %)
ir piktybinës (10–30 %) [1]. Tai – reti navikai [2]. Ilgà
laikà virðkinimo trakto stromos navikai buvo tapatina-
mi su lejomiomomis, lejomiosarkomomis (ar lejomio-
geniniais navikais) bei ðvanomomis. Taèiau jau ásiti-
kinta, kad toks virðkinimo trakto navikø tapatinimas
su navikais, kurie ávardyti aiðkiais histogenezinæ prasmæ
turinèiais terminais – lejomiomoma, lejomiosarkoma,
ðvanomoma, – yra abejotinas [3]. Virðkinimo trakto
stromos naviko protoonkogeno c-kit mutacijos atradi-
mas tai patvirtino (dël jos suaktyvëja c-kit receptorius
tirozino kinazë). Paaiðkëjo, kad c-kit protoonkogeno
mutacija lemia piktybinæ làsteliø proliferacijà, vadina-

Background / objective

A scientific and clinical interest in GISTs which have earlier been named leiomyoma, leiomyosarcoma as well as schwan-
noma is increasing due to new fundamental knowledge. This article was written to review the definitions, clinical
presentation, surgical management, prognostic factors, and micromorphology for gastrointestinal stromal tumors of
the upper digestive tract.

Methods

The current selective literature on gastrointestinal stromal tumors has been reviewed.

Results

Gastrointestinal stromal tumors (GIST) are most frequent neoplasms of mesenchymal origin, which may (10–30%) or
may not (70–90%) be malignant. Malignant GIST rarely metastasize to distal organs. Clinical findings include acute
gastrointestinal bleeding, obstruction, abdominal pain. All symptomatic GIST of the upper digestive tract as well as
middle-size asymptomatic tumors (gastric tumors >2 cm in diamether ) should be removed. In events of bleeding
gastrointestinal stromal tumors the endoscopic methods of treatment are not effective. An operation, either laparos-
copic (when it is possible in some cases of small and middle-size tumors) or laparotomic, is the most suitable method of
treatment. Laparoscopic wedge gastric resection seems to be a promising operation. Lymph node dissection is not
necessary since lymph node involvement is rare and does not seem to influence the prognosis. Unfavourable prognos-
tic factors are tumor size 5 cm or more, invasion to adjacent structures, and high-grade mitotic activity. Immunohisto-
chemical detection of CD117, vimentin, CD34, smooth muscle actin, desmin, S-100 protein and other markers is essen-
tial for the diagnostics of GIST as well as other gastrointestinal tract mesenchymal tumors.

Conclusions

Gastrointestinal mesenchymal tumors earlier classified as leiomyoma (benign), leiomyosarcoma (malignant), schwan-
noma should be termed gastrointestinal stromal or mesenchymal tumors. Immunohistochemistry should become an
essential method of postoperative diagnosis.

Keywords: gastrointestinal stromal tumors, complications, diagnosis, immunohistochemistry, surgery.

si, piktybinio virðkinimo trakto stromos naviko susi-
darymà [2, 4].

Pagrindinis ðio straipsnio tikslas buvo pabrëþti, kad kal-
bant apie virðkinimo trakto navikus, kurie po endoskopi-
niø, rentgeniniø tyrimø, po operacijø bei histologiniø ty-
rimø ðviesiniu mikroskopu daþnai pavadinami lejomio-
momis, lejomiosarkomomis, ðvanomomis ar pan., reikia
remtis kita, imunohistocheminiais tyrimais grásta sampra-
ta. Tai lemia ir kitokius mezenchiminës kilmës navikø
pavadinimus. Ðiame kontekste taip pat pateikiami esmi-
niai, klinicistams labai svarbûs tokiø navikø pasireiðkimo
dësningumai, diagnostikos ir gydymo ypatybës.

Metodai

Á Medline duomenø bazæ átrauktø dalies, aiðkiai temà
apibûdinanèiø straipsniø apþvalga.
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Apþvalga

Paplitimas

Bet kuriame virðkinimo trakto organe – nuo stemplës
iki tiesiosios þarnos – galintys susidaryti stromos, t. y.
pirminiai neepiteliniai, nelimfogeniniai, neneuroendok-
rininiai, navikai nëra daþni, palyginti su pirminiais epi-
teliniais navikais. Ðie mezenchiminës kilmës navikai diag-
nozuojami 1,2 % ligoniø, serganèiø virðkinimo trakto
piktybiniais navikais [5]. Kita vertus, 25–30 % nepikty-
biniø virðutinës virðkinimo trakto dalies navikø – daþ-
nai lejomiomomis vadinami stromos navikai. Pabrëþti-
na tai, kad virðkinimo trakto stromos navikai sudaro tik
vienà mezenchiminiø navikø grupæ [6]. Kitos kilmës me-
zenchiminiai virðutinës virðkinimo trakto dalies navikai –
ðvanoma, fibromatozë, lejomiogeniniai navikai (lejomio-
ma, lejomiosarkoma), pleksosarkoma, stemplës ir skran-
dþio Kapoði sarkoma [7]. Problema iðkyla siekant iðsi-
aiðkinti tokiø navikø mikromorfologijà.

Skrandis yra daþniausia virðkinimo trakto stromos na-
vikø vieta (daugiau negu pusë – apie 70 % atvejø). 20–
30 % navikø susidaro plonojoje þarnoje – tuðèiojoje ir
klubinëje (reèiau). Dvylikapirðtës þarnos stromos navi-
kai diagnozuojami labai retai (tuðèiosios þarnos daþniau-
siai). Reèiau jø pasitaiko stemplëje (> 90 % atvejø jie
nustatomi krûtininëje stemplës dalyje) ir storojoje þar-
noje [6, 8]. Ádomu tai, kad jø randama ir tiesiojoje þar-
noje [6].

Tai, kad virðutinës virðkinimo trakto dalies stromos na-
vikai yra reta liga, patvirtina ir mûsø praktikos duome-
nys. Per 1992–2001 metus tik 20 VUGPL gydytø ligo-
niø buvo histologiðkai patvirtinti navikai, panaðûs á virð-
kinimo trakto stromos navikus. Virðutinës virðkinimo trak-
to dalies stromos navikai nustatyti septyniems ligoniams:
ðeðiems ið jø – skrandþio navikai (viena 65 metø moteris
mirë po operacijos nuo prakiurusio skrandþio naviko, kai-
riojo subdiafragminio pûlinio ir iðplitusio peritonito), vie-
nam – dvylikapirðtës þarnos. Ûminis kraujavimas, kurio
prieþastis buvo virðutinës virðkinimo trakto dalies stromos
navikas, pasireiðkë penkiems ligoniams. Galimybiø atlik-
ti imunohistocheminius tyrimus nebuvo.

Pasireiðkimas

Dauguma virðutinës virðkinimo trakto dalies stromos na-
vikø – maþi (1–4 cm skersmens), pogleiviniai, daþnai

jokiø simptomø nesukeliantys dariniai. Taèiau labai re-
tai pasitaiko ir dideliø, 5 kg sverianèiø navikø [9]. Dalis
stromos navikø gali bûti kraujavimo (iðopëjus gleivinei),
stenozës (daþniau dël dvylikapirðtës þarnos stromos na-
vikø) ir skausmo prieþastis [5, 10, 11]. Ðie sindromai
daþniau pasireiðkia vyresniems, 50–60 metø ligoniams
[5, 8]. Virðkinimo trakto stromos navikø paplitimas tarp
vyrø ir moterø yra panaðus. Kraujavimas, kuris papras-
tai bûna nestiprus, yra daþniausia stromos navikø kom-
plikacija. Todël neatidëliotinos operacijos nuo stromos
naviko sukelto kraujavimo atliekamos labai retai [8].

Diagnostika

Kraujuojantys virðutinës virðkinimo trakto dalies stro-
mos navikai (èia jie susiformuoja daþniau) átariami en-
doskopijos metu. Gali bûti matomas gleivinës kontûrà
deformuojantis pogleivinis darinys su iðopëjusia gleivi-
ne, endoskopiniai ûminio kraujavimo poþymiai. Tiks-
lesnis stromos navikø diagnostikos metodas – endoso-
noskopija. Biopsija daþniausiai maþai kà patikslina, ta-
èiau dël nedidelës ðio tyrimo rizikos já atlikti galima.

Jeigu nëra metastaziø, daryti prielaidà, ar navikas pik-
tybinis, ar ne, kol kas galima tik ið jo dydþio. Sonosko-
piniø simptomø (naviko kontûras, struktûra) vertë yra
abejotina. Tradiciniai rentgenoskopiniai tyrimai ir
kompiuterinë tomografija taip pat gali bûti atliekami,
taèiau jie suteikia maþiau informacijos negu endoso-
noskopija. Magnetinio rezonanso tomografija yra dar
vienas virðutinës virðkinimo trakto dalies stromos na-
vikø diagnostikos bûdas. M. H. Shiu 1982 metø duo-
menimis [12], iki 5 cm skersmens skrandþio stromos
navikai neiðplinta. Kai skrandþio stromos naviko sker-
smuo nuo 6 iki 10 cm, metastazës nustatomos 15–30 %
ligoniø, o kai jis didesnis kaip 10 cm, metastazës nu-
statomos daugiau negu 60 % ligoniø. Daþniausiai to-
kiø navikø metastaziø bûna kepenyse (60 %), pilvap-
lëvëje (20 %), kauluose (6 %) [4]. Piktybiniø virðkini-
mo trakto stromos navikø metastazës atokiau esanèiuose
organuose bei audiniuose susidaro retai [1].

Gydymas

Jeigu besimptomio skrandþio stromos naviko skersmuo
iki 2 cm, ligoniams operacijos siûlyti nebûtina, taèiau
juos reikia stebëti. Visi besimptomiai 2 cm skersmens ir
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didesni skrandþio stromos navikai bei simptominiai
(komplikuoti) skrandþio stromos navikai, tarp jø ir krau-
juojantys, turi bûti paðalinti.

Dël virðkinimo trakto stromos navikø daþniausiai at-
liekamos planinës operacijos, pavyzdþiui, nustojus krau-
juoti arba kraujavimà sustabdþius tradiciniais endoskopi-
nës hemostazës metodais. Skubios operacijos atliekamos
labai retai. Sisteminës limfadenektomijos atlikti nereikia,
nes mezenchiminës kilmës piktybiniai navikai daþniau-
siai plinta ne limfogeniniu, bet hematogeniniu bûdu.

Skrandþio operacijos tipas – kraðtinë rezekcija, proksi-
malinë rezekcija, distalinë rezekcija, gastrektomija – pri-
klauso nuo skrandþio naviko vietos ir dydþio. Jeigu yra
galimybiø, rekomenduojama daryti laparoskopinæ ope-
racijà ir paðalinti navikà su sveikais audiniais. Laparosko-
pine technika daþniausiai pavyksta paðalinti iki 5 cm sker-
smens stromos navikus. Jeigu navikas yra priekinëje skran-
dþio kûno sienoje, patariama atlikti laparoskopinæ kraðtinæ
skrandþio rezekcijà. Uþtenka á pilvo ertmæ ákiðti du troa-
karus darbiniams instrumentams. Vienu ið jø suimama ir
patempiama virð naviko esanti priekinë skrandþio siena, o
kitu – linijiniu automatiniu siuvimo aparatu (aparatais) –
ji paðalinama (pjûvio vieta sutvirtinama kabëmis, daþniau-
siai dviem arba trimis eilëmis) [13]. Jei kraujuoja dvylika-
pirðtës þarnos stromos navikas, operacijos apimtá (ekscizi-
ja atliekant iðilginæ duodenotomijà, segmentinë rezekcija
ir pirminë anastomozë, pankreatduodeninë rezekcija) le-
mia tie patys veiksniai [8].

Paðalintà navikà, reikia skubiai iðtirti histologiðkai. Jei-
gu histologas patvirtina diagnozæ ir faktà, kad pjûviai
padaryti per sveikus audinius, operacijos apimtis nedi-
dinama. Jeigu paaiðkëja, kad tai ne stromos, bet epiteli-
nës kilmës piktybinis navikas, turi bûti atliekama ir adek-
vati sisteminë limfadenektomija.

Paminëtina, kad atsiranda specifiniø konservatyvaus
iðplitusiø piktybiniø virðkinimo trakto stromos navikø
gydymo galimybiø. Pavyzdys – selektyvus Kit inhibito-
rius STI571 [2].

Naviko morfologijos ávertinimas

Viena ið svarbiausiø problemø – virðkinimo trakto me-
zenchiminës kilmës navikø histologinë ir citologinë iden-
tifikacija, nes ásitikinta, kad galimybiø áprastiniu ðviesi-
niu mikroskopu diferencijuoti virðkinimo trakto stro-
mos navikø kilmæ nëra.

Manyta, kad tokie navikai susidaro ið virðkinimo trak-
to lygiøjø raumenø làsteliø. Kai histologinio tyrimo metu
buvo konstatuojama, kad navikà sudaro verpstës formos
làstelës, jie buvo vadinami lejomiomomis ar lejomiosar-
komomis. Jeigu patologai nutardavo, kad navikà sudaro
epitelioidinës làstelës, jis buvo vadinamas nepiktybine ar-
ba piktybine lejomioblastoma (epitelioidine lejomioma
arba epitelioidine lejomiosarkoma) [14]. Kita vertus,
virðkinimo trakto verpstiniø ir epitelioidiniø làsteliø na-
vikø genezë iðlieka neaiðki. Dël to tokiems neepiteliniams
navikams apibûdinti M. F. Mazuras ir H. B. Clarkas 1983
metais pasiûlë terminà „virðkinimo trakto stromos navi-
kai“ (angl. gastrointestinal stromal tumor; GIST) [3].

Pagal ðiuolaikinæ sampratà, vadinamieji GIST navikai
susiformuoja ið raumeniniame sluoksnyje (lot. arba tuni-
ca muscularis propria, arba lamina muscularis mucosae) esan-
èiø ir genetiðkai pakitusiø Cajalo làsteliø, turinèiø raume-
niniø ir nerviniø làsteliø ypatybiø (ðios làstelës lemia elek-
trofiziologinius procesus virðkinimo trakto organuose)
[15]. Taèiau iðlieka neaiðkûs tiek piktybinio, tiek nepik-
tybinio stromos naviko histologinës diagnozës kriterijai.

Diferencijuojant piktybinius ir nepiktybinius skrandþio
stromos navikus, reikðmës turi ne tik naviko dydis, iðpliti-
mas, bet ir mitoziniø naviko làsteliø skaièius (nustatomas
histologinio tyrimo metu 50 matymo laukø). Patikslinta,
jog svarbiausi nepalankios prognozës veiksniai – mitoziø
skaièius > 5/50 laukø, > 5 cm skersmens navikai, jø iðpli-
timas á gretimus audinius bei organus. Kitø makroskopi-
niø (egzogastrinis augimo tipas, gleivinës iðopëjimas ir kt.)
ir histologiniø (plejomorfizmas, nekrozë, mikrohemora-
gijos ir kt.) kriterijø reikðmë maþa [5, 6, 16].

Imunohistocheminiai kriterijai diferencijuojant mezen-
chiminës kilmës virðkinimo trakto navikus ir nustatant jø
biologines savybes (nepiktybiniai, piktybiniai) yra neabe-
jotinai naudingesni. CD117, vimentinas, CD34, lygiøjø
raumenø α aktinas, desminas, S-100 proteinas, sinaptofi-
zinas, PGP9, PGP5, chromograninas – tai bûdingiausi imu-
nohistocheminiai þymenys [1, 2, 5, 6]. Taèiau jie taip pat
nëra specifiniai ar unikalûs virðkinimo trakto stromos na-
vikø diagnostikos kriterijai. Pavyzdþiui, CD117 imuno-
histocheminis þymuo (c-kit protoonkogeno iðraiðka) yra bû-
dingas beveik visiems virðkinimo trakto stromos piktybi-
niams navikams; kita vertus, ðis þymuo yra ir neabejotinas
kito virðkinimo trakto mezenchiminio naviko – intraab-
dominalinës fibromatozës – poþymis [17]. Tà patá galima
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pasakyti apie vimentinà (þarnyno lygiøjø raumenø làstelë-
se jo nerandama; tai fibroblastø ir endoteliocitø þymuo).
Kaulø èiulpø kamieniniø làsteliø, endoteliocitø, kai kuriø
kitø mezenchiminiø làsteliø CD34 þymuo yra bûdingas ir
virðkinimo trakto stromos navikams; taèiau tada jis paste-
bimas 50–70 % atvejø [4]. Lygiøjø raumenø α aktino ver-
të dar maþesnë. Jis bûdingas ir kitiems mezenchiminës kil-
mës navikams (lejomiomai).

Radus lygiøjø raumenø aktino (13–25 % atvejø ir
daugiau) galima átarti lejomiogeninæ navikø kilmæ, nors
desminas juose identifikuojamas labai retai (3 %) [5].
S-100 proteinas – Ðvano làsteliø þymuo, leidþia átarti ir
neurogeniná naviko komponentà, ypaè jei naviko làste-
lës yra verpstës formos (neuromiogeninis ar mioneuro-
geninis navikas; ðvanoma). Kita vertus, tipinës virðkini-
mo trakto lejomiomos ir ðvanomos neturi CD34 þymens.

Taip analizuojant stromos navikø làsteliø struktûrà (si-
naptofizino, chromogranino, S-100 proteino þymenis)
imunohistocheminiais metodais ir elektroniniu mikrosko-

pu, buvo iðskirta ir apibûdinta nauja stromos piktybiniø
navikø grupë – virðkinimo trakto autonominiø nervø na-
vikai (GANT), kitaip dar vadinami pleksosarkomomis [18].

Iðvados

Virðkinimo trakto mezenchiminiø navikø diferenciacija
yra kompleksinë. Paðalintø navikø imunohistocheminis
tyrimas yra esminë tikslios diagnozës dalis. Kol jo nega-
lima atlikti, tokius navikus geriau vadinti abstraktesniais
terminais – virðkinimo trakto stromos navikais arba
virðkinimo trakto mezenchiminiais navikais. Galimybiø
klinikiniais tyrimo metodais ir ðviesiniu mikroskopu pa-
tikslinti á lejomiomas panaðiø virðkinimo trakto navikø
histologinæ struktûrà nëra. Gydymas – chirurginis. Ope-
racijos bûdà ir tipà lemia naviko vieta bei dydis. Dël
mezenchiminës kilmës navikø plitimo ypatybiø sisteminë
limfadenektomija nëra bûtinas operacijos komponen-
tas. Prognozæ lemia tokiø navikø biologinës savybës.
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Nuomonë

Dr. R. Lunevièius straipsnyje „Virðutinës virðkinimo
trakto dalies stromos navikai: sampratos ir terminø kai-
ta“, remdamasis literatûros duomenimis ir asmenine pa-
tirtimi, iðsamiai ir nuosekliai apþvelgia mezenchiminius
virðkinimo trakto navikus, arba gastrointestininës stro-
mos navikus (GIST): jø paplitimà, pasireiðkimà, diag-
nostikà, morfologiná ávertinimà, komplikacijas, gydymo
metodus. Tai yra aktuali ir palyginti nauja virðkinimo
trakto patologija.

Kalbëdamas apie naviko morfologiná vertinimà, au-
torius visiðkai teisingai akcentuoja, jog ðiø navikø diag-
nostikai bûtinas imunohistocheminis tyrimas. Tik
CD117 (KIT) ir kai kurie kiti þymenys leidþia nustatyti
ðiø navikø diagnozæ.

 Ne visai galima sutikti su teiginiu, kad GIST pikty-
biðkumo kriterijai nëra aiðkûs. C. Fletcherio ir kt. [1]
ásitikinimu, vartoti terminà nepiktybinis GIST ið viso
netinka.  Nacionalinis sveikatos institutas (JAV)
2001 metø balandá surengë GIST seminarà, kuriame bu-
vo suderintos nuomonës ðiuo klausimu – tiek morfolo-
giðkai diagnozuojant ðiuos navikus, tiek vertinant ligos
prognozæ. Nutarta ið viso nevartoti termino „nepiktybi-
nis GIST“ [1].

Autorius trumpai uþsimena apie nechirurginá GIST
gydymà KIT inhibitoriais. Reikia pridurti, kad GIST
terapijai vartojamas imatinibo mesilatas (imatinib mesy-
late). Jis slopina aktyvintà KIT baltymà. Vaistas vartoja-
mas GIST ir jø recidyvams ar metastazëms gydyti. Gal-
bût galima ðá gydymà taikyti ir kitiems standiesiems na-
vikams [3]. KIT baltymas identifikuojamas fenotipinio
ðiø navikø þymens CD117 daþymo bûdu [2]. Valstybi-
niame patologijos centre jau atliekamas KIT (CD117)
imunohistocheminis nustatymas parafininiuose pjûviuo-
se. Iðskyrus labai retas iðimtis, GIST turëtø bûti vadina-
mi tie navikai, kuriø audiniuose yra KIT teigiamos sri-
tys. Taigi CD117 nustatymas yra bûtina tiek GIST diag-
nozës, tiek imatinibo mesilato terapijos sàlyga. Visi kiti
þymenys, paminëti ir apþvalgoje, yra nespecifiniai: CD34
(60–70 %), SMA (30–40 %), S–100 (5 %).

Valstybiniame patologijos centre nuo 2000 metø jau
diagnozuoti 28 GIST atvejai, ið jø 21 buvo skrandyje,
3 – stemplëje, 4 – plonojoje þarnoje. Visi navikai  buvo
imunohistochemiðkai verifikuoti.

Dr. Auðrinë Barakauskienë
Doc. dr. Arvydas Laurinavièius
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