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Obraz patologiczny
Tomasz Tuziak

GIST (gastrointestinal stromal tumor) to termin określający specyficzną grupę no-
wotworów mezechymalnych przewodu pokarmowego, które najprawdopodobniej wy-
wodzą się z komórek prekursorowych dla komórek rozrusznikowych przewodu
pokarmowego (komórki Cajala) [1]. Guzy te uważano dawniej za nowotwory o róż-
nicowaniu gładkomięśniowym (leiomyoma, leiomyoblastoma). Klinicznie reprezen-
tują szerokie spektrum zmian od małych łagodnych guzów stwierdzanych
przypadkowo w czasie zabiegów operacyjnych do bardzo agresywnych nowotworów
przebiegających z zajęciem licznych narządów jamy brzusznej [2].

Nowotwór ten rozwija się w ścianie przewodu pokarmowego bez związku z błoną
śluzową. Guzy o odpowiednio dużych rozmiarach wywołują owrzodzenie błony ślu-
zowej. GIST może lokalizować się wzdłuż całego przewodu pokarmowego – od prze-
łyku do odbytnicy [3-7].

GIST to nowotwór wrzecionowatokomórkowy z małą ilością kolagenu (ryc. 1). Ją-
dra komórek wrzecionowatych często ułożone są w struktury palisadowate podobne
do palisad spotykanych w łagodnych guzach nerwowych. Guzy epitelioidne zbudo-
wane są z okrągłych i poligonalnych komórek o dość obfitej cytoplazmie. Guzy z wy-
bitnym pleomorfizmem jądrowym są rzadkie [8-10].

Złośliwość określa się na podstawie wielkości guza i liczby figur mitotycznych.
Guzy o średnicy poniżej 5 cm i liczbie mitoz mniejszej od 5 na 50 pól widzenia trak-
tuje się jako prawdopodobnie łagodne. Średnica powyżej 5 cm i liczba mitoz więk-
sza niż 5 na 50 pól widzenia świadczy o złośliwości guza. Guzy o małym potencjale
złośliwości to zmiany o średnicy do 5 cm i liczbie mitoz powyżej 5 na 50 pól widze-
nia. Guzy o liczbie mitoz powyżej 50 na 50 pól widzenia uważa się za nowotwory bar-
dzo złośliwe (high-grade, patrz poniżej) [2].

GIST to nowotwór, który z definicji wykazuje immunohistochemiczną ekspresję re-
ceptora c-Kit (CD117) należącego do rodziny receptorów kinazy tyrozynowej (ryc. 2).
Do aktywacji i nadekspresji c-Kit dochodzi najczęściej na drodze mutacji punkto-
wej w obrębie eksonu 11 genu KIT [11]. Jest to najważniejsza diagnostycznie,
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biologicznie i klinicznie cecha tego guza. Dodatkowo w około 70% przypadków
GIST wykazuje ekspresję antygenu CD34. Komórki Cajala (komórki rozruszniko-
we przewodu pokarmowego), które są prawdopodobnie prekursorem GIST także
wykazują koekspresję c-Kit i CD34. W jednej trzeciej przypadków GIST wykazuje
także ekspresję antygenów różnicowania mięśniowego, takich jak SMA (smooth
muscle actin).

Ostateczne rozpoznanie histopatologiczne GIST powinno zawierać:
• rozpoznanie nowotworu mezenchymalnego z komórek epitelioidnych, wrzecio-

nowatych lub o budowie mieszanej
• potwierdzenie rozpoznania badaniem immunohistochemicznym, najlepiej z uży-

ciem panelu przeciwciał: CD117 (Dako), CD34, wimentyny (marker komórek

RRyy  ccii  nnaa  11..  Ob raz hi sto lo gicz ny GIST. Ko mór ki wrze cio no wa te o nie wiel kiej aty pii two rzą nie re gu lar ne
wiąz ki. W nie któ rych ko mór kach wi dać cy to pla zma tycz ne wa ku ole

RRyy  ccii  nnaa  22..  Bar wie nie im mu no hi sto che micz ne. Ko mór ki GIST wy ka zu ją wy bit nie do dat nią re ak cję
(czer wo ne za bar wie nie cy to pla zmy) na obec ność re cep to ra c -kit
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me zen chy mal nych), ak ty ny mię śni gład kich (SMA), de smi ny (mar ker ko mó rek
mię śnio wych), biał ka S100 i HMB45

• oce nę stop nia agre syw no ści gu za na pod sta wie wiel ko ści gu za i licz by fi gur po -
dzia łu li czo nych w 50 du żych po lach wi dze nia, we dług kry te riów okre ślo nych
przez kon sen sus Na tio nal In sti tu tes of He alth [NIH, patrz po ni żej]
W gu zach CD117 ujem nych, za le ca ne jest ba da nie mu ta cji w ge nie KIT i re cep to ra

płyt ko po chod ne go czyn ni ka wzro stu (PDGFR) oraz po now nej kon sul ta cji pre pa ra tów
hi sto lo gicz nych w za kła dzie pa to lo gii ma ją cym do świad cze nie w roz po zna wa niu GIST.
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Cy to ge ne ty ka i ge ne ty ka mo le ku lar na
Pod wzglę dem cy to ge ne tycz nym no wo two ry pod ście li sko we prze wo du po kar mo we -
go ce chu ją się utra tą chro mo so mów na si la ją cą się w trak cie pro gre sji gu za [1,2]. Naj -
czę ściej ob ser wo wa ną i wcze sną zmia ną jest utra ta chro mo so mu 14. W nie któ rych



4

N O W O T W Ó R  P O D Ś C I E L I S K O W Y  P R Z E W O D U  P O K A R M O W E G O

gu zach aber ra cja ta wy stę pu je ja ko je dy na zmia na w ka rio ty pie ko mór ki [3]. Przy -
pusz cza się, iż na chro mo so mie 14 zlo ka li zo wa ny jest nie zna ny jesz cze, hi po te tycz -
ny gen su pre so ro wy, któ re go utra ta zwią za na jest z pa to ge ne zą GIST. W eta pach
póź niej szych roz wo ju no wo two ru do cho dzi do utra ty chro mo so mów 22 i ra mie nia
krót kie go chro mo so mu 1. Utra ty chro mo so mów 13, 15 i 18 a tak że de le cje czę ścio -
we re gio nów chro mo so mo wych 9p i 11p oraz na by cia re gio nów 5p i 8q są ty po we dla
zło śli wych form gu zów [1,4]. W re gio nie chro mo so mo wym 9p21 zlo ka li zo wa ne są
ge ny su pre so ro we CDK N2A (p16IN K4A i p14ARF) i CDK N2B ( p15IN K4B), któ rych in ak ty -
wa cja w GIST zwią za na jest ze zło śli wie niem ko mór ki no wo two ro wej [5]. 

Cha rak te ry stycz ną ce chą mo le ku lar ną no wo two rów pod ście li sko wych prze wo du
po kar mo we go jest ak ty wa cja KIT lub PDG FRA (re cep tor dla płyt ko po chod ne go
czyn ni ka wzro stu ty pu al fa) [2,6,7]. Oba biał ka peł nią funk cję prze zbło no wych re -
cep to rów o ak tyw no ści ki na zy ty ro zy no wej. U pod ło ża na de kspre sji i ak tyw no ści obu
ki naz le żą so ma tycz ne, wza jem nie wy klu cza ją ce się mu ta cje w ge nach KIT i PDG FRA
(oba zlo ka li zo wa ne w 4q12), w wy ni ku któ rych do cho dzi do trwa łej i nie za leż nej od
po łą cze nia z li gan dem au to fos fo ry la cji ki na zy re cep to rów [8-11]. To z ko lei pro wa -
dzi do zmia ny kon for ma cji re cep to rów i ak ty wa cji ich zdol no ści do fos fo ry la cji ko lej -
nych bia łek szla ku prze ka zy wa nia sy gna łu we wnątrz ko mór ko we go. W oko ło 70-80%
przy pad ków ko mór ki no wo two ro we nio są mu ta cje ki na zy re cep to ro wej KIT. Mu ta -
cje te naj czę ściej wy stę pu ją w czę ści przy bło no wej, ko do wa nej przez eks on 11 KIT.
Mniej czę ste są mu ta cje w czę ści ze wną trz bło no wej, ko do wa nej przez eks on 9 ge nu
KIT (5-12%), a naj rzad sze (1-2%) mu ta cje do me ny ki na zo wej re cep to ra (eks on 13
i 17) [2,7,12]. W 5-7% GIST wy kry wa ne są mu ta cje PDG FRA, naj czę ściej do me ny
ki na zo wej, ko do wa nej przez eks on 18 (5% gu zów) [10,11]. GIST nio są ce mu ta cje

Tabela 1. Zależność między genotypem guza a odpowiedzią na terapię imatynibem u pacjentów
z GIST w przeprowadzonych badaniach klinicznych.

B2222
faza II 

(n=127)

EORTC-AustralAsian
faza III 

(n=363)

North America
SWOG S0033

faza III (n=324)

Odpowiedź obiektywna*

KIT ekson 11 83%† 70%† 67%†

KIT ekson 9 48% 35% 40%

Brak mutacji 0% 25% 39%

Progresja choroby

KIT ekson 11 4,7% 3,2% BD

KIT ekson 9 17,4% 17,2% BD

Brak mutacji 55,6% 19,2% BD

BD – brak danych, RECIST – Response Evaluation Criteria in Solid Tumors
*Zdefiniowana jako całkowita lub częściowa odpowiedź zgodnie z kryteriami RECIST
†Znamienna różnica statystyczna KIT ekson 11 vs KIT ekson 9 i grupy bez mutacji
B2222 Phase II trial: Heinrich i wsp., J Clin Oncol, 2003
EORTC-AustralAsia Phase III trial: Debiec-Rychter i wsp. Eur J Cancer 2006
SWOG S0033 Trial: Heinrich i wsp., Proceedings of ASCO abstract, 2005



5

M I Ę S A K I  T K A N E K  M I Ę K K I C H  U  D O R O S ŁY C H

PDG FRA czę sto nie wy ka zu ją eks pre sji KIT (gu zy CD117 im mu no ne ga tyw ne) – po -
twier dze nie roz po zna nia, a tym sa mym kwa li fi ka cja do le cze nia ima ty ni bem moż li -
wa jest wów czas je dy nie po przez ge no ty po wa nie gu za [13,14]. W rzad kich
przy pad kach mu ta cje KIT i PDG FRA są de fek ta mi wro dzo ny mi, le żą cy mi u pod ło -
ża dzie dzicz nej i ro dzin nej po sta ci cho ro by [2]. W oko ło 10-15% GIST nie stwier dza
się mu ta cji KIT lub PDG FRA (wild -ty pe). W tej pod gru pie gu zów rów nież do cho dzi
do nad mier nej ak ty wa cji re cep to ra KIT, jed nak że jej me cha nizm nie jest jesz cze po -
zna ny. Do pod gru py wild -ty pe GIST na le żą gu zy dzie cię ce i lu dzi mło dych, gu zy
wy stę pu ją ce u pa cjen tów z ner wia kow łók nia ko wa to ścią ty pu 1 oraz wy stę pu ją ce
w tzw. tria dzie Car neya (ze spo łu cha rak te ry zu ją ce go się syn chro nicz nym lub me ta -
chro nicz nym roz wo jem chrzęst nia ków płuc, przy zwo ja ków ner wo wych i wie lo ogni -
sko wych GIST po cho dze nia żo łąd ko we go) [2,7,15,16]. 

Ozna cza nie ty pów mu ta cji w gu zach GIST ma zna cze nie pro gno stycz ne,
po nie waż wy ka za no, iż u cho rych, u któ rych stwier dza się w gu zie de le cje w ob rę bie
eks o nu 11 ge nu KIT, czę ściej do cho dzi do wzno wy a prze ży cie jest krót sze w po rów -
na niu z pa cjen ta mi, u któ rych wy kry wa ne są mu ta cje in ne go ty pu [17-20]. Nie któ -
re ty py mu ta cji wią żą się z gu za mi o spe cy ficz nej lo ka li za cji ana to micz nej, co mo że
wią zać się z ich zróż ni co wa ną agre syw no ścią bio lo gicz ną. Do ty czy to mu tan tów eks -
o nu 9 KIT, któ re wy wo dzą się naj czę ściej z je li ta cien kie go i cha rak te ry zu ją się du -
żą zło śli wo ścią bio lo gicz ną [21-23]. W prze ci wień stwie do nich, gu zy nio są ce mu ta cje
PDG FRA wy wo dzą się głów nie z żo łąd ka i są, co cha rak te ry stycz ne, ma ło agre syw ne
kli nicz nie [12,24,25]. 

Ana li za ro dza ju mu ta cji w GIST ma rów nież du że zna cze nie pre dyk cyj ne od -
po wie dzi na le cze nie ima ty ni bem. Naj lep szą od po wiedź na te ra pię, wy ra ża ją cą się wy -
so kim wskaź ni kiem od po wie dzi obiek tyw nych (70-80% cho rych) oraz zde cy do wa nie
dłuż szym prze ży ciem i dłuż szym okre sem wol nym od wzno wy wy ka zu ją pa cjen ci z gu -

 
 

Domena błonowa 
Domena przybłonowa 

Ekson 8 (kodon 419): AML 

  Ekson 9 (kodon 501/502): GIST 

Ekson 13 (kodon 642): GIST  

Ekson 17  
(kodon 816): germ cell tumors, 
mastocytosis, AML,  lymphoma 
(kodon 822): GIST  

Domeny 
zewnątrzkomórkowe 

Ekson 2 (kodon 52): MPD 

Ekson 10 (kodon 530): AML 

Ekson 11 (kodon 550-580): GIST  

Domeny kinazy tyrozynowej 

RRyycciinnaa  33.. Aktywujące mutacje receptora KIT wykrywane w nowotworach człowieka
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za mi, w któ rych ob ser wu je się mu ta cje eks o nu 11 KIT. W prze ci wień stwie do nich, oko -
ło 30% pa cjen tów z no wo two ra mi, w któ rych wy kry to zmia ny w ob rę bie eks o nu 9 KIT
i oko ło 50% cho rych z no wo two ra mi bez wy kry wal nej mu ta cji wy ka zu je pier wot ną opor -
ność na lek [26-28]. Po nad to wy ka za no, że od po wiedź no wo two rów nio są cych mu ta cje
eks o nu 9 ge nu KIT jest za leż na od daw ki. Cho rzy z mu ta cja mi eks o nu 11 KIT re agu ją
na le cze nie ima ty ni bem przy stan dar do wej (400 mg na do bę) daw ce le ku, na to miast
pa cjen ci z mu ta cją w eks o nie 9 KIT wy ma ga ją daw ki wyż szej (800 mg na do bę) [28]. 

Ge no ty po wa nie (ana li za mu ta cji) w przy pad ku gu zów GIST jest więc nie zwy kle
przy dat nym te stem mo le ku lar nym w pro gno zo wa niu prze bie gu cho ro by, a tak że
w prze wi dy wa niu wy ni ków le cze nia far ma ko lo gicz ne go ima ty ni bem. Badanie mo le -
ku lar ne wska za ne jest zwłasz cza w gu zach wy so kie go ry zy ka, przed roz po czę ciem le -
cze nia ima ty ni bem, i moż li we jest w opar ciu o ma te riał tka nek gu za za bez pie czo ny
do ru ty no wych ba dań hi sto pa to lo gicz nych (blo ki pa ra fi no we). 

Opor ność na ima ty nib 
U części pacjentów z GIST w trakcie leczenia imatynibem obserwuje się
występowanie pierwotnej lub wtórnej oporności na terapię. Jak wspomniano wyżej, do
nowotworów pierwotnie opornych na lek (ulegających progresji w ciągu pierwszych 6
miesięcy podawania imatynibu) należą głównie guzy bez mutacji KIT lub PDGFRA
(tzw. wild-type GIST), nowotwory z mutacją eksonu 9 genu KIT, a także guzy
z mutacją punktową kodonu 842 genu PDGFRA (m.in. z najczęściej występującą
mutacją eksonu 18: D842V) [26-29]. Oporność wtórną obserwuje się u chorych, którzy
pierwotnie dobrze odpowiedzieli na leczenie i jest ona związana najczęściej
z nabyciem przez komórkę nowotworową dodatkowej mutacji genu KIT lub PDGFRA
(ok. 60% guzów), która zmienia konformację przestrzenną białka, uniemożliwiając
dojście cząsteczki leku do kieszonki enzymatycznej receptora. Najczęściej
występującymi mutacjami wtórnymi są mutacje dotyczące domen kinazowych
receptora KIT, kodowanych przez ekson 13, 14 i 17 [30-33]. Ważne jest, iż niektóre
z tych mutacji wykazują wrażliwość na inhibitory kinaz tyrozynowych drugiej
generacji, do których należą sunitynib czy nilotynib [34]. Istnieje więc możliwość
kontynuowania leczenia pacjentów opornych na imatynib przy użyciu nowych, stale
udoskonalanych drobnocząsteczkowych inhibitorów kinaz tyrozynowych. 
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Uwagi kliniczno-terapeutyczne
Piotr Rutkowski, Włodzimierz Ruka

Wstęp
No wo two ry pod ście li sko we prze wo du po kar mo we go (GIST) sta no wią nie daw no wy -
od ręb nio ną gru pę naj częst szych no wo two rów me zen chy mal nych prze wo du po kar -
mo we go. Da ne epi de mio lo gicz ne są gro ma dzo ne, jed nak licz ba kli nicz nie istot nych
po sta ci GIST (czy li nie ope ra cyj nych/roz sia nych i GIST o wy so kim ry zy ku) oce nia -
na jest na oko ło 20-30% przy pad ków, co da je ok. 3-4 przy pad ki na 1 mln miesz kań -
ców. W Pol sce pro wa dzo ny jest pro spek tyw ny Re jestr Kli nicz ny GIST
(gist@coi.waw.pl, http://gist.coi.waw.pl). Me dia na wie ku za cho ro wa nia na GIST wy -
no si 55-60 lat. No wo two ry pod ście li sko we prze wo du po kar mo we go wy stę pu ją z po -
dob ną czę sto ścią u obu płci, ale w gru pie cho rych ze zmia na mi prze rzu to wy mi
ob ser wu je się prze wa gę męż czyzn. Pier wot ne umiej sco wie nie GIST do ty czy przede
wszyst kim ce wy prze wo du po kar mo we go (po nad 80%), a znacz nie rza dziej (po ni żej
15%) mię sa ki te wy stę pu ją w prze strze ni za otrzew no wej lub ze wzglę du na za awan -
so wa nie cho ro by nie jest moż li we okre śle nie ich punk tu wyj ścia. W ob rę bie prze wo -
du po kar mo we go GIST wy stę pu je naj czę ściej w żo łąd ku (40-70%) i je li cie cien kim
(20-50%), a rzad ko w je li cie gru bym (ok. 5%) i prze ły ku (<5%). Ob ja wy kli nicz ne
są nie spe cy ficz ne: bó le brzu cha, ob ja wy pod nie droż no ści lub prze wle kłe go krwa wie -
nia z prze wo du po kar mo we go, wy czu wal ny guz ja my brzusz nej, cza sa mi ob ja wy ostre -
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go brzu cha. Nie kie dy ko bie ty cho re na GIST je li ta cien kie go ope ro wa ne są z po dej -
rze niem no wo two ru na rzą du rod ne go. Szcze gól nie nie wiel kie zmia ny dłu go po zo -
sta ją bez ob ja wo we i mo gą być wy kry wa ne przy pad ko wo. Na wro ty GIST do ty czą
przede wszyst kim ja my brzusz nej. Prze waż nie (57%) ob ser wu je się prze rzu ty do wą -
tro by – al bo izo lo wa ne (23%) al bo współ ist nie ją ce z roz sie wem śród o trzew no wym
(34%). Roz siew śród o trzew no wy bez prze rzu tów do wą tro by wy stę pu je u oko ło 30%
cho rych.

Le cze nie pier wot ne go GIST
Naj lep szą me to dą pro wa dzą cą do wy le cze nia GIST jest ra dy kal ne le cze nie chi rur -
gicz ne da jące 28-65% prze żyć 5-let nich (tab. 2) (ryc. 4). Uzy ska nie ma kro sko po wo
ra dy kal nych gra nic jest moż li we u po nad trzech czwar tych ope ro wa nych cho rych
(77%). Nie ma po trze by usu wa nia lo ko re gio nal ne go ukła du chłon ne go, po nie waż
GIST (po dob nie jak in ne mię sa ki) nie da ją prze rzu tów do wę złów chłon nych. Nie -

Ta be la 2. Za sa dy le cze nia chi rur gicz ne go pier wot nych GIST.

• Re sek cja gu za w gra ni cach tka nek zdro wych (mar gi nes 1-2 cm, pre fe ro wa ne za bie gi oszczę -
dza ją ce, wy cię cia kli no we)

• Uni ka nie śród o pe ra cyj ne go pęk nię cia gu za
• Lim fa de nek to mia z re gu ły nie jest ko niecz na
• Ro la la pa ro sko pii nie pew na, me to da ta jest prze ciw wska za na w przy pad ku więk szych gu zów
• Do kład na oce na pod ką tem roz siewu cho ro by (zwłasz cza eks plo ra cja za chył ków otrzew nej)
• W przy pad ku GIST miej sco wo za awan so wa nych na le ży roz wa żyć le cze nie neo adju wan to we

ima ty ni bem za miast oka le cza ją cych ope ra cji
• Za bez pie cze nie tka nek (za mra ża nie) do ba dań mo le ku lar nych

RRyycciinnaa  44.. Obraz pooperacyjny pierwotnego owrzodziałego GIST jelita cienkiego
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ste ty, w oko ło 20–40% ope ro wa nych przy pad ków ob ser wu je się roz siew no wo two ru
w ob rę bie ja my otrzew no wej i/lub prze rzu ty do wą tro by. Ko lej ne re ope ra cje na wro -
tów z re gu ły nie pro wa dzą do wy le cze nia. Roz le głe, oka le cza ją ce re sek cje wie lo na rzą -
do we (jak np. am pu ta cja brzusz no -kro czo wa) u cho rych na pier wot ny GIST nie
po win ny być wy ko ny wa ne – w ta kich przy pad kach gra nicz nie re sek cyj ne go GIST
na le ży roz wa żyć le cze nie przed ope ra cyj ne ima ty ni bem w daw ce 400 mg na do bę
mak sy mal nie przez 6 mie się cy pod ści słą kon tro lą to mo gra fii kom pu te ro wej.

Pod sta wo we i naj istot niej sze czyn ni ki ro kow ni cze u cho rych na GIST nie są do tych -
czas w peł ni usta lo ne. Pro po nu je się, aby ty mi kry te ria mi by ły wiel kość ogni ska pier wot -
ne go no wo two ru i licz ba mi toz ob ser wo wa na w 50 po lach wi dze nia w du żym
po więk sze niu (tab. 3 – kry te ria Na tio nal In sti tu tes of He alth) (ryc. 5). In ne czyn ni ki
obej mu ją praw do po dob nie umiej sco wie nie gu za pier wot ne go (agre syw ność GIST ro -
śnie w dół prze wo du po kar mo we go), płeć (mę ska – ne ga tyw ny czyn nik ro kow ni czy na -
wro tu cho ro by), wiek, ra dy kal ność le cze nia chi rur gicz ne go/śród o pe ra cyj ne pęk nię cie
gu za lub ro dzaj mu ta cji (w ge nie KIT lub PDG FRA). Trud ny do zde fi nio wa nia jest sto -
pień po ten cjal nej zło śli wo ści te go no wo two ru i je dy nym pew nym kry te rium agre syw no -
ści jest na cie ka nie są sied nich na rzą dów przez guz pier wot ny, prze rzu ty lub na wro ty
cho ro by. Nie sto su je się obec nie po ję cia „ła god ne go” GIST. We dług ostat nich pu bli ka -
cji ro ko wa nie u cho rych z jaw nie zło śli wy mi GIST i tych o wy so kim ry zy ku na wro tu jest
po dob nie złe. W ostat nim cza sie Miet ti nen i La so ta do ko na li ana li zy zna cze nia czyn ni -
ków ry zy ka w za leż no ści od lo ka li za cji ana to micz nej gu za pier wot ne go i stwo rzy li wła -
sne kla sy fi ka cje grup ry zy ka od dziel nie dla GIST wy wo dzą cych się z żo łąd ka,
dwu nast ni cy i je li ta. Kla sy fi ka cja ta od zwier cie dla fakt, że GIST wy wo dzą cy się z żo łąd -
ka cha rak te ry zu je się lep szym ro ko wa niem niż GIST w je li cie cien kim lub gru bym.

Obec nie nie ma wska zań do ru ty no we go sto so wa nia le cze nia uzu peł nia ją ce go in -
hi bi to ra mi ki naz ty ro zy no wych u cho rych na GIST. Kan dy da ta mi do ta kie go le cze -
nia mo gą być cho rzy o po śred nim lub wy so kim stop niu agre syw no ści kli nicz nej
we dług NIH (po wy żej 5 mi toz/50 pól wi dze nia w du żym po więk sze niu – high -po wer

Ta be la 3. Pro po no wa na oce na stop nia agre syw no ści kli nicz nej no wo two ru u cho rych na GIST we -
dług Na tio nal In sti tu tes of He alth (NIH).

SSttoo  ppiieeńń  aaggrree  ssyyww  nnoo  śśccii WWiieell  kkoośśćć  ((ww  ccmm)) LLiicczz  bbaa  mmii  ttoozz  ((HHPPFF))

Bar dzo ni ski < 2 < 5/50

Ni ski 2-5 < 5/50

Po śred ni
≤ 5 6-10/50

5-10 < 5/50

Wy so ki

> 5 > 5/50

> 10 Każ da

Każ da > 10/50

HPF (high po wer field) – po le w du żym po więk sze niu (x 400)
Wiel kość – okre ślo na jed nym naj więk szym wy mia rem gu za (mo że róż nić się nie co w ma te ria le nie -
utr wa lo nym i utrwa lo nym oraz za le żeć od oso by mie rzą cej). Ist nie je ogól na, ale sła bo udo wod nio na
opi nia, że – być mo że – ka te go rie wiel ko ści przyj mo wa ne dla gu zów umiej sco wio nych w je li cie cien -
kim po win ny być o 1-2 cm mniej sze od wy zna czo nych dla in nych GIST
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field – HPF i/lub wiel kość gu za po wy żej 5 cm) ze wzglę du na wy so kie ry zy ko na -
wro tu cho ro by. Nie daw no prze rwa ne ba da nie ACO SOG Z9001 wy ka za ło po pra wę
prze żyć wol nych od na wro tu cho ro by pod czas sto so wa nia ima ty ni bu uzu peł nia ją co
przez  rok. Nie wy ka za no jed nak wpły wu ta kie go le cze nia na prze ży cia cał ko wi te.
Do pro wa dzi ło to do re je stra cji ima ty ni bu ja ko je dy ne go le ku do le cze nia uzu peł nia -
ją ce go po wy cię ciu GIST o du żym i po śred nim ry zy ku. Ko niecz ne są dal sze ba da nia
w ce lu usta le nia wpły wu le cze nia uzu peł nia ją ce go na od se tek na wro tów cho ro by po
dłuż szym okre sie ob ser wa cji, wy stę po wa nie wtór nej opor no ści na te ra pię ima ty ni -
bem i prze ży cia cał ko wi te, a tak że ewen tu al nie opty mal ne go cza su trwa nia uzu peł -
nia ją cej te ra pii ima ty ni bem.

Cho ry po wi nien być po in for mo wa ny o moż li wo ści na wro tu cho ro by po dłu gim
okre sie od wy cię cia zmia ny pier wot nej. Cho rzy z grup o wy so kim i po śred nim ry zy -
ku na wro tu cho ro by po win ni być pod da ni ści słej ob ser wa cji za po mo cą kon tro l nej
to mo gra fii kom pu te ro wej ja my brzusz nej i mied ni cy z po dwój nym kon tra stem co 3
mie sią ce przez pierw sze 2 la ta po re sek cji pier wot ne go gu za, na stęp nie co 6 mie się -
cy do 5 lat i po upły wie 5 lat raz w ro ku. W przy pad ku re sek cji zmian o ni skim stop -
niu ry zy ka ta ka kon tro la po win na być wy ko ny wa na raz w ro ku. 

Le cze nie za awan so wa nych 
(nie re sek cyj nych i/lub prze rzu to wych) GIST
Cho rych w sta dium nie ope ra cyj nym kwa li fi ko wa no do nie daw na wy łącz nie do le cze -
nia ob ja wo we go, po nie waż GIST są opor ne na stan dar do wą che mio te ra pię, zwy kle
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RRyycciinnaa  55..  Przeżycia wolne od nawrotu choroby po radykalnym leczeniu operacyjnym pierwotnych
GIST w zależności od grup ryzyka według NIH (w grupie 337 chorych na GIST z bazy danych
Rejestru Klinicznego GIST)
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sto so wa ną w in nych mię sa kach tka nek mięk kich, zaś me dia nę cza su prze ży cia u cho -
rych z na wro tem cho ro by sza co wa no na 9-20 mie się cy. Prze ło mem w le cze niu nie re -
sek cyj nych i/lub prze rzu to wych GIST by ło wpro wa dze nie do prak ty ki kli nicz nej
ima ty ni bu. Jest to drob no czą stecz ko wy in hi bi tor ki naz ty ro zy no wych (m.in. KIT,
PDGFR), pierw szy ukie run ko wa ny mo le ku lar nie lek za re je stro wa ny w Pol sce do le -
cze nia pierw sze go rzu tu cho rych na za awan so wa ny GIST. Obec nie GIST sta no wi
w on ko lo gii mo de lo wy przy kład sku tecz ne go le cze nia ukie run ko wa ne go mo le ku lar -
nie wśród no wo two rów li tych.

Do tych czas opu bli ko wa no wy ni ki pię ciu pro spek tyw nych ba dań kli nicz nych I -III
fa zy (EORTC 62001, 62002, 62005, USA/FIN, S0033) prze pro wa dzo nych w ce lu do -
ko na nia oce ny sku tecz no ści ima ty ni bu w le cze niu do ro słych cho rych na nie ope ra cyj -
ne i/lub roz sia ne GIST. Zna czą ca więk szość cho rych ob ję tych ty mi ba da nia mi ży je
(70-93%) i jest na dal le czo na ima ty ni bem, co świad czy o za ha mo wa niu u nich pro gre -
sji cho ro by [tab. 4]. Wraz z wy dłu ża niem się cza su le cze nia zwięk sza się jed nak od -
se tek nie po wo dzeń, to jest pro gre sji: z 7% przy me dia nie le cze nia oko ło 10 mie się cy
do 23% przy me dia nie le cze nia po wy żej 17 mie się cy. Jed no cze śnie też, z bie giem cza -
su, ro śnie od se tek cho rych z czę ścio wą re mi sją zmian (PR, par tial re spon se), któ rzy
w pierw szych mie sią cach le cze nia wy ka zy wa li sta bi li za cję cho ro by (SD, sta ble di se -
ase). Obec ne do świad cze nia su ge ru ją, że uzy ska nie cał ko wi tej re mi sji (CR, com ple -
te re spon se) jest bar dzo rzad kie. Opu bli ko wa ne wy ni ki pro to ko łu EORTC od no śnie
prze żyć wol nych od pro gre sji i prze żyć cał ko wi tych po ka zu ją po 2 la tach oko ło 50%

Ta be la 4. Pod su mo wa nie wy ni ków ba dań kli nicz nych w zaa wan so wa nych GIST z za sto so wa niem ima ty ni bu.

BBaa  ddaa  nniiee,,  ffaa  zzaa  
ii lliicczz  bbaa  cchhoo  rryycchh

OObbiieekk  ttyyww  nnaa  oodd  ppoo  wwiieeddźź
SSttaa  bbii  llii  zzaa  ccjjaa

cchhoo  rroo  bbyy
PPrroo  ggrree  ssjjaa
cchhoo  rroo  bbyy

PPrrzzee  żżyy  cciiaa  
ccaałł  kkoo  wwii  ttee

PPrrzzee  żżyy  cciiee  
wwooll  nnee  

oodd  pprroo  ggrree  ssjjii
CCzzęę  śścciioo  wwaa
oodd  ppoo  wwiieeddźź

CCaałł  kkooww  iittaa
oodd  ppoo  wwiieeddźź

EORTC 62001 (van Ooste -
rom i wsp. 2001), I, 36

54% 0% 37% 8% BD BD

US B2222 (De me tri
I wsp.), II, 147

67% 1% 16% 12%
Mediana 57

miesięcy

Mediana
czasu do

progresji 24
miesiące

EORTC 62002 (Ver we ij
I wsp.), II, 27

67% 4% 18% 11% BD 73% (rok)

In ter gro up S0033 (Blan ke
I wsp.), III, 746

400 mg/do bę 45% 3% 27% 25% 78% (2-lata) 50% (2 lata)

800 mg/do bę 45% 3% 26% 26% 73% (2-lata) 53% (2 lata)

EORTC 62005 (Ver we ij
i wsp.) [46], III 946

Mediana 19
miesięcy

400 mg/do bę 45% 5% 32% 13% 69% (2-lata) 44% (2 lata)

800 mg/do bę 48% 6% 32% 9% 74% (2-lata) 52% (2 lata)

BD – brak da nych
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pro gre sji cho ro by i oko ło 70% prze żyć cał ko wi tych, co jest istot nie lep sze w po rów na -
niu z da ny mi hi sto rycz ny mi. Wy ni ki prze żyć cho rych, któ rzy wy ka zu ją obiek tyw ną
czę ścio wą od po wiedź (we dług kry te riów RE CIST) na le cze nie ima ty ni bem lub sta -
bi li za cję cho ro by są zbli żo ne. Po dob ne są opu bli ko wa ne wy ni ki pol skiej wie lo ośrod -
ko wej ana li zy 237 cho rych na nie ope ra cyj ny/roz sia ny GIST le czo nych ima ty ni bem
prze pro wa dzo nej przez Re jestr Kli nicz ny GIST przy Kli ni ce No wo two rów Tka nek
Mięk kich i Ko ści Cen trum On ko lo gii – In sty tu tu w War sza wie (ryc. 6).

Do le cze nia ima ty ni bem kwa li fi ku ją się cho rzy speł nia ją cy na stę pu ją ce kry te ria:
• roz po zna nie hi sto pa to lo gicz ne GIST
• do dat ni wy nik ba da nia im mu no hi sto che micz ne go na CD117
• zmia ny nie ope ra cyj ne i/lub prze rzu ty, stwier dzo ne w ba da niu wy ko na nym me to -

dą to mo gra fii kom pu te ro wej (TK) lub re zo nan su ma gne tycz ne go (MR)
• zmia ny mie rzal ne w ba da niu TK lub MR
• stan spraw no ści 0-3 we dług ska li WHO, po wy żej 40 w ska li Kar no fskie go
• nie obec ność ze spo łu złe go wchła nia nia
• za cho wa na wy dol ność ne rek i wą tro by

Le cze nie roz po czy na się od daw ki ima ty ni bu 400 mg do ust nie raz na do bę, ra no.
Cho ry po wi nien za żyć lek jed no ra zo wo w ca łej daw ce, naj le piej pod czas śnia da nia,
po pi ja jąc szklan ką nie ga zo wa nej wo dy w po zy cji sie dzą cej. W przy pad kach pro gre sji
daw kę zwięk sza się do mak sy mal nej (zgod nie z pro to ko łem EORTC 62005), to jest
do 800 mg na do bę, po da wa nych w dwóch por cjach (ra no i wie czo rem) po 400 mg.
W przy pad ku dal szej pro gre sji od stę pu je się od le cze nia ima ty ni bem. W przy pad -
kach wy stą pie nia tok sycz no ści 3 i 4 stop nia daw kę do bo wą na le ży zmniej szyć do 600

 
 
 
 
 
 
 
 
 

0 365 730 1095 1460

Czas przeżycia (dni)

0,0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

1,0

Pr
aw

do
po

do
bi

eń
st

w
o 

pr
ze

ży
ci

a

54%

RRyycciinnaa  66..  Przeżycia wolne od progresji w grupie 232 chorych na nieoperacyjny i/lub rozsiany GIST
leczonych imatynibem w ramach Rejestru Klinicznego GIST
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RRyycciinnaa  77..  Obraz tomografii komputerowej zaawansowanego GIST wypełniającego jamę brzuszną –
wyjściowo (A) i po 9 miesiącach leczenia imatynibem (B)
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mg, po da wa ną dwa ra zy na do bę (ra no i wie czo rem) po 300 mg. W przy pad ku pro -
gre sji od stę pu je się od dal sze go le cze nia. W więk szo ści do tych cza so wych ba dań
stwier dzo no, że daw ka 400, 600 i 800 mg da je po dob ne wy ni ki w od nie sie niu do
prze żyć cał ko wi tych. Do tych czas nie usta lo no opty mal ne go cza su le cze nia. We
wszyst kich wy ko ny wa nych do tej po ry ba da niach kli nicz nych przy ję to za sa dę le cze -
nia cho rych do cza su wy stą pie nia pro gre sji. Za ob ser wo wa no, że po od sta wie niu le ku
mo że na stą pić szyb ka pro gre sja cho ro by.

Do tych czas zgro ma dzo ne da ne wska zu ją, że tok sycz ność le cze nia w daw ce 400-
800 mg jest nie wiel ka, prze waż nie 1-2 stop nia we dług ska li WHO (ob ja wy te są
częst sze przy sto so wa niu więk szej daw ki). Naj częst sze ob ser wo wa ne ob ja wy nie po -
żą da ne obej mu ją: nie do krwi stość, obrzę ki – zwłasz cza po wiek, osła bie nie, nud no ści,
bie gun kę, gra nu lo cy to pe nię, kur cze mię śnio we i zmia ny skór ne. Część ob ja wów nie -
po żą da nych (obrzę ki, bie gun ka, nud no ści, wy syp ka skór na) mo że ustę po wać sa mo -
ist nie, bez ko niecz no ści prze rwa nia le cze nia. Naj po waż niej sze po wi kła nia (3 i 4
sto pień tok sycz no ści) są rzad kie i do ty czą głów nie krwa wień (z gu za lub z prze wo -
du po kar mo we go), per fo ra cji prze wo du po kar mo we go, bó lów brzu cha, re ten cji pły -
nów i nie do krwi sto ści. Pod czas le cze nia ima ty ni bem na le ży pa mię tać o je go
in te rak cjach z wie lo ma in ny mi le ka mi, zwłasz cza me ta bo li zo wa ny mi przez układ cy -
to chro mów wą tro by.

Sku tecz ność le cze nia mo ni to ru je się na pod sta wie wy ni ków ba dań prze pro wa dza -
nych me to dą to mo gra fii kom pu te ro wej (TK) lub re zo nan su ma gne tycz ne go (MR) ca -
łej ja my brzusz nej (i mied ni cy) z kon tra stem, wy ko ny wa nych co 2-3 mie sią ce (za leż nie
od cza su le cze nia). Ba da nie USG nie jest przy dat ne do mo ni to ro wa nia efek tów le cze -
nia ima tyni bem. Pierw sze ba da nie TK wy ko nu je się na kil ka dni przed roz po czę ciem
le cze nia. Obej mu je ono po mia ry wiel ko ści wszyst kich zna le zio nych zmian no wo two -
ro wych oraz ich gę sto ści. Na stęp ne trzy ba da nia TK wy ko nu je się re gu lar nie po dwóch,
czte rech i sze ściu mie sią cach le cze nia. Dal sze ba da nia kon tro l ne TK ja my brzusz nej
wy ko nu je się re gu lar nie co 3 mie sią ce, do koń ca pierw sze go ro ku le cze nia i przy stwier -
dza nej od po wie dzi te ra peu tycz nej (ryc. 7). Od po wiedź okre śla się na pod sta wie kry -
te riów RE CIST (Re spon se Eva lu ation Cri te ria in So lid Tu mors  – su ma naj dłuż szych
wy mia rów zmian mie rzal nych; oce nia się mak sy mal nie 5 zmian/na rząd, mak sy mal nie
10 na rzą dów zmie nio nych prze rzu to wo). Czę sto jed nak pierw szą wska zów ką od po -
wie dzi na le cze nie ima ty ni bem jest je dy nie zmniej sze nie gę sto ści ob ser wo wa nych
zmian (tzw. kry te ria Choi) i po pra wa sta nu ogól ne go cho re go. Naj wy raź niej sze od po -
wie dzi ob ser wu je się w po cząt ko wym okre sie te ra pii – me dia na cza su do wy stą pie nia
od po wie dzi na le cze nie wy no si 4 mie sią ce. Dla te go peł ną oce nę od po wie dzi na le cze -
nie na le ży prze pro wa dzać po 16 ty go dniach (4 mie sią ce) sto so wa nia le ku i po wy ko na -
niu przy naj mniej dwóch ko lej nych ba dań kon tro l nych TK. Naj szyb szą od po wiedź na
le cze nie moż na za ob ser wo wać w ba da niu po zy to no wej emi syj nej to mo gra fii (PET).

Opor ność w trak cie le cze nia ima ty ni bem
W trak cie le cze nia ima ty ni bem cho rych na GIST u czę ści stwier dza się pro gre sję cho -
ro by zwią za ną z opor no ścią na lek. Oko ło 10% cho rych wy ka zu je pier wot ną opor ność,
zaś wraz z dłu go ścią cza su le cze nia na ra sta wtór na (na by ta) pod po sta cią pro gre sji ogra -
ni czo nej (np. tzw. ob jaw guz ka w ob rę bie gu za) lub wie lo ogni sko wej. U oko ło 20-30%
cho rych moż na uzy skać za ha mo wa nie pro gre sji dzię ki zwięk sze niu daw ki ima ty ni bu
z 400 do 800 mg na do bę, co mo że szcze gól nie do ty czyć cho rych z obec no ścią mu ta cji
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w eks o nie 9 ge nu KIT. Stwier dzo no, że praw do po dob nie in ne czyn ni ki wią żą się z wy -
stę po wa niem opor no ści pier wot nej i wtór nej w cza sie le cze nia ima ty ni bem. Bio rąc pod
uwa gę cha rak te ry sty kę mo le ku lar ną GIST naj lep sze od po wie dzi na ima ty nib ob ser -
wu je się w przy pad ku stwier dze nia naj czę ściej wy stę pu ją cej mu ta cji w eks o nie 11, zaś
znacz nie gor sze w eks o nie 9 lub bra ku mu ta cji w ge nie KIT (co nie kie dy wią że się
z wy stę po wa niem mu ta cji w ge nie PDG FRA). Za sto so wa nie więc in nych le ków dzia -
ła ją cych na in ne punk ty uchwy tu w szla ku me ta bo licz nym KIT niż mu ta cja zwią za na
z eks o nem 11 mo że więc po móc prze zwy cię żyć ten ro dzaj opor no ści na le cze nie ima -
ty ni bem. Czyn ni ki kli nicz ne, któ re wią żą się z częst szym wy stę po wa niem opor no ści
wcze snej to: ni skie stę że nie he mo glo bi ny, pod wyż szo na licz ba gra nu lo cy tów, obec ność
prze rzu tów do wą tro by. Z ko lei opor ność wtór na wią że się z po wsta wa niem róż nych za -
bu rzeń ge ne tycz nych, m.in.: ak ty wa cją al ter na tyw ne go re cep to ra ki na zy ty ro zy no wej

RRyycciinnaa  88..  Proponowany algorytm postępowania u chorych na GIST
? – zalecane, ale niewymagane

Zmiany wyjściowo nieresekcyjne
i/lub przerzuty – biopsja (R2)

Badanie histopatologiczne – GIST
Dodatnie barwienie immunohitochemiczne na CD117 (DAKO)

?(badania molekularne)

Badanie histopatologiczne - GIST
Dodatnie barwienie immunohistochemiczne na CD117 (DAKO)

?(badanie molekularne), ocena kategorii ryzyka wg NIH

Pierwotny, resekcyjny GIST
Leczenie operacyjne (R0, R1)

Ocena zmian (mierzalne) w tomografii
komputerowej (TK) jamy brzusnej i miednicy

Badania kontrolne: tomografia komputerowa jamy brzusznej 
i miednicy z podwójnym kontrastem

Margines R2
i/lub

Nawrót choroby = M1

Brak nawrotu (M0) – dalsza
obserwacja lub leczenie

uzupełniające imatynibem 
w GIST o dużym/pośrednim

ryzyku

Monitorowanie leczenia za pomocą
seryjnych badań TK z oceną zmiany
wielkości i gęstości zmian, ocena
pod kątem ewentualnej resekcji

zmian resztkowych

Imatynib
400 mg 1x/dobę

(w przypadku mutacji w eksonie 9 KIT do rozważenia
wcześniejsze zwiększenie dawki do 800 mg

↓
Progresja

↓
Imatynib 800 mg

↓
Progresja

↓
Sunitynib 50 mg/dobę

↓
Progresja

Postępowanie indywidualizowane (badania kliniczne,
sorafenib, leczenie skojarzone, postępowanie zabiegowe)



17

M I Ę S A K I  T K A N E K  M I Ę K K I C H  U  D O R O S ŁY C H

lub no wą mu ta cją ge nu KIT lub PDG FRA. Czyn ni ki kli nicz ne wią żą ce się z wy stę po -
wa niem opor no ści póź nej to m.in.: du że zmia ny no wo two ro we o lo ka li za cji po za żo łąd -
ko wej, pod wyż szo na licz ba gra nu lo cy tów i niż sza daw ka ima ty ni bu. 

W chwi li obec nej je dy nym za re je stro wa nym w Pol sce le kiem dru gie go rzu tu do le -
cze nia cho rych na nie ope ra cyj ny i/lub roz sia ny GIST opor ny na le cze nie ima ty ni -
bem lub w przy pad ku nie to le ran cji ima ty ni bu jest in hi bi tor wie lu ki naz ty ro zy no wych
su ni ty nib (Su tent®) dzia ła ją cy m.in. na ki na zy ty ro zy no we re cep to ra KIT, PDGFR,
czyn ni ka wzro stu śród błon ka (VEGFR) i FLT3. Do stęp ne da ne wska zu ją na moż li -
wość uzy ska nia dłu go trwa łych od po wie dzi u oko ło 40% cho rych na GIST opor nych
na ima ty nib, zwłasz cza w obec no ści mu ta cji w eks o nie 9 lub przy bra ku mu ta cji w ge -
nie KIT (jak ma to miej sce po wszech nie w GIST wy stę pu ją cych w wie ku dzie cię -
cym). W przy pad ku su ni ty ni bu le cze nie na le ży roz po czy nać od daw ki 50 mg na do bę
w sche ma cie  4 ty go dnie ak tyw ne go le cze nia, 2 ty go dnie prze rwy. W przy pad ku wy -
stę pu ją cej tok sycz no ści moż li we jest zmniej sze nie daw ki su ni ty ni bu do 37,5 i 25 mg
na do bę lub prze dłu że nie prze rwy w daw ko wa niu le ku. Obec nie ba da ny jest al ter na -
tyw ny sche mat daw ko wa nia cią głe go (37,5 mg co dzien nie), któ ry wy da je się bar dziej
uza sad nio ny w przy pad ku in hi bi to rów ki naz ty ro zy no wych. Ob ja wy nie po żą da ne
w stop niu 3-4 tok sycz no ści są częst sze niż w przy pad ku le cze nia cho rych ima ty ni bem
i obej mu ją głów nie: ze spół rę ka -sto pa, zmę cze nie, neu tro pe nię, trom bo cy to pe nię,
bie gun kę, nad ci śnie nie tęt ni cze, nie do czyn ność tar czy cy. 

Obec nie w ba da niach kli nicz nych oce nia nych jest kil ka le ków w przy pad kach
GIST opor nych na le cze nie ima ty ni bem/su ni ty ni bem, m.in.: AMN 107 – ni lo ty nib,
AM G706, RA D001, PKC412, PTK787, BAY 439006 – so ra fe nib. 

Ro la chi rur gii w sko ja rze niu z le cze niem ima ty ni bem
Nie wiel ki od se tek cał ko wi tych re mi sji ob ser wo wa nych w ba da niach ob ra zo wych
w cza sie te ra pii ima ty ni bem z po wo du nie ope ra cyj ne go/roz sia ne go GIST, a jed no cze -
śnie ro sną ca czę stość pro gre sji cho ro by w cza sie w związ ku z po ja wia niem się wtór nej
opor no ści skła nia ją do ra dy ka li za cji le cze nia chi rur gicz ne go u cho rych, u któ rych ob -
ser wu je się po cząt ko wo czę ścio wą od po wiedź a na stęp nie sta bi li za cję zmian w dwóch
ko lej nych oce nach (w cza sie 4 mie się cy) w przy pad ku ich re sek cyj no ści. Obec nie pu -
bli ko wa ne ba da nia wska zu ją na moż li wość uzy ska nia zmian re sek cyj nych w cza sie le -
cze nia nie ope ra cyj ne go/roz sia ne go GIST u oko ło 15-20% cho rych. Po twier dzo no, że
w pre pa ra tach hi sto pa to lo gicz nych z wy cię tych zmian reszt ko wych w cza sie le cze nia
ima ty ni bem cał ko wi ta od po wiedź pa to lo gicz na ob ser wo wa na jest nie zwy kle rzad ko.
Jed no cze śnie wia do mo już, że ko niecz na jest kon ty nu acja le cze nia ima ty ni bem po
na wet ra dy kal nej ope ra cji zmian reszt ko wych. Wstęp ne wy ni ki wy ka zu ją wy dłu że nie
cza su wol ne go od pro gre sji cho ro by w przy pad ku za sto so wa nia le cze nia chi rur gicz ne -
go zmian reszt ko wych po le cze niu GIST ima ty ni bem (i kon ty nu acji je go sto so wa nia).
Opu bli ko wa ne wy ni ki wska zu ją rów nież, że nie po win no się ope ro wać cho rych w przy -
pad ku pro gre sji GIST (na wet ogra ni czo nej) w cza sie le cze nia ima ty ni bem. 

Obec nie ba da nia kli nicz ne w no wo two rach pod ście li sko wych prze wo du po kar mo we -
go kon cen tru ją się na le cze niu uzu peł nia ją cym po ope ra cyj nym (ad ju wan to wym) ima ty -
ni bem cho rych na ope ra cyj ny GIST o du żej agre syw no ści (ACO SOG Z9000 i Z9001,
EORTC 62024) oraz wy ko rzy sta niu ima ty ni bu w le cze niu neo adju wan to wym (przed -
ope ra cyj nym) GIST o gra nicz nej ope ra cyj no ści (RTOG/ACRIN 0132). Nie daw no prze -
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rwa ne ba da nie ACO SOG Z9001 wy ka za ło po pra wę prze żyć wol nych od na wro tu cho ro -
by pod czas sto so wa nia ima ty ni bu uzu peł nia ją co przez rok. Da ne te, cho ciaż wstęp ne,
sta no wi ły pod sta wę do za re je stro wa nia le cze nia uzu peł nia ją ce go ima ty ni bem w USA
i Unii Eu ro pej skiej. Nie wy ka za no jed nak, jak do tąd, wpły wu na prze ży cia cał ko wi te cho -
rych. 

Pod su mo wa nie
GIST sta no wią gru pę naj częst szych me zen chy mal nych no wo two rów prze wo du po -
kar mo we go, w więk szo ści wy ka zu jąc mu ta cję KIT. Dia gno sty ka pa to lo gicz na opie ra
się na ob ra zie mor fo lo gicz nym i wy ko na niu bar wień im mu no hi sto che micz nych na
CD117. W każ dym przy pad ku za le ca ne jest prze sła nie ma te ria łu do ba dań mo le ku -
lar nych. Ra dy kal ne le cze nie ope ra cyj ne po zo sta je na dal naj sku tecz niej szą me to dą
le cze nia pier wot ne go GIST. W przy pad kach zmian nie ope ra cyj nych/roz sia nych le -
cze niem pierw sze go rzu tu jest  za sto so wa nie in hi bi to ra ki naz ty ro zy no wych – ima -
ty ni bu, któ ry sta no wi pierw sze sku tecz ne le cze nie sys te mo we w GIST CD117(+).
Obec nie trwa ją ba da nia kli nicz ne nad usta le niem miej sca le cze nia chi rur gicz ne go
w sko ja rze niu z ima ty ni bem oraz sku tecz no ści in nych le ków ukie run ko wa nych mo -
le ku lar nie w przy pad ku wy stę po wa nia opor no ści w cza sie le cze nia ima ty ni bem. 
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