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					Resumen  

					Introducción: La relación entre supervivencia e infiltración linfocitaria en el cáncer gástrico se ha deter-  

					minado como factor pronóstico beneficioso, este estudio local tiene como objetivo determinar la proba-  

					bilidad de supervivencia en los pacientes con cáncer gástrico estadios IB al IIIC de acuerdo con el por-  

					centaje de infiltración linfocitaria tumoral.  

					ISSN: 2661-6653  

					DOI: https://doi.org/10.33821/601  

					Metodología: El presente estudio longitudinal se realizó en el Hospital Oncológico Solón Espinosa Ayala  

					Solca-Núcleo de Quito. El período de estudio de enero del 2013 a enero del 2016, el tiempo de segui-  

					miento terminó en diciembre del 2018. El cálculo de la muestral fue no probabilístico en donde se inclu-  

					yeron casos de pacientes mayores a 18 años con diagnóstico de cáncer gástrico con estadios clínicos  

					IB al IIIC, que contaron con una muestra histopatológica de gastrectomías. Se usó la variable: “Porcen-  

					taje de infiltración” para el análisis la muestra y se dividió en 3 grupos: G1: infiltración linfocitaria leve,  

					G2: moderada y G3: intensa. Las estimaciones de supervivencia se calcularon utilizando el método de  

					Kaplan-Meier y la comparación entre los grupos con la prueba de rango logarítmico.  

					Copyright Castillo J, et al.  

					Este artículo es distribuido bajo  

					los términos de Creative Com-  

					mons Attribution License BY-NC-  

					SA 4.0, el cual permite el uso y re-  

					distribución citando la fuente y al  

					autor original.  

					Resultados: 173 pacientes con cáncer gástrico con estadios clínicos IB al IIIC, seguidos a 72 meses, el  

					60 % son hombres y el 40 % mujeres. Según el porcentaje de infiltración linfocitaria, el 52 % reportaron  

					un porcentaje de infiltración leve, el 21 % moderada y el 27 % intensa. A los 72 meses de seguimiento la  

					supervivencia en G1 fue del 31 %, en G2 fue del 48 %, y en G3 fue del 77 % (P= 0.001).  
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					Conclusión: Se encontró que el grado de infiltración linfocitaria intensa en los pacientes con cáncer gás-  

					trico estuvo asociado a una mejor supervivencia en el seguimiento a 72 meses.  

					Palabras claves:  

					DeCS: Neoplasias Gástricas, Linfocitos Infiltrantes de Tumor, Análisis de Supervivencia, Sobrevida, Bio-  

					marcadores de Tumor.  

					DOI: 10.33821/601  

					Abstract  

					Introduction: The relationship between survival and lymphocytic infiltration in gastric cancer has been  

					determined to be a beneficial prognostic factor. This local study aims to assess the probability of survival  

					in patients with gastric cancer stages IB to IIIC according to the percentage of lymphocytic infiltration.  

					Methodology: This longitudinal study was conducted at the Solón Espinosa Ayala Solca-Núcleo Cancer  

					Hospital in Quito. The study period was from January 2013 to January 2016; the follow-up time ended  

					in December 2018. The sample calculation was nonprobabilistic and included cases of patients older  

					than 18 diagnosed with gastric cancer with clinical stages IB at IIIC, which had a histo-pathological sam-  

					ple of gastrectomies. The variable "percentage of infiltration" was used to analyze the sample, and it was  

					divided into three groups: G1: mild lymphocytic infiltration, G2: moderate, and G3: intense. Survival esti-  

					mates were calculated using the Kaplan–Meier method and compared groups with the log-rank test.  

					Results: A total of 173 patients with gastric cancer with clinical stages IB to IIIC were followed up for 72  

					months; 60% were men, and 40% were women. According to the percentage of lymphocytic infil-tration,  

					52% reported a rate of mild infiltration, 21% moderate, and 27% intense. At 72 months of follow-up, sur-  

					vival was 31% in G1, 48% in G2, and 77% in G3 (P= 0.001).  

					Conclusion: The degree of intense lymphocytic infiltration in gastric cancer patients was associated with  

					better survival at the 72-month follow-up.  

					Keywords:  

					MESH: Stomach Neoplasms; Lymphocytes, Tumor-Infiltrating; Survival Analysis; Survival; Biomarkers,  

					Tumor.  

					DOI: 10.33821/601  

					Introducción  

					El cáncer constituye un problema de salud pública, su incidencia está en aumento debido al  

					crecimiento y envejecimiento de la población, así como a una creciente prevalencia de facto-  

					res de riesgo establecidos como el tabaquismo, el sobrepeso, la inactividad física, factores  

					infecciosos y los cambios en los patrones reproductivos asociados con la urbanización y el  

					desarrollo económico [1, 2]. El cáncer gástrico es el quinto cáncer más frecuentemente diag-  

					nosticado y la tercera causa de muerte oncológica en todo el mundo [3, 4]. La incidencia de  

					cáncer gástrico varía según las diferentes regiones geográficas, las tasas son más altas en  

					Asia oriental, Europa Oriental y América del Sur y más bajas en América del Norte y partes de  

					África [2].  
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					Cerca del 85 % de las neoplasias malignas de estómago corresponden a adenocarcinomas,  

					mientras que el 15 % corresponden a linfomas, tumores del estroma y leiomiosarcomas [5].  

					Dentro del estudio molecular del cáncer gástrico se ha determinado que la expresión de la  

					molécula HER 2 es un biomarcador pronóstico y terapéutico [6-8], sin embargo los estudios  

					no son concluyentes ya que un grupo de estudios reportan a la molécula HER 2 no asociada  

					al pronóstico, mientras que dos estudios informan retrospectivamente una asociación posi-  

					tiva significativa. Otro biomarcador es el PD-L1, (Program Dead – Ligand 1) sus siglas están  

					dadas por Ligando 1 de muerte programada o también conocida como CD 274, cuya principal  

					función es la de reducir la proliferación de linfocito CD8, que tendría un papel fundamental en  

					el desarrollo fisiopatológico de algunas neoplasias malignas [9].  

					La evaluación de infiltración linfocitaria tumoral (TIL) está creciendo en importancia  

					como evidencia ya que presenta valor pronóstico y potencialmente predictiva de TIL en mu-  

					chos tipos diferentes de tumores y la inmunoterapia muestra resultados interesantes en en-  

					sayos y la práctica clínica.  

					Para algunos tumores sólidos, la cuantificación de la infiltración de linfocitos parecería  

					tener importancia pronóstica, lo que sugiere que la infiltración de linfocitos no es pasiva, sino  

					que puede promover o inhibir activamente el crecimiento tumoral [10]. Como ejemplo, el me-  

					tanálisis de Yu X. y col. mostró una correlación significativa entre la TIL y los rasgos clínicos  

					en pacientes con cáncer de mama, ya que cuanto más alto es el valor de TIL, no tan solo  

					predice una respuesta a la quimioterapia neoadyuvante, sino que también implica un mejor  

					pronóstico [11]. Es de suma importancia conocer el pronóstico de un paciente oncológico, el  

					objetivo del presente estudio es determinar si el porcentaje de infiltración linfocitaria tumoral  

					y la presencia del receptor epidérmico humano 2 (HER 2) tumoral intervienen en la supervi-  

					vencia de los pacientes con cáncer gástrico.  

					Materiales y métodos  

					Diseño del estudio  

					El presente estudio es observacional retrospectivo, de cohorte longitudinal.  

					Área de estudio  

					El estudio se realizó en el servicio de estadística y el servicio de patología del Hospital Onco-  

					lógico Solón Espinosa Ayala Solca-Núcleo de Quito. El período de estudio fue dividido en 2  

					tiempos: el primer tiempo fue la inclusión de pacientes del 1 de enero del 2013 al 31 de enero  

					del 2016, el tiempo de seguimiento terminó el 31 de diciembre del 2018.  

					Universo y muestra  

					El universo fue conformado por todos los pacientes registrados en la institución. El cálculo  

					del tamaño muestral fue no probabilístico, tipo censo, en donde se incluyeron todos los casos  

					incidentes en el período de estudio que cumplieron los criterios de ingreso.  

					Participantes  

					Se incluyeron casos de pacientes mayores a 18 años con diagnóstico de cáncer gástrico con  

					estadios clínicos IB al IIIC, que contaron con una muestra histopatológica de gastrectomías  

					en la institución, en la que debió haber sido evaluada el porcentaje de infiltración linfocitaria.  

					Adicionalmente se estableció el criterio de conservación de función renal, hepática y una  

					buena reserva de médula ósea. Se excluyeron mujeres embarazadas con cáncer gástrico, la  
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					presencia de 2 tumores sincrónicos, pacientes portadores de enfermedades autoinmunes,  

					paciente que estén tomando corticoides más de 6 meses y pacientes con cuidados paliativos.  

					Variables  

					Las variables fueron edad, sexo, tipo histológico de cáncer. Se usó la variable: “Porcentaje de  

					infiltración” como variable dependiente para el análisis la muestra se dividió en 3 grupos: infil-  

					tración tumoral linfocitaria leve (Grupo 1), moderada (Grupo 2) e intensa (Grupo 3), usando el  

					porcentaje de infiltración de tejido menor al 20 %, entre el 21 al 50 % y >50 % respectivamente.  

					Procedimientos, técnicas e instrumentos  

					Los datos fueron compilados del sistema médico e informático institucional en un formulario  

					diseñado exclusivamente para tal propósito. La glicoproteína HER 2 fue determinada me-  

					diante técnicas de inmunohistoquímica.  

					Evitación de sesgos  

					Para garantizar la confiabilidad de la información los investigadores fueron entrenados sobre  

					la recolección de los datos. Se usó una lista de doble control para incluir los casos, el registro  

					interno del servicio de patología, del área de estadística oncología y su cotejamiento en el  

					expediente clínico electrónico institucional. Los datos fueron validados y curados por el inves-  

					tigador principal.  

					Análisis estadístico  

					Los resultados de las variables categóricas se presentan como porcentajes, en las variables  

					continuas como media y desviación estándar si siguen una distribución normal y mediana  

					(rango) según asimetría de la distribución. Las variables categóricas fueron analizadas con el  

					prueba F de Fisher. Se analizó la supervivencia de los pacientes según el porcentaje de infil-  

					tración linfocitario. Las estimaciones de supervivencia se calcularon utilizando el método de  

					Kaplan-Meier y la comparación entre los grupos con la prueba log-rank. Se consideró estadís-  

					ticamente significativo un valor de p < 0,05. El análisis estadístico se realizó utilizando el pro-  

					grama estadístico SPSS, versión 19.0 (SPSS, Chicago, IL, EE. UU.) Y el programa STATA 14  

					(StataCorp. 2015. Stata Statistical Software: Release 14. College Station, TX: StataCorp LP).  

					Resultados  

					Durante el período de estudio se identificaron 375 casos de los cuales se excluyeron 202 ca-  

					sos por no cumplir los criterios de inclusión, teniendo como pacientes analizados 173 con  

					diagnóstico de cáncer gástrico con estadios clínicos IB al IIIC (Figura 1). El 60 % de los casos  

					corresponden a hombres y el 40 % a mujeres. El promedio de edad para toda la población fue  

					61 ± 15 años. De acuerdo con el porcentaje de infiltración linfocitaria, el 52 % de los casos  

					reportaron infiltración leve, el 21 % moderada y el 27 %. En la tabla 1 se describe las caracte-  

					rísticas de los pacientes de acuerdo con el porcentaje de infiltración linfocitaria.  

					Con respecto a la ubicación del tumor, en el 38.7% de los casos no se especifica la loca-  

					lización del tumor, el 16.2 % se localizaron en el antro pilórico, el 15.6 % en áreas contiguas  

					del estómago, el 11 % en el cardias, el 5.2 % en cuerpo del estómago y en la curvatura menor  

					de estómago, en el píloro el 4.6 %, curvatura mayor de estómago 2.9 % y fondo de estómago  
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					0. 6%. En la tabla 2 se describen la ubicación del tumor según el porcentaje de infiltración  

					linfocitaria.  

					375 casos de cáncer gástrico  

					202 casos excluidos  

					173 casos analizables  

					Grupo 3: infiltración  

					linfocitaria tumoral  

					intensa  

					Grupo 1: de infiltra-  

					ción linfocitaria tumo-  

					ral leve  

					Grupo 2: infiltración  

					linfocitaria tumoral  

					moderada  

					n=47  

					n=89  

					n=37  

					Figura 1. Diagrama de selección de pacientes  

					Tabla 1. Características de los pacientes según el porcentaje de Infiltración linfocitaria  

					Grupo con infiltra-  

					ción Moderada n (%)  

					n= 37  

					Grupo con infiltra-  

					ción Intensa n (%)  

					n= 47  

					Grupo con infiltra-  

					ción Leve n (%)  

					n= 89  

					Variable  

					N° Casos  

					Hombre  

					Mujer  

					52 (58.4%)  

					37 (41.6%)  

					61±14  

					3 (3.4%)  

					31 (34.8%)  

					0 (0%)  

					23 (62.2%)  

					14 (37.8%)  

					57 ±17  

					0 (0%)  

					13 (35.1%)  

					3 (8.1%)  

					29 (61.7%)  

					18 (38.3%)  

					62 ±15  

					0 (0)  

					18 (38.3%)  

					2 (4.3%)  

					Sexo  

					Edad (años ±DE)  

					Carcinoma, SAI  

					ADCA, SAI  

					ADCA tipo intestinal  

					Carcinoma tipo difuso  

					3

					62  

					5

					2

					1 (1.1%)  

					0 (0%)  

					1 (2.1%)  

					52  

					4

					1

					25 (28.1%)  

					1 (1.1%)  

					1 (1.1%)  

					13 (35.1%)  

					1 (2.7%)  

					0 (0%)  

					14 (29.8%)  

					2 (4.3%)  

					0 (0)  

					ADCA tubular  

					ADCA Papilotubular  

					ADCA mucinoso  

					CCAS  

					44  

					27 (30.3%)  

					7 (18.9%)  

					10 (21.3%)  

					DE: Desviación estándar. ADCA: Adenocarcinoma. CCAS: carcinoma de células en anillo de sello.  

					De acuerdo con el estadio clínico, de los 173 pacientes, el 26.3 % reportaron estadio EIIIC, el  

					2.2 % estadio EIIIB, el 15.6 % estadio EIIB, el 13.9 % estadio EIIIA, el 11.2 % estadio EIB, y el 9.8  

					% estadio EIIA. Al revisar los pacientes con infiltración linfocitaria leve la distribución de los  

					estadios IIIC y IIIB ocupan el 55 % de los casos (Figura 2). En los pacientes con infiltración  

					linfocitaria moderada el 51 % de los casos se concentran en el estadio EIIIC y EIIIA (Figura 3).  
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					En los pacientes con infiltración linfocitaria intensa el 21% de los casos se reportaron en el  

					estadio EIIIC (Figura 4).  

					Tabla 2. Características de los pacientes según el porcentaje de infiltración linfocitaria  

					Grupo 1: in-  

					filtración  

					Leve n (%)  

					Ubicación tumoral  

					Total  

					Grupo 2 infiltración  

					Moderada n (%) n=  

					37  

					Grupo 3: infiltra-  

					ción Intensa n (%)  

					n= 47  

					n= 89  

					NM de cardias  

					NM de fondo de estómago  

					19  

					1

					6 (6.7%)  

					1 (1.1%)  

					11 (29.7%)  

					0 (0%)  

					2 (4.3%)  

					0 (0%)  

					9

					5 (5.6%)  

					3 (8.1%)  

					1 (2.1%)  

					NM de cuerpo de estómago  

					7 (14.9%)  

					11 (12.4%)  

					10 (27.0%)  

					NM de antro pilórico  

					28  

					NM de píloro  

					NM de curvatura menor de estó-  

					mago, no especificada  

					8

					9

					4 (4.5%)  

					5 (5.6%)  

					2 (5.4%)  

					2 (5.4)  

					2 (4.3%)  

					2 (4.3%)  

					NM de curvatura mayor de estó-  

					mago, no especificada  

					NM de localizaciones contiguas de  

					estómago  

					5

					1 (1.1%)  

					16 (18%)  

					40 (44.9%)  

					0 (0%)  

					1 (2.7%)  

					8 (21.6%)  

					4 (8.5%)  

					10 (21.3%)  

					19 (40.4%)  

					27  

					67  

					NM de estómago, no Especificada  

					NM: Neoplasia maligna  

					De los 173 pacientes incluidos en el estudio, a 54 pacientes se realizó la determinación de la  

					positividad de la molécula HER 2 mediante técnicas de inmunohistoquímica, de los cuales 45  

					fueron negativos, siete positivos y dos reportaron como resultado indeterminado. Con res-  

					pecto al porcentaje de infiltración linfocitaria y la positividad HER 2, cinco casos fueron posi-  

					tivos en los pacientes con infiltración linfocitaria leve, un caso en pacientes con infiltración  

					linfocitaria moderada e intensa. No se encontraron diferencias estadísticamente significativas  

					entre los grupos el valor de P = 0.58 (Tabla 3).  

					Figura 2. Distribución del estadio clínico en pacientes con porcentaje de infiltración linfocitaria leve.  
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					HER 2 (+)  

					HER 2 (Indetermi-  

					nado) n=2  

					HER 2 (–)  

					n=45  

					Total de muestras analizadas de pa-  

					cientes con cáncer gástrico HER 2  

					n=54  

					n=7  

					Infiltración linfocitaria Leve  

					5

					1

					1

					0

					0

					2

					20  

					13  

					12  

					Infiltración linfocitaria Moderada  

					Infiltración linfocitaria Intensa  

					Figura 3. Distribución del estadio clínico en pacientes con porcentaje de infiltración linfocitaria mode-  

					rada  

					A los 72 meses de seguimiento la supervivencia del grupo 1 fue del 31 % (IC 95 %: 21 – 41),  

					en el grupo 2 fue del 48 % (IC 95 %: 30 – 64), en el grupo 3 fue del 77 % (IC 95 %: 60 – 87)  

					(Figura 5). La diferencia entre la supervivencia de los tres grupos a los 72 meses fue estadís-  

					ticamente significativa (P=0.001). Se realizó un análisis interino a los 36 meses en donde la  

					sobrevida fue de 56 %, 63 % y 88 % para los grupos 1, 2 y 3 respectivamente. Se evaluó la  

					sobrevida media para a los 42 meses, para el grupo 1 fue de 45 meses, para los grupos 2 y 3  

					no se alcanzó la sobrevida en este corte.  
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					Figura 4. Distribución del estadio clínico en pacientes con porcentaje de infiltración linfocitaria In-  

					tensa.  

					Figura 5. Supervivencia global de acuerdo al porcentaje de infiltración linfocitaria  
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					Figura 6. Supervivencia global en pacientes con adenocarcinoma, SAI de acuerdo al porcentaje de  

					infiltración linfocitaria.  


					Análisis de supervivencia según el subtipo histológico  

					Adenocarcinoma  

					En el grupo de adenocarcinoma tubular SAI la supervivencia a los 72 meses en el Grupo 1 fue  

					del 24 %, en el grupo 2 fue del 72 % (IC 95 %: 34 % - 90 %), en el grupo 3, fue del 71 % (IC 95 %:  

					40 % - 88 %). La diferencia entre la supervivencia de los tres grupos a los 72 meses fue esta-  

					dística-mente significativa (P= 0.001) (Figura 6).  

					Carcinoma de células en anillo de sello  

					A los 72 meses de seguimiento la supervivencia del grupo infiltración linfocitaria leve fue del  

					35 % (IC 95 %: 17 % - 53 %), en el grupo infiltración linfocitaria moderada fue del 21 % (IC 95  

					%: 1 % - 58 %), en el grupo infiltración linfocitaria intensa fue del 69 % (IC 95 %: 30 % - 88 %).  

					La diferencia entre la supervivencia de los tres grupos a los 72 meses no fue estadísticamente  

					significativa (P = 0.11) (Figura 7).  
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					Figura 7. Supervivencia en pacientes con diagnóstico de carcinoma de células en anillo de sello de  

					acuerdo al porcentaje de infiltración linfocitaria.  

					Discusión  

					Los linfocitos infiltrantes del tumor, forman parte de los factores que determinan el pronóstico  

					y conducta terapéutica, en el cáncer de cérvix, de mama y actualmente se considera el cáncer  

					gástrico [10-12]. Existe evidencia consistente que relaciona la infiltración linfocitaria con la  

					sobre expresión de HER 2, infección por el virus de Epstein Barr, inestabilidad microsatelital y  

					alta expresión de PD-L1 [13-16] en el cáncer gástrico. El presente estudio tiene la limitación de  

					no presentar datos de infección por el virus de Epstein Barr, inestabilidad de microsatelital y  

					expresión de PD-L1, por dificultades técnicas de la institución.  

					Teniendo como base los estudios iniciales en 1996 por Setälä, quien demostró en un  

					análisis retrospectivo de 321 casos de pacientes con cáncer gástrico que la infiltración linfo-  

					citaria intensa fue un importante factor pronóstico con mayor índice de supervivencia a 5 años  

					(P=0.05), el presente estudió reporta una infiltración linfocitaria tumoral leve en 161 pacientes,  

					infiltración tumoral modera en 78 casos e infiltración linfocitaria intensa en 19 casos [17].  

					Existe controversia en el grupo de infiltración linfocitaria intensa con una diferencia sig-  

					nificativa con los dos grupos restantes (P = 0.001), que estaría en favor de los reportes reali-  

					zados en 1996 por Setälä.  

					Otro de los biomarcadores muy estudiados en cáncer gástrico es el marcador tumoral  

					HER 2, ya que se dispone actualmente de un medicamento biológico específico, el Trastuzu-  

					mab. Un estudio previo sobre el tema de linfocitos infiltrantes de tumor y cáncer gástrico, ya  
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					que en un metanálisis [14] en el que se incluyen 15 estudios, 11 de ellos indican una asociación  

					de riesgo con peor pronóstico de supervivencia, sin embargo, la heterogeneidad de estos es-  

					tudios con reportes diferentes de supervivencia desde el 12 hasta el 79 % no permite tener  

					conclusiones objetivas. En este estudio la supervivencia fue del 77 % a los 72 meses de se-  

					guimiento identificó pacientes con cáncer gástrico con expresión de HER 2 y los trató con  

					Trastuzumab, reportando una mejor sobrevida global y libre de progresión [18, 19]. El presente  

					estudio determinó la glicoproteína HER 2 en 54 pacientes que corresponde al 31 % de los  

					casos. La gran mayoría de casos fueron negativos 45/54 (83.3 %), siete casos fueron positivos  

					y dos casos se reportaron como resultado indeterminado. Los casos positivos no se asocia-  

					ron estadísticamente a ningún grupo de infiltración linfocitaria ya que mostraron 5 casos po-  

					sitivos en los pacientes con infiltración linfocitaria leve, un caso en pacientes con infiltración  

					linfocitaria moderada e intensa sin diferencia estadística entre los grupos (P= 0.58). Los re-  

					sultados no concluyentes se deben al bajo número de pacientes que realizaron HER 2 y nue-  

					vos estudios prospectivos deberán evaluar esta asociación.  

					Se realizó un análisis descriptivo sobre la distribución de estadios clínicos y su relación  

					con el grado de infiltración linfocitaria, observando que el cáncer gástrico como en la mayoría  

					de otros canceres, un 49.5 % de estos se diagnosticaron en estadíos clínicos III. Con respecto  

					a la infiltración linfocitaria, se encontró, que los pacientes con infiltración linfocitaria leve la  

					distribución de los estadios IIIC y IIIB corresponden al 55 % de los casos, en los pacientes con  

					infiltración linfocitaria moderada el 51 % corresponden a los estadios EIIIC y EIIIA y en los  

					pacientes con infiltración linfocitaria intensa, el 21 % se reportaron en el estadio EIIIC.  

					Los resultados presentados parecen tener una tendencia que a mayor infiltración linfoci-  

					taria los estadios clínicos al momento del diagnóstico son más tempranos. Pero esta variable  

					es sujeta a mucho sesgo, como el grado cultural, accesibilidad al sistema de salud, adicional-  

					mente no podemos contrastar con otros estudios por la falta de evidencia científica que nos  

					sustenten este patrón de relación.  

					Dentro del análisis de subgrupos se realizó una correlación entre el subtipo histológico y las  

					variables: infiltración linfocitaria y sobrevida. Existen estudios que así lo demuestra, como lo  

					descrito por Chang MS y col. [20].  

					Los datos obtenidos a 72 meses de seguimiento, encontró que la sobrevida de los ade-  

					nocarcinomas SAI con infiltración tumoral linfocitaria intensa fue de 71 %, para el grupo de la  

					infiltración tumoral moderada fue del 72 % y para el grupo de infiltración linfocitaria leve fue  

					del 24 %, con una diferencia estadísticamente significativa.  

					En la histología tubular relacionado a la infiltración linfocitaria, se observó una sobrevida a los  

					72 meses del 90 %, comparada con 29 % y 50 % para los grupos de infiltración linfocitaria leve  

					y moderada respectivamente (P= 0.02).  

					En el análisis del subtipo histológico de células en anillo de sello a los 72 meses de se-  

					guimiento la supervivencia del grupo infiltración tumoral linfocitaria leve fue del 35 %, en el  

					grupo infiltración tumoral linfocitaria moderada fue del 21 %, en el grupo infiltración tumoral  

					linfocitaria intensa fue del 69 %.  

					Existe limitada información sobre esta asociación, se encontró en la literatura una revi-  

					sión realizada por Jin S. y col. en la que se analizaron 89 casos con este tipo histológico y los  

					TILs, la cual demostró que la mediana de sobrevida global fue de 23.7 meses para aquellos  

					con una infiltración linfocitaria intensa en comparación con 15.8 meses para los que presen-  

					taron un TILs bajo. (P= 0.033) [21]. Poniendo de relieve que el subtipo histológico de células  

					en anillo de sello no es un factor independiente de mal pronóstico por sí solo, ya que nuestro  

					hallazgo fue que la infiltración linfocitaria intensa favorece el pronóstico, y queda pendiente el  
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					análisis de otras variables como la edad al diagnóstico, etnia, estadio tumoral y grado de dife-  

					renciación tumoral intervienen en la supervivencia de estos pacientes, como lo encontrado en  

					el estudio de Taghavi S y col. [22].  

					Si bien es cierto que esta asociación de relación en el trabajo investigado no presenta  

					una relevancia estadística, la tendencia de que los pacientes con histología de células en anillo  

					de sello sumado a una infiltración linfocitaria intensa tienen mejor supervivencia que los pa-  

					cientes con infiltración linfocitaria baja. La infiltración linfocitaria se ha convertido en la actua-  

					lidad en un parámetro clínico patológico que está determinando la conducta terapéutica y  

					proyectar la tendencia en sobrevida del paciente oncológico. Determinar HER 2 en los pacien-  

					tes con cáncer gástrico localmente avanzado aún no es una norma, estudios futuros deberán  

					plantear como factor pronóstico de supervivencia y realizar un estudio prospectivo.  

					Conclusiones  

					El estudio realizado mostró que muestras histopatológicas de pacientes con cáncer gástrico  

					y expresión de infiltración linfocitaria intensa se asoció a mayor sobrevida. La correlación en-  

					tre la histología tumoral y la infiltración linfocitaria es fundamental, ya que permitió determinar  

					que los pacientes con adenocarcinoma SAI y adenocarcinoma tubular que presentaron infil-  

					tración linfocitaria intensa, la sobrevida a 72 meses llegó al 70 %, por el contrario, la infiltración  

					linfocitaria leve al mismo tiempo de seguimiento la sobrevida sobrepasó el 30 %. Con respecto  

					al subtipo células en anillo de sello los resultados obtenidos en relación con la sobrevida no  

					llegaron a ser estadísticamente significativos.  
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