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Resumen
En este artículo hemos realizado una amplia revisión de los linfomas primarios gástricos, su clasificación y 
aspectos clínico-patológicos más importantes, haciendo énfasis especial en los linfomas MALT o asociados 
a las mucosas y su relación con la infección por Helicobacter pylori. 
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Abstract 
In this review we describe various aspects of the primary gastric lymphomas,  the classification, and the 
most important clinico-pathological aspects, with emphasis in mucosa associated lymphoma (MALT) and the 
Helicobacter pylori infection. 
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Tejido linfoide en la mucosa gástrica

El tejido linfoide a nivel del tracto gastrointestinal se 
encuentra disperso en toda su extensión; sin embargo, sola-
mente a nivel del tracto aerodigestivo superior y a nivel del 
íleon terminal se encuentra organizado en estructuras simi-
lares a las presentes en otros órganos linfoides secundarios 
como el bazo y los ganglios linfáticos. A nivel de la orofa-
ringe constituye el anillo de Waldeyer y a nivel del íleon 
terminal las placas de Peyer. En condiciones normales, a 
nivel del esófago y el estómago en donde no hay folículos 
linfoides establecidos, muy probablemente porque no es 
necesario a este nivel la organización linfoide en estructu-

ras funcionales por el tránsito intestinal rápido y el medio 
ambiente hostil para los microorganismos. En condiciones 
patológicas de tipo inflamatorio, infeccioso o tumoral es 
posible que un estímulo antigénico persistente favorezca la 
adquisición de un tejido linfoide organizado en una forma 
tal que semeje funcionalmente el tejido linfoide asociado a 
las mucosas normalmente presente en otras localizaciones. 
Este tejido linfoide en condiciones normales puede verse 
también a nivel del apéndice cecal.

Los elementos celulares que constituyen el tejido lin-
foide a nivel de estos órganos están presentes en tres dife-
rentes compartimientos, el primero de ellos corresponde a 
los agregados linfoides verdaderos de la mucosa con forma-
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ción de centros germinales, zonas del manto y una corona 
de linfocitos periféricos denominados linfocitos de la zona 
marginal, el segundo al tejido linfoide que se localiza dis-
perso en la lámina propia y por último los linfocitos intrae-
piteliales.

La respuesta inmunológica que se desarrolla en las muco-
sas es muy similar a la que ocurre en el ganglio linfático. 
El componente celular presente en la lámina propia es muy 
heterogéneo con presencia de macrófagos, células dendrí-
ticas, células plasmáticas, linfocitos T ayudadores y muy 
escasos eosinófilos semejando en cierta forma las zonas 
interfoliculares de los ganglios linfáticos. Los linfocitos 
intraepiteliales son principalmente linfocitos de fenotipo T 
citotóxicos/supresores y están presentes más notoriamente 
en el intestino delgado. Los folículos linfoides son el lugar 
de amplificación de la respuesta inmune humoral, la cual a 
este nivel está particularmente comprometida con la pro-
ducción de inmunoglobulina A (1).

A lo largo de todo el tracto gastrointestinal se pueden 
encontrar diferentes condiciones que alteran la estructura 
normal del tejido linfoide, por un lado procesos que llevan 
a un agrandamiento del tejido linfoide normalmente pre-
sente como son los fenómenos hiperplásicos asociados 
procesos inflamatorios, condiciones que aumentan parti-
cularmente las poblaciones de linfocitos T como algunos 
procesos inmunológicos y, en el estómago, particularmente 
la infección por Helicobacter pylori y finalmente condicio-
nes en las cuales hay neoformación de un sistema linfoide 
organizado como es el caso de la infección persistente por 
Helicobacter pylori en el estómago que resulta en la forma-
ción de verdaderos folículos linfoides (2).

Por otro lado, a nivel del tracto gastrointestinal es posible 
encontrar proliferaciones neoplásicas de cualquiera de los 
componentes linfoides presentes en forma normal o adqui-
rida. Estos procesos constituyen los linfomas, los cuales 
pueden ser condiciones primarias (linfomas extranodales) 
o representar la infiltración del tracto gastrointestinal por 
un linfoma originado en los ganglios linfáticos (linfomas 
nodales).
 
Linfomas gástricos

Introducción

Sin lugar a duda el linfoma más frecuente a nivel de la mucosa 
o pared gástrica es el linfoma extranodal del tejido linfoide 
asociado a mucosas o linfoma MALT, el cual describiremos 
en mayor detalle a continuación, otros linfomas que pueden 
presentarse a nivel gástrico se mencionarán posteriormente 
tales como el linfoma folicular originado en los linfocitos del 
centro germinal, los linfomas del manto originados en las 
células que forman los mantos foliculares, los linfomas difu-

sos de célula grande de origen centrogerminal o en células 
activadas y con menor frecuencia otros linfomas de fenotipo 
T. Todos ellos en mayor o menor grado constituirán parte 
del diagnóstico diferencial de los linfomas MALT así como 
las condiciones hiperplásicas que se describen dentro del 
contexto de la gastritis folicular (3, 4).

Definición

Desde los años 60, Dawson propuso una serie de criterios 
diagnósticos necesarios para definir un linfoma primario 
del tracto gastrointestinal (TGI); dentro de ellos el más 
importante es la ausencia de linfadenopatías periféri-
cas, un recuento leucocitario con diferencial normal 
para excluir estados leucémicos con compromiso 
gástrico, ausencia de compromiso hepático o esplé-
nico por cualquier proceso linfoproliferativo. Estos 
criterios son válidos, aunque en forma excepcional y 
usualmente en forma tardía, neoplasias linfoides ori-
ginadas en el tracto gastrointestinal, especialmente en 
el estómago pueden extenderse a órganos linfoides 
distantes e incluso comprometer la medula ósea o pre-
sentar células circulantes. 

El linfoma primario gástrico por tanto será aquel que 
se origine en el estómago con compromiso o no de los 
ganglios linfáticos contiguos. Debe siempre, como se ha 
mencionado anteriormente, realizar estudios de exten-
sión para excluir el compromiso secundario por linfomas 
nodales, el cual puede ocurrir hasta en el 25% de estos y 
conlleva un pronóstico y un esquema terapéutico dife-
rente (5).

Epidemiología

Cerca del 40% de los linfomas no Hodgkin (LNH) se origi-
nan en sitios extranodales, siendo el tracto gastrointestinal 
una de las localizaciones más frecuentes; en el mundo occi-
dental varía entre el 4 y el 18%, mientras que en el Medio 
Oriente es aún mayor, cercano al 25%. 

En el estómago, los linfomas son relativamente infre-
cuentes, representan menos del 15% de todos los tumores 
gástricos y solo el 2% del total de los linfomas; sin embargo, 
es en el estómago donde se originan casi el 75% de los LNH 
del tracto gastrointestinal (TGI), y su incidencia ha venido 
en aumento en los últimos años.

De acuerdo con la Organización Mundial de la Salud 
(WHO) los más frecuentes son los linfomas B difusos de 
célula grande (LBDCG), algunos de ellos como parte del 
proceso de progresión de linfomas asociados a las muco-
sas (MALT), seguidos en frecuencia linfomas B de la 
zona marginal asociados al tejido linfoide de las mucosas 
(MALT) (4).
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Subtipos

Linfoma de la zona marginal o linfoma asociado al 
tejido linfoide de las mucosas (MALT)
Fueron Isaacson y Wright en 1982 los primeros en descri-
bir una variante del linfoma B de localización extranodal, 
localizado especialmente en el tracto gastrointestinal, sugi-
riendo una histogénesis común en el tejido linfoide aso-
ciado a las mucosas (6). 

La WHO divide los linfomas B de la zona marginal en 
nodales y extranodales. Ambos se originan en las células B 
localizadas en la zona marginal y comparten características 
morfológicas e inmunofenotípicas, pero los extraganglio-
nares dada su inusual patogenia son considerados una enti-
dad diferente (4).

Los que aquí nos ocupan son los linfomas extranoda-
les asociados al tejido linfoide de las mucosas o llamados 
linfomas MALT gástricos; estos procesos se originan en 
una mucosa normalmente carente de un tejido linfoide 
organizado, el cual se ha desarrollado en forma secundaria 
a procesos inflamatorios crónicos tales como infecciones 
crónicas persistentes o trastornos de tipo autoinmune. El 
ejemplo más conocido relacionado con la primera es la 
gastritis crónica asociada a la infección por el Helicobacter 
pylori y como ejemplo de la segunda condición la asocia-
ción con enfermedades de tipo autoinmune en glándulas 
salivares como el síndrome de Sjögren o en el tiroides la 
tiroiditis de Hashimoto. 

En 1991, Wotherspoon y colaboradores fueron los pri-
meros en demostrar la estrecha relación que existe entre 
el Helicobacter pylori y el linfoma MALT; describieron su 
presencia en prácticamente todos los pacientes con linfoma 
MALT (7) y dos años después demostraron la regresión 
tumoral en 5 de 6 pacientes luego de la erradicación de la 
bacteria (8).

Por lo tanto, es esperable que haya una mayor incidencia 
de linfoma en países con mayor prevalencia de la infección, 
llegando a ser cercana al 100% en los linfomas MALT y 
entre el 50 y 60% en los linfomas que han progresado a lin-
foma B difuso de célula grande (LBDCG).

Los pacientes con síndrome de Sjögren o sialoadenitis 
linfoepitelial tienen un riesgo aumentado hasta 44 veces de 
desarrollar síndromes linfoproliferativos, estos correspon-
den solamente al 4-7% de los pacientes con linfoma MALT. 
Cerca del 85% de los pacientes con estas patologías que tie-
nen linfomas corresponden a linfomas MALT. Los pacien-
tes con tiroiditis de Hashimoto tienen un riesgo 3 veces 
mayor que la población de desarrollar linfoma y 70 veces 
más de desarrollar un linfoma en localización tiroidea (9).

Los linfomas asociados a mucosas representan aproxima-
damente entre el 8 y el 10% de los linfomas B; en el estó-
mago son entre el 40 y 50% de todos los linfomas gástricos. 

Con una incidencia global estimada de 0,7-0,8 por 100.000 
habitantes y entre el 3,8 y 6,3 por 100.000 en algunos países 
del norte de África. Es considerada una enfermedad crónica, 
localizada e indolente y para su diagnóstico se requiere una 
estrecha correlación clínica/endoscópica, morfológica, de 
inmunofenotipo y de estudios de biología molecular.

La mayoría de los casos se presentan en la edad adulta, 
con una edad media de 61 años y un discreto predomi-
nio en el sexo femenino, (la relación mujer:hombre, es de 
1,2:1) (10, 11).

Patogénesis

La infección por Helicobacter pylori inducen en el huésped 
una intensa respuesta inmune innata que involucra varios 
componentes del sistema inmune, incluyendo la secreción 
de péptidos antimicrobianos, del tipo de la proteína Nod1, 
(importante en la señalización de la activación de las caspa-
sas y útil en la respuesta defensiva del huésped), y la expre-
sión de moléculas proinflamatorias en las células huésped 
teniendo como vía principal la de los receptores Toll-like.

Esta respuesta inmune resulta en un cuadro clínico 
patológico de gastritis crónica con la posibilidad de forma-
ción de folículos linfoides compuestos por una población 
predominantemente de células B en varios estadios evo-
lutivos, linfocitos T activados tanto por la acción del H. 
pylori como por las citoquinas del huésped que estimulan 
la proliferación de linfocitos B tumorales. En una primera 
fase, la reacción inflamatoria resulta en una hiperplasia 
linfoide reactiva, si continúa la activación de los linfocitos 
B es posible que se suceda una proliferación monoclonal 
de células linfoides con un aspecto fenotípico que semeja 
los centrocitos del centro germinal, los cuales se localizan 
en la periferia del folículo linfoide en la denominada “zona 
marginal”; posteriormente, si la expansión continúa, estas 
células penetran la lámina propia e invaden las células epi-
teliales produciendo una lesión destructiva que semeja 
el hallazgo histológico visto en las glándulas salivares, el 
cual se ha denominado “lesión linfoepitelial”. Es probable 
que además de esta expansión celular se suceda en forma 
asociada una reacción autoinmune indirecta que podría 
explicar el por qué los linfomas de tipo MALT se localizan 
y permanecen en la pared gástrica e incluso regresan con la 
erradicación del H. pylori.

La inmunidad del H. pylori es dependiente de los linfo-
citos T, participan los linfocitos T CD8 positivos de tipo 
supresor, los cuales se categorizan por su capacidad de 
secretar citoquinas y sus funciones citotóxicas; por otro 
lado, los linfocitos ayudadores Th1 secretan entre otros 
factor de necrosis tumoral e interferón γ y los linfocitos 
Th2 interleuquinas IL4,5 y 10 que facilitan la producción 
de anticuerpos por las células B. La respuesta del huésped 
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a las citoquinas es importante en el desarrollo de gastritis 
o tumor. El patrón de inflamación gástrico va a determinar 
cuál tipo de enfermedad se presentará, siendo prerrequisito 
para el desarrollo del linfoma la presencia de inflamación 
gástrica inducida por H. pylori.

Además de estos factores, también es de gran importancia 
la capacidad de adaptación del H. pylori al sistema inmune 
del huésped, que resulta en últimas en la perpetuación de 
la infección, lo cual va a depender del balance entre los 
linfocitos Th1/Th2 dado por el papel del ADN genómico 
recombinante y la expresión variable de antígenos de tipo 
Lewis de grupo sanguíneo que permiten la unión al recep-
tor DC-SIGN (12).

En relación con la autoinmunidad gástrica y el H. pylori, 
ha sido descrito que la gran mayoría de los pacientes con 
gastritis autoinmune ha tenido o tiene infección por H. 
pylori, induciendo la producción de autoanticuerpos que 
llevan a la destrucción glandular con pérdida de la produc-
ción de las células parietales lo que se traduce en atrofia 
gástrica en los individuos susceptibles (13).

Por otro lado, también se ha sugerido que pueda exis-
tir una predisposición genética en los linfomas gástricos; 
entre los factores que puedan estar involucrados se ha 
visto una mayor prevalencia en individuos con haplotipos 
HLADQA1* 0103, HLA-DQB1*0601 y DQA1*0103-
DQB1*0601 (14).

 
Genética molecular 

En la gran mayoría de los pacientes que presenta linfomas 
de tipo MALT se identifica la presencia de rearreglos en el 
gen de la cadena pesada de las inmunoglobulinas (IgH); se 
ha visto que dependiendo de la profundidad de la lesión 
puede encontrase presencia de oligoclonas (lesiones confi-
nadas a la mucosa) y francas poblaciones monoclonales en 
masas tumorales y lesiones infiltrativas (15).

En el 50% de los linfomas MALT se encuentran anoma-
lías citogenéticas siendo la más frecuente la traslocación 
t(11;18), (q21 yq21); los genes involucrados en esta tras-
locación son el gen AP12 en 11q21 y el gen MLT en 18p21; 
es observada en el 25 a 50% de los casos. También se han 
descrito alteraciones del gen Bcl10 con sobreexpresión del 
mismo asociada a la traslocación t(1;14) (p22;q32) donde 
participa un nuevo gen llamado MLT1. Ocurre en cerca 
del 5% de los pacientes. Tanto las translocaciones t(1;14) 
como la t(11;18) resultan en la activación de la vía de seña-
lización asociada al factor de transcripción esencial NK- 
κappaB. Estos eventos genéticos parecen específicos y prác-
ticamente solo han sido observados en los linfomas MALT. 
Se presentan con mayor frecuencia en estadios avanzados 
y en aquellos casos que no responden a la erradicación del 
Helicobacter pylori (16).

 Además de los eventos mencionados, se han encontrado 
trisomías del cromosoma 3 (entre el 30 y el 60%) usual-
mente asociadas a la t(11;18) y menos frecuentemente 
trisomías de los cromosomas 7,12 y 18; estas últimas 
dependientes del estímulo antigénico, presentes también 
en LBDCG. Los eventos genéticos mencionados son 
mutuamente excluyentes. Otras alteraciones de los genes 
Bcl6, p16 y mutaciones de la proteína p53 pueden verse 
asociados a progresión de la lesión a LBDCG, eventos que 
ocurren en menos del 10% de los casos (17). 

Desde el punto de vista del comportamiento biológico 
y los eventos moleculares mencionados, se han dividido 
los linfomas gástricos en tres categorías, las cuales pue-
den tener importancia en cuanto al manejo clínico de los 
pacientes; estos grupos representan la posibilidad de res-
puesta a la erradicación del H. pylori y la presencia de la 
fusión API2-MALT1 resultante de la traslocación t(11,18) 
(q21:q21). El grupo A corresponde a los linfomas MALT 
cuya histología no demuestra progresión a alto grado, los 
cuales presentan clínicamente un compromiso gástrico 
superficial o un estadio temprano. El grupo C, lesiones en 
las cuales hay infección leve por H pylori pero no enferme-
dad clínica avanzada, en los cuales tampoco hay evidencia 
de progresión histológica pero se encuentra expresión por 
inmunohistoquímica del Bcl10, y finalmente el grupo B, 
no muy bien caracterizado aún, en el cual se demuestra 
extensión a los ganglios linfáticos, infiltración profunda 
de la pared gástrica indicativa de un estadio clínico avan-
zado y en el cual hay frecuentemente a nivel histológico un 
componente acompañante de células grandes. Con base en 
estos hallazgos, es posible hacer una predicción de la res-
puesta a la erradicación del H. pylori, la cual se asocia con 
una alta probabilidad de remisión de la enfermedad. Entre 
los factores más importantes que permiten predecir una 
regresión de la enfermedad tras la erradicación de la bac-
teria están la ausencia de la fusión API2-MALT1 documen-
tada por FISH, el estadio clínico temprano con invasión 
superficial confinada a la mucosa gástrica y la localización 
antral (18-20). 

Manifestaciones clínicas y hallazgos endoscópicos

Síntomas clínicos como anemia, melenas, hematemesis y 
pérdida de peso, solo son vistos en menos del 42% de los 
pacientes con MALT, la mayoría de los linfomas son indo-
lentes o se manifiestan con síntomas dispépticos, sensación 
de quemadura, dolor abdominal o epigástrico, incluso en 
pacientes con estadios avanzados de la enfermedad (21).

Los hallazgos endoscópicos son el reflejo de la hetero-
geneidad de esta entidad, presentándose frecuentemente 
todo un espectro de imágenes. Se describe la clasificación 
endoscópica en la tabla 1, con porcentajes muy variables en 
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sus presentaciones según los diferentes estudios (22, 23) 
(tabla 1).
 
Tabla 1. Presentación endoscópica (16).

Ulceración (35-52,1%) Ulceraciones únicas o múltiples

Exofítico (9,7-60%) Apariencia tumoral con masas 
polipoides irregulares

Hipertrófico (23,5%) Pliegues gigantes o patrón 
nodular

Mixto Combinación de 1 ó más patrones

Petequial/Hemorrágico (1%) Severas hemorragias petequiales

Hiperémico/Normal (2-12.7%) Cambios hiperémicos o apariencia 
normal

Patología 

El diagnóstico se basa en el estudio histopatológico, de 
inmunofenotipo y en la actualidad resulta de gran utilidad 
la caracterización molecular por técnicas de hibridización 
in situ con fluoresceína o FISH.

Por tratarse de una entidad con un patrón muy heterogé-
neo de presentación, como ya fue referido, se recomienda 
realizar para el diagnóstico inicial múltiples biopsias (entre 
8 y 12) de lesiones visibles y al menos 2 biopsias de áreas 
de aspecto normal tanto a nivel antral como corporal, reser-
vando material fijado en formol tamponado neutro al 10% 
y de ser posible tejido en fresco para una mejor caracteriza-
ción fenotípica por citometría de flujo.

En el seguimiento de la enfermedad ya diagnosticada las 
guías ESMO recomiendan realizar biopsias, igualmente 
manejadas, a los 2-3 meses postratamiento y posterior-
mente 2 veces por año, para el monitoreo histológico de 
la regresión tumoral. En todos los pacientes con enferme-
dad residual mínima estable o remisión completa se reco-
mienda evaluación endoscópica y monitoreo sistémico 
anual; más aún teniendo en cuenta que existe un riesgo de 
desarrollar adenocarcinoma gástrico en pacientes que han 
tenido un linfoma gástrico previo del tipo MALT (6 veces) 
ya que ambos procesos neoplásicos comparten en parte 
mecanismos fisiopatológicos similares (24).

Los hallazgos histopatológicos los podemos dividir en 
hallazgos morfológicos, hallazgos fenotípicos o inmunofe-
notípicos y hallazgos moleculares.

Hallazgos morfológicos

Patrón de crecimiento: El infiltrado linfoide característico de 
esta neoplasia se localiza en las zonas marginales de los folí-
culos linfoides extendiéndose en la lámina propia hacia las 
regiones interfoliculares. Parte de la dificultad diagnóstica 
radica en la ausencia frecuentemente de folículos linfoides 

representados en el material de biopsia, razón por la cual, 
como se mencionó anteriormente, una amplia representa-
ción de la mucosa es deseable. 

Hallazgos citológicos: Las células neoplasia en este tipo de 
linfoma pueden adoptar diferentes características; un grupo 
importante de lesiones muestra una población celular que 
semeja las células de la zona marginal normal presentes en 
ganglios linfáticos, en el bazo y en el tejido MALT normal, 
caracterizadas por tener un citoplasma amplio claro, bor-
des bien definidos y un núcleo central en algunas ocasiones 
indentado o de aspecto monocitoide; otros pacientes pre-
sentan, por el contrario, un infiltrado celular monótono a 
veces indistinguible de las células linfoides pequeñas como 
es el visto en linfomas de bajo grado de tipo linfocítico o 
de células del manto nodales y finalmente un infiltrado por 
células con escaso citoplasma y núcleo hendido semejando 
los centrocitos normales del centro germinal. Es frecuente 
la diferenciación plasmocitaria especialmente hacia los 
tercios superficiales de la mucosa y hasta en una tercera 
parte de los casos se identifican la presencia de inclusio-
nes nucleares las cuales pueden ser positivas con la colo-
ración de PAS denominadas cuerpos de Dutcher (figura 
1). Hay igualmente presencia de algunos inmunoblastos y 
ocasionales células grandes, usualmente con una muy baja 
actividad mitótica. Acompañando el infiltrado de células 
neoplásicas pueden encontrarse frecuentes eosinófilos y 
neutrófilos, estos últimos a nivel del epitelio glandular.

Figura 1. Mucosa con infiltrado inflamatorio monomorfo, con 
diferenciación plasmocitaria H-E 40x.

El epitelio glandular en los linfomas asociados a mucosas 
está frecuentemente alterado, por un lado hay expansión 
linfoide con desaparición de estructuras glandulares bien 
formadas, dejando la presencia de células residuales atra-
padas las cuales sufren un proceso de degeneración eosin-
ofílica citoplasmática. Un hallazgo histopatológico clave e 
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indispensable en el establecimiento inicial del diagnóstico 
es la presencia de la lesión linfoepitelial definida por la infil-
tración con destrucción glandular de células linfoides atípi-
cas de aspecto centrocítico en pequeños grupos (figuras 2 
y 3) (3, 25).

Figura 2. Lesión linfoepitelial. H-E 40X.

Los criterios histológicos más importantes y útiles espe-
cialmente en el diagnóstico diferencial fueron establecidos 
por Wotherspoon en 1993 y aún siguen vigentes, se mues-
tran en la tabla 2 y son importantes también en la evalua-
ción del seguimiento y su respuesta terapéutica (4, 26).

Hallazgos inmunofenotípicos

El linfoma MALT se caracteriza por una población hete-
rogénea de células de linaje B. El patrón de inmunofeno-

Tabla 2. Criterios histológicos establecidos por Wotherspoon (16).

Puntaje Diagnóstico Hallazgos histopatológicos
0 Normal Ocasionales células plasmocitarias en la lámina propia, sin folículos linfoides
1 Gastritis crónica activa Lámina propia infiltrada por linfocitos pequeños en agrupaciones pequeñas, sin folículos 

linfoides. 
No hay lesión linfoepitelial

2 Gastritis crónica activa con formación 
de folículos linfoides

Presencia de prominentes folículos linfoides rodeados por células del manto y plasmocitos. 
No hay lesión linfoepitelial

3 Infiltrado linfoide sospechoso 
probablemente de naturaleza reactiva 

Folículos linfoides rodeados por linfocitos pequeños que infiltran difusamente la lámina propia 
y ocasionalmente son intraepiteliales Requiere análisis de inmunofenotipo y/o molecular para 
confirmar o excluir

4 Infiltrado linfoide sospechoso, 
probablemente linfoma

Folículos linfoides rodeados por células de la zona marginal que infiltran difusamente la lámina 
propia e intraepiteliales en grupos pequeños. Requiere análisis de inmunofenotipo y/o molecular 
para confirmar o excluir 

5 Linfoma MALT Presencia de denso y difuso infiltrado inflamatorio con células de la zona marginal en la lámina 
propia y con prominente lesión linfoepitelial. 

tipo corresponde al normalmente observado en la zona 
marginal de un ganglio linfático. Las células tumorales 
reaccionan para los marcadores pan B CD20 (+), (figura 
4), CD79a (+), PAX 5, con negatividad para el CD3; este 
último es una marcador específico de células T y es el pre-
dominante en pacientes con gastritis crónica difusa. No es 
inusual encontrar en linfomas MALT la coexpresión del 
CD43, un hallazgo fenotípico aberrante que cuando está 
presente en una población linfoide de fenotipo B sugiere 
que se trata de una expansión neoplásica. En grupo menor 
al 50% de los casos es posible documentar la presencia de 
restricción clonal con estudios de inmunohistoquímica 
para las cadenas ligeras κ o λ; sin embargo, dado que este 
es un linfoma que se origina en un tejido linfoide previa-
mente expandido en forma anormal, no es inusual que no 
sea posible en las fases tempranas de la enfermedad de 
documentar la población clonal con esta metodología, 
de hecho se requiere que por lo menos la relación entre 
células que expresan las cadenas kappa sobre lambda sea 
superior a 4:1 ó 5:1 para poder estar seguros de que hay 
un exceso clonal de células kappa y una delación de 1:1 ó 
mayor para probar que hay un exceso de células lambda. 
Las células tumorales usualmente no expresan el CD5, 
CD23 ni el CD 10, información muy útil para excluir otras 
neoplasias de células pequeñas y de fenotipo B que entran 
en el diagnóstico diferencial como son el linfoma de célu-
las del manto, el linfoma linfocítico de célula pequeña y 
el linfoma folicular. Las células tumorales también son 
reactivas para Bcl2, negativas para el Bcl 6(-) y la Ciclina 
D1 (-). Anticuerpos como la citoqueratina pueden ser 
de mucha utilidad especialmente para demostrar la pre-
sencia de células epiteliales atrapadas y para confirmar la 
existencia de la lesión linfoepitelial cuando el infiltrado es 
muy denso (3, 4).
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Figura 3. Estudio de inmunohistoquímica para citoqueratina AE1/AE3, 
identifica la lesión linfoepitelial. 40x.

Figura 4. Estudio de inmunohistoquímica para CD20, la reactividad 
intensa y difusa de las células tumorales demuestra el fenotipo de células B.

En algunos pacientes, los estudios de inmunofenotipo des-
critos anteriormente no son confirmatorios, son realizados 
en parafina y en estas circunstancias es deseable la realiza-
ción de estudios de citometría de flujo en material fresco 
preservado en solución salina, dado que esta metodología 
puede ser mucho más sensible en la documentación de 
aberrancias fenotípicas y ser más útil en la documentación 
de una expansión clonal anormal.

Hallazgos genéticos y moleculares

Los análisis genéticos en la actualidad están ampliamente 
recomendados en diferentes circunstancias; por un lado 

pueden ser de gran utilidad diagnóstica, en algunas oca-
siones, especialmente ante la presencia de biopsias peque-
ñas, con fenotipo incierto o compromiso tumoral focal, 
los estudios moleculares pueden tener un gran valor si se 
documenta la presencia de alguna de las anomalías gené-
ticas mencionadas; para estos estudios el mismo material 
o un nuevo material más representativo puede someterse 
a pruebas de FISH. Por otro lado, los estudios moleculares 
son de utilidad, se ha demostrado que la presencia de la 
traslocación t(11;18) (q21; q21) como factor pronóstico 
adverso, ya que entre el 20-30% de los pacientes que la 
poseen, no responden al tratamiento para la erradicación 
del H. pylori. Considerada la terapia de primera línea reque-
rirán otro tipo de terapia. Además, en los casos t(11;18) 
negativos, la expresión de FOXP1, determinada por téc-
nicas de inmunohistoquímica y FISH predice igualmente 
la resistencia a erradicación del H. pylori. La presencia de 
la proteína BCL10, localizada a nivel nuclear e implicada 
en la señalización NF- κappaB, observada con estudios de 
inmunohistoquímica, puede predecir una respuesta tera-
péutica. Por lo tanto, realizar estudios adicionales puede 
constituirse en una alternativa para aquellos casos t(11;18) 
negativos (27, 28).

En un reciente proyecto realizado en nuestra Institución 
se demostró con el estudio de 50 casos de linfoma MALT 
la asociación de gastritis crónica y H. pylori. No se encontró 
la presencia de t(11;18) (q21,q21), ni transformación a lin-
foma B difuso de célula grande en el 66% de los casos con 
regresión tumoral luego de tratamiento antibiótico para la 
erradicación bacteriana, mientras que el 14% de los pacien-
tes que no tuvo regresión tumoral luego del tratamiento de 
primera línea sí tenían la mutación, (figura 5) además en 
todos los que persistió el tumor se encontró expresión de la 
proteína BCL10 (29).

Los estudios moleculares de clonalidad han sido con-
trovertidos ya que en pacientes con gastritis foliculares 
pueden verse expansiones oligoclonales que pueden ser 
interpretadas en biopsias pequeñas como poblaciones 
monoclonales. Tienen valor establecido en el seguimiento 
de la enfermedad al detectarse la misma clona neoplásica 
que al inicio, especialmente si la enfermedad es endoscó-
picamente manifiesta, ya que clonas residuales tumorales 
pueden permanecer durmientes en la mucosa en pacientes 
que nunca van a presentar una reactivación posterior de su 
enfermedad. 

Diagnóstico diferencial

Incluye numerosos procesos reactivos desde la gastritis 
crónica por Helicobacter pylori, la gastritis folicular, hasta 
procesos neoplásicos de células B pequeñas como son el 
linfoma folicular, linfoma de células del manto, linfoma 
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linfocítico de célula pequeña. Su diferenciación se basa no 
solamente en los hallazgos morfológicos antes descritos 
sino en un estudio completo de inmunofenotipo. 

Figura 5. Hibridización in situ fluorescente (FISH) para la detección de la 
t(11;18) (q21;121) utilizando la sonda LSI API2-MALT1 dual color (Vysis, 
Downers Grove, IL, USA). Señales de hibridización de la translocación en 
filtro triple, verde y rojo (flechas) (Foto cortesía Sally Yepes).

La demostración de restricción de cadenas livianas es 
importante en el diagnóstico diferencial con infiltrados lin-
foides benignos. Al igual que la expresión anormal del CD5 
presente tanto en el linfoma linfocítico de célula pequeña 
como en el linfoma del manto, este último acompañado de 
la expresión nuclear de la ciclina D1. La presencia de CD10 
por otro lado es un marcador de gran ayuda presente en los 
linfomas de origen centrogerminal o folicular (3, 4).

En pacientes en los cuales no es posible hacer un diag-
nóstico diferencial conclusivo con procesos de naturaleza 
reactiva se recomienda la realización de nuevas biopsias en 
lo posible antes de iniciar la terapia de erradicación del HP.

Pronóstico

La gran mayoría de los linfomas MALT (90%) tiene un 
curso indolente con muy baja tendencia a la enfermedad 
diseminada, aun cuando algunos estudios han demostrado 
un porcentaje mayor cercano al 30% de enfermedad dise-
minada al momento del diagnóstico, en pacientes o con un 
estadio avanzado o en aquellos que han presentado múlti-
ples episodios de recurrencia. La sobrevida a 5 años es de 
aproximadamente del 90% (30).

Basado en múltiples estudios prospectivos y multicén-
tricos se ha establecido que el diagnóstico histopatológico 

completo y la estadificación basada en la diseñada por Ann 
Arbor y modificada por Musshof y Radaszkiewicz (tabla 3) 
que requiere ultrasonido abdominal completo, tomografía 
computarizada de tórax y abdomen, biopsia de médula 
ósea, ultrasonido endoscópico completo son considerados 
los dos factores pronósticos más importantes (16, 31, 32).

En más de la mitad de los casos hay remisiones pro-
longadas como respuesta al tratamiento con antibióticos 
del linfoma inducido por la asociación de gastritis por 
Helicobacter pylori. Y también en la mitad de los casos que 
presentan la traslocación t(11;18) (q21;q21) hay resisten-
cia al tratamiento de erradicación del H. pylori, y además su 
presencia le confiere un efecto protector para la transforma-
ción a linfoma difuso de célula grande. 

Transformación a linfoma B difuso de célula grande 
puede ocurrir en menos del 10% de los pacientes, usual-
mente en relación con un curso prolongado, asociado a 
otros eventos genéticos como mutaciones del p53(17p13) 
y deleciones del p16(9p21); no tiene relación con enfer-
medad diseminada (31). 

La terapia de erradicación para el H. pylori es la primera 
línea terapéutica de elección; en caso de pobre respuesta 
a esta o ausencia de la bacteria, la radioterapia dirigida al 
estómago y a los ganglios perigástricos a una dosis de 40Gy 
está indicada.

Tabla 3. Ann Arbor modificado para el estadiaje (16).

Estadio Descripción /TNM

E I Limitado al tracto gastrointestinal / T1-T4 N0 M0

E I-1 La infiltración tumoral se limita a la mucosa y 
submucosa

E I-2 La infiltración tumoral sobrepasa la submucosa hasta 
la subserosa

E II El linfoma compromete ganglios linfáticos sin 
sobrepasar el diafragma

E II-1 Infiltración a ganglios linfáticos regionales /T1-T4 N1 
M0

E II-2 Infiltración de ganglios linfáticos a distancia / T1-T4 
N2 M0

E III Linfoma en el tracto gastrointestinal y de ganglios a 
los dos lados del diafragma / T1-T4 N3 M0

E IV Linfoma con compromiso de órganos no 
gastrointestinales (medula ósea, metástasis 
viscerales o de un segundo sitio extranodal) /T1-T4 
N0-N3 M1

Linfoma B difuso de célula grande (LBDCG)

En el estómago, estos linfomas son indistinguibles de los 
linfomas que se originan a nivel nodal. El sitio más común 



417Tejido linfoide y linfomas gástricos

de presentación extranodal es el tracto gastrointestinal y en 
este el estómago. Su histogénesis no está bien determinada. 
Corresponden a más del 60% de los linfomas primarios gás-
tricos, con una incidencia de 1 por 100.000 en países desa-
rrollados, incidencia que ha venido en aumento. Pueden 
presentarse en forma primaria o de novo, más frecuente en 
hombres por encima de los 50 años. Cuando se presentan 
como transformación de un linfoma MALT (son los llama-
dos secundarios) la edad de presentación es un poco mayor 
con una media de 68 años, además esta forma se relaciona 
con la presencia de mutaciones en los genes p53 y Bcl-6, la 
sobreexpresión de este último se encuentra entre el 60-73% 
de los LBDCG (22). También se ha demostrado trisomía 
del cromosoma 2 y alteración del gen c-myc. El rol del H. 
pylori en el LBDCG es controversial (33).

La presentación clínica incluye síntomas como anorexia, 
pérdida de peso y dolor abdominal, siendo menos frecuente 
el sangrado digestivo. Los síntomas B observados en los 
linfomas nodales son inusuales en esta presentación. Es un 
linfoma de crecimiento rápido, potencialmente agresivo, 
aunque habitualmente se presenta como una enfermedad 
limitada. Macroscópicamente puede verse como una lesión 
ulcerada grande muy similar a un adenocarcinoma gástrico 
avanzado, como úlceras poco profundas o también como 
una lesión levantada; en contraste con los linfomas MALT, el 
LBDCG se presenta más como lesión única (78%). Puede o 
no estar asociada a infección por H. pylori. En las formas aso-
ciadas existen algunos casos reportados en la literatura con 
remisión posterior a la erradicación del microorganismo. El 
estadio clínico y la profundidad de la invasión son los más 
importantes factores predictivos de remisión completa o de 
presencia de enfermedad metastásica a ganglios regionales; 
si hay compromiso únicamente de mucosa y/o submucosa 
el compromiso ganglionar es del 3%, mientras si se extiende 
hasta la muscular propia o más profundamente es del 45 y 
73% respectivamente (34, 35).

Morfológicamente, este linfoma se caracteriza por un 
crecimiento expansivo y destructivo de la arquitectura 
glandular, la mucosa normal es progresivamente reempla-
zada por células linfoides grandes, transformadas (figura 
6). Citológicamente puede corresponder a lesiones de 
aspecto heterogéneo; la variante centroblástica es la forma 
más común y se caracteriza por la presencia de células gran-
des ovales con nucleolos periféricos que semeja las células 
grandes no hendidas normalmente presentes en el centro 
germinal; presentan frecuentes figuras mitóticas indicando 
agresividad biológica. Estos linfomas pueden o no acompa-
ñarse simultáneamente de zonas en las cuales se identifica 
la presencia de un linfoma MALT sugiriendo que se trata 
de la progresión del mismo, en esta circunstancia debe 
diagnosticarse como dos procesos diferentes acorde con las 
recomendaciones de la OMS (4). El estudio de inmunofe-

notipo demuestra la expresión de marcadores de células 
B como CD20, CD19, CD79a y CD22. Puede observarse 
coexpresión CD5 y CD10, y en la mitad de los casos hay 
reactividad para Bcl-2 (4).

Figura 6. Las células tumorales grandes tienen un crecimiento expansivo 
y destructivo de la arquitectura glandular. H-E 40x

La expresión de Bcl-6 es encontrada en una alta propor-
ción de casos y la demostración de su traslocación se ha 
reportado asociada a un mejor pronóstico, mientras que 
aquellos con presencia de la mutación del p53 tienen una 
connotación de pobre pronóstico, al igual que altas ratas de 
proliferación celular (figura 7).

El tratamiento convencional con terapia sistémica, sola o 
en combinación con radioterapia es de elección, en algunos 
estudios asociada a inmunoterapia, con una respuesta del 
95% a 5 años (36).
 

Figura 7. Estudio de inmunohistoquímica para el marcador de 
proliferación celular Ki67 mostrando un alto índice de proliferación. 
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Linfoma Burkitt (LB)

El linfoma de Burkitt es un linfoma B no Hodgkin (NHL) 
altamente agresivo que suele presentarse frecuentemente 
en sitios extraganglionares o en menor frecuencia como 
una leucemia aguda; desde el punto de vista epidemioló-
gico puede mostrarse en forma esporádica o asociado a 
inmunodeficiencias o inmunosupresión, siendo endémico 
en zonas geográficas como África ecuatorial (37).

Es rara su presentación como linfoma primario gástrico, su 
incidencia aún no ha sido estimada claramente, pero sigue 
siendo muy baja comparada con otros linfomas gástricos, 
es indistinguible morfológica e inmunofenotípicamente de 
los casos observados en otras localizaciones. Se presenta 
con mayor frecuencia en hombres, con una edad media de 
48 años (rango entre 7 y 75 años), principalmente es visto 
en una localización corporoantral, en estadios tempranos 
cuando la enfermedad es ubicada al momento de su presen-
tación; estas lesiones pueden tener una respuesta favorable a 
la quimioterapia sistémica en al menos el 70% de los casos. 
Ha sido descrita la posible asociación con H. pylori, especial-
mente en la edad pediátrica e incluso hay reportes de remi-
sión posterior al tratamiento de erradicación (38).

Al igual que los LDCG, esta neoplasia tiene un creci-
miento infiltrativo y destructivo. La característica morfoló-
gica más importante es la presencia de una alta proliferación 
celular acompañada de muerte celular por apoptosis, dando 
el aspecto conocido como patrón en “cielo estrellado” el 
cual no es exclusivo de este proceso neoplásico; la prolife-
ración está dada por células linfoides de tamaño mediano, 
con núcleos redondeados y escaso citoplasma, acompaña-
das por macrófagos. Los estudios de inmunohistoquímica 
demuestran fenotipo de células B (CD20, CD19, CD79a o 
CD22), hay expresión de CD10 y Bcl6 que manifiestan un 
origen centro germinal de las células tumorales, no expre-
san Bcl2, CD5, CD23 ni TdT. Tienen característicamente 
un índice de proliferación celular determinado con el Ki67 
muy alto, cercano al 100% (3, 4).

Todos los casos muestran la traslocación del gen MYC 
(8q24/MYC) de la cadena pesada Ig en el cromosoma 
14 t(8;14), menos comúnmente compromete las cadenas 
livianas lambda 22q11 t(8;22) o kappa 2p12 t(2;8). 

Los virus del Epstein Barr (EBV) y la malaria han sido 
reconocidos como cofactores importantes, en especial en 
el LB endémico. El genoma EBV se ha demostrado en casi 
todos los casos endémicos y entre el 25-40% de los casos 
asociados a inmunodeficiencia, pero el exacto papel del 
EBV en la patogénesis del LB no está bien entendido aún. 
Secuencias de este virus son en la actualidad fácilmente 
detectables por técnicas de hibridización in situ calorimé-
tricas denominadas “ISH” aplicables a tejidos rutinarios 
fijados en formol y embebidos en parafina.

La estadificación de esta neoplasia se determina según 
la propuesta establecida por Murphy y Husu, modificada 
por Magrath que identifica los pacientes con enfermedad 
limitada o con extensión intrabdominal o intratorácica. 
El manejo con quimioterapia intensiva y de corta dura-
ción conlleva a un buen pronóstico con sobrevidas libres 
de enfermedad en el 80-90% de los pacientes. En estadios 
avanzados, e incluso con infiltración a medula ósea o SNC 
disminuye a un 60% (39).

Linfoma de células del manto (LCM)

El linfoma de células del manto corresponde entre el 3-10% 
de los linfomas no Hodgkin, de los cuales entre el 20-30% 
se originan en el tracto gastrointestinal, a nivel gástrico, es 
característicamente un componente de la poliposis linfo-
matoide múltiple del tracto gastrointestinal, siendo muy 
infrecuente por fuera de este contexto clínico. Clínicamente 
se manifiesta con dolor abdominal, diarrea, hematoquezia, 
melenas y fatiga. Puede verse endoscópicamente como una 
lesión que semeja una gastritis leve en cerca del 40% de los 
casos o como micropólipos en los restantes. La localización 
puede ser única o multicéntrica. Afecta con mayor frecuen-
cia a los hombres después de la quinta o sexta década de la 
vida (40).

El patrón de crecimiento es infiltrativo, aunque puede 
progresivamente ir reemplazando la mucosa no es inusual 
ver extensión entre estructuras glandulares especialmente 
en la periferia de la lesión. Las formas polipotes presentan 
un patrón de crecimiento claramente nodular.

Morfológicamente se caracteriza por una población de 
células linfoides monomórficas pequeñas, que semejan los 
centrocitos o células hendidas de los centros germinales 
(figura 8), el índice mitótico puede ser alto y cuando está 
presente es considerado como un factor pronóstico adverso. 
Fenotípicamente las células tumorales en este linfoma son 
B, con expresión del CD20 (+) y típicamente coexpresión 
del marcador T CD5, usualmente CD10 y Bcl6 son nega-
tivos. Todos los casos expresan Bcl2 y como criterio indis-
pensable para el diagnóstico está la detección por métodos 
de inmunohistoquímica de la sobreexpresión de la proteína 
ciclina D1 (figura 9) como resultado de la traslocación 
t(11;14) (q13;q32), demostrada en la gran mayoría de los 
casos; este es un marcador altamente específico de linfoma 
de células del manto y juega un papel muy importante en 
su patogénesis. Están descritas algunas variantes inusuales 
como la forma blastoide de mayor agresividad biológica, 
en la cual se encuentra mutaciones adicionales en el TP53, 
p16 y p18. Casi todos muestran sobreexpresión del mRNA 
para la ciclina D1. La inmunohistoquímica para ciclina D1 
parece ser más sensible para el diagnóstico del LCM que 
los estudios de FISH en la detección de la traslocación 
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t(11;14); sin embargo, frecuentemente en los casos nega-
tivos es indispensable realizar estos estudios para poder 
confirmar el diagnóstico de la enfermedad. El pronóstico 
de esta neoplasia en la actualidad es pobre, con sobrevida 
global menor a 3-5 años. La terapia sistémica agresiva sola 
o combinada con inmunoterapia es el tratamiento de elec-
ción (2, 40, 41).

Figura 8. Población de células linfoides monomórficas pequeñas, con 
crecimiento expansivo que reemplaza la mucosa y separa estructuras 
glandulares. H-E 10x

 
Figura 9. Estudio de inmunohistoquímica muestra reactividad de los 
núcleos de las células tumorales para la ciclina D1. 20x 

Linfoma folicular (LF)

Son linfomas que se presentan muy rara vez en forma extra-
nodal; en el tracto gastrointestinal constituyen menos del 
3% de los linfomas primarios. Hacen parte frecuentemente 
del diagnóstico diferencial de procesos reactivos como la 

hiperplasia folicular del tejido linfoide asociado a las muco-
sas y en menor frecuencia los linfomas MALT.

Este proceso neoplásico muestra frecuentemente un 
patrón nodular o folicular de crecimiento; la población 
celular tumoral esta constituida por células linfoides que 
semejan la contraparte normal presente en el centro foli-
cular; de esta forma, puede verse la presencia de células 
pequeñas o centrocitos entremezclados con células grandes 
o centroblastos; en general, su graduación y variantes están 
dadas por la cantidad de células de tipo centroblástico y del 
porcentaje estimado de crecimiento guardando el patrón 
folicular. La mayoría de células del LF expresan la proteína 
BCL2, la cual puede ser de ayuda en la diferenciación con 
las hiperplasias reactivas. Las células tumorales expresan 
marcadores de células B (CD20, CD79a, CD19, CD22), 
además son positivas para Bcl6 y CD10 (4).

La anomalía citogenética más frecuente corresponde 
precisamente a la que compromete el gen del BCL2, en 
este caso resultante en la traslocación t(14;18)(q32;q21) 
presente en el 70-95% de los casos nodales y con menor 
frecuencia en las formas extranodales. 

El grado histológico se correlaciona con el pronóstico, 
siendo los grados 1 y 2 indolentes, razón por la cual se han 
agrupado estos dos en una categoría general de bajo grado, 
según los criterios actuales de la OMS (4) y los grado 3 
agresivos o de alto grado. No obstante la graduación his-
tológica, son linfomas que frecuentemente responden a 
la quimioterapia lográndose una remisión completa de la 
enfermedad y son potencialmente curables con quimiote-
rapia sistémicas; sin embargo, no es inusual la recurrencia 
de la enfermedad y hasta en un 35% de los casos trans-
formación o progresión a linfomas de mayor agresividad 
biológica como el LBDCG, este último con la posibilidad 
de tener de curso clínico agresivo con rápida progresión y 
muerte, cuando es refractario al tratamiento (42).

Linfoma de células T

Son neoplasias muy infrecuentes a nivel sistémico y a nivel 
extranodal en países occidentales, representan menos del 
7% de los linfomas gástricos. Su etiología es desconocida 
y la mayoría de ellos reportados en relación con infeccio-
nes, asociados con HTLV-1, con el H. pylori y el virus de 
Epstein Barr (EBV); algunos de los casos vistos en zonas 
endémicas para el HTLV1 probablemente representen la 
manifestación gástrica del linfoma/leucemia de células T 
del adulto (43).

Desde el punto de vista histológico, los linfomas T en 
las mucosas representan dos formas, una probablemente 
originada en las células T del tejido linfoide asociado a las 
mucosas donde las células T de fenotipo ayudador migran 
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al estómago por un estímulo no conocido, estas células T 
tienen el fenotipo CD3+,CD4+/CD8-/CD103-. La otra 
forma se origina en los linfocitos T intraepiteliales similar 
a lo observado en los linfomas T intestinales asociados a 
enteropatía o enfermedad celiaca; estas neoplasias presen-
tan un fenotipo de células T citotóxicas supresoras CD3+, 
CD4-/ CD8+ o CD4-/CD8-, con expresión de CD103 
y/o CD56. En la mayoría de los reportes los linfomas T 
corresponde citológicamente a linfomas de células grandes 
que obligan a descartar en el diagnóstico diferencial un 
LBDCG; cuando se trata de variantes de célula pequeña el 
diagnóstico diferencial es con el linfoma MALT (44).

El análisis genético demuestra reordenamiento mono-
clonal en los genes del receptor gamma (TCRgamma) y 
beta de las células T. La combinación de terapia sistémica y 
tratamiento local con resección radical y/o radioterapia es 
la mejor estrategia para el tratamiento del linfoma gástrico 
de células T localizado (45).

Linfoma de Hodgkin

Es extremadamente raro, representando menos del 1% de 
los linfomas gástricos, con muy pocos casos descritos en 
la literatura. Su diagnóstico conlleva gran dificultad diag-
nóstica; se basa en el reconocimiento histopatológico de 
las células de Reed Sternberg en la microscopía de luz, las 
cuales en una biopsia pueden ser muy escasas. Por otro lado 
y otros linfomas especialmente de células T con expresión 
de la molécula CD30 pueden presentar células que semejan 
esta morfología. El diagnóstico en muestras endoscópicas 
es muy difícil ya que puede quedar representado solamente 
el componente inflamatorio y semeja una gastritis no espe-
cífica o una úlcera péptica; la presentación como masa es 
inusual.

La asociación epidemiológica y patogénica con el virus 
del Epstein-Barr está bien establecida, la expresión de la 
proteína LMP1 puede ser encontrada en los tejidos. 

El pronóstico es pobre, entre 45-60% de los pacientes 
fallecen en el primer año luego del diagnóstico (46).
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