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Resumen

Introducción: La evolución del adenocarcinoma ampular es muy variable debido al distinto comportamiento
de estos tumores según el origen celular que presenten: intestinal, pancreatobiliar o mixto. Esta
heterogeneidad supone un desafío en el manejo clínico postquirúrgico y en el desarrollo de nuevas estrategias
terapéuticas. En los últimos años se ha definido una clasificación fenotípica basada en características
histomoleculares, según la presencia de marcadores inmunohistoquímico de linaje intestinal vs
pancreatobiliar. El objetivo de este trabajo es evaluar la influencia pronóstica de la caracterización molecular
respecto a la histológica en el adenocarcinoma ampular.

Métodos: 42 pacientes fueron intervenidos de adenocarcinoma ampular entre 2002-2019. Todas las muestras
fueron revisadas por dos patólogos y clasificados histológicamente como carcinoma ampular de tipo
intestinal, mixto o pancreatobiliar. Se hizo un estudio inmunohistoquímico con los marcadores MUC1,
MUC2,CDX2, CK20 Y CK7. Según la clasificación de Chang et al. el fenotipo molecular pancreatobiliar
(Chang-PB) se definió como aquellos con histología pancreatobiliar con CDX2 negativo y MUC1 positivo o
negativo. Los casos que no cumplían estos criterios fueron clasificados como fenotipo molecular intestinal
(Chang-INT). También se llevó a cabo una revisión de variables clínico patológicas y se analizó su influencia
en el pronóstico.

Resultados: Hubo un total de 20 muertes. 24 pacientes (57%) fueron Chang-PB y 16 (43%) Chang-INT, 2
pacientes no pudieron ser clasificados. Todos los pacientes de nuestra muestra fueron MUC1 positivo y
MUC 2 negativo. Entre los marcadores de fenotipo intestinal CDX2, CK20 y MUC2, sólo CK20 demostró
diferencia significativa en supervivencia (log-rank = 0,045). Los marcadores de fenotipo pancreatobiliar CK
7 y MUC1 no demostraron diferencias significativas en el estudio de supervivencia. Se realizó un análisis de
supervivencia para supervivencia global, recidiva local y recidiva a distancia comparando la clasificación
histológica vs histomolecular. En ningún análisis se alcanzaron diferencias significativas. La clasificación
molecular Chang-PB demostró menor supervivencia en todas las comparaciones (log-rank > 0,05). Los
resultados del análisis univariante para variables clínicas, patológicas y moleculares se muestra en la tabla.
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Conclusiones: La clasificación del adenocarcinoma ampular supone un desafío, con un nivel de discordancia
importante en la clasificación histológica. La combinación de los marcadores CK7, CK20, CDX2, MUC1, y
MUC2 mejoraría su caracterización pronóstica, lo que optimizaría el manejo oncológico de este tipo de
tumores, seleccionando el tipo de adyuvancia y los pacientes que pueden beneficiarse de la misma. Nuestro
estudio no permite validar la clasificación histomolecular de Chang et al., debido al pequeño tamaño muestral
y al escaso número de eventos; sin embargo muestra una tendencia de peor pronóstico del fenotipo molecular
PB que no se evidencia con la clasificación histológica en la que el fenotipo mixto es el subgrupo de peor
pronóstico.
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