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Neoplasie neuroendocrine

Gruppo di tumori eterogeneo per numerose
caratteristiche:

– Origine
– Modalità di sviluppo
– Stato funzionale
– Aspetto istologico
– Comportamento biologico e clinico



Neoplasie neuroendocrine
Ruolo del patologo

• Diagnosi
– Tumore primitivo e metastasi

• Grading
• Staging (TNM)
• Valutare la presenza di altre alterazioni 

patologiche rilevanti
• Marcatori biomolecolari prognostici e 

predittivi



Tumore neuroendocrino (NET)



Tumore neuroendocrino (NET) - cromogranina



Tumore neuroendocrino (NET)



Tumore neuroendocrino (NET) - sinaptofisina



Tumore neuroendocrino (NET) dell’ileo



Tumore neuroendocrino (NET) dell’ileo - cromogranina





Ulteriori informazioni patologiche - sede

• La determinazione della sede del tumore 
primitivo può essere di rilevanza clinica

• Esistono diversi marcatori anche se non 
completamente specifici
– TTF1: neoplasie neuroendocrine polmonari
– CDX2: neoplasie neuroendocrine intestinali









Classificazione WHO 2010
Neoplasie neuroendocrine apparato digerente

Grado Mitosi
(X 10 HPF)

Ki-67 index 
(%)

NET
Tumore neuroendocrino

G1 < 2 <= 2

NET
Tumore neuroendocrino

G2 2 - 20 3 - 20

NEC
Carcinoma neuroendocrino

a piccole o a grandi cellule 

G3 > 20 > 20



Grado 1 Grado 2
NET

Grado 3 - NEC

Grandi cellule Piccole cellule

Classificazione WHO 2010



PanNET G1 PanNET G2





Classificazione WHO 2015

Tumori neuroendocrini del polmone

• Carcinoide tipico

– < 2 mitosi per mm quadrato, assenza di necrosi, 

diametro >= 0,5 cm* (sopravvivenza a 5 anni 90%)

• Carcinoide atipico

– 2-10 mitosi per mm quadrato e/o necrosi 

(sopravvivenza a 5 anni 60%)

• Carcinoma a piccole cellule

• Carcinoma neuroendocrino a grandi cellule

• * Proliferazioni nodulari neuroendocrine < 0,5 cm sono 

classificate come tumourlet





2017 WHO classification and grading of pancreatic 
neuroendocrine neoplasms (PanNENs)

Classification/grade Ki-67 index Mitotic index
Well-differentiated
PanNENs (PanNETs)
PanNET G1 < 3% < 2
PanNET G2 3-20% 2-20
PanNET G3 > 20% > 20
Poorly differentiated
PanNENs (PanNECs)
PanNEC (G3)

Small cell type
Large cell type

> 20% > 20

Mixed neuroendocrine-
non-neuroendocrine 
neoplasms



2019 WHO Classification and grading criteria for 
neuroendocrine neoplasms of the digestive system

Terminology/Differentiation/Grade Ki-67 index Mitotic rate
(mitoses/2 mmq)

Neuroendocrine tumour (NET)
Well differentiated
NET G1 Low < 3% < 2

NET G2 Intermediate 3-20% 2-20

NET G3 High > 20% > 20

Neuroendocrine carcinoma (NEC)
Poorly differentiated
NEC, small cell type (SCNEC) High
NEC, large cell type (LCNEC)  High

> 20% > 20

Mixed neuroendocrine-non-
neuroendocrine neoplasm
Well or poorly differentiated

Variable Variable





Cromo

Sinapto

INSM1




