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Órganos endocrinos puros

Tiroides, paratiroides, gl suprarrenales, 
pituitaria anterior

Estructuras nerviosas

ganglios y paraganglios

Órganos que albergan sistema 
neuroendocrino difuso

Piel, vias respiratorias altas y pulmones, tubo 
digestivo, órganos urinarios y reproductivos

Carcinoma Medular de Tiroides

Feocromocitoma

Paragangliomas NETs/ NECs
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Gastrointestinal and pancreatobiliaryNeuroendocrine TumorsɬKim&Hong. ArchPatholLabMedɬVol140, May 2016
Gastrointestinal and pancreatobiliaryNeuroendocrine TumorsɬKim&Hong. 
Arch PatholLabMedɬVol 140, May 2016



ÅCategoría G3 de la OMS 2010 era heterogénea
ÅNo respuesta a QT basada en platino de  subgrupo de NEC G3 (Ki67 <55%)
ÅTumores bien diferenciados con índice proliferativo alto tenían mejor supervivencia
que NEC (pobremente diferenciados)

Sorbyeet al.Cancer2014Basturket al. Am J SurgPathol2015



4ª edición Tumores de 
Órganos Endocrinos

Concepto NET G3 en 
páncreas

OMS 2017

Propuesta de consenso 
para sistema de 
definición universal para 
todas las NEN

Se establecen las bases 
para dividir las nen en 
NET y NEC (evidencia molecular)

IARC/OMS 
2018

5a edición, Tumores del 
Sistema Digestivo

Se implementa el marco 
común de 2018 para 
todo el tracto 
gastrointestinal y sistema 
pancreatobiliar. 

Se extiende la categoría 
de NET G3 a todas las 
localizaciones 
digestivas.

NEC no se gradan 

MiNEN(antes MANEC)

OMS 2019

5a edición Clasificación 
de Tumores Endocrinos 
y Neuroendocrinos

Se incluye por primera 
vez un capítulo dedicado 
a las NEN en órganos 
no endocrinos. Se 
renombra el libro para 
reflejar la integración 
global.

Se consolida la 
taxonomía basada en la 
diferenciación y el 
grado. 

OMS 2022







Bien 

diferenciados

Pobremente 

diferenciados

NET NEC

ARQUITECTURA

PATRÓN 

MICROVASCULAR

ESTROMA

Tipo célula pequeña

Tipo célula grande

Overviewof the2022 WHO Classifica tionof Neuroendocrine Neop lasms(Rindiet al., 2022)

Neuroendocrine neop lasmsof thepancreas: diagnosis and pitfalls(Konukiewitzet al., 

2022)

Anupdateonthedevelopmentof concepts, diagnosticcriteria,

and challengingissuesfor neuroendocrine neoplasmsacrossdifferentdigestive 

organs(Couvelard& Cros, 2022)





MiNENs(antes MANECS): 

- Neoplasias mixtas Neuroendocrinas + No-neuroendocrinas

- 30% de cada componente

- Combinación morfológica o inmunofenotípica

- Perfil molecular similar a los NEC y Adenocarcinomas (evolución clonal?)

Adenocarcinoma apendicular de células en anillo de sello (ex carcinoide/carcinoma de células en anillo de sello):

- Tumor anficrinocon componente neuroendocrino variable, pero comportamiento biológico agresivo más parecido a 

los adenocarcinomas

- Actualmente tiene se ha sacado de la clasificación de neoplasias neuroendocrinas y tiene su propio sistema de 

gradación.

Microtumorneuroendocrino (<5mm) (NF-PanNET)

- Microadenoma(<5mm) WHO 2017

- Metástasis ganglionares descritas en tumores <5mm

- Se recomienda confirmación histológica de todos los PanNETincidentales (1-2cm) para excluir otras lesiones PET+ 

(bazo ectópico, islotes pp, metástasis)

- Se recomienda gradarlos y realizar estudio de extensión



¿CÓMO DIAGNOSTICAR UNA NEN?



H 60a, lesión pancreática 6mm



H 60a, lesión pancreática 6mm



H 60a, lesión pancreática 6mm

Cromogranina

Sinaptofisina



Puede no expresarse en NET rectales y pancreáticos



H 60a, lesión pancreática 6mm

Regla de Oro: Requerida la expresión de 

citoqueratinas (CAM5.2/AE1/AE3) para 

confirmar el linaje epitelial y descartar 

paraganglioma.

Cromogranina

Sinaptofisina

CK A1-AE3



H 60a, lesión pancreática 6mm

Ki 67 Cromogranina

Sinaptofisina

CK A1-AE3



Anne Couvelard, JérômeCros. VirchowsArch(2022) SurgOncol Clin N Am . 2020 April ; 29(2): 185ð208. doi:10.1016/j.soc.2019.11.003.

3.5% 44%

Ki67



- Obligatorio

- Hot-spots

- Contajemanual/automatizado

- 500 células en biopsias

- 2000 células en piezas

Ki67



P Bourdeleau, A Couvelardet al. TherAdvMedOncol 2023, Vol. 15: 1ð12

*



PAAF de lesión pancreática:

Neoplasia neuroendocrina bien diferenciada (tumor 

neuroendocrino), estimado G1 (Ki67 <1%)*

Cromogranina

Sinaptofisina
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ELDILEMA DEL ALTO GRADO: NET G3 VS NEC



*


