






Morfologia serrata 
(seghettata) 

Classicamente innocuo 

Morfologia  
adenomatosa 

Neoplastico 

The background  dogma 



Come abbattere un dogma 



The WHO rules 



Le lesioni serrate 

HP/SSL-SSP TSA 

NON NEOPLASTICO NEOPLASTICO 

European guidelines (2011) 

Non  
displasia citocariologica 

 Presente  
displasia citocariologica 



HP/SSL-SSP TSA 

Revised 2013 

HP SSA 

SSA SSAD 

Displasia 
convenzionale 

Displasia 
serrata 

TSA 



• Ghiandole regolari non ramificate che si 
dilatano progressivamente verso la superficie 
• Compartimento proliferativo, cellule 
immature e mitosi nella porzione basale 
• Serrazione nella porzione superiore delle 
cripte 
 
 
Si distinguono tre sottotipi: 
 
– Microvescicolare, con serrazione più evidente, 
muco in microvescicole e rare cellule caliciformi 
– A cellule caliciformi, con serrazione modesta, 
numerose cellule caliciformi, molto più 
frequente nel colon sinistro e retto 
– A scarsa produzione di muco, raro, sempre 
localizzato nel colon sinistro e retto, con 
serrazione evidente ed ipercromasianucleare  

 
HP – Caratteristiche istologiche 

 



Microvescicolare Goblet cells Mucin-poor 



• Alterazioni architetturali 
– Architettura più complessa e meno organizzata rispetto ai HP 
– Ramificazione, dilatazione della porzione basale ed orizzontalizzazione delle     
cripte 
– Erniazioni ghiandolari attraverso la muscolaris mucosae 

 
SSA – Caratteristiche istologiche 
 

• Aspetti dismaturativi 
– Presenza di cellule mature con fenotipo caliciforme o foveolare e di  
serrazione nella porzione basale delle cripte 
– Spostamento verso l’alto del compartimento proliferativo con mitosi  
nella parte superiore delle cripte 
– Asimmetria maturativa 
 



• Altri aspetti 
– Presenza di piccoli focolai di 
pseudostratificazione e di 
modificazione eosinofila dell’epitelio 
superficiale 
– Alterazioni nucleari (disegno 
cromatinico aperto, piccoli nucleoli  
prominenti, irregolarità del contorno 
nucleare) 
– Cellule caliciformi distrofiche 
– Abbondante muco nel lume 
ghiandolare 
– Aree indistinguibili da HPMV 



La Transizione Displasia Architetturale – Nucleare: 
Adenoma Serrato Sessile con Displasia (SSAD) 

DISPLASIA  
CONVENZIONALE 

 
   Mitosi e Mitosi Atipiche 
   Nuclei Ipercromici 
   Nuclei  Pseudostratificati 
   Citoplasma Anfofilo 

[ Rex et al, 2012] 



La Transizione Displasia Architetturale – Nucleare: 
Adenoma Serrato Sessile con Displasia (SSAD) 

DISPLASIA  
SERRATA 

 
  Profilo Serrato 
 
  Nuclei Vescicolosi e 
    Nucleolati 
 
  Nuclei Oligostratificati  
    o Monostratificati  alla Base 
 
  Progressiva Eosinofilia del  
    Citoplasma 

[WHO 2010; Fujita  et al, 2011; Bettington 2013] 



La pathway serrata in numeri 



•Struttura villosa, architettura complessa con  
serrazione prominente 
• Principalmente composto da cellule colonnari con citoplasma eosinofilo, 
nucleo centrale allungato, ipercromico 
• Modesta pseudostratificazione nucleare 
• Micropapille superficiali con nuclei molto allungati 
•Ectopic crypt foci (ECF) 

 
TSA – Caratteristiche istologiche 
 

Bettington, 2013 



Human Pathology april 2015 

TSA: c’è sempre qualcosa di nuovo –step1 



• In our view, although the ordinary TSA is undoubtedly 
neoplastic, it does not have inherent cytologic dysplasia.  

• Although specific surveillance guidelines for this 
scenario have not been developed, it may be 
prudent to follow these patients closely. 

Nondysplastic-dysplastic-carcinoma sequence in the TSA 

Un altro dogma abbattutto: il TSA dysplasia free 



JCP Online First, published on November 9, 2015 

Flat TSA:  
more BRAF 
than KRAS 

Filiform TSA 

Mucin-rich 

TSA: c’è sempre qualcosa di nuovo -step2 



However, the current estimate  (5% of all serrated 
lesions) is likely to increase with the widespread 
implementation of bowel cancer screening 
programmes, better endoscopy and increasing 
awareness of TSA among diagnostic pathologists.  
 
 
It is therefore reasonable to anticipate that TSA 
will be encountered more frequently. 

JCP Online First, published on November 9, 2015 



Una visione non univoca….ancora! 





Cosa è facile sbagliare e cosa non sbagliare 



Cosa abbiamo imparato 



Le zone di grigio che rimangono 

Bettington, 2013 



[ Rex et al, 2012] 

- HPs account for 70–95% of all serrated lesions and are predominantly left-
sided 
- SSA/Ps comprise 5–25% of serrated lesions and are predominately right 
sided  
- TSAs are much less common than SSA/Ps.  Distal colon (left) 
 
In clinical studies the prevalence of SSA/Ps is generally less than 2% 

Lesioni serrate distribuzione e rischio 



Rosty et l, J Gastroenterology 2013 



Polipi  Serrati: Refertazione 

ADENOMA SERRATO SESSILE CON DISPLASIA DI ALTO 
GRADO 
Margini di exeresi :  non valutabili                                  



ADENOMA SERRATO SESSILE IN TRANSIZIONE VERSO TSA 
PIATTO CON DISPLASIA DI ALTO GRADO 
Morfologia Serrata in corrispondenza dei margini di exeresi                                     

Polipi  Serrati: Refertazione 



Polipi serrati: la gestione clinica 
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