
XXV Congreso de la SEAP y División Española de la Academia 

Internacional de Patología

Zaragoza, mayo 2011

Lesiones de Partes Blandas Superficiales

Tumores fibroblásticos y 

miofibroblásticos

Carlos Monteagudo

Hospital Clínico Universitario, Universidad de Valencia



• Los miofibroblastos se reconocieron originalmente 
mediante microscopía electrónica

• Comparten con los fibroblastos

– RER prominente

– Golgi con gránulos de secreción de colágeno

– Ausencia de membrana basal*

• Pero se distinguen de ellos por:

– Miofilamentos periféricos

– Fibronexus (con fibronectina; no con m. basal)

– Uniones intercelulares tipo gap



Fibroblasto

Miofibroblasto



• Además, los miofibroblastos se distinguen de los 
fibroblastos por:

– la expresión de fibras de estrés de AML-α

– la expresión del extradominio-A (ED-A) 
de la fibronectina (que requiere la 
presencia de TGF-β y de tensión 
mecánica)

– la síntesis aumentada de varias proteínas 
de matriz extracelular y factores de 
crecimiento



Miofibroblastos



• Los miofibroblastos producen la 

contracción a consecuencia de:

– contactos intercelulares

– conexiones entre los microfilamentos 

contráctiles y la matriz extracelular (fibronexus)

– las fuerzas de tracción

• La característica esencial de los 

miofibroblastos es el establecimiento de 

una red de fibras de estrés rica en AML-α



Pero los miofibroblastos no 

solo se generan a partir de 

fibroblastos… 





La diferenciación miofibroblástica en los tumores 

NO siempre cumple los requisitos aceptados para 

los miofibroblastos ¿normales?,

como la presencia de fibronexus

Además, con frecuencia, la población tumoral no 

es únicamente miofibroblástica 





Lesiones llamadas “fibrohistiocíticas”

no son objeto de esta presentación

• Dermatofibroma

• Tumor fibrohistiocítico plexiforme

• Fibroxantoma atípico

• Dermatofibrosarcoma protuberans*

• Sarcoma pleomórfico

• Mixofibrosarcoma*







Fibroma

esclerótico



Fibroma

Esclerótico

CD34+

+/- S. Cowden



Am J Surg Pathol 22;1998:557-563

Giant Cell Collagenoma: A Benign Dermal Tumor With 

Distinctive Multinucleate Cells.  (CD34-)

Rudolph, P.; Schubert, C; Harms, D.; Parwaresch, R





Dermatofibroma esclerótico







CD34 F. XIIIa

S-100 Ki-67



Fibroma pleomórfico

• Polipoide o hemisférico, no ulcerado, 
color piel, de 5 a 15 mm, en 
extremidades, y menos en tronco y cara

• Adultos: edad media 50 años

• Células fusiformes o irregulares 
dispersas entre abundantes fibras 
colágenas

• Núcleos pleomórficos, hipercrómicos, con 
nucleolo pequeño, y citoplasma escaso y 
de límites mal definidos. Algunos núcleos 
lobulados o múltiples

• Escasas mitosis típicas. En 2 casos de la 
serie original, una mitosis atípica



Fibroma pleomórfico

• Ocasionalmente patrón mixoide, 
localización subungueal, o características 
de fibroma esclerótico

• 1/2 casos: escaso componente linfocitario

• Las células pleomórficas son positivas 
para vimentina, siempre negativas para 
S-100 y citoqueratinas, y muy variable 
positividad para actina músculo 
específica, CD34, y CD99 

• La evolución es benigna. Las recidivas 
son raras



Fibroma pleomórfico
Diagnóstico diferencial

• El fibroxantoma atípico: tiene más celularidad y 
más numerosas mitosis, típicas y atípicas, 
además de localizarse generalmente en la 
cabeza en personas mayores

• El dermatofibroma “atípico”: es más celular y 
fascicular, y suele tener algunas células 
espumosas y/o con hemosiderina, hiperplasia 
epidérmica, y mínima presencia de mucina

• El fibroblastoma de células gigantes: se 
caracteriza por la presencia de espacios 
pseudovasculares limitados por las células 
gigantes, y la fusión génica COL1A1-PDGFB







Fibroblastoma desmoplásico

• Cuello, brazo, antebrazo, muslo, hombro, pie

• Tumor bien delimitado, subcutáneo o intramuscular

• Células fusiformes o estrelladas con nucleolo 
prominente y citoplasma anfófilo

• Fondo colágeno denso o fibromixoide

• Menos celularidad donde más colágeno

• NO mitosis ni necrosis

• Pocos vasos

• No recidiva

• D. Diferencial:
– Fascitis nodular: más celular y menos fibrosa

– Sarcoma fibromixoide de bajo grado:
• Células más pequeñas

• Más celular en algunas áreas

• Doble componente fibroso y mixoide

• Patrón arremolinado







Fibroma/fibromatosis digital infantil
• Niños pequeños 

• Nódulo hemisférico, superficie lisa

• Dedos manos y pies: distal, dorsal o dorso-lateral

• Generalmente solitario* 

• Proliferación fusocelular en fascículos, arremolinados, cortos o 
estoriformes perianexiales

• Células miofibroblásticas con muy escasas mitosis

• Inclusiones paranucleares eosinófilas (1,5-24 μm) en la mayoría 
de casos (constituidas por agregados de actina*)

• Esporádico (aunque en el síndrome de displasia digitocutánea 
hay lesiones similares que NO tienen las inclusiones)

• Inmunohistoquímica: AML-α+, calponina+ y desmina+. No 
significativa inmunotinción nuclear para catenina-β

• Recidiva frecuente (60-75%). Pero se recomienda resección 
limitada. Posible regresión espontánea

• D. Diferencial:
– Fibromatosis desmoide: profunda, catenina-β nuclear

– Fibromatosis palmar o plantar*

– Fibroma aponeurótico calcificante*







Hamartoma fibroso infancia

• Niños < 2 años

• Masa pequeña (<5 cm), superficial, crecimiento rápido

• Células fusiformes o estrelladas. Rara atipia celular

• Patrón TRIFÁSICO y organoide
– Fascículos fibroblasticos bien diferenciados

– Tejido adiposo maduro

– Zonas inmaduras mesenquimales mixoides de células redondas o 
estrelladas

• NO mitosis ni necrosis

• Inmunohistoquímica: CD34+, variable actina muscular 
específica y desmina

• D. Diferencial:
– Lipofibromatosis: No áreas inmaduras

– Miofibroma/miofibromatosis: Zonación: periférica mioide, y 
central hemangiopericitoide (a veces  necrosis)

– Fibroma aponeurótico calcificante: distal, calcificaciones 
rodeadas por empalizada cels epitelioides







Fibroma aponeurótico calcificante

• Palmas y plantas

• Varones. Niños y adolescentes

• Masa indolora mal delimitada (<3 cm), crecimiento 
lento e infiltrativo

• Células fusiformes + empalizadas de cels epitelioides 
alrededor de espacios fibrocondrales, que tienden a 
calcificarse

• Puede haber células gigantes multinucleadas tipo 
osteoclasto

• Recidivas frecuentes (50%), pero se recomienda 
resección limitada

• D. Diferencial:
– Condroma de partes blandas: más edad, predominio condral

– Sarcoma sinovial monofásico: más celular y atipico, y 
expresión de marcadores epiteliales. T(X-18): fusión génica 
SS18-SSX1/2/4; SS18L1-SSX1)







CD34
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CD34 CD99

5º dedo del pie



Fibromixoma acral superficial

• Dedos manos o pies. Predilección lecho 
ungueal. Raro en talón 

• Adultos (hombres > mujeres)

• Células fusiformes o estrelladas. Rara atipia 
celular

• Patrón arremolinado o fascicular

• Matriz mixoide y colágena

• Aumento de microvascularización. Dispersos 
mastocitos.

• Asociación mal definida con papilomavirus

• Positividad: CD34, CD99 y EMA 

• Negativas: actina muscular, desmina, S-100

• Excepcional recidiva



Fibromixoma acral superficial

• D. Diferencial:

– Angiomixoma superficial: No acral, 

+/-componente epitelial, CD34-/+

– DFSP: no suele afectar dedos-subungueal; 

infiltración subcutánea característica; patrón 

estoriforme; Fusión génica COL1A1-PDGFB

– Perineuroma periungueal: CD34 no + difuso; EMA+

– Fibroqueratoma digital: colágeno perpendicular a 

epidermis, EMA-, CD34-/+

– Sarcoma fibromixoide bajo grado: NO acral; 

translocación-fusión génica típica

– Sarcoma mixoinflamatorio acral: células Reed-

Sternberg-like, inflamación, atipia celular



CD34 Factor XIIIa

(EMA -)
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Tumor fibromixoide

osificante



Tumor fibromixoide osificante

Clínica

• Neoplasia (mesenquimal) rara

• Subcutánea

• Extremidades frecuentemente

• Indolora

• Crecimiento lento

• Adultos (hombres > mujeres)

• Recidiva (25%)

• (Metástasis: casos muy atípicos*)



Tumor fibromixoide osificante

Histopatología

• Generalmente encapsulado 
(cápsula muy gruesa)

• Lobulado y mixoide

• Rica vascularización 

• Células núcleos redondos u ovales 
de límites mal definidos, o bien 
poligonales

• Áreas hialinas, a veces condroides

• Focal hueso laminar (63% casos)



Tumor fibromixoide osificante

Inmunohistoquímica

• Positiva
– Vimentina 

• Variable y FOCAL:
– S-100

– Actina músculo liso

– GFAP

– Desmina

– CD10

• Generalmente NEGATIVA
– Citoqueratina, EMA, neurofilamentos





Tumor fibromixoide osificante

¿Criterios malignidad?

• Alta celularidad

• Atipia celular prominente

• (Mitosis:  >2 mitosis/50 campos) 

discutido – es frecuente, y parece 

asociarse más con la recidiva local



Tumor fibromixoide osificante

Diagnóstico diferencial

• Schwanoma

– Cels fusiformes, S-100 generalizada, colágeno IV

• Condrosarcoma mixoide extraesquelético

– Más grandes, profundos, t(9;22)

• Tumor mixto cutáneo

– Cels epiteliales (citoqueratina constante)

• Mixoma vaina nerviosa

– S-100 +, no encapsulado ni osificación

• Cordoma

– Células multinucleadas, vacuolizadas, CK y EMA+
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SMA
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Fibroma en placa CD34+

• Congénito o adquirido en la vida adulta

• Probablemente es más correcto considerar esta lesión 

como una neoplasia benigna que como un hamartoma 

Por lo tanto, la denominación de fibroma dérmico en 

placa CD34+ parece más acertada que la de hamartoma 

dendrocítico en medallón

• Inumohistoquímicamente la lesión expresa CD34. El 

FXIIIa sólo ha sido positivo en 4 de los 15 casos 

descritos

• En caso de dificultad para el diagnóstico diferencial 

histopatológico con un DFSP en placa incipiente, lo 

mejor es el estudio del gen de fusión COL1A1/PDGFB, que 

resulta negativo en todos los casos de fibroma dérmico 

en placa CD34+ y positivo en el DFSP



Diagnóstico diferencial

DFSP en placa





CD34







CD34



CD34 > CD99 > bcl-2

(EMA, AML-α)







• Palmar: Dupuytren

• Plantar: Ledderhose

• Pene: Peyronie

Fibromatosis superficiales





Dupuytren

Nodulo

Cordón



Rojo: AML- α

Verde: Faloidina

Dupuytren



Dupuytren









AML-α

AML-α

AML-α



CD34

CD34

CD34



DERMATOMIOFIBROMA

(se le llamó fibromatosis en placa)



AML
¡¡AML-α:

¾ negativo

o focal!!

Niños y adultos

Hombros, brazo, cuello, 

espalda, muslo…

No recidiva













Miofibromatosis infantil



Miofibromatosis infantil
• El tumor fibroso más frecuente de la infancia

• Niños < 2 años. Congénitos 60%

• Formas:
– Solitaria

– Múltiple

– Generalizada: afectación visceral (pulmón) peor pronóstico

• Clínicamente: nódulo/s sugestivos de tumor vascular

• Nódulos de unos 2 cm, con frecuente necrosis central 
y/o áreas hemorrágicas

• Zonación:
– Periferia: fusocelular-mioide +/- hialinización

– Central: células redondas, poligonales o fusiformes, con núcleos 
hipercrómicos + vasos hemangiopericíticos +/- necrosis + 
crecimiento intravascular subendotelial (polipoide). Generalmente 
escasas mitosis (en algunos casos pueden ser numerosas)

• Las formas solitaria y múltiple regresan 
espontáneamente con frecuencia

• Positividad: actina muscular, desmina, S-100

• D. Diferencial: Fibrosarcoma infantil



Describen solapamiento de ambas 

entidades, con casos indeterminados 

morfológicamente (“compuestos”), y 

que requieren estudio de la fusión 

génica del fibrosarcoma infantil para ser 

tipificados



Miofibromatosis infantil “compuesta”



Fibrosarcoma infantil



Fibrosarcoma infantil
• Raro. Niños menores de 3 años

• Profundos o superficiales, en extremidades > tronco-

cabeza-cuello

• Masas lobulares de límites imprecisos, con agresividad 

local y recidivas pero muy excepcionales metástasis

• Fascículos de células fusiformes y rara vez redondas, 

con núcleos grandes pero uniformes

• La fracción de proliferación puede ser alta

• Frecuentes áreas de necrosis y hemorragia, así como 

vasos hemangiopericíticos

• Variable positividad para actina muscular lisa y 

desmina

• Translocación t(12;15)(p13;q25) con fusión génica 

ETV6-NTRK3 (activación oncogénica de NTRK3) 



SARCOMAS



Fibrosarcoma

FS-DFSP

sinovial

miofibrosarcoma

fibrosarcoma

infantil

mixofibrosarcoma

mixoinflamatorio acral

fibromixoide

bajo grado







Sarcoma fibromixoide de bajo grado 

SUPERFICIAL
• Jóvenes y niños (37%)

• Extremidades inferiores > nalgas > tronco

• Subcutáneos (raros dérmicos). Clínicamente aspecto benigno 

• Masas bien circunscritas

• Celularidad escasa a moderada

• Células fusiformes, ovales o estrelladas, poco atípicas

• Mitosis muy escasas (0-6 /50 campos). Necrosis isquémica (1/3)

• Patrones: arremolinado, estoriforme, fascicular

• Matriz mixoide y colágena (interfase abrupta o en transición) 

• Rosetas colágenas en 1/3 casos. Menos frecuente la variante 
fusocelular hialinizante con rosetas gigantes

• Vasos curvilíneos o ramificados (más numerosos en áreas 
mixoides que en las más colágenas)

• Focal positividad: actina muscular lisa α, actina muscular 
específica, EMA y CD68. Negativas: desmina, S-100, y CD34

• Excepcional recidiva. Prácticamente NO metástasis

• Translocación t(7;16)(q34;p11) con fusión génica FUS/CREB3L2 
(67%)







Persiste ambigüedad en la caracterización de 

esta entidad como lo demuestra la revisión 

significativa de diagnósticos tras re-evaluación 

histológica



La detección de la fusión génica por FISH, 

unida a una evaluación histológica precisa 

puede refinar los criterios diagnósticos de la 

forma superficial del sarcoma fibromixoide de 

bajo grado















• Más edad

• Más atipia

• Más vasos (curvilíneos)

• Más frecuente superficial

• Más mixoide

• Menos formación de colágeno

Diagnóstico diferencial

Mixofibrosarcoma
(antiguo FHM mixoide)









Sarcoma mixoinflamatorio acral

(Tumor mixohialino inflamatorio)

• Cualquier edad y sexo

• Dedos, mano, muñeca, brazo, pie , pierna (algunas no 
acrales)

• Lobulado o multinodular

• Areas fibroesceróticas y mixoides con celularidad 
fusiforme, pleomórfica, con células Reed-Sternberg-
like o virocíticas, y a veces lipoblásticas)

• Componente inflamatorio: eosinófilos, neutrófilos, 
linfocitos, macrófagos (espumosos y/o siderófagos)

• Puede haber mitosis típicas y atípicas. Variable 
necrosis

• Variable positividad para CD34, CD68, CD163, AML-α

• Frecuente recidiva. Raras metástasis



AML-α





MIOFIBROSARCOMA





Sarcoma miofibroblástico bajo grado
Mentzel et al. 2006

• Adultos 

• Extremidades, cabeza y cuello (lengua, oral), piel, digestivo, gl. 

salivares,  nasal/paranasal

• Crecimiento infiltrativo difuso por fascículos fusocelulares, 

generalmente muy celulares, con moderada atipia (nucleos 

grandes e hipercromáticos) y mitosis frecuentes

• Una fracción de proliferación alta y necrosis tumoral se asocian 

con una mayor agresividad clínica

• Immunofenotipo: 

– actina +/desmina-

– actina- /desmina+

– actina+/desmina+

– fibronectina +

– CD34+

– CD99+ (citoplásmico)

– h-caldesmon, β-catenina, S-100 y CK : negativas



Fascículos de células fusiformes de extremos más 

afilados que redondeados, orientados 

perpendicularmente, filamentos citoplásmicos 

eosinófilos delicados y vacuolas paranucleares

Positivas: actina, fibronectina, calponina y, a veces, 

desmina

Negativas: h-caldesmon y miosina de músculo liso

Rasgos ultraestructurales de miofibroblastos

D. Diferencial: Fibrosarcomas*

Montgomery et al. 2001

Miofibrosarcoma





Superficial

Profundo

DFSP-Fibrosarcoma

S Sinovial T M Vaina

Nerviosa Perif



Transformación 

fibrosarcomatosa del 

dermatofibrosarcoma 

protuberans







DFSP DFSP-FS

DFSP-FS DFSP-FS



La cirugía de Mohs es el tratamiento de elección en todos los 
casos (no recidivan, salvo los excepcionales casos 

metastásicos)



Tratamiento con Imatinib





-En el DFSP-fibrosarcoma se detecta por 

FISH un mayor porcentaje de células con la 

fusión génica que en los restantes subtipos 

(p<0,001)

-Todos los casos de DFSP-fibrosarcoma y 

DFSP negativos para CD34 presentaron la 

fusión COL1A1-PDGFB, tanto por PCR 

como por FISH





CD34



Ki-67



CD34 Ki-67





Reflexión final…

cuando tenemos delante un 

caso difícil,

hay dos posibles actitudes…








