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Obraz patologiczny
Tomasz Tuziak

Wczesna postać dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP) objawia się klinicznie ja-
ko zgrubienie skóry, które powiększając się powoduje powstanie wieloguzowatej
zmiany. Jest to nowotwór o złośliwości pośredniej z dużą tendencją do tworzenia
wznowy miejscowej i bardzo małym potencjale przerzutowym [1].

DFSP zbudowany jest z gęsto upakowanych krótkich wrzecionowatych ko-
mórek, które tworzą charakterystyczne wiatraczkowate struktury (storiform pattern).
Guz rozlegle nacieka skórę i tkankę podskórną, co wywołuje obraz porównywany do
haftowanej koronki (lace-like pattern) [2,3] (ryc. 1). DFSP może ulec histologicz-
nej progresji do guza o małej lub nawet dużej złośliwości i obrazie mikroskopowym
przypominającym fibrosarcoma lub malignant fibrous histiocytoma. Badania klinicz-

Dermatofibrosarcoma
protuberans (DFSP)

RRyy  ccii  nnaa  11..  Ob raz hi sto lo gicz ny der ma to fi bro sar co ma pro tu be rans (DFSP). Ko mór ki o ma łej aty pii two -
rzą ce ukła dy wia tracz ko wa te. Na cie ka nie tkan ki tłusz czo wej wy wo łu je ob raz po dob ny do ha fto wa -
nej ko ron ki.



2

ne po ka zu ją, że pro gre sja hi sto lo gicz na nie jest zwią za na ze wzro stem czę sto ści wy -
stę po wa nia ani wzno wy miej sco wej, ani prze rzu tów od le głych [1,4]. 

Im mu no hi sto che micz nie DFSP wy ka zu je eks pre sję an ty ge nu CD34, co su -
ge ru je, że guz mo że wy wo dzić się z ko mó rek den dry tycz nych skó ry [5]. Cy to ge ne -
tycz nie, DFSP cha rak te ry zu je się obec no ścią do dat ko we go chro mo so mu zbu do wa ne go
z am pli fi ko wa ne go ma te ria łu po cho dzą ce go z chro mo so mów 17 i 22 [6]. Fu zja ge nów
PDGFB� i CO L1A1 po wo du je umiesz cze nie PDGFB� pod kon tro lą pro mo to ra CO L1A1
cze go na stęp stwem jest po wsta nie spe cy ficz ne go no we go biał ka [7]. 
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Biologia molekularna
Maria Dębiec-Rychter

Cytogenetyka i genetyka molekularna
W 95% guzów występu je swo ista trans lo ka cja t(17;22)(q12;q13), ujaw nia ją ca się
w po sta ci do dat ko wych chro mo so mów pier ście nio wych lub chro mo so mów mar ke ro -
wych [1-3]. Trans lo ka cja pro wa dzi do po wsta nia ge nu fu zyj ne go zbu do wa ne go z ge -
nu ko la ge nu ty pu 1A1 (CO L1A1) zlo ka li zo wa ne go w 17q12 oraz ge nu
płyt ko po chod ne go czyn ni ka wzro stu ty pu be ta (PDGFB) zlo ka li zo wa ne go w 22q13.
PDGFB peł ni ro lę li gan da dla bło no we go re cep to ra PDGFB, bę dą ce go re cep to ro wą
ki na za ty ro zy no wą szla ków sy gna li za cyj nych ko mó rek po cho dze nia fi bro bla stycz ne -
go. W wy ni ku fu zji CO L1A1 -PDGFB do cho dzi do na de kspre sji PDGFB, a w kon se -
kwen cji do wzmo żo nej pro li fe ra cji ko mór ko wej w sku tek nad mier nej sty mu la cji
re cep to ra PDG FRB [3]. W przy pad kach ule ga ją cych trans for ma cji mor fo lo gicz nej
w kie run ku tzw. po sta ci mię sa ko wa tej stwier dza się zwięk sze nie licz by ko pii ge nu fu -
zyj ne go [4,5]. Co ciekawe, obec ność spe cy ficz nej fu zji CO L1A1 -PDGFB ujaw nio no

D E R M A T O F I B R O S A R C O M A  P R O T U B E R A N S  ( D F S P )



3

rów nież w po krew nych hi sto lo gicz nie do DFSP i o po dob nym po cho dze niu rzad kich
gu zach tka nek po włok zwa nych gu zem Bed na ra (pig men ted der ma to fi bro sar co ma
pro tu be rans) oraz dzie cię cą fi bro bla sto mą wiel ko ko mór ko wą (giant cell fi bro bla sto -
ma). Zi den ty fi ko wa nie pod ło ża ge ne tycz ne go me cha ni zmów po wsta wa nia der ma to -
fi bro sar co ma pro tu be rans przy czy ni ło się do po lep sze nia wy ni ków le cze nia po sta ci
agre syw nych no wo two ru lub gu zów o nie ko rzyst nej lo ka li za cji ana to micz nej, w któ -
rych to przy pad kach sku tecz nym le kiem oka zał się ima ty nib [6,7]. Lek ten jest spe -
cy ficz nym in hi bi to rem nie tyl ko biał ka ABL i KIT, ale rów nież re cep to rów PDGF. 

W dia gno sty ce róż ni co wej DFSP szcze gól nie przy dat na jest tech ni ka flu ore scen -
cyj nej hy bry dy za cji in si tu (FISH), któ ra po zwa la na wy kry cie re ar ran ża cji PDGFB
lub fu zji CO L1A1 -PDGFB.
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Uwagi kliniczno-terapeutyczne
Piotr Rutkowski

Der ma to fi bro sar co ma pro tu be rans (DFSP) to rzad ki mię sak wy wo dzą cy się ze skó -
ry. We dług Chan ga i wsp. DFSP sta no wi oko ło 1,8% wszyst kich mię sa ków tka nek
mięk kich. W więk szo ści przy pad ków ma wy gląd gu za z re gu ły bar wy ró żo wej lub fio -
le to wo -czer wo nej, nie kie dy z to wa rzy szą cym po sze rze niem na czyń wo kół (ryc. 2).
Jest z re gu ły ru cho my w sto sun ku do pod ło ża, jed nak w za awan so wa nych sta diach lub
w przy pad ku na wro tów mo że na cie kać głę biej po ło żo ne struk tu ry oraz two rzyć guz -
ki sa te li tar ne. W więk szo ści przy pad ków wzrost te go no wo two ru jest dłu go trwa ły,
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naj czę ściej wy stę pu je na tu ło wiu, rza -
dziej na koń czy nach (głów nie w od cin -
ku prok sy mal nym) i w re gio nie gło wy
i szyi. Nie co czę ściej DFSP roz wi ja się
u męż czyzn, czę ściej po czwar tej de ka -
dzie ży cia, cho ciaż we dług do stęp nych
da nych mo że po wsta wać w każ dym
wie ku. Ist nie ją do nie sie nia o na głym
przy spie sze niu wzro stu te go no wo two -
ru pod czas cią ży. Więk szość przy pad -
ków DFSP (>90%) to mię sa ki
o ni skim stop niu zło śli wo ści, ale w po -
zo sta łych przy pad kach stwier dza się
skła do wą o ce chach włók nia ko mię sa ka
o po śred niej/wy so kiej zło śli wo ści (tzw.
DFSP -FS, fi bro sar co ma to us ty pe).
Rzad kim pod ty pem DFSP jest tzw. guz
Bed na ra za wie ra ją cy skła do wą z ko mó -
rek barw ni ko wych. 

DFSP rzad ko da je prze rzu ty, cha rak -
te ry zu je się głów nie agre syw no ścią
miej sco wą. Opi sy wa no jed nak po je dyn -
cze przy pad ki prze rzu tów do wę złów
chłon nych, zaś w wy pad ku DFSP -FS
mo gą wy stę po wać prze rzu ty do na rzą -
dów od le głych, głów nie płuc. 

Opty mal ne le cze nie sta no wi sze ro -
kie wy cię cie i wbrew wcze śniej szym
po glą dom we dług współ cze snych da -
nych praw do po do bień stwo wzno wy
miej sco wej po ra dy kal nym le cze niu
chi rur gicz nym nie prze kra cza 10%.
Nie kie dy ko niecz ne jest za sto so wa nie
tech nik re kon struk cyj nych w związ ku
z de fek ta mi ko sme tycz ny mi zwłasz cza

w przy pad ku lo ka li za cji w ob rę bie gło wy i szyi. W przy pad ku nie ra dy kal ne go wy cię -
cia zmia ny pier wot nej po stę po wa niem z wy bo ru jest po now ne do cię cie bli zny. Sze -
ro kość mar gi ne sów jest kon tro wer syj na, gdyż za le ca ne mar gi ne sy wy no szą 3 cm,
a nie licz ne do nie sie nia ame ry kań skie przy za sto so wa niu me to dy mi kro gra ficz nej we -
dług Moh sa wska zu ją, że ist nie je moż li wość trwa łe go wy le cze nia, je że li tyl ko wą skie
mar gi ne sy są nie za ję te przez no wo twór w ba da niu mi kro sko po wym. Z ko lei ry zy ko
na wro tu prze kra cza znacz nie 50% w przy pad ku do dat nich mar gi ne sów. Czas do na -
wro tu cho ro by jest róż no rod ny, czę sto dłu gi, co wska zu je na ko niecz ność ba dań kon -
tro l nych dłu żej niż stan dar do wo przy ję ty okres 5 lat. Stwier dzo no, że za sto so wa nie
uzu peł nia ją ce go na pro mie nia nia w przy pad ku nie wiel kich lub do dat nich mi kro sko -
po wo mar gi ne sów zna czą co zmniej sza ry zy ko wzno wy miej sco wej DFSP. Sto so wa ne
daw ki są zbli żo ne do tych uży wa nych w przy pad ku in nych mię sa ków tka nek mięk -

RRyycciinnaa  22  Obraz zaawansowanego DFSP grzbietu przed (A) i po
leczeniu imatynibem (B)
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RRyycciinnaa  33  Obraz zaawansowanego DFSP okolicy lędźwiowej – wyjściowe (A), po 12 tygodniach leczenia imatynibem (B)
i po radykalnym wycięciu z pokryciem przeszczepem skórno-naskórkowym (C)

M I Ę S A K I  T K A N E K  M I Ę K K I C H  U  D O R O S ŁY C H

C



6

D E R M A T O F I B R O S A R C O M A  P R O T U B E R A N S  ( D F S P )

kich. Na wro ty cho ro by pod po sta cią prze rzu tów od le głych są bar dzo rzad kie, wy stę -
pu ją głów nie w przy pad ku DFSP -FS i w naj więk szej do stęp nej w pi śmien nic twie
jed no ośrod ko wej gru pie 218 cho rych le czo nych w Isti tu to Na zio na le per lo stu dio e
la cu ra dei Tu mo ri w Me dio la nie wy nio sły 2% w cią gu 10 lat. 

Do nie daw na moż li wo ści te ra peu tycz ne w przy pad kach za awan so wa nych/nie re -
sek cyj nych miej sco wo lub prze rzu to wych by ły ogra ni czo ne. Jak już wspo mnia no
wcze śniej, w ko mór kach DFSP stwier dzo no obec ność ge nu fu zyj ne go CO -
L1A1/PDGFB (w wy ni ku re aran ża cji chro mo so mów 17 i 22), co po wo du je nie pra wi -
dło wą eks pre sję i sta łą ak ty wa cję re cep to ra β płyt ko po chod ne go czyn ni ka wzro stu
(PDG FRB, pla te let -de ri ved growth fac tor re cep tor). Da ło to moż li wość za sto so wa -
nia le cze nia ukie run ko wa ne go mo le ku lar nie ima ty ni bem. Pra ca Sjo blo ma i wsp. wy -
ka za ła w wa run kach in vi tro sku tecz ne ha mo wa nie wzro stu ko mó rek DFSP za po mo cą
ima ty ni bu, któ ry ha mu jąc ki na zę ty ro zy no wą re cep to ra PDGFB po wo do wał in duk -
cję apop to zy. Na stęp nie opu bli ko wa no kil ka do nie sień po twier dza ją cych sku tecz -
ność le cze nia ima ty ni bem za awan so wa nych miej sco wo lub prze rzu to wych
przy pad ków DFSP, co do pro wa dzi ło do je go za re je stro wa nia do le cze nia za awan so -
wa ne go DFSP. Sto so wa na naj czę ściej daw ka ima ty ni bu 800 mg na do bę w daw kach
po dzie lo nych po zwo li ła w po je dyn czych przy pad kach na uzy ska nie cał ko wi tej re mi -
sji pa to lo gicz nej oce nio nej po wy cię ciu chi rur gicz nym gu za. Wy da je się, że zna ko -
mi te od po wie dzi na le cze nie ima ty ni bem są częst sze w przy pad ku zmian miej sco wo
za awan so wa nych niż prze rzu to wych. Pro po no wa ne jest rów nież mo ni to ro wa nie po -
zio mu PDGFRB u ta kich cho rych w trak cie le cze nia. Obec nie za koń czo no dwa ba -
da nia wie lo ośrod ko we (SWOG -S0345 i EORTC 62027 obej mu ją ce ośrod ki kil ku
kra jów eu ro pej skich, w tym Pol ski) oce nia ją ce sku tecz ność i bez pie czeń stwo le cze -
nia ima ty ni bem cho rych na za awan so wa ny lub prze rzu to wy DFSP lub też moż li wość
le cze nia neo adju wan to we go w ce lu ogra ni cze nia za kre su za bie gu ope ra cyj ne go.
Wstęp ne wy ni ki wska zu ją, że obiek tyw ne od po wie dzi na le cze nie ima ty ni bem wy -
no szą oko ło 50%, przy czym ko lej ne 30% cho rych uzy sku je sta bi li za cję cho ro by. Na
ry ci nach 2 i 3 przed sta wio no przy kła dy od po wie dzi miej sco wo za awan so wa ne go
DFSP wy ka zu ją ce go obec ność ge nu fu zyj ne go CO L1A1/PDGFB le czo ne go ima ty ni -
bem, co po zwo li ło na wy ko na nie ra dy kal ne go le cze nia ope ra cyj ne go.
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