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A B S T R A C T 

The tendency to present nodules in the skin is one of the dif-
ferences between the presentation of metastases in pediatric 
ages. The differential diagnosis of blueberry muffin baby or blu-
ish skin nodules is divided into neoplastic and non-neoplastic. It 
is important to rule out congenital infections, blood dyscrasias, 
fetal transfusion syndrome, Bean syndrome and neoplastic skin 
infiltrations among others. We present a 3-month-old baby 
with cutaneous metastases is described as the first presentation 
of adrenal neuroblastoma.

Keywords: blueberry muffin baby, neuroblastoma, cutaneous me-
tastases.

R E S U M E N 

La tendencia a presentar nódulos en la piel es una de las dife-
rencias entre la aparición de metástasis en las edades pediátri-
cas. El diagnóstico diferencial de blueberry muffin baby, o nódulos 
cutáneos azulados, se divide en neoplásicos y no neoplásicos. Es 
importante descartar infecciones congénitas, discrasias sanguí-
neas, síndrome transfusión feto fetal, síndrome de Bean e infil-
traciones neoplásicas de la piel, entre otros. Se describe el caso 
de un lactante de tres meses de edad con metástasis cutáneas 
como primera presentación de neuroblastoma suprarrenal. 

Palabras clave: blueberry muffin baby, neuroblastoma, metás-
tasis cutáneas.

Introducción 

El blueberry muffin baby es un síndrome característico 
en los recién nacidos que se manifiesta por múltiples 

nódulos azulados, tiene significancia clínica y pronósti-
co variable.1 Las neoplasias malignas pueden aparecer en 
neonatos como metástasis cutáneas, lo cual puede ser la 
primera manifestación, y el neuroblastoma es la asocia-
ción más común con éstas.2

Caso clínico 
Paciente de tres meses de edad, sin antecedentes heredo-
familiares de importancia, producto de la segunda gesta, 
aparentemente sin complicaciones, con adecuado desa-
rrollo psicomotor para la edad. 

En la primera semana de vida comenzó con la apari-
ción de dos nódulos violáceos localizados en la región ge-
nital, con posterior diseminación a la cabeza, el tronco an-

terior y posterior, así como a las extremidades superiores e 
inferiores a las cuatro semanas de vida. En la exploración 
física-dermatológica presentaba dermatosis diseminada 
en todos los segmentos corporales, incluidos los genitales, 
constituida por múltiples nódulos eritemato-violáceos, de 
tamaño variable entre 0.5-1.5 cm de diámetro, móviles, no 
adheridos a planos profundos, con predominio en el ab-
domen, dolorosos a la palpación de los mismos, además 
destacaba el aumento del diámetro abdominal y la presen-
cia de red venosa colateral (figuras 1 y2).

En paraclínicos se destacó Hb 6.3g/dl y dhl 735 u/l 
afp 664.41, el resto de química sanguínea, biometría he-
mática, pruebas de funcionamiento hepático, antígeno 
carcinoembrionario (ace), beta coriónica, perfil tiroideo 
normales; torch y vih negativos. El ultrasonido hepáti-
co mostró hígado multinodular; tac simple y contrastada 
con presencia de nódulos subpleurales basales, hígado con 
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incremento de dimensiones por múltiples lesiones nodu-
lares, glándula suprarrenal izquierda con nódulo y tejidos 
blandos con incontables lesiones subcutáneas (figura 3). 

Se hizo valoración en los servicios de Oncología Pediá-
trica y Dermatología, se decidió toma de biopsia de piel 
con diagnóstico de infiltración por neoplasia maligna de 
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Figura 1. Nódulos violáceos.

Figura 3. Alteraciones hepáticas y suprarrenales. Figura 4. Células redondas pequeñas (10x)

Figura 2. Nódulos eritemato-violáceos.
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células pequeñas redondas y azules con inmunofenotipo 
para neuroblastoma; inmunohistoquímica positiva para 
cd56, enolasa neuroespecífica (nse), cromogranina, sinap-
tofisina (focal) y negativo para proteína gliofibrilar acídica 
(gfap), cd45 (lca), citoqueratinas ae1/ae3 (figuras 4 a 6). 

Se inició quimioterapia con vincristina (1.4 mg/m2), 
doxorrubicina (35 mg/m2), ciclofosfamida (60-250 mg/m2), 
presentando evolución tórpida, deterioro de la función 
respiratoria y datos de respuesta inflamatoria sistémica al 
finalizar el ciclo de quimioterapia; sin mejoría a pesar del 
tratamiento médico, falleció durante el internamiento.

Discusión 
El síndrome de blue-berry muffin es un término descriptivo 
que se utiliza cuando un infante nace con múltiples nódu-
los azul-violáceos en la piel, éstos pueden ser ocasionados 
por la presencia de células productoras de eritrocitos en 
la piel (eritropoyesis extramedular), sangrado en la piel 
(púrpura) o secundario a neoplasias.3 Clínicamente se tra-
ta de lesiones nodulares color rojo-azulado comúnmente 
localizadas en la cabeza, el cuello y el tronco.4

La eritropoyesis dérmica está asociada a infección in-
trauterina o patología hematológica con anemia crónica 
y severa; sobre todo las infecciones con citomegalovirus, 
coxsackie virus b2, rubeola y parvovirus b19. La segun-
da categoría abarca las causas neoplásicas, incluyendo en 
este grupo neuroblastoma, rabdomiosarcomas, leucemia 
congénita e histiocitosis de células de Langerhans.5

Debido a que se trata de una gama muy amplia de po-
sibles etiologías, el abordaje diagnóstico también es muy 

extenso, debe incluir biometría hemática completa, grupo 
sanguíneo, anticuerpos, torch, historia clínica y explo-
ración física completa del paciente y de la madre. Además 
de descartar causas neoplásicas, incluyendo estudios de 
imagen como rayos x, resonancia magnética, tomografía, 
ultrasonido abdominal; y en caso de ser necesario, se pue-
de requerir aspirado de médula ósea y biopsia de piel. 

El neuroblastoma es una de las principales causas 
de este síndrome, y éste es el tumor sólido extracraneal 
más común en la infancia (8%). La mediana de edad de 
presentación son los dos años, 50% se diagnostica en el 
primer año de vida, de los cuales 65% son de origen su-
prarrenal. La presentación más típica es una masa asin-
tomática y distensión abdominal.4 También es posible 
encontrar proptosis, dolor óseo, pancitopenia, hiperten-
sión y diarrea acuosa; y es menos frecuente la aparición 
de nódulos subcutáneos, los cuales son azulados, no do-
lorosos y móviles, y éstos se pueden diseminar al tronco, 
la cabeza y el cuello.6

El primer paso para el diagnóstico es realizar una 
historia clínica y un examen físico adecuado, además de 
hacer pruebas complementarias que incluyan analítica 
completa con iones y coagulación, dhl, enolasa neuroes-
pecífica y ferritina, cuyo valor elevado se ha asociado a 
mal pronóstico.7 Además, alrededor del 85% de estos tu-
mores secretan catecolaminas y sus metabolitos pueden 
ser relativamente fáciles de hallar en la orina como mar-
cadores de la presencia del tumor. Para la evaluación de 
las metástasis es indispensable la punción o aspiración  
de la médula ósea. Con respecto a los estudios de imagen, 
las radiografías pueden mostrar calcificaciones, el ultraso-

Figura 5. Inmunohistoquímica positiva para CD56.

Figura 6. Inmunohistoquímica con inmunofenotipo para neuroblastoma.
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nido es útil para el seguimiento sin radiación y la realiza-
ción de una tomografía axial computarizada es necesaria 
para precisar relaciones anatómicas. Además del estudio 
histopatológico que se debe realizar en estos pacientes 
de forma obligatoria, este último nos dará el diagnósti-
co de un tumor de células redondas azules constituido 
por neuroblastos. El tratamiento depende del estadio de 
la enfermedad: extirpación quirúrgica del tumor, radio/
quimioterapia o trasplante de médula ósea.8,9
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