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RESUMEN

La melanocitosis dérmica (MD) o mancha mongolica (MM), es la lesion pigmentada mas
comun en los recién nacidos, con una mayor prevalencia en la poblacion asiatica y de
raza negra. Estas lesiones surgen cuando los melanocitos se detienen en su migracion de
la cresta neural a la epidermis, dando origen a lesiones hiperpigmentadas en la piel del
recién nacido que usualmente desaparecen durante los primeros afios de vida, sin embargo,
aproximadamente un 3% de estas persiste hasta la edad adulta. La mayoria se localizan
en la region sacro-glitea, aunque pueden ocupar también sitios extra sacros como cabeza,
cara o superficie flexora de las extremidades. Comtinmente las MM se han considerado
una lesion benigna, pero datos recientes sugieren que pueden presentarse en asociacion
con otras condiciones patologicas, como por ejemplo la coexistencia con errores innatos
del metabolismo, en especial de enfermedades de depdsito lisosmal. No obstante, ain no
existe evidencia suficiente para correlacionar estas condiciones de manera directa.

Palabras clave: Mancha mongolica, recien nacido, melanosis, anomalias congenitas,
anormalidades de la piel.

ABSTRACT

Dermal melanocytosis (DM), or Mongolian spot (MS), is the most common pigmented
lesion in newborns, with a high prevalence in the Asian and black populations. These
lesions apear when the melanocytes stop in their migration from the neural crest to the
epidermis, giving rise to hyperpigmented lesions in the skin of the newborn that usually
disappear during the first years of life, however, approximately 3% of these persist until
adulthood. Most are located in the sacro-gluteal region, although they can also occupy extra
sacral sites such as the head, face or flexor surface of the extremities. MM have commonly
been considered a benign lesion, however, recent data suggests that they could appear in
association with other pathological conditions, such as coexistence with inborn errors of
metabolism, especially lysosmal storage diseases, but there is still not enough evidence
to correlate these conditions directly.
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INTRODUCCION

La melanocitosis dérmica (MD) o mancha mongolica (MM),
también conocida como mancha azil o mancha de Baltz, es la
lesion pigmentada mas comun en los recién nacidos.! El origen
del término “mancha mongodlica” se remonta siglos atras ya que
histéricamente las MM han sido objeto de multiples interpreta-
ciones, historias y controversias, tanto biolégica como antropolo-
gicamente alrededor del mundo para tratar de explicar su origen.!

En Japon, las hipotesis sobre las MM se centraban en teorias so-
bre la temperatura y la coagulacion de la sangre; en América del
Sur en creencias ancestrales que variaban seglin la region; pero
no es sino hasta el comienzo de las excursiones de europeos al
extranjero que nacen las hipotesis de raza y jerarquia asociadas
con la presencia de las MM en los recién nacidos.> En 1885,
Edwin Baelz, un médico aleman que trabajaba en una clinica de
Tokio, empled el término “Mongolen Fleck” (“mancha mongol”),
haciendo referencia a la terminologia de raza utilizada por el mé-
dico y antropdlogo aleman Blumenbach, quien consideraba que
los mongoles eran una “degeneracion” o “adaptacion” de la raza
caucasica original a un nuevo entorno natural. Baelz describio
la MM vy la consider6 una caracteristica racial distintiva de los
“mongoles”, conivirtiéndola en un signo fisico de la discrimina-
cion racial en ese entonces.? El término “mancha mongolica” ha
persistido hasta el dia de hoy a pesar de sus origenes potencial-
mente controvertidos y que en la actualidad son desconocidos
por muchos profesionales de salud, quienes siguen empleandolo
para describir esta lesion en sus pacientes. Actualmente la MM
tiene una prevalencia de 85 a 100% en recién nacidos asiaticos, de
mas del 60% en recién nacidos de raza negra, 46 a 70% en recién
nacidos hispanos y menos del 10% en recién nacidos blancos.!
No hay informacion de prevalencia para Colombia.

Esta lesion corresponde a un “parche” hiperpigmentado de co-
lor gris azulado, azul verdoso, con bordes mal definidos, cuyo
diametro suele ser aproximadamente de 10 cm o mas y surge
cuando los melanocitos se detienen en su migracion de la cresta
neural a la epidermis.? Generalmente se presentan al nacer o en las
primeras semanas de vida y suelen desaparecer durante el primer
o segundo afio de vida, aunque la mayoria desaparecen en la
primera infancia y solo un 3% permanece hasta la edad adulta.*
Su sitio de localizacion mas frecuente es la region sacro-glitea,
ya que es el lugar mas comun en el que los melanocitos dérmicos
permanecen activos; aunque también puede presentarse en sitios
extra sacros (“aberrantes”, ectdpicos, atipicos) como la cabeza,
la cara o la superficie flexora de las extremidades.! En la Figura
1 se pueden apreciar en un paciente.

Comunmente las MM se han considerado una lesion benigna y
con frecuencia el personal de salud informa a los padres que son
un hallazgo comun, que se desvanecera con el tiempo y que no

Figura 1. Recién nacido con mancha mongdlica extensa en region
sacro-glutea, lumbar y miembro superior derecho (Fotografia
tomada con autorizacién de los Padres).

tiene correlacion clinica con otras anomalias, sin embargo, datos
recientes sugieren que en algunos casos estas manchas pueden
presentarse en asociacion con otras condiciones.* Se reconoce que
aln existe desconocimiento sobre esta anomalia congénita a pesar
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de ser tan comun en los neonatos, razon por la cual este articulo
pretende contribuir a la informacion del personal de salud sobre
su presencia en los recién nacidos, sus posibles implicaciones,
manejo y diagnoésticos diferenciales.

MATERIALES Y METODOS

Se realizo una busqueda sistematizada de la literatura en Medline,
através de PubMed, utilizando las pautas de la Declaracion PRIS-
MA?® y se utilizo como base la pregunta orientadora “; What Are
The Systemic Implications Of A Newborn Patient With Mongolian
Spots?’ la cual permitid a través de MeSh on Demand obtener el
descriptor en salud tipo MeSh “Mongolian Spot”.

En PubMed, se identificaron 195 publicaciones, las cuales fueron
filtradas por humanos, idioma (inglés y espafiol), seleccionando
150 publicaciones, sobre las cuales se realiz6 un tamizaje teniendo
en cuenta la pertinencia de cada publicacion. Después de leer
titulos, resumenes y fecha de publicacion (Gltimos 10 afos) se
identificaron seis reportes de caso y un estudio retrospectivo que
daban respuesta a la pregunta planteada, se descartaron aquellos
articulos que no incluian las manchas mongolicas como tema
principal de su revision. Se complementé la bibliografia con
articulos sobre embriologia, historia, presentacion clinica.

EMBRIOLOGIA

La piel es el 6rgano mas grande del cuerpo humano y dentro de
sus funciones se encuentra la de proteger al organismo frente a
diferentes disruptores exodgenos, actuar a modo de barrera, con-
tribuir con la regulacion de la temperatura corporal y otorgarle
sus propiedades sensoriales, entre muchas otras funciones.® La
epidermis es su capa mas externa y a su vez esta compuesta por
varios estratos de células llamadas queratinocitos, cuya funcion
es la de producir queratina, la principal proteina estructural de la
epidermis, la cual se encarga de darle a la piel sus caracteristicas
protectoras y de soporte.’

Los queratinocitos se encuentran distribuidos en diferentes estra-
tos, el mas externo corresponde al estrato corneo y el mas interno
a la capa basal, en donde se da la produccion de melanina, el
pigmento que le confiere el color a la piel, y que es sintetizada por
los melanocitos, unas células que en niimero son muy similares en
todos los seres humanos, pero que tienen una variacion en cuanto
a la cantidad y el tipo de melanina que producen, generando los
diferentes tipos de pigmentacion que existen en la piel de un
individuo a otro.”

Los melanocitos son células derivadas de los melanoblastos, célu-
las provenientes de la cresta neural, las cuales migran a diferentes
destinos después del cierre del tubo neural, como la capa basal de
la epidermis y los foliculos pilosos.® Esta migracion y su poste-
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rior colonizacion, proliferacion y persistencia en la piel depende
de receptores de membrana de tyrosina kinasa, C-kit y factores
ligantes de células Stem.’ Una de las teorias histogenéticas mas
aceptada para explicar el origen de las MD es que estas derivan
de un trastorno embrioldgico en la migracion de los melanocitos
desde la cresta neural hasta la union dermoepidérmica, en la cual
los melanocitos quedan atrapados en la dermis,'* cuando lo nor-
mal es que a partir del sexto mes, estas células no se encuentren
distribuidas en las capas superiores. Durante la embriogénesis los
melanocitos epidérmicos iran perfeccionando su posicionamiento
dentro de la epidermis, desde una distribucion al azar a una lo-
calizacion permanente a lo largo de el estrato basal.’ Por lo tanto
se denomina MD a la presencia de melanocitos dendriticos con
abundante melanina en su citoplasma, localizados en la dermis
y sin proliferacion melanocitica en la unién dermoepidérmica.'

EPIDEMIOLOGIA

La MD congénita, también conocida como mancha mongolica,
es la lesion pigmentada mas frecuente en los recién nacidos, y
su incidencia esta relacionada con marcadas diferencias étnicas,
con una prevalencia del 85 al 100% en recién nacidos asiaticos,
mayor del 60% en recién nacidos de raza negra, 46 a 70 % en
recién nacidos hispanos, y menor del 10% en la raza caucasica,’
por lo cual se puede concluir que es mas frecuente observarla en
el recién nacido de raza negra y en los individuos asiaticos. En
cuanto a los nifios nacidos en América Latina la prevalencia de
esta lesion congénita en los recién nacidos corresponde alrededor
del 46 %.” En Colombia no hay datos publicados.

HISTOPATOLOGIA

Histologicamente, a partir de técnicas como la microscopia optica
con hematoxicilina-cosina se pueden visualizar los melancoitos
dérmicos como células de pequefio tamafio y forma cuboidea,
caracterizadas por tener un citoplasma claro y un ntcleo mas
oscuro, intercalados entre las células basales epidérmicas en una
relacion 1 a 10." En la dermis adquieren una morfologia en la
cual el citoplasma se ve mas alargado y de aspecto dendritico que
les permite el paso de melanina, pigmento que le otorga color a
la piel, hacia los queratinocitos basales.!?

El melanocito dérmico cuenta con la presencia de pequeiias
vesiculas lipidicas intracitoplasmaticas que reciben el nombre
de melanosomas, en los cuales se lleva a cabo la produccion de
melanina. A su vez se puede observar la presencia de una vaina
extracelular, la cual tiene una composicion filamentosa o granular
derivada del colageno, y que esta presente de forma persistente
en algunas MD."

Las MM se caracterizan por la presencia de melanocitos den-
driticos fusiformes, totalmente desarrollados, aislados con finos
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granulos de melanina, dispersos entre los haces de colageno de
los tercios inferiores de la dermis,' a su vez, estos cuentan con
melanosomas maduros y una vaina extracelular en su interior.
Se cree que la persistencia de esta vaina es la responsable de la
permanencia de las lesiones en las manchas mongolicas aberran-
tes y que su pérdida ocasiona la desintegracion de la membrana
plasmatica y la desaparicién de melanocitos en la mancha mon-
golica “clasica”.!!

Los Melanocitos normalmente se encuentran en la capa inferior
de la epidermis, en donde forman conexiones hemidesmosomales
con la lamina basal.' La hipotesis de que las MM aparecen debido
a la persistencia de los melanocitos en la dermis que no han com-
pletado el proceso de migracion desde la cresta neural a la unioén
dermoepidérmica,'3 esta respaldada por el analisis histopatoldgico
y la biopsia de piel en personas con MM, en donde se puede ob-
servar la presencia de melanocitos dendriticos, melanosomas y
melanofagos localizados en la dermis papilar y reticular,'* cuando
lo normal es que desde la semana 20 de gestacion no se esperaria
encontrar melanocitos a este nivel.?

CARACTERISTICAS Y ASOCIACIONES

Las MM suelen aparecer al nacer o en los primeros dias de vida
y en su mayoria desaparecen en el transcurso de uno o dos afios.
Sin embargo hay un pequefio porcentaje, aproximadamente el 3%,
en los cuales la lesion persiste hasta la edad adulta.* Comtinmente
han sido reconocidas por la mayoria de los profesionales de la
salud como lesiones benignas que no tienen ninguna correlacion
patologica, razon por la cual no se les presta mayor atencion
cuando se encuentran presentes; sin embargo, investigaciones
recientes plantean la hipdtesis de una posible asociacion entre
las MM extensas y persistentes en recién nacidos y la presencia
de errores innatos del metabolismo, en especial enfermedades de
desposito lisosomal.™

Ashrafi MR et al,'’ en su reporte de caso, describe que dentro
de las enfermedades de depdsito lisosomal mas frecuentes, se
pueden observar en el sindrome de Hurler (mucopolisacaridosis
tipo I), seguido de la gangliosidosis tipo 1 (GM1). Demirel et
al,'® en su publicacioén describe a la GM1 como un trastorno
autosomico recesivo poco comun, caraterizado por la deficien-
cia de B-galactosidasa, que se caracteriza por un curso agresivo
y fatal, cuyo diganostico al nacimiento es un reto para muchos
profesionales de la salud, pero cuando se tiene conocimiento de
su asociacion con las MM, la sospecha diagndstica podria ser
mas precoz de lo habitual.

Por su parte, el Sindrome de Hunter (mucopolisacaridosis tipo II),
la mucolipidosis, la enfermedad de Niemann-Pick y la Manosido-
sis, también son condiciones en las cuales la hiperpigmentacion
de ciertas zonas corporales se constituye como un signo de larga

duracion.!” Ochiai et al,'® en su estudio, describe una correlacion
clinica entre las extensas MM y el sindrome de Hunter, de igual
manera Okamura et al,' expone en su publicacion que identificar
de forma temprana la presencia de las MM extensas puede con-
ducir a un diagnostico precoz en pacientes que cursan con este
sindrome. Ademas se ha encontrado que la mayoria de muestras
de biopsia de piel no afectada en algunos casos de enfermedad
de deposito lisosomal, manifiestan una mayor concentracion de
vacuolas lisosomales vacias en comparacion con los melanoci-
tos presentes en muestras de piel correspondiente a manchas
mongolicas.®

Como ya se ha mencionado anteriormente, las manchas mon-
golicas son el resultado del atrapamiento de melanocitos en la
dermis debido a alteraciones en la migracion desde la cresta
neural a la epidermis,’® Para que se lleve a cabo este proceso el
factor de crecimiento nervioso (NGF) juega un papel importante
como sefial para la migracion transdérmica de los melanocitos,
ejerciendo su funcion a través de la proteina Trk (receptor de tipo
tirosina quinasa) y de los receptores presentes en los melanocitos.

En algunos errores innatos del metabolismo, se da un aumento
anormal en la actividad de NGF debido a la acumulacién de
metabolitos como GM1 y heparan sulfato."”> Amorim et al,"”
discute como estos, se unen a la proteina Trk por glicosilacion,
conduciendo a una migracion aberrante de los melanocitos desde
la cresta neural, gracias a que los melanocitos tienen receptores
quimiotrépicos para el factor de crecimiento nervioso, receptor
de tipo metabolito-tirosina quinasa, y dicha union puede generar
la detencién de los melanocitos en la unio6n dermoepidérmica
durante la migracion, dando lugar a las enfermedades de depo-
sito lisosomal anteriormente mencionadas;?® ademas de actuar
como desencadenante de las vias de sintesis de melanina en los
melanocitos inactivos para dar origen de esta manera a las MM
en los recién nacidos.*'*

Por su parte Hall et al,”' propone que la facomatosis pigmento-
vascular, tambien es un trastorno que debe destacarse dentro de
las entidades mas comunes con MM. Este término se utiliza para
nombrar un trastorno caracterizado por la presencia de anomalias
vasculares y pigmentarias, el cual se debe posiblemente a un
fendmeno conocido como “manchas gemelas”, que hace referen-
cia a la presencia de dos areas de tejido mutante en una misma
region, diferentes entre si y del tejido que las rodea. Esta alteracion
puede tener origen en un mismo alelo (alélica) o afectar a varios
loci cercanos (no alélica),?> dando como resultado poblaciones
de células homocigotas para estas mutaciones en diferentes areas
del cuerpo, lo cual se evidencia clinicamente con las MM en los
recién nacidos que padecen este trastorno.

Otras entidades descritas por Young Yoon ef al,* con las MM
incluyen, anomalias estructurales como el labio hendido y los
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Tabla 1. Enfermedades que se presentan con Manchas Mongdlicas extensas.

Frecuencia mancha

Enfermedad -
mongolica

Descripcion

Sindrome de Hurler

(Mucopolisacaridosis tipo ) FrzslEiizn e AR

Gangliosidosis GM1, tipo 1 o infantil. ~ Frecuentemente presente

Facomatosis pigmentovascular. Ocasionalmente frecuente

Sindrome de Hunter (Mucopolisacari-

dosis tipo II) Ocasionalmente frecuente

Labio hendido Ccasionalmente frecuente

Enfermedad de Niemann-Pick Poco frecuente

Alfa-Manosidosis Poco frecuente

Sindrome de Sjogren-Larsson Poco frecuente

Hemangioma congénito Poco frecuente

Polidactilia Familiar Poco frecuente

Melanosis Leptomeningea Muy poco frecuente

La mas frecuente. Trastorno hereditario, con patron de herencia recesiva
ligada al X, causado por un déficit de alfa-L-iduronidasa. afecta a los hom-
bres y en raras ocasiones a mujeres, se caracteriza por la acumulacion
progresiva de los mucopolisacaridos heparan y dermatan sulfato en di-
versos tejidos, en la clinica se observa opacidad corneal, visceromegalia,
disostosis multiple y rasgos faciales anormales. Provoca retraso mental,
infecciones respiratorias y cardiopatia mortal.'®

Deficiencia de la deficiencia de la enzima B-galactosidasa acida 'y acu-
mulacion del gangliosido tipo 1 (GM 1), de oligosacaridos y de keratan
sulfato (KS). la clinica se caracteriza por facies toscas, cuello corto, hiper-
trofia gingival, macroglosia, hipotonia, hipertricosis, retraso psicomotor y
del desarrollo, convulsiones, hepatoesplenomegalia, deformacién de los
cuerpos vertebrales, de la silla turca, anomalias de los huesos largos y de
la pelvis, y manchas rojo cereza en la macula. raramente sobreviven mas
de 3 afios.™®2

Combinacién de una malformacién vascular con anomalias pigmentarias
y nevus flammeus generalizadas, aberrantes y persistentes. Se han reco-
nocido cuatro tipos de VPP, siendo el tipo Il (nevus flammeus y manchas
de Mongolia) el mas comun, asociada a una malformacion capilar tipo
mancha en vino de Oporto; b) tipo IV combinada con una mancha en vino
de Oporto y un nevo spilus, y c) tipo V, que coexiste con cutis marmorata
telangiectasica congénita.'®?!

Déficit de la enzima iduronato-2-sulfatasa. Es mucho mas frecuente en
hombres, los sintomas no estan presentes al nacimiento sino que se
empiezan a presentar entre los 2 y 4 afios de edad. La forma grave cursa
con sintomas similares al sindrome de Hurler.'®18.25

El labio hendido es producido cuando el tejido que forma los labios no se
une completamente antes del nacimiento, ocasionando una abertura en el
labio superior. Muchos nifios japoneses que tienen este defecto presentan
tambien una MM en la hendidura.'32326

Enfermedad lisosomal de herencia autosémica recesiva en la que hay
acumulacion de esfingomielina, colesterol y otros lipidos en diferentes
organos causando alteraciones celulares y viscerales.®?

Enfermedad de depdsito infrecuente, resultado del déficit de la enzima
alfa-manosidasa lisosomal. Produce una acumulacién de manosilgluco-
proteinas, principalmente en sistema nervioso central e higado, ademas
de una excrecién aumentada de manosiloligosacaridos en orina. 32

Trastorno neurocutaneo caracterizado por ictiosis congénita, discapacidad
intelectual y espasticidad, causado por mutaciones en el gen ALDH3A2
que codifica para la enzima aldehido graso deshidrogenasa.’®2°

Tumor benigno (no canceroso) de los vasos sanguineos.'*3°
Dedos supernumerarios. '

Forma agresiva del melanoma intracraneal con baja supervivencia y cuya
caracteristica es la diseminacion melanocitica a través de las leptome-
ninges, los espacios perivasculares de Virchow-Robin y la superficie del
encéfalo.™3!

dedos supernumerarios, ademas propone una posible asociacion
entre las MM aberrantes y el sindrome de Sjogren-Larsson, un
trastorno ictidtico autosdmico recesivo relativamente raro, sin
embargo, las posibles relaciones patogénicas entre todos estos
trastornos con las MM siguen siendo aun inciertas y pueden co-
rresponder Unicamente a un hallazgo coincidencial. En la Tabla 1
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se evidencian las enfermedades que se presentan con MM como
hallazgo al examen fisico.

MANEJO Y PRONOSTICO

Las MM aisladas no requieren de un manejo especifico, ademas
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de explicar a los padres de que se trata de una lesion benigna y
que desaparecera espontaneamente. Tener conocimiento de que
las MM extensas pueden estar presentes al examen fisico de recién
nacidos con diferentes errores innatos del metabolismo puede ser
de gran ayuda para el profesional de la salud al momento de hacer
una deteccion temprana de estos trastornos y asi poder iniciar su
respectivo manejo de forma oportuna, mejorando el pronostico del
paciente. Por ejemplo,en el caso de las mucopolisacaridosis, se ha
encontrado que ademas del tratamiento sintomatico se requiere un
enfoque multidisciplinario para su manejo, en algunos casos con
trasplante de células madre o terapia de reemplazo enzimatico si
se realizan en etapas iniciales o antes de que se genere un dafo
organico irreversible, ya que han demostrado cierta efectividad
ante los sintomas sistémicos, mejorando la calidad de vida y el
prondstico del paciente. En el caso de las gangliosidosis se puede
optar por un enfoque que incluya medidas paliativas mas tempra-
namente, y a su vez es de gran utilidad para identificar familias en
riesgo y la prevencion de complicaciones.*!” En cuanto al resto
de enfermedades, se puede inferir que un diagndstico temprano
sera siempre una ventaja, ya que permite iniciar el manejo co-
rrespondiente a cada trastorno de forma oportuna, disminuyendo
la incidencia de complicaciones, y asegurando resultados mas
favorables hacia la salud del paciente.

CONCLUSIONES

La melanocitosis dérmica (MD) o mancha mongolica (MM), es
una de las lesiones congénitas mas frecuentes del recién nacido,
sin embargo, se reconoce que aun existe bastante desconocimiento
por parte del personal de salud sobre esta anomalia y su posible
asociacion con algunos errores innatos del metabolismo, en
especial enfermedades de deposito lisosomal. Por lo tanto, tener
conocimiento sobre las implicaciones sistémicas relacionadas con
las MM extensas y aberrantes en los neonatos sera de gran utilidad
para que en el momento de su identificacion en el examen fisico
del recién nacido, el médico pueda sospechar de forma temprana
enfermedades asociadas, tales como las mucopolisacaridosis y
asi realizar el abordaje pertinente segun sea el caso. Lo anterior
impactaria drasticamente el prondstico en estos pacientes si se
diagnostica antes de que la enfermedad esté muy avanzada o haya
compromiso de algun o6rgano blanco, posibilitando una mejor
calidad de vida para el paciente.

La prevalencia reportada por distintos estudios epidemiologicos
evidencia una mayor asociacion de esta anomalia en poblacion
asiatica y pacientes de raza negra alrededor del mundo, y aunque
no existen datos reportados acerca de su prevalencia en el Pro-
grama de Vigilancia Epidemiolégica y Seguimiento de Defectos
Congénitos en la ciudad de Cali (Colombia), se observa frecuen-
temente en la poblacion colombiana, razon por la cual se sigue
insistiendo en que los pediatras y médicos generales, amplien su
conocimiento sobre esta lesion, sus implicaciones sistémicas y

tengan en cuenta los posibles diagnésticos diferenciales cuando
estén ante la presencia de un paciente con MM atipica o extensa,
sin dejarlo pasar por alto.

RECOMENDACIONES

A partir del tema discutido en el presente articulo se recomienda
a los pediatras y médicos generales, tener en cuenta los diagnos-
ticos diferenciales y posibles asociaciones cuando estén ante la
presencia de un paciente con MM atipica o extensa, con el fin de
hacer diagnosticos tempranos que permitan realizar un abordaje
terapéutico precoz y acertado en estos recien nacidos.
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