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editorial

Aprendiendo siempre.

Esta revista no naci6 con ninguna pretension relacionada con los indices de impacto.
Esta revista es sencillamente una forma mas de aprender a ejercer la Medicina Forense.
Un constante aprendizaje que no termina nunca. Aprender de la experiencia o
investigacion de otrxs y también aprender a escribir articulos cientificos en un marco sin
altos niveles de exigencia pero gobernados por el razonamiento cientifico y la sana
critica.

En relacién con estas ideas, que en los ultimos meses hemos recibido varias
comunicaciones de diversos compafieros dudando de los diagnosticos de
Tromboembolismo Pulmonar (TEP) que publicamos en los niumeros 27 y 31. Hemos
pensado que la mejor forma de solucionarlo es encargar a un experto un articulo sobre el
diagnostico del TEP, y asi lo hemos hecho. Propusimos al Dr Joaquin Lucena que
redactara un trabajo sobre este tema. Creemos que el interesante trabajo de Joaquin
Lucena y Daniel Prieto nos ayudara a todxs a diferenciar un coagulo posmortem de un
verdadero TEP. Confiamos que Ixs autorxs de los trabajos aludidos no se molesten y que
tengamos todxs en cuenta que los errores son una de las mejores herramientas de
aprendizaje que tenemos. Siempre y cuando seamos capaces de reconocerlos y
asumirlos.

Pero en esta revista vamos a aprender muchas mas cosas incluso de estudiantes
que acaban de terminar su grado en Medicina o en Criminologia. En este niumero
dedicamos 3 articulos a Trabajos Fin de Grado y de todos aprenderemos cosas
interesantes: el importante papel de la Criminalistica que el Médico Forense actual
apenas atiende, una brillante actualizaciéon de las intoxicaciones por amatoxinas o las
nuevas técnicas de deteccién de semen humano. Todo actual y muy interesante, incluso
para nuestro dia adia.

No podian faltar en éste numero la presentacién de casos que en este numero son
dos realmente espectaculares y de graninterés.

Por ultimo queremos destacar el trabajo del Relator Especial de la ONU sobre
ejecuciones extrajudiciales sumarias o arbitrarias. Se trata de un informe oficial
publicado por Naciones Unidas en inglés, pero adaptado para nuestra revista en
espanfol. Es un interesante trabajo en el que el Relator se ha ocupado de valorar en un
gran numero de paises como afrontan y aplican los diversos sistemas medico legales el
Protocolo Minnesota. Recomendamos su detenida lectura y sobre todo las reflexiones
aportadas que inciden directamente en nuestra profesibn como peritos publicos
garantes de los Derechos Humanos.

Gracias a todxs Ixs autorxs por su aportacion. Confiamos que todo el contenido sea
realmente util para nuestro trabajo ejerciendo una medicina forense de mayor calidad
cadadia.

Fernando Serrulla Rech.
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ESTIMACION DE LA TALLA A PARTIR DE LA LONGITUD DE LA

HUELLADELPIE.
ESTIMATION OF THE SIZE FROM THE LENGTH OF THE FOOTPRINT OF
THE FOOT.

RODES LLORETF." LIROLA FORNIELES A.**

RESUMEN.

El hallazgo de una huella plantar humana en el lugar donde se ha cometido un delito tiene un alto valor policial y médico forense, no
solo identificativo a través de los dibujos que dejan las crestas papilares de la planta del pie, sino que ademas puede permitir estimar
la talladel autor de esta. Se presenta un estudio sobre 50 individuos espafioles, caucasoides, en los que a partir de la longitud de sus
huellas plantares se han obtenido ecuaciones de regresion para estimar su talla. Se han elaborado ecuaciones de regresion para
hombres, mujeres y ambos sexos.

PALABRAS CLAVE: HUELLAPLANTAR, PELMATOGRAMA, TALLA, MEDICINAFORENSE.

ABSTRACT.

The discovery of a human footprint in the place where a crime has been committed has a high police and forensic medical value, not
only identifying through the drawings left by the papillary ridges on the sole of the foot, but also can allow estimating the size of the
author of this. Astudy on 50 Spanish, caucasoid individuals is presented, in which regression equations have been obtained from the

length of their footprints to estimate their size. Regression equations have been developed for men, women and both sexes.

KEY WORDS: FOOTPRINT, PELMATOGRAM, HEIGHT, FORENSIC MEDICINE.

CONTACTO: Fernando Rodes Lloret. Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses de Alicante Avda Aguilera n® 53 Palacio de
Justicia de Benaltia 0307 Alicante. Espafia. E mail: fernando.rodes@gmail.com

1.INTRODUCCION.

La pelmatoscopia (del griego pelma, planta del
pie y skopein, observar, examinar) es la rama de
la lofoscopia que estudia los dibujos formados
por las crestas papilares de las plantas de los
pies, siendo el pelmatograma la impresion de la
huella plantar (1).

1.1. BREVE HISTORIA DE LA
PELMATOSCOPIA.

La irrupcion de la dactiloscopia hizo
desaparecer el sistema antropométrico de
Bertillon, surgiendo a partir de ese momento
numerosos estudios lofoscopicos, entre ellos la
pelmatoscopia. Wilder y Wentworth, en 1918
recogen su estudio en su libro “personal
identification”. En 1930 Jerlow escribe sobre
esta ciencia. Lecha-Marzo describe en 1915 la

1. Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses de Alicante.
2. Universidad de Alicante.
3. Graduada en Criminologia. Universidad de Granada.

variabilidad existente entre las huellas plantares
por la diversidad de sus dibujos. Urquijo publica
su libro Pelmatoscopiaen 1944 (1).

1.2. VALOR CRIMINALISTICO DE LA
PELMATOSCORPIA.

Se trata de una huella infrecuente ya que el autor
de un delito no suele actuar descalzo, pero si asi
ocurriera y quedara algun vestigio de esta, total
o parcial, se podria realizar su cotejo con los de
un posible sospechoso.

Hay que sefalar que una limitacién importante
para este tipo de investigaciones es la
inexistencia de un archivo pelmatoscopico.

Las huellas plantares recogidas en la escena del
crimen pueden proporcionar informacion valiosa
sobre el autor de estas, como su estatura, forma

4. Master Universitario en Investigacion Criminal y Ciencias Forenses. Universidad de Alicante.

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
RODES LLORET, F., LIROLA FORNIELES A.
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de caminary posibles deformidades fisicas (2).

Ademas de las propias huellas de los pies, las
impresiones que dejan los calzados en el lugar
del delito también son muy importantes ya que
pueden proporcionar informaciéon valiosa a los
investigadores sobre la clase y caracteristicas
del calzado, como su forma, tamafo,
dimensiones, asi como posibles signos de
desgaste o rasgaduras que puedan coincidir con
el calzado del sospechoso y ayudar a identificar
al delincuente durante lainvestigacion (3)

Las pruebas de huellas de pisadas y calzado
recopiladas en el lugar del delito ofrecen
informacion sobre el numero de autores, sus
actividades y movimientos durante el delito, la
direccion y velocidad de sus desplazamientos,
entre otros datos (2).

La comparacion de las caracteristicas de las
huellas de los pies encontradas en una escena
del crimen con las de un sospechoso puede ser
una técnica efectiva para la identificacion y la
resolucion de casos criminales (4).

1.3. ELPELMATOGRAMA (FIGURA1).

Las huellas plantares son las marcas o
impresiones que deja el pie al apoyarse sobre
una superficie. Estas huellas pueden revelar
informacion valiosa, como el tamafio y la forma
del pie, asi como la distribucién del peso y la
manera en que camina una persona. Las huellas
plantares son utilizadas en diversas disciplinas,
como la medicina forense, la podologia y la
biomecanica, para identificar individuos,
analizar problemas del pie y evaluar el patréon de
marcha.

Estas huellas al igual que las de los dedos de las
manos forman parte de la disciplina conocida
como lofoscopia o dermatoglifia, se desarrollan
durante el cuarto mes de gestacion y
representan un registro Unico e inalterable de un
individuo en forma de crestas en los dedos de los
pies, las plantas de los pies, los dedos de las
manos y las palmas de las manos (5).

Figura 1. Pelmatograma.

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
RODES LLORET, F., LIROLA FORNIELES A.
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1.4.LATALLAO ESTATURA.

Segun Parekh y col la talla es uno de los
parametros importantes para establecer la
identidad de una persona (6).

Se entiende por talla o estatura, la distancia
entre el sueloy el vértex craneal con el individuo
en bipedestacion y la cabeza en el plano de
Frankfort.

El plano de Frankfort es la orientacion
anatdémica estandar y de medida en el craneo
establecida en el congreso de antropologia
celebrado en esa ciudad en 1877 y se define
como un plano horizontal que comprende los
dos porion (punto superior en el borde del meato
auditivo) y el orbital (punto mas bajo en el borde
inferior de la orbita) izquierdo. En las personas
el porion corresponde al punto superior del
trago.

Son numerosos los investigadores que han
trabajado en la estimacion de la talla a partir de
la longitud de huesos largos, desarrollando
ecuaciones regresivas y tablas de consulta (7).

Sin embargo, se ha prestado poca atencion ala
medicion del pie y de las huellas plantares con
este proposito.

1.5. RELACION ENTRE LONGITUD DEL PIEY
TALLA.

Cheng y col (8) confirmaron en un estudio
realizado en China, la relacion existente entre la
tallay lalongitud del pie de una persona.

Robbins (9) afirma que es posible determinar la
talla y el sexo de un individuo a partir de la
longitud su pie resaltando la importancia que
esto tiene en aquellos accidentes en los que los
pies suelen quedar intactos gracias al calzado
que los protege.

Rutishauser (10) fue el primero en demostrar
que la fiabilidad de la prediccion de la talla a
partir de la longitud del pie era tan alta como la
delos huesos largos.

Las primeras investigaciones publicadas sobre
el uso de las huellas plantares en casos
forenses proceden de la India, debido al gran
numero de poblacion que no lleva calzado (11).
Krishnan (12) realiza un estudio sobre la
estimacion de la talla a partir de las dimensiones
dela huellay el contorno del pie en el norte de la
India, y afirma que existe una correlacion entre
latallay lalongitud del pie.

Neves y col (13) observaron que las huellas que
se creaban al correr resultaban mas grandes
que las huellas estaticas pero mas pequefias
que las producidas al caminar.

Howsam y col (14) llevaron a cabo
investigaciones sobre las medidas obtenidas de
las huellas de pies descalzos y las producidas al
caminar y al saltar, encontrando diferencias en
cuanto alalongitud y a la anchura de las huellas
cuando el estado -dinamico o estatico- variaba.

A pesar de la escasez de estudios de medicién
de manos y pies para la estimacién de la talla,
estos indican que no hay variaciones
significantes para todas las mediciones en
ambos sexos.

Por otro lado, la decisién de medir el pie
derecho, el izquierdo o ambos es una cuestion
técnica que se ha respondido de forma diversa
en los estudios realizados. Algunos autores han
medido sélo el pie derecho, otros unicamente el
izquierdoy otros ambos.

Los antropometristas tradicionales, como
Hrdlika y Oliver (1960), estan a favor de medir
unicamente el pie izquierdo debido a la
“Convencion de Ginebra” de 1912y sus intentos
por establecer medidas antropométricas
estandarizadas (15).

Sin embargo, hay muchos estudios que no han
encontrado diferencias significativas entre el
numero de personas cuyo pie derecho era mas
largo que elizquierdo y viceversa.

Estudios realizados por Das y col (11) y Robbins
LM (9) entre otros, no han encontrado
diferencias estadisticamente significativas
entre los piesizquierdos y derechos.

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
RODES LLORET, F., LIROLA FORNIELES A.

1



Boletin Galego de Medicina Legal e Forense n2. 33. Julio 2023

Klementa y col (16) examinaron la longitud de
los pies de mas de 3.500 hombres y mujeres, no
encontrando diferencias en las mujeres y una
diferencia entre el pie izquierdo y el derecho en
los hombres de 1 mm, que se consideré
insignificante.

Por otro lado, en un estudio de unos 6.800
clientes de zapaterias de EE.UU, Rossi (17)
descubrié que el pie mas largo esta
"aproximadamente dividido a partes iguales
entre izquierdo y derecho”. Asimismo, Robbins
(9) tampoco encontré6 una asimetria bilateral
significativa en varias medidas de los pies de
una muestra estadounidense.

De estos estudios se puede concluir que ambos
pies pueden ser usados para la estimacion de la
talla.

1.6. RELACION ENTRE LONGITUD DEL PIEY
SEXO.

Walia y col (18) estudiaron las dimensiones de
las huellas plantares de 200 hombres y 200
mujeres entre 21y 25 afios, concluyendo que la
longitud media de la huella del pie de los
hombres es mayor que lade las mujeres.

2. HIPOTESIS DE TRABAJO.

El presente estudio tiene como objetivo
determinar si existe relacion entre la longitud de
la huella plantary la talla.

En caso afirmativo, se pretende desarrollar una
ecuacion de regresion que permita estimar la
talla de un individuo a partir de la longitud de sus
huellas plantares.

3. MATERIALY METODO.

3.1. MATERIAL.

Se han obtenido 100 huellas plantares de 50
individuos (50 pies izquierdos y 50 pies
derechos), 18 hombres y 32 mujeres, de edades
comprendidas entre 20 y 68 afios. Todos son de
origen espariol y caucasoides.

Se han excluido a aquellos sujetos que
presentaban algun tipo de anomalia anatomica
odeformidad en los pies.

Previamente se informé a los participantes del
objetivo del trabajo y se obtuvo el
consentimiento de cada uno de ellos.

3.2. METODO.

3.2.1. Obtencidn de las huellas plantares.

Se ha seguido la siguiente metodologia para
obtener las huellas plantares de cada pie
derecho e izquierdo:

1. Limpiezay secado de las plantas de los pies
2. Entintadode laplanta del pie

3. Colocacion del papel donde se va a plasmar
la huella plantar sobre un soporte rigido

4. Apoyo de la planta del pie presionando para
que se imprima la huella plantar completa

3.2.2. Medicién de la longitud de la huella
plantar.

Sobre la propia huella sefiala con una linea
horizontal el punto mas anterior de la huella y
con otra el mas posterior. A continuacion se mide
la distancia en centimetros entre ambas lineas
(figura 2).

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
RODES LLORET, F., LIROLA FORNIELES A.
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Figura 2. Medicion de la longitud de la huella plantar.

3.2.3. Medicion de la talla.

Se coloca y mide en centimetros a cada
participante en un tallimetro, de forma erguida,
con la cabeza en el plano de Frankfort, sin
zapatos, con ambos pies en paralelo y los
talones juntos.

3.2.4. Estudio estadistico.

Los datos obtenidos se han introducido en el
programa Microsoft Excel V.16.25 y el estudio
estadistico se ha realizado en la plataforma de
software IBM® SPSS®.

Para la talla, se han estudiado en hombres,
mujeres y ambos sexos, los siguientes
estadisticos descriptivos: media, rango y
desviacién estandar.

Para la longitud de la huella plantar se han
estudiado en hombres, mujeres y ambos sexos
los siguientes estadisticos descriptivos: media,
rangoy desviacion estandar

Se ha obtenido el coeficiente de correlacion de

Pearson entre talla y longitud de la huella
plantar. Este coeficiente mide la dependencia
lineal entre dos variables aleatorias
cuantitativas, en este caso talla y longitud.

Asimismo, se ha obtenido el coeficiente de
determinacion o R-cuadrado (R?). Se obtiene
elevando al cuadrado el coeficiente de
correlacion de Pearson, e indica el porcentaje de
la variacion de una variable debido a la variacion
delaotray viceversa.

4. RESULTADOS.

4.1. TALLA(TABLA1).

La talla oscila entre 147,5 y 202 cm, con una
media de 167,5 cm. La desviaciéon estandar es
11,64.

Por sexos, la talla media de los hombres es
176,5 cm, con una desviacion estandar de
10,52, y la de las mujeres fue de 162,4 cm, con
una desviacion estandar de 8,95.

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
RODES LLORET, F., LIROLA FORNIELES A.
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Hombres Mujeres Ambos sexos
Talla rango (cm) 160-202 147,5-179 147,5 - 202
Talla media (cm) 176,5 162,4 167,5
Desviacion estandar 10,52 8,95 11,64
Total 18 32 50

Tabla 1. Talla: estadisticas hombres, mujeres y ambos sexos

4.2. LONGITUD HUELLA PLANTAR (TABLAS 2
Y3).

La longitud media del pie derecho es 23,5 cm,
con una desviacion estandar de 4,8 y la del pie
izquierdo es 23,5 cm, con una desviacién
estandarde 1,9.

En los hombres, la longitud media del pie
derecho es 25,3 cm, con una desviacion
estandar de 1,6 y la del pie izquierdo es 25,3 cm,
con una desviacion estandar de 1,4. No se han
obtenido diferencias en las longitudes medias de
pies izquierdos y derechos.

Enlas mujeres, lalongitud media del pie derecho

es 22,5 cm, con una desviacion estandar de 1,2
y la del pie izquierdo es 22,5 cm, con una
desviacion estandar de 1,3. Al igual que en el
caso de los hombres, la longitud media de las
huellas plantares de las mujeres ha resultado
serlamisma paraambos pies.

Se puede observar que no hay diferencias
bilaterales significativas en la longitud de las
huellas plantares, siendo la longitud media de
ambas huellas (pie derecho y pie izquierdo) de
los hombres de 25,3 cmy la longitud media de la
huella de las mujeres de 22,5 cm en ambos pies.
Por tanto, cualquiera de los dos pies puede dar
unaideade latallade unapersona.

Hombres Mujeres Ambos sexos
Longitud rango (cm) 21,9-27,8 | 19,8-254 19,8 - 27,8
Longitud media (cm) 25,3 22,5 23,5
Desviacion estandar 1,6 1,2 4,8

Tabla 2. Pie derecho: hombres, mujeres y ambos sexos.

Hombres Mujeres Ambos sexos
Longitud rango (cm) 22,1-28,2 | 19,6 - 25,6 19,6.-28,2
Longitud media (cm) 25,3 22,5 23,5
Desviacién estandar 1,4 1,3 1,9

Tabla 3. Pie izquierdo: hombres, mujeres y ambos sexos.

4.3.EDAD (TABLA4).

La edad de la muestra oscila entre 20 y 68 afos,
siendo la media de 41,24 con una desviacion

estandar de 17,09. La edad media en los
hombres es de 47,7 afios, mientras que en las
mujeres es de 37,6 afios.

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
RODES LLORET, F., LIROLA FORNIELES A.



Boletin Galego de Medicina Legal e Forense n2. 33. Julio 2023

Hombres Mujeres Ambos sexos
Edad rango (afios) 20 - 68 21-65 20 - 68
Edad media (afios) 47,7 37,6 41,24
Desviacién estandar 15,25 17,19 17,09
Total 18 32 50

Tabla 4. Edad: hombres, mujeres y ambos sexos.

4.4. COEFICIENTES DE CORRELACION
(TABLA5Y GRAFICOS 1A6).

Coeficiente de correlacion Hombres Mujeres Ambos sexos
Pie derecho 0,822 0,674 0,838
Pie izquierdo 0,862 0,670 0,844

Tabla 5. Coeficientes de correlacién ambos pies.

Si valoramos hombres y mujeres
conjuntamente, los coeficientes de correlacion
son 0,838 para el pie derecho y 0,844 para el
izquierdo. Esto indica que existe una fuerte
correlaciéon entre la talla y la longitud de las
huellas plantares de las personas.

Se observa en los hombres un coeficiente de
correlacion del pie derecho y del izquierdo de
0,822 y 0,862, respectivamente, que son
altamente significativos.

En las mujeres, el coeficiente de correlacion es
de 0,674 para el pie derecho y 0,670 para el
izquierdo, lo que supone una menor correlacion
que en los hombres, pero igualmente
significativa.

4. 5. COEFICIENTE DE DETERMINACION O
R-CUADRADO (R?) (GRAFICOS 1AB).

Ya hemos dicho que el coeficiente de
determinacion o R-cuadrado (R?) se obtiene
elevando al cuadrado el coeficiente de
correlacion de Pearson, e indica el porcentaje de
la variacion de una variable debido a la variacion

de otra y viceversa. Es decir, mide la precisién
general del modelo y cuanto mas se acerca a 1
mas valor predictivo tiene.

En nuestro estudio, cuando se utiliza en el sexo
masculino o en ambos sexos de forma conjunta,
el modelo se ajusta mas a los datos. En las
mujeres el valor es algo menor (0,45), lo que
significa que también se ajusta a los datos, pero
en menor medida.

Los graficos 1 a 6 muestran los coeficientes de
correlacion segun sexo y pie. Cuanto mas se
ajuste el modelo a los datos, los puntos se
encontraran mas préximos a la linea de
regresion.

- R?de la talla/longitud huella plantar derecha
enambos sexos: R*=0,70; p<0,001

- R? de talla/longitud huella plantar izquierda
enambos sexos: R*=0,71; p <0,001

- R2?de la talla/longitud huella plantar derecha
enmujeres: R?=0,45; p<0,001

- R?delatalla/longitud huella plantar izquierda
en mujeres: R?=0,45; p<0,001

Estimacion de la talla a partir de la longitud de la huella del pie.
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R2 de talla/longitud huella plantar derecha en
hombres: R?=0,67; p <0,001

R2 de la talla/longitud huella plantar izquierda
enhombres: R?=0,74;p<0,001
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Gréfico 1. Coeficiente de correlacion del pie derecho en ambos sexos.
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Grafico 2. Coeficiente de correlacién del pie izquierdo en ambos sexos.
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Grafico 3. Coeficiente de correlacion del pie derecho en mujeres
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Grafico 5. Coeficiente de correlacion del pie derecho en hombres
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Grafico 6. Coeficiente de correlacion del pie izquierdo en hombres
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4.6. ECUACIONES DE REGRESION.

La féormula de la ecuacion de regresion obtenida
es lasiguiente:

Talla= Coeficiente de Regresion x Longitud de la
huella plantar + Valor de la Constante.

A continuacién, se recogen las ecuaciones de
regresion obtenidas para pies derechos e
izquierdos de hombres, mujeres y ambos sexos

con sus respectivas desviaciones estandares

siendo “y” la talla en cm y “x” la longitud de la

huella plantaren cm.
- Piederecho ambos sexos

y=5,1x+47,46, desviacidn estandar: 6,4
- Pieizquierdo ambos sexos

y=15,15x +46,13, desviacion estandar: 6,3
- Piederechohombres

y=15,32x +41,70, desviacion estandar: 3,17
- Pieizquierdo hombres

y=6,12x + 21,42, desviacion estandar: 3,64
- Piederecho mujeres

y=4,92x + 51,46, desviacion estandar: 5,32
- Pieizquierdo mujeres

y=4,56x + 59,57, desviacion estandar: 5,33

Los detalles figuran en las graficas 1 a 6 donde

y” es la talla que se pretende averiguar y “x” es
lalongitud de la huella plantar medida.

5.DISCUSION

La estimacién de la talla es uno de los
parametros importantes al abordar la
identificacion individual, existiendo una fuerte
correlacion entre esta y algunas partes del
cuerpo.

Los pies, al apoyarse desnudos en una
superficie pueden dejar huellas plantares que
habitualmente seran latentes. Se han estudiado
con frecuencia estas huellas con objetivo de
identificacion personal a través de las
impresiones que dejan las crestas de la planta
del pie, pero pocos autores han intentado
estimar la talla a partir de la longitud de la huella
plantar.

Nath y col (19) desarrollaron formulas de
regresion para estimar la estatura a partir de la
longitud del pie y la mano en poblacion india. Por
otro lado, Agnihotri y col (20) establecieron una
correlacion entre la longitud del pie y la estatura
en una muestra de 250 mauricianos, 125
hombres y 125 mujeres, en la cual también
establecieron ecuaciones de regresién para
calcular la estatura.

En el presente trabajo de investigacion, se ha
conseguido desarrollar modelos de regresion
lineal para estimar la talla a partir de la longitud
de la huella plantar en hombres y mujeres,
proporcionando de esta manera una
herramienta para determinar la estatura a partir
de las huellas de los pies de manera facil, rapida
y precisa.
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1. Relator Especial de las Naciones Unidas sobre ejecuciones extrajudiciales, sumarias o arbitrarias

RESUMEN.

El presente articulo resume el informe sobre el estado actual de la medicina forense en materia de investigacion de muertes ilicitas
presentado por el autor en junio de 2022 ante Consejo de Derechos Humanos de Naciones Unidas en su condicion de Relator
Especial de las Naciones Unidas sobre ejecuciones extrajudiciales, sumarias o arbitrarias’. El informe se basa en un estudio sin
precedentes llevado a cabo con el apoyo de la Universidad de Monash, Australia, incluyendo entrevistas efectuadas a directoras y
directores de institutos de medicina legal y forense de mas de 60 paises de todas las regiones del mundo. El mismo identifica y
examina los desafios que enfrentan los sistemas médico-legales y sus profesionales en la investigacion de muertes potencialmente
ilicitas. También ofrece ejemplos de buenas practicas en las investigaciones médico-legales y formula recomendaciones practicas
para mejorar dichos sistemas, incluyendo el cumplimiento de las normas y estandares internacionales que la propia institucion del
Relator ayudé a desarrollar, promover e implementar durante sus 40 afios de existencia (los Principios sobre la Prevencion e
Investigacion Eficaces de las Ejecuciones Extralegales, Arbitrarias y Sumarias, de 1989, y el Protocolo de Minnesota sobre la
Investigacion de Muertes Potencialmente llicitas, de 2016), con el objetivo de mejorar la capacidad forense y con ello fortalecer la
proteccién del derecho a la vida en todo el mundo.

PALABRAS CLAVE: MEDICINAFORENSE, MUERTES ILICITAS, PROTOCOLO MINNESOTA, NACIONES UNIDAS.

ABSTRACT.

The present article summarizes the author's report about the current state of forensic medicine in the investigation of unlawful
deaths, which he presented in June 2022 to the UN Human Rights Council in his capacity as United Nations Special Rapporteur on
extrajudicial, summary or arbitrary executions. The report is based on an unprecedented study carried out with the support of
Monash University, Australia, including interviews with directors of institutes of legal and forensic medicine from more than 60
countries in all regions of the world. It identifies and examines the challenges faced by medico-legal and forensic systems and their
professionals in the investigation of potentially unlawful deaths. It also offers examples of good practices in medico-legal
investigations and makes practical recommendations for improving such systems, including through compliance with international
norms and standards that the mandate itself helped develop, promote, and implement during its 40-years' existence, including the
UN Principles on the Effective Prevention and Investigation of Extra-Legal, Arbitrary and Summary Executions, and the Minnesota
Protocol on the Investigation of Potentially Unlawful Death, with the goal of improving forensic capacity and strengthening the
protection of the right to life around the world.

KEY WORDS: FORENSIC MEDICINE, UNLAWFUL DEATHS, MINNESOTAPROTOCOL, UNITED NATIONS.
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1.INTRODUCCION. legal de la muerte, especialmente los médicos

forenses y los especialistas auxiliares, al tratar
El presente informe examina los problemas que de determinar la causa y el origen médico legal
afrontan los sistemas de investigacion médico- de las muertes potencialmente ilicitas.

1. ElRelator Especial sobre ejecuciones extrajudiciales, sumarias o arbitrarias es un experto independiente en derechos humanos nombrado
por el Consejo de Derechos Humanos de las Naciones Unidas (NN.UU.). El mandato del Relator Especial fue creado en 1982 y es un cargo
honorifico y no remunerado. Hasta la fecha el cargo ha sido detentado por 7 expertos y expertas sucesivos. El actual Relator Especial, Dr.
Morris Tidball-Binz, fue designado para el cargo en abril de 2021 y es el primer latinoamericano y médico forense en ocupar este cargo. Ha
enfocado la gestion de su mandato en la promocién e implementacion de estandares para la prevencion e investigacion de muertes ilicitas,
destacando para ello el importante papel de los sistemas médico-legales y forenses.

2. Investigacion médico-legal de las muertes, A/HRC/50/34, Disponible en: https://documents-dds-
ny.un.org/doc/UNDOC/GEN/G22/382/90/PDF/G2238290.pdf?OpenElement Visitado el 1 de mayo 2023.
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Para elaborar este informe, el Relator Especial
solicité a los Estados y representantes
del mundo académico y la sociedad civil
contribuciones acerca de la difusion y aplicacion
del Protocolo de Minnesota sobre la
Investigacion de Muertes Potencialmente llicitas
y los Principios relativos a una Eficaz Prevencion
e Investigacion de las Ejecuciones Extralegales,
Arbitrarias o Sumarias. El titular del mandato
desea expresar su sincero agradecimiento a
todos los que respondieron a su solicitud. El
Relator Especial también se baso6 en las
investigaciones de la Iniciativa Mundial para la
Investigacion en materia de Medicina Legal y
Derechos Humanos de la Universidad de
Monash, Australia, de la que es profesor
asociado. Realiz6 entrevistas con especialistas
en criminalistica de todas las regiones del mundo
acerca de sus sistemas nacionales de
investigacion médico-legal de las muertes con el
objetivo de hacerse una idea cabal y con base
empirica de la situacion en la que se encuentran
esos sistemas. Interrogé a esos especialistas
acerca de los problemas que afrontaban y cuales
eran, en su opinién, las mejores practicas.
Realiz6 consultas adicionales con redes
regionales de servicios médico-legales y de
criminalistica de Africa, América, Oriente Medio,
Europa, y Asiay el Pacifico, y con representantes
de organizaciones intergubernamentales e
internacionales, entre ellas la Corte
Interamericana de Derechos Humanos, la
Oficina del Alto Comisionado de las Naciones
Unidas para los Derechos Humanos (ACNUDH),
la Oficina de las Naciones Unidas contrala Droga
y el Delito (UNODC) y el Comité Internacional de
la Cruz Roja (CICR). EI Relator Especial
agradece a todos los que han expresado sus
puntos de vista.

2. LA OBLIGACION DE INVESTIGAR LAS
MUERTES POTENCIALMENTE ILICITAS.

Los Estados tienen el deber de investigar las

muertes potencialmente ilicitas de las que
tengan o deberian haber tenido conocimiento.
De hecho, todas las muertes exigen un cierto
grado de investigacion para determinar si son
potencialmente ilicitas o no. EI Comité de
Derechos Humanos ha concluido que la
obligacién de investigar posibles violaciones del
derecho a la vida esta implicita en la obligacion
de proteger la vida y se ve reforzada por el deber
general de garantizar los derechos reconocidos
en el Pacto Internacional de Derechos Civiles y
Politicos’. En un informe de 2015, un anterior
Relator Especial, Christof Heyns, sefialé que el
derecho a la vida no podia considerarse
plenamente protegido a menos que se llevaran a
cabo investigaciones exhaustivas y eficaces
sobre cualquier situacion en la que se pudiera
haber violado. Los Estados debian efectuar esas
investigaciones teniendo en cuenta la necesidad
de emplear todos los conocimientos técnicos
forenses que fueran necesarios‘. Por
consiguiente, el hecho de no llevar a cabo una
investigacion adecuada se considera, en si
mismo, una violacion del derecho ala vida.

En 1988, la Corte Interamericana de Derechos
Humanos dicté una sentencia en la que
establecié que la obligacion de investigar, asi
como la de asegurar la rendicion de cuentas de
los responsables y una adecuada reparacion a
las victimas, formaba parte del deber del Estado
de proteger el derecho a la vida®. La obligacion de
investigar las posibles violaciones del derecho a
la vida no debe emprenderse como una simple
formalidad condenada de antemano a ser
infructuosa®, de la misma forma que la
investigacion no debe depender de la iniciativa
procesal de la victima o de sus familiares o de la
aportacion privada de elementos probatorios, sin
que la autoridad publica busque efectivamente la
verdad’. La sentencia concluye con la
observacion de que, cuando no son investigados
con seriedad hechos que atentan contra los
derechos humanos y puedan atribuirse a
particulares, estos resultan, en cierto modo
amparados por los poderes publicos®.

Comité de Derechos Humanos, observacion general nim. 36 (2018), relativa al derecho a la vida (CCPR/C/GC/36, parr. 27).

3.
4. AI70/304, parr. 63
5.

Corte Interamericana de Derechos Humanos, Veldsquez Rodriguez vs. Honduras, sentencia de 29 de julio de 1988. Véase también,
Alexandra R. Harrington, “Life as we know it: the expansion of the right to life under the jurisprudence of the Inter-American Court of Human
Rights”, Loyola of Los Angeles International and Comparative Law Review, vol. 35, num. 2 (primavera de 2013).

Ibid.
Ibid.
Ibid.

oN®
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En 1995, el Tribunal Europeo de Derechos
Humanos concluyé que la obligacién de
proteger el derecho a la vida exige una
investigacion oficial eficaz’. No investigar
adecuadamente presuntas violaciones del
derecho a la vida puede constituir en si mismo
una vulneracion de ese derecho'’
Posteriormente, el Tribunal afirmé que debia
entenderse que esa obligacién era un elemento
inherente al derecho a la vida propiamente dicho
y constituia de por si un deber". El Tribunal
también aclar6 que el deber de investigar las
muertes ilicitas se aplicaba incluso cuando el
Estado no estaba implicado en la muerte”. Del
mismo modo, la Comisién Africana de Derechos
Humanos y de los Pueblos afirma claramente,
en su observacion general sobre el derecho a la
vida, que el hecho de que los Estados no
investiguen de forma transparente las muertes
sospechosas constituye una violacion del
derechoalavida®”.

El Protocolo de Minnesota, que complementa
los Principios, otorga un reconocimiento y una
importancia aun mayores a la obligaciéon de
investigar. El Protocolo establece que la
investigacion debe ser rapida, eficaz,
exhaustiva, independiente, imparcial y
transparente, y que la obligacion de investigar se
aplica entodos los contextos: en tiempos de paz,
en situaciones de disturbios internos y durante
los conflictos armados. Ofrece orientaciones
practicas sobre las medidas que deberian
adoptarse para investigar las muertes.
Contribuye a promover la rendicion de cuentas y
la reparaciéon de posibles violaciones del
derecho a la vida. Tanto el Comité de Derechos
Humanos™ como la Corte Interamericana de
Derechos Humanos' han afirmado que la

ilicitas deberia realizarse de acuerdo con las
normas internacionales, incluido el Protocolo.

El derecho internacional establece claramente
que no investigar adecuadamente las muertes
devalta la vida. El proceso de investigacion
médico-legal de las muertes es uno de
los medios con los que cuenta la sociedad para
afirmar la importancia de cada vida humana.
Los Gobiernos deben hacer lo necesario para
que estos procesos se organicen y lleven a cabo
de manera tal que ello quede de manifiesto.

3.0BJETIVOS Y APORTACIONES DE LOS
SISTEMAS DE INVESTIGACION MEDICO-
LEGAL DE LAMUERTE.

El cometido principal de los sistemas de
investigacion médico-legal de la muerte es
determinar, en los casos de muertes
potencialmente ilicitas, la identidad de la
persona fallecida, la causa y el origen médico
legal de la muerte. Se entiende por identidad la
atribucion del nombre de nacimiento valido o de
otro nombre que corresponda al cadaver; por
causa de la muerte, la causa médica del
fallecimiento; y por origen médico legal de la
muerte, si esta se debe a un homicidio,
accidente, suicidio o a causas naturales, o ello
no se ha podido determinar.

Los sistemas de investigacion médico-legal de
las muertes hacen una contribucion insustituible
a la justicia penal, el estado de derecho y la
proteccion del derecho a la vida. Por ejemplo, los
médicos forenses pueden ser los primeros en
detectar riesgos sociales, como el aumento de
las muertes relacionadas con las drogas o
debidas a bienes de consumo defectuosos asi

investigacién de las muertes potencialmente

como las tendencias de las muertes

9. Tribunal Europeo de Derechos Humanos, Gran Sala, McCann and Others v. the United Kingdom, demanda nim. 18984/91, sentencia de 27
de septiembre de 1995, parrs. 160y 161.

10. Véase, por ejemplo, Tribunal Europeo de Derechos Humanos, Salman v. Turkey, demanda nim. 21986/93, sentencia de 27 de junio de 2000
(34 EHRR 425), parr. 99.

11. Véase Tribunal Europeo de Derechos Humanos, Gran Sala, Mastromatteo v. Italy, sentencia de 24 de octubre de 2002, parr. 89; y Tribunal
Europeo de Derechos Humanos, Gran Sala, Janowiec and Others v. Russia, demandas nums. 55508/07 y 29520/09, sentencia de 21 de
octubre de 2013, parr. 132

12. Véanse, por ejemplo, Tribunal Europeo de Derechos Humanos, Seccién Segunda, Menson v. the United Kingdom, decision sobre la
admisibilidad de la demanda nim. 47916/99, 6 de mayo de 2003; y Tribunal Europeo de Derechos Humanos, Gran Sala, Mustafa Tun¢ and
Fecire Tung v. Turkey, demanda nim. 24014/05, sentencia de 14 de abril de 2015, parrs. 169a 171

13. Comisién Africana de Derechos Humanos y de los Pueblos, general comment No. 3 on the African Charter on Human and People's Rights: the
rightto life (article 4), parr. 15)

14. Observacion general nim. 36 (2018), parr. 27.

15.

Véanse, por ejemplo, Corte Interamericana de Derechos Humanos, Ortiz Hernandez y Otros vs. Venezuela, sentencia de 22 de agosto de
2017, parrs. 158 a 161; y Corte Interamericana de Derechos Humanos, Ruiz Fuentes vs. Guatemala, sentencia de 10 de octubre de 2019,
parr. 180.
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relacionadas con el trabajo. La evaluacion
forense de la muerte ha ayudado a prevenir
accidentes de trafico, accidentes laborales y
muertes subitas de lactantes, y a esclarecer
casos de violencia en el hogar y de pareja,
incluidos feminicidios, y muertes de personas
privadas de libertad. Cuando una persona
fallece en un hospital, la autopsia es
indispensable para entender la evolucién clinica
de la enfermedad y la muerte del paciente, y
ayudar asi a prevenir nuevas muertes. Por
ejemplo, el conocimiento derivado de las
autopsias sobre la apariencia de los pulmones
de las victimas de la enfermedad por
coronavirus (COVID-19) contribuy6 a reducir la
mortalidad de los pacientes y a desarrollar
medidas preventivas. La investigacion médico-
legal de las muertes también contribuye
enormemente a la investigacion de las
denuncias de crimenes de guerra, crimenes de
lesa humanidad y genocidio.

Sin embargo, a pesar de su crucial importancia
en la investigacién y de su contribucion a la
proteccion de la vida, la investigacién médico-
legal de las muertes con frecuencia no recibe el
debido reconocimiento, ni fondos ni recursos
suficientes del Estado, y tiende a considerarse
menos prioritaria que otros servicios publicos
conexos, como la policia y la administraciéon de
justicia.

4.0RGANIZACI,(')N DE LOS SISTEMAS DE
INVESTIGACION MEDICO-LEGAL DE LA
MUERTE.

La organizacion de los sistemas de
investigacion meédico-legal de la muerte varia
mucho entre los paises y, en ocasiones, dentro
de ellos, también en lo que respecta a su
independencia y relaciones jerarquicas. Los
sistemas pueden ser nacionales, regionales o
locales. Varios sistemas pueden operar
simultaneamente en diferentes jurisdicciones,
como en el caso de los Estados federales.
Ciertas instituciones publicas especializadas, la
policia, las fuerzas armadas, los hospitales o las
universidades pueden tener servicios médicos
forenses propios, o depender de contratistas.
Los sistemas pueden encontrarse bajo la

supervision o estar subordinados a los
ministerios de salud, justicia, interior o
educacion, del poder judicial o de ministerios
similares, o de varios de ellos. En ocasiones, los
servicios de investigacion médico-legal de las
muertes son organismos publicos administrados
por consejos responsables ante uno o varios
ministerios. En algunos contextos, puede que se
contrate a proveedores privados de servicios
forenses para sustituir o complementar los
existentes.

Los especialistas en criminalistica, incluidos los
médicos forenses que se dedican a la
investigacién médico-legal de la muerte pueden
depender o estar subordinados a los tribunales,
los funcionarios judiciales encargados de la
investigacion, los instructores forenses
(coroners) con formacion juridica, médica o
legos, los fiscales, la policia o las autoridades de
un hospital o universidad, o a un consejo de
administracion establecido por la ley. Algunos
también pueden ser contratados por las partes
como peritos de parte.

Los tipos de muerte ante los cuales debe
procederse a una investigacién varian mucho
segun los paises. Sin embargo, en muchos
contextos, la discrecionalidad de las autoridades
encargadas de la investigacion puede limitar los
casos en los que se realiza una investigacion
médico-legal de la muerte, lo que puede afectar
al deber de investigar todas las muertes
potencialmenteilicitas.

La financiacion de los servicios forenses puede
provenir de diversas fuentes, como la policia, la
fiscalia, los tribunales o diversas dependencias
gubernamentales. Los fondos pueden asignarse
al pago de los servicios prestados, como las
autopsias, o a los presupuestos de las
instituciones, o derivar de diversas
combinaciones de fuentes de recursos,
incluidas contribuciones de los condenados y las
empresas de seguros.

En general, la investigacion y la formacion de
postgrado en criminalistica, incluidas las
oportunidades de desarrollo de las perspectivas
de carrera de estudiantes y profesionales, son
muy limitadas. Los contextos en que los
profesionales de la criminalistica tienen la
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oportunidad de participar de un ciclo virtuoso, en
que la practica profesional se combina con la
docencia y la investigacion y estos tres
elementos se refuerzan mutuamente, son
€scasos.

4.1. MEDICOS FORENSES.

Profesionales de diversas disciplinas
contribuyen a la fiabilidad de la investigacion
médico-legal de las muertes. Entre estos cabe
destacar los médicos forenses, que deben
contribuir a la identificacion de la victima,
determinar la causa de la muerte, dar su opinion
sobre la forma en que esta se produjo y certificar
la defuncién tras completar la investigacion.

Los médicos forenses son profesionales de la
medicina con formacion especializada. Se
dedican a la investigacion médico-legal de la
muerte, pero atienden con frecuencia a
personas en vida (como las victimas de
agresiones, violencia sexual y tortura). Deben
contar con probada experiencia en la evaluacién
de lesiones y la anatomia patolégica que son,
entre otras materias y competencias,
fundamentales para la correcta realizacién de
una autopsia’.

4.2. AUTOPSIAO EXAMEN POST MORTEM.

Una autopsia o examen post mortem incluye
normalmente un examen externo detallado,
seguido de la diseccion y el examen interno del
cadaver. El objetivo de este examen en los
casos de muerte potencialmente ilicita es
descubrir, describir y registrar los procesos
patologicos -incluidas las lesiones- que presenta

el fallecido y sus caracteristicas.
Combinandolos con los conocimientos sobre la
historia del caso, incluidos los antecedentes
médicos y lo observado en el lugar de los
hechos, el médico forense puede llegar a
conclusiones sobre la causay la forma en que se
produjo la muerte y, en los casos en los que
existan dudas, sobre la identidad del fallecido.
Con frecuencia se requieren examenes,
investigaciones, analisis y opiniones de otros
especialistas, entre otros para confirmar la
identidad del difunto”. Los resultados de una
autopsia forense u examen post mortem son
esenciales para establecer las circunstancias de
la muerte y ayudan a determinar su causas y
forma o manera de muerte. Cualquier restriccion
que, en un caso de muerte potencialmente
ilicita, impida proceder a una autopsia completa,
incluida la necesaria diseccion y examen interno
del cadaver, debera consignarse debidamente,
junto con sus razones, en el informe de la
autopsia.

Cuando existen dudas acerca de las
circunstancias de la muerte, el médico forense
debe aplicar los resultados de la autopsia a la
reconstruccion de esas circunstancias. Para
ello, debe porlo general acudir al lugar en que se
produjo la muerte, preferiblemente cuando el
cadaver aun se encuentra alli. Los médicos
forenses deben dejar constancia de sus
observaciones y hallazgos para que otros
profesionales puedan sacar sus propias
conclusiones de manera independiente. Este
proceso, que se ha dado en llamar
“revisabilidad”, constituye un principio
fundamental. El informe resultante debe ser
exhaustivo e incluir una opinién con base
empirica sobre la identidad del fallecido y la
causa, forma y circunstancias de la muerte. El
informe de la autopsia también debe ser lo
suficientemente detallado como para permitir la

16. Entre los conocimientos fundamentales con los que debe contar un médico forense que se ocupe de la investigacion médico-legal de las

muertes figuran los de: ciencias basicas de la patologia, es decir, la microbiologia y la biologia molecular, incluidas la genética, la bioquimica y
la hematologia; anatomia patolégica, es decir, la identificacion de las caracteristicas macroscopicas y microscépicas tipicas de las
enfermedades y las lesiones, y nociones de histopatologia suficiente para evaluar los signos de importancia forense; aspectos de la
neuropatologia y la patologia pediatrica, cardiaca, obstétrica y neonatal; principios de toxicologia, incluyendo la seleccion, conservacion,
analisis e interpretacion de muestras; radiologia forense, incluida la tomografia computarizada post mortem; patologia forense, como se
estudia en los principales manuales y publicaciones; derecho y ética médicos; manejo, examen e interpretacion del lugar de los hechos;
préactica de autopsias, también bajo supervision y evaluacion, y la comprension de las alteraciones y los artefactos post mortem; y redaccion
deinformes.

. Entre las especialidades cabe mencionar la toxicologia, la histologia, la neuropatologia, la antropologia, la odontologia, la entomologia, la

microbiologia, la bioquimica, la biologia molecular (es decir, el ADN), el cultivo de tejidos, las pruebas de los dispositivos implantados (como el
examen de los marcapasos y desfibriladores implantados) y las ciencias forenses conexas, como el andlisis de huellas dactilares, la balistica
y laquimica. Estas investigaciones se utilizan habitualmente en algunos sistemas de investigacion médico-legal de las muertes.
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evaluacion de nuevas cuestiones que no se
hayan tenido en cuenta en esta.

Una autopsia plantea cuestiones éticas y
religiosas, y quienes la realizan deben
esforzarse por respetar la cultura y las
costumbres de todas las personas afectadas por
la investigacion, asi como los deseos de los
familiares, cumpliendo al mismo tiempo su
deber de llevar a cabo una investigacion eficaz™.
Cuando una comunidad religiosa objete el
retraso de la inhumacion o la alteracion del
cuerpo, es preciso hacer un esfuerzo especial,
en colaboracién con la comunidad, para
encontrar la mejor manera de satisfacer al
mismo tiempo las exigencias de la justicia y las
creencias religiosas y culturales. En general, la
persona objeto de la autopsia ha muerto
recientemente. Para sus familiares y amigos, el
fallecido sigue siendo una persona. Por lo tanto,
el cuerpo debe ser tratado con respeto. La
autopsia deberia ser necesaria, estar
debidamente autorizada y cumplir los objetivos
establecidos en la legislacion. La labor de todas
las personas que intervienen en la investigacion
médico-legal de la muerte debe respetar los
principios éticos estipulados en el Protocolo de
Minnesota®.

4.3. INVESTIGACION DE LA ESCENA O
LUGARDE LAMUERTE: LAFUNCION DE LOS
MEDICOS FORENSES.

Segun el parrafo 90 del Protocolo de Minnesota,
el médico forense debe, en general, acudir al
lugar en que se produjo la muerte. La policia
cumple una funcién esencial en la escena del
delito: protege y documenta el lugar de los
hechos, reune y preserva los elementos de
prueba, asegura la cadena de custodia de las
pruebas reunidas y entrevista a los posibles
testigos. Sin embargo, las lesiones y sus
efectos, la fisiologia y las respuestas
fisiologicas, las hemorragias, la sangre, la
conmocion cerebral, la pérdida de conocimiento,
la agonia, la muerte y las alteraciones post

mortem, entre otros fendmenos, deben ser
evaluados por un médico forense.

4.4. DEFICIENCIASY DIFICULTADES.

Las deficiencias que se sefalan en la presente
seccion se mencionaron repetidamente en las
entrevistas con profesionales de las ciencias
forenses de probada experiencia celebradas
durante la investigacion para el presente
informe. Todos los Estados no presentan todos
los problemas referidos, ni en el mismo grado.
No obstante, los problemas descritos afectan a
los principales aspectos de los sistemas de
investigacién médico-legal de las muertes, entre
ellos: la legislaciéon en la materia; la formacién y
la capacitacion; la disponibilidad de
profesionales cualificados; el manejo del lugar
en que se produjo la muerte; los procesos de
autorizacion de las autopsias; el acceso a las
pruebas, las instalaciones y los recursos
materiales, incluidos los equipos; las normas de
seguridad y salud en el trabajo; y la
disponibilidad de los servicios especializados
auxiliares necesarios.

Muchos paises no cuentan con un numero
suficiente de médicos forenses para ocuparse
de la investigacion médico-legal de las muertes.
En otros, médicos sin estudios ni formacion en
criminalistica pueden ser nombrados médicos
forenses.

Con frecuencia, la legislacion que regula la
investigacién médico-legal de la muerte no es
adecuada para asegurar el cumplimiento de las
normas, incluidas las recomendaciones del
Protocolo de Minnesota, ni la resolucion de los
problemas que se plantean actualmente en la
investigacion de las muertes.

Cabe la posibilidad de que no se redacten
informes escritos de las autopsias, o que estos
no sean de un nivel que permita la revision. Solo
unas pocas jurisdicciones cuentan con procesos
de aseguramiento y control de la calidad,

18. Véase Mohamed M. El Nageh y otros, Ethical Practice in Laboratory Medicine and Forensic Pathology (Alejandria (Egipto)), Oficina Regional
de la Organizacion Mundial de la Salud para el Mediterraneo Oriental, 1999). Véase también el Protocolo de Minnesota sobre la Investigacion

de Muertes Potencialmente

Ilicitas,

parr. 43. Disponible en:

https://www.ohchr.org/sites/default/files/Documents/Publications/MinnesotaProtocol_SP.pdf Visitado en mayo 2023

19. Véanse los parrs. 41 a 45 del Protocolo
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incluida la certificacion de los profesionales y la
acreditacion de los laboratorios.

Los sistemas de investigacibn médico-legal de
la muerte suelen carecer de la financiacion
necesaria y no pueden funcionar como exigen
las normas internacionales.

En muchos contextos, estos sistemas -incluidos
los que dependen de las fuerzas policiales o de
seguridad- no son totalmente independientes,
cosa que plantea dudas sobre la objetividad e
imparcialidad de las investigaciones que
realizan. En todo el mundo hay pocos
departamentos académicos de medicina legal.
Si bien esta disciplina es una especialidad
médica de postgrado, muchos sistemas de
investigacion médico-legal de la muerte carecen
de médicos forenses con formacidn
especializada. En consecuencia, muchos
homicidios y otras muertes no naturales no se
reconocen como tales y, en el mejor de los
casos, se investigan de manera inadecuada. La
falta de interés por parte del mundo académico
también hace que rara vez se lleve a cabo la
investigacion cientifica necesaria.

Fuera de las grandes ciudades, muchos pueblos
y regiones, especialmente de las zonas rurales,
carecen de sistemas de investigacion médico-
legal de las muertes adecuados o dotados de los
recursos necesarios; ello aumenta las
probabilidades de que alli no se detecten o
investiguen muertes potencialmente ilicitas.

En condiciones ideales, las autopsias deberian
hacerse poco después de la muerte. Sin
embargo, esto no siempre ocurre. Puede que los
médicos forenses no tengan acceso a las
instalaciones adecuadas; que se demoren los
procesos administrativos conexos, incluida la
autorizacion de la autopsia; y que la
acumulacion de casos atrasados haga que no se
realicen sino las autopsias mas urgentes. Por lo
tanto, cuando se examinan, es posible que los
cadaveres se encuentren en diversas etapas de
descomposiciéon, lo que puede afectar a las
pruebasy los resultados de la autopsia.

A menudo, las instalaciones en las que los
médicos forenses deben practicar las autopsias,
incluidas las salas de las funerarias y los

cementerios, son inapropiadas para ese fin.

En entornos de escasos recursos, los depositos
de cadaveres, cuando los hay, suelen carecer de
instalaciones y servicios esenciales, como
electricidad, agua corriente, ventilacion,
almacenamiento refrigerado operativo para los
cadaveres, criptas con cerradura y bolsas vy
etiquetas para los cuerpos. Con frecuencia, no
hay velatorios ni salas de espera adecuadas
para los familiares. A veces, se colocan varios
cuerpos en compartimentos individuales, con el
consiguiente manejo indigno de los fallecidos y
la contaminacion indebida de las pruebas entre
los cadaveres. Los depoésitos también pueden
estarinfestados de alimafias y presentar un nivel
de higiene inadecuado. Es posible que los
médicos forenses y el personal técnico no
tengan donde ducharse después de realizar una
autopsia. La falta de equipos basicos de
proteccién personal puede exponerlos a
contraer enfermedades e infecciones. Es
posible que no exista un espacio especifico para
que los médicos forenses redacten los informes
ni, como sucede a menudo, un archivo seguro.
Se presta poca o ninguna atencién al bienestar
psicologico del personal.

La escasa remuneraciéon de los médicos
forenses y las exigencias que compiten por su
tiempo hacen que, con frecuencia, no se
dedique el tiempo suficiente a cada autopsia, lo
gque se traduce en informes poco fiables.
Cuando se paga por autopsia realizada, puede
haber un incentivo para hacer tantas como sea
posible. Esto puede producir resultados poco
fiables, constituye una falta de respeto a los
fallecidos y a sus familiares y contradice el
imperativo ético de que la autopsia contribuya lo
mas posible al bien comun.

Los médicos forenses rara vez gozan del mismo
prestigio que otros médicos especialistas. Se
ocupan de los muertos, pueden no haber
cursado formacion especializada y existe a su
respecto la percepcién errébnea de que no
contribuyen demasiado a salvar vidas. En
general, esto se convierte en un circulo vicioso
que lleva a los médicos jovenes a elegir otras
especialidades.

En muchos contextos, la identificacion de los
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cadaveres o restos humanos es responsabilidad
de la policia. Sin embargo, la participacion de un
profesional médico forense y de otros
especialistas, como antropdlogos, dentistas y
genetistas forenses, sigue siendo esencial,
también en casos de desapariciones forzadas o
involuntarias.

La investigacion médico-legal de la muerte con
perspectiva de género sigue siendo la
excepcion, lo que puede afectar a la
investigacion de las muertes ilicitas derivadas
de la violencia de género, como el feminicidio™.
Muy pocos sistemas de investigaciéon medico-
legal de las muertes cuentan con programas
institucionales integrales de sensibilizacion y
formacién de su personal sobre la perspectiva
de género, y solo una minoria aplica
procedimientos operativos estandar que tienen
en cuenta las cuestiones de género. La UNODC
y el ACNUDH, entre otras entidades, estan
contribuyendo a abordar este problema®.

Pocos paises disponen de estadisticas
centralizadas y fiables sobre los cuerpos que
permanecen sin identificar tras la investigacion
médico-legal, o de sistemas para asegurar su
identificacion futura. Por lo tanto, es importante
subrayar que cada cadaver no identificado
corresponde a una persona desaparecida.

En algunos contextos, puede que no se
investigue la muerte cuando se desconoce la
identidad del fallecido. Esto puede dar lugar al
incumplimiento del deber de investigar todas las
muertes potencialmente ilicitas, y afecta en
especial a los miembros de las comunidades y
grupos mas pobres y marginados, como los
refugiados, los desplazados y los migrantes
indocumentados. Por lo tanto, es imprescindible
que, cuando una persona pueda haber sido
victima de una muerte potencialmente ilicita
dentro de las fronteras de un Estado u otro lugar
bajo su jurisdiccién, esta muerte sea objeto de
unainvestigacion eficaz.

En los paises que cuentan con sistemas que
exigen invariablemente la certificacion de las
defunciones, la presentacion de una partida de
defuncioén en la que se establezca que la muerte
se produjo por causas naturales suele servir
como prueba de que no se requieren ulteriores
investigaciones; en caso contrario, deberia
procederse a una investigacion médico-legal.
Sin embargo, solo se deja constancia en un
registro de la causa de la muerte en alrededor
del 67 % de los fallecimientos que se producen
en el mundo. Ello significa que, al menos en el 30
% de los decesos, pueden pasarse por alto
muertes potencialmente ilicitas que exijan una
investigacién médico-legal adecuada®.

En algunos paises y territorios, no se permite a
los familiares de los fallecidos hablar con los
médicos forenses encargados de la
investigaciéon de la muerte de sus seres
queridos, y puede que se prohiba a los médicos
forenses dirigirse a los deudos del difunto. En
algunos casos, puede que los familiares ni
siquieratengan derecho a leer elinforme.

En otros, puede exigirse a los familiares que
cubran los gastos de la investigacion de la
muerte, incluidos los de la autopsia, el transporte
y el depdsito del cadaver.

En algunos contextos, como en casos de
violaciones de los derechos humanos, los
médicos forenses y otros especialistas son
victimas de actos o amenazas de violencia
debido a su papel en la investigacion de las
muertes. Los profesionales de la criminalistica
deben gozar de proteccién en el desempefio de
sus funciones, y toda amenaza o agresion de las
que puedan ser victimas como consecuencia de
su actividad debe sancionarse,
independientemente de su origen.

Las escenas del delito de muertes
potencialmente ilicitas no siempre se protegen,
lo que puede dar lugar a la pérdida o alteracion

20. EIACNUDH redact6 normas regionales para América Latina. Véase Camilo Bernal Sarmiento y otros, Modelo de protocolo latinoamericano
de investigacion de las muertes violentas de mujeres por razones de género (femicidio/feminicidio) (ACNUDH y Entidad de las Naciones
Unidas para la Igualdad de Géneroy el Empoderamiento de las Mujeres (ONU-Mujeres), 2014).

21.

Véase, por ejemplo, Mirko Fernandez y Jane Townsley, The Handbook on Gender-Responsive Police Services: For Women and Girls Subject

to Violence (Oficina de las Naciones Unidas contra la Droga y el Delito y otros, 2021); e Integracion de la perspectiva de género en la
investigacion en derechos humanos. Guiay practica (publicacion de las Naciones Unidas, 2018).

22.

Véase, Banco Mundial, “Exhaustividad del registro de muertes con informacion sobre causa de muerte”, fuentes de datos del Observatorio

mundial de la salud. Puede consultarse en https://datos.bancomundial.org/indicador/SP.REG.DTHS.ZS?end=2017&start=1998
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de las pruebas®. Puede que no se disponga de
bolsas para facilitar el transporte del cadaver y
proteger las pruebas. Esta practica no otorga el
debido respeto al cuerpo, agrava su deterioro y
puede provocar la pérdida o la contaminacion
cruzadade las pruebas.

En muchos contextos, no hay suficientes
médicos forenses para acudir a los lugares en
los que se han producido muertes
potencialmente ilicitas o no se exige su
presencia alli para documentar y retirar los
restos. En algunos casos, la policia ni siquiera se
presenta en el lugar de los hechos para llevar a
cabo la debida investigacion, o acude con
mucho retraso, incluso dias después de
producida la muerte, con el consiguiente riesgo
de que se pierdan las pruebas necesarias para
la investigacion fiable de una muerte
potencialmente ilicita. Estas practicas son
contrarias al requisito, previsto en el derecho
internacional, de que lainvestigacion sea rapida,
eficazy exhaustiva.

Los médicos y demas profesionales de la
criminalistica pueden tener dificultades para
acceder a servicios especializados esenciales,
como el analisis de huellas dactilares y de
balistica, o a herramientas especializadas,
como aparatos de tomografia computarizada,
que requieren para sus examenes post mortem,
analisis e investigaciones.

En algunos contextos, la desregulacion de los
sistemas de investigacién médico-legal de las
muertes ha dado lugar a la privatizacion de
algunos o todos los servicios médicos forenses,
con la consiguiente pérdida de profesionales
cualificados disponibles y las dificultades para
cubrir las vacantes fuera de las zonas urbanas.

Las deficiencias y dificultades expuestas en el
presente informe plantean interrogantes sobre
el estado de la proteccion del derecho a la vida,
que requiere instituciones y procedimientos
adecuados para la investigacién fiable de toda
muerte potencialmente ilicita. EI Relator
Especial considera que, con escasas
excepciones, no hay capacidad suficiente a nivel
mundial para llevar a cabo una investigacion de

las muertes potencialmente ilicitas conforme a
los Principios relativos a una Eficaz Prevencién
e Investigacién de las Ejecuciones Extralegales,
Arbitrarias o Sumarias y el Protocolo de
Minnesota.

4.5. INDEPENDENCIA.

La contribucién de los sistemas de investigacion
médico-legal de la muerte en los casos de
muertes potencialmente ilicitas puede verse
seriamente menoscabada en funcién de las
organizaciones de las que estos sistemas
dependen financieramente o a las que estan
subordinados.

Por razones de organizacién, legales y
financieras, los médicos forenses y otros
especialistas suelen topar con limitaciones para
ejercer su discrecionalidad profesional. En la
mayoria de los Estados, si no en todos, los
servicios de policia son los primeros en
responder a las denuncias de muertes
potencialmente ilicitas y suelen, por tanto,
encargarse de determinar, con frecuencia sin
tener acceso a los conocimientos técnicos
necesarios, si una muerte es sospechosa y
requiere una investigaciéon. Esto puede dar
lugar, por ejemplo, a que muertes que podrian
ser homicidios se den por naturales o debidas a
un suicidio o accidente, sin que se realicen mas
investigaciones. Cuando los médicos forenses
no han acudido al lugar de los hechos, es posible
que no dispongan de informacién sobre las
circunstancias en las que se encontro el cadaver
u otro dato pertinente, o que esta informacién no
sea de primera mano. Puede que se prohiba a
los médicos forenses hablar con los familiares o
los testigos, o examinar el historial médico de la
victima. Por lo tanto, estos pueden depender
exclusivamente de los informes de la policiao de
otro personal no médico.

El Relator Especial considera que no existen
razones satisfactorias que justifiquen que, como
sucede en muchos contextos, los médicos solo
accedan, si lo hacen, de manera indirecta, a
pruebas que pueden contribuir a determinar la

23. Ken Obensony George Enow Orock, “An overview of the challenges facing death investigation systems in certain resource limited countries”,

Journal of Forensic and Legal Medicine, vol. 50 (agosto de 2017).
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causa y la forma de la muerte. Tampoco existen
razones satisfactorias que justifiquen que, en
numerosos casos, personas sin formacion en
medicina legal puedan tomar una decision en
ese ambito, como la de si es necesario o no
proceder a una autopsia. El Relator Especial es
consciente de que puede haber razones
histéricas y culturales que lo expliquen, al menos
parcialmente. Las practicas y normas
correspondientes pueden, de hecho, haberse
establecido en el periodo colonial o cuando el
desarrollo de las ciencias forenses no les
permitia necesariamente hacer una contribucion
significativa a las conclusiones sobre la causa y
la forma o manera de una muerte. Sin embargo,
como la medicina legal y las necesidades
judiciales han evolucionado enormemente, esto
ha cambiado.

A pesar del caracter esencial de los examenes
post-mortem y las autopsias en la investigacion
de las muertes, los médicos forenses son en
gran medida actores secundarios, que tropiezan
con dificultades para ejercer debidamente su
profesion. En particular, que dependan en gran
medida de las decisiones de la policia (o de los
fiscales o los funcionarios judiciales encargados
de la investigacion) restringe directamente su
independencia. Esto puede afectar a la
imparcialidad de la investigacion y es, por tanto,
contrario a los Principios y al Protocolo de
Minnesota.

4.6.BUENAS PRACTICAS.

Ademas de determinar los numerosos
problemas y deficiencias de los sistemas de
investigacion médico-legal de la muerte en todo
el mundo, la investigacion que se hizo para el
presente informe también ha identificado
mejores practicas que pueden servir de modelo.

La organizacién de los servicios médicos
forenses en Costa Rica tiene muchos aspectos
recomendables. Los servicios dependen
administrativamente del poder judicial, cuya
independencia, incluida la independencia
presupuestaria, esta consagrada en la

Constitucion. El Departamento de Medicina
Legal abarca secciones de patologia,
psiquiatria, psicologia, radiologia, antropologia
y odontologia forenses, y de clinica y medicina
del trabajo forenses. El Departamento de
Ciencias Forenses, también dependiente del
poder judicial, se encuentra fisicamente al lado
del Departamento de Medicina Legal, lo que
facilita la comunicacion diaria entre los
profesionales de la medicina y las ciencias
forenses. Hay 10 unidades de medicina legal en
todo el pais. Las personas que desean
convertirse en médicos forenses deben
someterse a un riguroso proceso de formacion y
seleccion. Los candidatos seleccionados rotan
por periodos de seis meses entre seis unidades
forenses, en las que adquieren experiencia
practica y académica. Los profesionales estan
familiarizados con las mejores practicas de la
disciplina, incluido el Protocolo de Minnesota.
Cada semestre, los pasantes deben redactar un
articulo para la revista de medicina legal de
Costa Rica. Para graduarse, los residentes
también deben realizar y presentar una
investigacion sobre un tema innovador®.

El Gobierno de Chile reorganizé su Servicio
Médico Legal en 2006, tras un escandalo publico
resultante de la identificacion errébnea de
victimas de desapariciones forzadas. Como
parte del proceso, el Gobierno convocd a un
grupo internacional de expertos forenses para
que supervisaran reformas acordes con el
Protocolo de Minnesota, incluida la acreditacion
de los laboratorios, la certificacion de los
profesionales y las practicas para garantizar la
transparencia y la rendicion de cuentas a los
familiares y la poblacion en general.

En Colombia, el Instituto Nacional de Medicina
Legal y Ciencias Forenses se reorganizo y
modernizé a finales de los afios noventa, con la
ayuda de Alemania y los Estados Unidos de
Ameérica, en respuesta al brusco aumento de la
delincuencia en el pais, incluidas las muertes
ilicitas. Las reformas se llevaron a cabo de
conformidad con las mejores practicas, incluido
el Protocolo de Minnesota. El Instituto ofrece
servicios de asesoramiento y fomento de la
capacidad a otros sistemas de investigacion

24. Franz Vega Zuiiga, Lawrence Chacon Barquero y Kennette Villalobos Leén, “Medicina Legal de Costa Rica. Historia, actualidad y proyeccion

afuturo”, Revista Medicina Legal de Costa Rica, vol. 36, num. 2 (2019).
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médico-legal de las muertes de la region, entre
otras cosas sobre la aplicacion del Protocolo, y
ha redactado valiosos manuales y directrices
para los profesionales de la criminalistica, por
ejemplo, sobre la investigacion de las muertes
potencialmente ilicitas, la tortura 'y el feminicidio.

La normalizacién de la practica de la medicina
legal es un objetivo importante a nivel mundial y
nacional. El enorme nimero de jurisdicciones y
la variedad de sistemas existentes llevaron al
Consejo Nacional de Investigaciones de los
Estados Unidos a afirmar que la confusion y
multitud de sistemas y normativas dificultaban,
cuando no impedian, la normalizacion de los
servicios®”. Por su parte, hasta 2000, habia
varios institutos médico-legales en Portugal.
Estos se fusionaron en un servicio autbnomo -el
Instituto Nacional de Medicina Legal y Ciencias
Forenses-, que cuenta con 33 oficinas en todo el
pais. La fusiobn comprendié la adopcion de
procedimientos armonizados, medidas de
aseguramiento y control de la calidad de los
servicios, requisitos de informacion, planes de
formacién y un marco ético, tal como se
recomienda en el Protocolo de Minnesota®. La
fusion se basd en las recomendaciones de un
grupo internacional de médicos forenses de
probada experiencia procedentes de cuatro
paises, que realizaron visitas periédicas para
supervisar las reformas.

En Sudafrica, una ley de 1959 disponia que, en
todos los casos de presunta muerte violenta, un
médico debia proceder a un examen. Cabe
destacar que quedaba ala discrecién del médico
si se debia examinar algun érgano, tejido o fluido
o0 cualquier otra sustancia o elemento del
cadaver. Esto permitia a los médicos forenses
investigar las muertes violentas como juzgaran
necesario”. Una ley mas reciente® estipula que
solo los médicos competentes (médicos
forenses) pueden realizar exdmenes médico-
legales; los médicos forenses pueden acudir al
lugar en que se ha producido la muerte y recabar

25.

the United States: APath Forward (Washington, D.C., 2009), pag. 246

26.
27.
Forensic Pathology, vol. 10, nims. 3y 4 (2020).
28.
Oficial, nim. 41524 (2018).

29. GertSaayman, ibid.

toda la informacién que consideren pertinente,
entre otros medios interrogando a cualquier
persona, procurandose los historiales médicos,
tomando fotografias, asumiendo la custodia del
material probatorio (como medicamentos) y
realizando examenes post mortem, autopsias y
las demas investigaciones que consideren
necesarias. La legislacion no restringe el
numero ni la naturaleza de esas investigaciones
especiales ni los especialistas adicionales a los
que pueda recurrirse”, y permite a los médicos
forenses sudafricanos actuar de forma
independiente y en colaboracion con otros,
como recomienda el Protocolo de Minnesota,
solo sujetos a las limitaciones presupuestarias.
Este marco juridico, que presenta similitudes
con el sistema de médicos forenses de algunas
partes de Estados Unidos, es un ejemplo que
valdriala penaemular.

La organizacién de una entidad puede contribuir
a su independencia o socavarla. Es poco
probable que subordinar los servicios médicos
forenses a la policia, los fiscales, los jueces, 0 a
departamentos en lo que se les atribuya escasa
prioridad, promueva su independencia. La
creacién de un érgano de supervision
independiente, como una comisién o junta
integrada por personas de probada experiencia
y reputaciéon de los sectores de la salud, la
justicia, la educaciéon y la comunidad, puede
contribuir a resguardar los servicios médicos
forenses de presiones indebidas y potenciar su
independencia. Entre los ejemplos de este tipo
de mecanismo de salvaguarda institucional
cabe citar los departamentos de medicina legal
de los Estados Unidos.

En algunos paises, como Chile, la investigacion
meédico-legal de las muertes se lleva a cabo con
un enfoque multidisciplinario, lo que permite a
los investigadores, incluidos los médicos
forenses, preparar un informe integral sobre sus
observaciones, incluida una interpretacion
fidedigna de los resultados, tal como se

Comité encargado de Determinar las Necesidades de las Comunidad de las Ciencias Forenses y otros, Strengthening Forensic Science in

Duarte Nuno Vieira, “Forensic medicine and forensic sciences in Portugal”, Bulletin of Legal Medicine, vol. 14, nim. 1 (abril de 2009).
Gert Saayman, “Investigacion de la muerte y medicina legal en Sudéafrica: perspectivas histoéricas, statu quo y quo vadis?”, Academic

Sudéfrica, Ley Nacional de Salud, 2003 (Ley num. 61 de 2003) por la que se regula la prestacion de servicios de patologia forense, Boletin
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recomienda en el Protocolo de Minnesota.

Los servicios médicos forenses pueden hacer
importantes aportaciones a la salud individual y
colectiva. El asesoramiento genético y la
donacién de tejidos pueden contribuir a la salud
delas personas. La evolucién de la practicade la
medicina, las mejoras de las normas de
seguridad y salud en el trabajo y el descenso de
las muertes resultantes de accidentes de trafico
se han traducido en ingentes beneficios para la
salud publica. Muchas otras innovaciones se
han derivado del anélisis de datos obtenidos en
las autopsias. Investigaciones recientes
realizadas en Africa en cadaveres sometidos a
autopsias forenses detectaron una proporcion
considerable de casos de tuberculosis que, de
otro modo, habrian pasado inadvertidos™.

Para aumentar al maximo su calidad y fiabilidad,
los sistemas de investigacion médico-legal de
las muertes también necesitan dedicarse a la
investigacion cientifica. Algunos de estos
sistemas han logrado crear un ciclo virtuoso de
practica profesional combinada con la docencia
y lainvestigacion, en el que estos tres elementos
se refuerzan mutuamente. La interaccion entre
estos tres pilares contribuye a mantener un
conjunto de médicos forenses y personal
cientifico altamente motivados, como en el caso
de los servicios de patologia forense de Ontario,
en el Canada. Este servicio también ofrece
formacioén y asistencia para la investigacion a
terceros paises; entre los ejemplos de ello cabe
citar la investigacion de una nueva enfermedad
neurodegenerativa en Uganda que requiere
herramientas de medicina legal (especialmente
de autopsia y anatomia patoldgica) para su
comprension, tratamiento y prevencion®.

Cuando los médicos forenses tienen la
posibilidad de hablar con los deudos del difunto,
estos pueden proporcionarles una informacion
valiosisima sobre lo que ocurrié a sus familiares
fallecidos, y el procedimiento médico-forense
deja de estar rodeado de misterio. Esto
contribuye a evitar problemas de comunicacion
y, posiblemente, a que los familiares acepten
mejor los resultados de la investigacion de la

muerte. Algunos servicios médicos forenses
también emplean trabajadores sociales y
asesores para prestar apoyo a los familiares del
difunto. Ademas, se ha demostrado que, como
es logico, la transparencia para con los
familiares y la poblacién en general prevista en
el Protocolo de Minnesota incide positivamente
en la prestacion de los servicios, por lo que se
esta incorporando progresivamente en las
practicas de los sistemas de investigacion
médico-legal de las muertes en algunos paises.

En vista de que los profesionales de la medicina
forense y otros especialistas que intervienen en
la investigacidbn médico-legal de la muerte son
relativamente poco numerosos en cada pais, es
importante que se relacionen con sus pares a
nivel internacional para evitar el estancamiento y
el aislamiento profesionales. Por ejemplo, una
asociacion internacional de patélogos forenses
de raza negra y pertenecientes a minorias
étnicas ha creado recientemente un grupo en un
servicio de mensajeria para que sus miembros
intercambien informacion sobre eventos
cientificos, publicaciones y oportunidades de
formacion, asi como opiniones, y se consulten
mutuamente sobre asuntos de especial interés
profesional para el grupo, incluido el impacto de
la discriminacién racial en esas investigaciones.
Hechos innovadores como estos son
fundamentales para el avance de la disciplina 'y
deben fomentarse. También debe permitirse y
alentarse la participacion en asociaciones
forenses regionales e internacionales y otros
mecanismos de cooperacion en materia de
investigacién, practica y formacidn
internacionales.

Las asociaciones profesionales también
contribuyen a contrarrestar y superar el
aislamiento que pueden experimentar muchos
médicos forenses y otros especialistas. La
Academia Internacional de Medicina Legal
(fundada en 1938) y la Asociacién Internacional
de Ciencias Forenses (fundada en 1957)
celebran reuniones cientificas periddicas que
permiten el intercambio internacional de
informacién. Entre las asociaciones
profesionales de mas reciente creacion figuran

30. Luchenga Mucheleng'anga y otros, “Incidental tuberculosis in sudden, unexpected, and violent deaths in the community Lusaka, Zambia: a
descriptive forensic post-mortem examination study”, International Journal of Infectious Diseases (marzo de 2022).
31. Michael Pollanen, Patélogo Forense, Jefe de los Servicios de Patologia Forense de Ontario, comunicacién personal con el Relator Especial.
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la Asociacion de Medicina y Ciencias Forenses
de la India y el Pacifico, la Sociedad Africana de
Medicina legal, la Organizacion de Medicina
legal de los Paises Islamicos y el Consejo
Europeo de Medicina Legal. El Consejo Europeo
de Medicina Legal redacté una propuesta a la
Union Europea de Médicos Especialistas, que
dio lugar al reconocimiento como especialidad
de la medicina legal y forense. ElI Consejo
redactd varias normas para Europa, entre ellas
la relativa a la armonizacién de las autopsias
médico-forenses, de 1999, actualizada en 2014.
Estas asociaciones y redes desempefian un
papel cada vez mas importante en la promocion,
en todo el mundo, de las mejores practicas de
investigacion forense de las violaciones de los
derechos humanos, incluido el Protocolo de
Minnesota.

La Sociedad Africana de Medicina legal, creada
en 2010, se financié inicialmente con fondos del
Gobierno de Australia”. La Sociedad tiene por
objeto mejorar las oportunidades de formacion,
incluidos los intercambios internacionales, y las
infraestructuras del continente. Entre sus
objetivos figura crear la tan necesaria escuela
africana de medicinay ciencias forenses, que se
encargara de supervisar las becas de estudios
enmedicina y ciencias forenses en Africa.

La Red Iberoamericana de Instituciones de
Medicina Legal y Ciencias Forenses reune a
autoridades de 21 paises. Fundada en 2007, se
dedica a fomentar la creaciéon de redes, el
desarrollo de modelos de buenas practicas y el
intercambio de recursos®.

Lared de Organismos Médico-Legales de Asiay
el Pacifico reline a 25 instituciones de 21 paises
de la regién con similares objetivos y funciones.
Su sitio web™ cuenta con una biblioteca digital
que alberga diversos protocolos y directrices. Es
preciso esforzarse mas por desarrollar
entidades semejantes que refuercen los
sistemas de investigacion médico-legal de las
muertes en todo el mundo.

32.

La Asociacion Latinoamericana de Antropologia
Forense, que cuenta con el apoyo de la Junta
Estadounidense de Antropologia Forense, se
inici6 como una asociacion de base y se ha
convertido en un organismo de acreditacion
para esta disciplina en América del Sur. Esta
evolucion excepcional demuestra el potencial de
la iniciativa, que podria trasladarse al campo de
la medicinalegal.

Entre las actividades de la Organizacion
Internacional de Policia Criminal-INTERPOL
figuran facilitar la cooperacion internacional para
identificar a las victimas de catastrofes y ayudar
a las regiones afectadas a obtener el apoyo de
médicos forenses y otros especialistas en
identificacién. Su Guia para la identificacion de
victimas de catastrofes revolucioné el enfoque
de la identificacion de personas en la década de
1980 y sigue siendo la norma hoy en dia,
especialmente en el caso de los desastres de
pequefia y mediana entidad®. El documento ha
servido de base para la actualizacion de la
seccion sobre identificacion forense de
personas del Protocolo de Minnesota.

Las oportunidades internacionales de llevar a
cabo visitas académicas, intercambios y recibir
formacion, incluidas becas, y desarrollo
profesional continuo, son esenciales y
provechosas para los profesionales de la
criminalistica que intervienen en la investigacion
médico-legal de las muertes, ya sean médicos
forenses u otros especialistas, tanto si proceden
de entornos en los que abundan los recursos
como en los que estos escasean. Varios
institutos de medicina legal de todo el mundo
facilitan estas oportunidades. Los vinculos
bilaterales, como los existentes entre los
profesionales de la criminalistica de Sri Lanka y
el Instituto Victoriano de Medicina legal de
Australia, han permitido formar a mas de 25
nuevos médicos forenses. Un programa
financiado por la beca en patologia forense G.
Raymond Chang, que ofrece la Universidad de
Toronto (Canada) en cooperacidén con la
Universidad de las Indias Occidentales en

Stephen Cordnery Liz Manning, “Professional bodies: rest of the world”, en Encyclopaedia of Forensic and Legal Medicine, segunda edicion.,

vol. 4, Jason Payne-James y Roger Byard, eds. (Elsevier, Amsterdam, 2016).
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Jamaica, ha contribuido a fomentar la capacidad
en materia de patologia forense en este ultimo
pais, incluida la aplicacién del Protocolo de
Minnesota. Sobre la base de ese programa, la
Universidad de las Indias Occidentales se ha
convertido en un centro de formacion de
médicos forenses en la region del Caribe. Por su
parte, los médicos africanos muestran un interés
considerable por el programa de diploma en
medicina legal de los Colegios de Medicina de
Sudafrica. La formacién -en instalaciones bien
equipadas y a cargo de médicos especialistas
forenses- comprende conocimientos sobre los
aspectos practicos de la legislacién sudafricana,
que permite a los médicos forenses trabajar de
forma independiente y puede servir de
referencia para la reforma legislativa en otros
paises.

La cooperacion internacional, incluida la
cooperacion Sur-Sur y bilateral, también entre
las ONG, desempefia un papel cada vez mas
importante en el desarrollo de la capacidad de
investigacion médico-legal de las muertes,
como puede apreciarse en algunos paises
latinoamericanos. El Equipo Argentino de
Antropologia Forense fue fundado por un grupo
de estudiantes tras la caida de la dictadura
militar en 1983, para investigar los casos de
desapariciones forzadas y ejecuciones
extrajudiciales perpetradas por el régimen
militar. ElI Equipo, cuya capacitacion inicial se
llev6 a cabo con el apoyo de la Asociacion
Estadounidense para el Progreso de la Ciencia,
contribuyé a promover el uso de la antropologia
forense en la investigacién de las violaciones de
los derechos humanos, en particular las
desapariciones seguidas de muertes ilicitas.
Asimismo, contribuy6 a la elaboracion de
mejores practicas forenses, incluida una seccion
del Protocolo de Minnesota sobre la
recuperacion y el analisis de restos 6seos, y
ofrece actualmente asesoramiento y formacion
en todo el mundo a diversas partes interesadas
en la investigacion médico-legal de las muertes.
Entre otros ayudd, con el apoyo del CICR, a
crear la Escuela Africana para la Accién Forense
Humanitaria.

El Equipo Argentino de Antropologia Forense es
también un ejemplo destacado del potencial de
las iniciativas de las ONG vy las organizaciones
comunitarias. Estas son importantes y requieren
apoyo externo para sobrevivir. La Comision
Internacional de Juristas también promueve el
Protocolo de Minnesota®™, ofrece formacion
especializada en varias regiones y ha elaborado
un valioso manual al respecto.

EI CICR es la primera organizacion internacional
que se ha dotado de capacidad forense propia
para apoyar sus actividades humanitarias. En la
actualidad, esta organizacién emplea a mas de
100 expertos forenses en todo el mundo, entre
otras cosas con miras al fomento de la
capacidad en materia de recuperacion e
identificacion de las personas fallecidas en
conflictos armados y catastrofes. Parte de la
formacion forense impartida por el CICR se basa
en el Protocolo de Minnesota, a cuya
actualizacion ha contribuido. La Comision
Internacional sobre Personas Desaparecidas,
hoy una organizacion intergubernamental,
surgié inicialmente como una ONG destinada a
contribuir a la identificacion, en particular a la
identificacion por el ADN, de los desaparecidos
en la ex-Yugoslavia. También ayuda a localizar,
recuperar e identificar a los desaparecidos, y se
esfuerza por crear capacidad forense que
contribuya a recuperar e identificar a los
desaparecidos o muertos en conflictos armados.

En los entornos en los que escasean los
recursos, en particular en las zonas periféricas,
con frecuencia se requiere innovacion y
creatividad para que la investigacion médico-
legal de las muertes arroje resultados fiables. En
Zambia, el unico médico forense plenamente
cualificado se encuentra en la capital -Lusaka- y
debe atender todo el pais. En consecuencia, se
ha establecido una practica para garantizar que
el especialista pueda intervenir en la
investigacion de las muertes en zonas
remotas®’. Cuando alguien muere en
circunstancias sospechosas lejos de Lusaka, el
cuerpo se entierra para asegurar su proteccion
mientras se espera la autopsia (se trata de un

36. Comision Internacional de Juristas, Investigacion y enjuiciamiento de muertes potencialmente ilicitas. Guia para profesionales, nim. 14

(Ginebra, 2019).

37. LuchengaMucheleng'anga and others, “Forensic exhumations and autopsies in Zambia, Africa”, Forensic Science International: Reports, vol.

4 (noviembre de 2021).
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medio relativamente eficaz de conservacion del
cadaver en esas circunstancias), hasta que
puedan acudir el médico forense o uno de los
tres médicos a tiempo parcial que trabajan bajo
su supervision. Entonces, se exhuma el cuerpo
en presencia del médico y se procede a la
autopsia en el lugar, respetando lo mas posible
las normas aplicables.

4.7 CONCLUSION.

En 1902, el profesor Harvey Littlejohn, médico
forense de Edimburgo (Reino Unido de Gran
Bretafia e Irlanda del Norte), pronuncié un
discurso del que vale la pena citar un fragmento:
“El hecho que, en este época de avances y enun
pais progresista y humanista, la ley todavia
permita que un examen post mortem® se
encargue a cualquier médico, sin tener en
cuenta en modo alguno sus conocimientos,
experiencia previa o capacidad para llevar a
cabo esa tarea, suscitaria el ridiculo si no se
tratara de un tema que requiere seria reflexion.
En otras palabras, mientras que todos, cuando
estamos enfermos, procuramos acceder a la
opinion mas competente y a la persona que, por
haber emprendido estudios especializados, es
la mas cualificada en una rama particular de la
medicina para tratar nuestro caso u operarnos,
cualquier médico sirve, con independencia de
sus cualificaciones o experiencia, cuando lo que
debe determinarse no afecta sino a la libertad, o
quizas la vida, de un tercero, y aunque las
cuestiones que se plantean no sean menos
dificiles y su elucidacion también requiera

739

formacion y experiencia especializadas”™.

Si esta observacion era pertinente en 1902, loes
aun mas en la actualidad, y el presente articulo
enumera muchos mas problemas que es preciso
resolver. La investigacion médico-legal de la
muerte, incluida la medicina forense, requieren
poca inversion por parte de los Estados y de la
comunidad internacional, y pueden lograr
resultados importantes en materia de justicia y
salud publica, en comparacién con la inversion
global en ambos ambitos. Es posible dotar a las

38. Esdecir, laautopsia.

comunidades de sistemas que lleven a cabo
investigaciones médico-legales de las muertes
rapidas, eficaces, exhaustivas, independientes,
imparciales y transparentes, y dotados de
profesionales competentes que trabajen en
condiciones que les permitan determinar la
identidad de las personas que puedan haber
sido victimas de una muerte ilicita, asi como la
causa y la forma de su muerte; no se requiere
mas que la voluntad y el compromiso efectivos
de parte de los Estados y sus Gobiernos para
para hacer de ello una realidad y cumplir asi con
sus obligaciones internacionales.

4.8.RECOMENDACIONES.

4.8.1. Recomendaciones a los Estados:

* El deber de los Estados de investigar la
causa y la forma de toda muerte potencialmente
ilicita de forma rapida, exhaustiva, eficaz,
independiente, imparcial y transparente es
inherente al derecho ala vida. Esta obligacion se
aplica a todas las muertes potencialmente
ilicitas, sin distincion de ningun tipo. Los Estados
deben para ello asegurar que todas las
investigacion médico-legal de muertes
potencialmente ilicitas se lleven a cabo de
conformidad con los principios y normas
establecidos en el Protocolo de Minnesota sobre
la Investigacion de Muertes Potencialmente
llicitas.

* Los Estados deben garantizar la
profesionalidad y fiabilidad de la investigacion
de todas las muertes potencialmente ilicitas, y
promover la confianza de la poblaciéon a ese
respecto, velando por que los sistemas
encargados de su realizacion sean plenamente
independientes y que sus servicios cuenten con
adecuados controles y garantias de calidad y
confiabilidad.

* Los Estados deben velar por que las leyes
por las que se rige toda investigacion médico-

39. Harvey Littlejohn, “Medico-legal post-mortem examinations”, The Lancet, vol. 161, num. 4152, marzo de 1903 (ponencia leida ante la Medico-

legal Society el 9 de diciembre de 1902).
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legal de muertes potencialmente ilicitas estén
actualizadas y recojan las normas
internacionales pertinentes, incluidas las del
Protocolo de Minnesota. La legislaciéon debe
ajustarse a las normas internacionales
correspondientes y determinar de manera
acorde los deberes y las funciones de los
médicos forenses de manera que estos puedan
ejercer plenamente sus competencias
profesionales, con arreglo a las normas
internacionales y en el interés superior de la
calidad y fiabilidad de la investigacion, sin
presiones ni condiciones indebidas.

* Los Estados deben proteger a los
profesionales que intervienen en la
investigacion médico-legal de las muertes de
presiones e injerencias indebidas. Ello puede
lograrse, entre otras cosas, creando entidades
que apoyen, promuevan y velen por el buen
funcionamiento de los servicios de medicina
legal y forenses. Una entidad de este tipo debe
poder también promover la homologacion de
estandares, el fortalecimiento de los servicios y
llamar a la atencién de las autoridades e incluso
del Gobierno y de las demas autoridades
competentes cuando sea necesario sobre las
necesidades de los servicios de medicina,
clinica y ciencias forenses a fin de que los
mismos sean debidamente atendidos.

» Los Estados deben garantizar que se
investiguen todas las muertes potencialmente
ilicitas, con independencia de si el fallecido ha
sido identificado o no, y que la investigacion
médico-legal de la muerte incluya el deber de
identificar al difunto, tal y como prescribe el
Protocolo de Minnesota.

» Hasta no ser fehacientemente identificadas
las personas fallecidas constituyen personas
desaparecidas. Los Estados deben velar por
que se tomen todas las medidas posibles para
identificar los cadaveres o los restos objeto de
investigacién. Cuando la identificacion no sea
posible en el momento de la investigacion,
deberian establecerse procedimientos que
contribuyan a su identificacién futura. En
consecuencia, los cadaveres no identificados ni
reclamados deberian documentarse
adecuadamente y protegerse con el respeto
debido. Los cadaveres no identificados no

deben incinerarse ni enterrarse en fosas
comunes en las que pueda perderse el rastro de
su paradero.

 Los Estados deben garantizar que los
sistemas de investigacion médico-legal de la
muerte cuenten con los recursos y el personal
adecuados para seguir las mejores practicas,
incluidas las establecidas en el Protocolo de
Minnesota, y que redunden en la mayor utilidad
publica posible en lo que respecta a promover y
proteger los derechos humanos, la justicia y la
salud publica.

* Los Estados deben velar por que el
funcionamiento de sus sistemas de
investigacidbn médico-legal de la muerte se rija
por las normas mas estrictas posibles, entre
otros mediante la aplicacion de procesos de
gestion y aseguramiento de la calidad, como los
sistemas de revision por pares, certificacion y
acreditacion.

» Alreformarla organizaciéony las funciones de
los sistemas de investigacion médico-legal de la
muerte, los Estados deben considerar la
posibilidad de recurrir a expertos y expertas
externos, incluyendo extranjeros, de reconocida
trayectoria profesional e integridad, que puedan
formular opiniones y recomendaciones con base
empirica, independientes e imparciales.

» Debe permitirse siempre y exigirse que la
investigacién médico-legal de la muerte proceda
con la debida diligencia, especialmente en todos
los casos de muertes potencialmente ilicitas. En
tal sentido, debe permitirse a los médicos
forenses y demas profesionales reunir cualquier
prueba que, en su opinién, pueda resultar
pertinente para dicha investigacion. Estos
deberian poder comunicarse al respecto con los
familiares del fallecido y los testigos pertinentes
y ordenar que se realicen las pruebas que
consideren necesarias para la investigacion.
Deberia solicitarse la opinién del médico forense
sobre la necesidad de realizar una autopsia o
investigacién post mortem y, en la medida de lo
posible, seguirla. Esta opinién deberia basarse
en la informacion de la investigacion de que
disponga el médico forense tras acudir al lugar
de los hechos, estudiar las fotografias de este,
realizar un examen externo del cuerpo o
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proceder a otras indagaciones con miras a
contar con elementos para tomar esa decision.
Cualquier desacuerdo con la decisién del
médico forense deberia justificarse y
documentarse debidamente. No deberia haber
impedimentos para que el médico forense
acceda a la informacién necesaria para
determinar la identidad del fallecido y la causa y
laformade la muerte.

» La investigacion médico-legal de la muerte
es responsabilidad del Estado. Los familiares
del fallecido no deben asumir el costo de la
misma. Los Estados deben garantizar que
existan mecanismos legales, de procedimiento y
administrativos para que los deudos reciban la
informacion adecuada sobre su familiar fallecido
de parte de un médico forense capaz de explicar
con solvencia la autopsiay sus resultados, como
establece el Protocolo de Minnesota.

» Sedebe permitir a los familiares cercanos del
fallecido que participen efectivamente en la
investigacion (sin poner en peligro su
integridad), contribuyan a ella y tengan la
posibilidad de hacerse representar en la
autopsia. Debe siempre informarse de manera
oportuna y adecuada a los familiares y parientes
cercanos acerca de la identidad de su ser
querido fallecido, sobre la investigacion, sus
avancesy susresultados.

» Debe respetarse siempre el derecho de las
familias a dar sepultura a los cuerpos o restos
mortales de sus seres queridos segun sus
creencias. Debe protegerse a los familiares y
parientes cercanos de cualquier amenaza que
resulte de su participacion en lainvestigacion.

* Los médicos forenses y demas profesionales
encargados de investigar las muertes
potencialmente ilicitas deberian ser conscientes
de las cuestiones de género que pueden
repercutir en la calidad de su trabajo, la fiabilidad
de sus conclusiones y su interaccion con las
victimas, y tenerlas en cuenta. La formacion
sobre la investigacién y documentacion
forenses de la violencia de género, incluido el
feminicidio, deberia promoverse y apoyarse, e
impartirse a los profesionales con caracter
prioritario.

* Los Estados deben proteger la seguridad en
generaly la seguridad y salud en el trabajo de los
médicos forenses y del personal de apoyo
cientifico y técnico que interviene en la
investigacion médico-legal de las muertes, asi
como la seguridad de sus familiares.

* Los Estados deberian velar por que los
médicos forenses y demas personal que
intervienen en la investigacion médico-legal de
las muertes tengan acceso a instalaciones
meédicas forenses idoneas y debidamente
equipadas. Como minimo, estas instalaciones
deben contar con electricidad, agua corriente,
refrigeracion y ventilacion, y un nivel de higiene
comparable al de un hospital. Las instalaciones
deberian tener una entrada independiente y una
recepcion para las personas ajenas al personal,
duchas para el personal, oficinas y un lugar para
reunirse con los familiares.

* Los médicos forenses son especialistas. Los
Estados deberian velar por que estos reciban
una remuneracion al menos equivalente a la de
otros médicos especialistas de su mismo nivel.

* Los Estados deberian garantizar que los
médicos forenses y los demas profesionales que
se encarguen de la investigacion médico-legal
de la muerte tengan acceso a los servicios
especializados disponibles, entre otros de:
antropologia forense, odontologia forense,
neuropatologia, histologia, toxicologia,
microbiologia, bioquimica, entomologia,
balistica y analisis de armas de fuego, ADN,
huellas dactilares, pelo y fibras y manchas de
sangre. Los servicios de radiologia,
especialmente las tomografias computarizadas,
pueden complementar la informaciéon que se
obtiene de las autopsias.

« Si bien el acceso a los servicios
especializados es esencial para la medicina
legal y la investigacidon meédico-legal de las
muertes, este deberia considerarse en el
contexto mas amplio de la gobernanza de la
criminologia y la medicina legal de un pais, asi
como de la necesidad de contar con servicios
rentables, sostenibles e independientes. La
decision final dependera en gran medida del
sistema de gobierno de los paises y de la
disponibilidad de recursos, que suelen ser
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escasos. También deberia tenerse en cuenta la
posibilidad de recurrir a la cooperacion
internacional, incluida la asistencia de
organismos especializados como las Naciones
Unidas.

+ Es altamente probable que las conclusiones
de los médicos que carecen de la formacioén y
capacitacion especializadas necesarias para
investigar las muertes potencialmente ilicitas no
sean fiables y que puedan, por tanto, contribuir
en ultima instancia a errores en la justicia,
incluyendo la impunidad de los autores de
homicidios. Por consiguiente, los Estados
deberian disponer que solo se autorice arealizar
autopsias a los médicos que cuenten con la
formacioén, la capacitacion y la certificacion
pertinentes. Este requisito deberia aplicarse de
forma progresiva y en un plazo adecuado para
evitar que dé lugar a una acumulacién de casos
atrasados.

* Los Estados deberian garantizar que las
facultades de medicina o las instituciones de
formacion médica de postgrado formulen
programas de postgrado, investigaciéon y
formacion continua en medicina legal en
estrecha colaboracién con los servicios médicos
forenses, para asegurar que los alumnos
puedan adquirir experiencia practicay acceder a
oportunidades de investigacion durante sus
estudios.

+ Dado que la medicina legal y otras
especialidades necesarias para la investigacion
médico-legal de las muertes son disciplinas
relativamente poco difundidas, y dado que
muchos Estados carecen de departamentos
académicos o institutos de formacion en esos
campos, deberian concebirse soluciones
regionales o internacionales, que cuenten con el
apoyo de la comunidad internacional. Estas
soluciones deben comprender periodos
considerables de formacion directamente
supervisada en la practica profesional y en la
investigacion cientifica aplicada relacionada con
la investigacion de las muertes, que incluya la
puesta en practica de las normas pertinentes,
como el Protocolo de Minnesota. Deberian
aprovecharse y fomentarse las oportunidades
de aprendizaje en linea que puedan resultar de
utilidad.

* Los Estados deberian promover sistemas de
investigacion médico-legal de la muerte que
funcionen en el marco de un ciclo en que la
practica profesional se combina con la docencia
y la investigacién y estos tres elementos se
refuerzan mutuamente. Ese ciclo contribuye a
mantener una oferta de médicos forenses y
personal cientifico cualificados y motivados.

* La obligacion de investigar las muertes
potencialmente ilicitas es inherente al deber de
los Estados de proteger el derecho a la vida. Los
Estados son responsables de la prestacion
independiente, imparcial y transparente de
servicios de investigacion médico-legal de la
muerte competentes, rapidos y fiables. La
desregulacioén y privatizacién de estos servicios
pueden dar lugar a la ausencia de una
investigacion fiable de las muertes ilicitas.
Deben adoptarse medidas para impedir que
estosuceda.

* Los Estados y la comunidad internacional
deberian promover y apoyar la cooperacion
internacional, incluida la cooperacién Sur-Sur,
para reforzar la investigacion médico-legal de
las muertes y aumentar el conocimiento y la
aplicacion de las normas internacionales
pertinentes, incluidos los Principios relativos a
una Eficaz Prevencion e Investigacion de las
Ejecuciones Extralegales, Arbitrarias o
Sumariasy el Protocolo de Minnesota.

4.8.2. Recomendaciones a las Naciones
Unidas

EIACNUDH deberia considerar la posibilidad
de dotarse de capacidad interna en medicina
legal que contribuya a sus actividades, entre
otros con miras a la promocion y la aplicacion de
normas como los Principios y el Protocolo de
Minnesota. Entre los objetivos para dotarse de
esa capacidad podria contarse recurrir a sus
propios expertos para apoyar la labor de los
mecanismos de derechos humanos de las
Naciones Unidas, el ACNUDH y los Estados que
investigan violaciones de los derechos humanos
O que requieren asesoramiento o asistencia
técnica en dichas esferas, incluido el fomento de
la capacidad.
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* En suinforme actualizado de 2007 sobre los
derechos humanos y la ciencia forense
(A/HRC/4/103), el ACNUDH reconocié que su
capacidad en materia forense seguia siendo
limitada y recomendd su fortalecimiento.

» Reforzar la capacidad forense del ACNUDH
podria mejorar significativamente su
posibilidades de proporcionar rapidamente
apoyo y asesoramiento de calidad en la materia,
entre otras cosas mediante las siguientes
actividades: a) La prestacion de asistencia a los
mecanismos de derechos humanos de las
Naciones Unidas y a las operaciones sobre el
terreno del ACNUDH en su investigacion de las
violaciones de los derechos humanos, como las
muertes ilicitas, la tortura y la violencia de
género, incluidos los programas de despliegue
rapido; b) La formacion del personal pertinente,
incluido el personal sobre el terreno del
ACNUDH sobre los principios y las aplicaciones
de la criminalistica y la puesta en practica de las
normas pertinentes, incluido el Protocolo de
Minnesota; c¢) La redaccion de directrices vy
manuales para diferentes tipos de usuarios; d)
La concepcién de modulos de asistencia técnica
en materia forense para los Estados, incluida la
documentacion e investigacion de las
violaciones de los derechos humanos; e) La
creacion de redes solidas de expertos e
instituciones forenses que puedan prestar
asistencia en diferentes partes del mundo a las
actividades del ACNUDH y de otras entidades
del sistema de las Naciones Unidas
encaminadas a proteger y promover los
derechos humanos; f) La optimizacion de las
condiciones para la contratacion agil y eficiente
de expertos forenses; g) La prestacion de
asesoramiento y asistencia para el analisis
forense de casos complejos; h) El desarrollo de
protocolos de aseguramiento y control de la
calidad de los servicios forenses contratados por
el ACNUDH.

 Las Naciones Unidas, en particular la
UNODC, la Organizacioén Mundial de la Salud, el
Programa de las Naciones Unidas para el
Desarrollo y el ACNUDH, deberian aumentar su
asistencia técnica a los Estados miembros en
materia de investigacion médico-legal de las
muertes mediante la elaboracion de normas
técnicas, el suministro de formacién y equipos,

la asistencia legislativa y el apoyo a las redes
regionales, asi como el fortalecimiento
institucional.

* La UNODC deberia considerar la posibilidad
de abordar larelacion entre la policia, lafiscaliay
la medicina legal en los programas de apoyo al
estado de derecho y la reforma de la justicia
penal y en la asistencia centrada en las
investigaciones penales, en consonancia con
los Principios y el Protocolo de Minnesota.

4.8.3. Recomendaciones a entidades
privadas:

+ Las organizaciones privadas, incluyendo
donantes, deberian considerar la posibilidad de
proporcionar financiacién y otras ayudas para
mejorar las capacidades en medicina legal de
los paises de bajos y medianos ingresos. Es
necesario apoyar, en particular, el desarrollo de
programas de formacién especializada en
medicina legal, incluidas becas de 12 meses
mas en paises en los que ya existan estos
programas y oportunidades de formacién.
También es preciso apoyar la concepcion y el
establecimiento de instalaciones forenses
adecuadas y la prestacion de asesoramiento
técnico sobre la organizacion y la prestacion de
los servicios. Los donantes también podrian
considerar la posibilidad de apoyar a
organizaciones regionales, instituciones de
investigacion médico-legal de las muertes y
universidades.

» Deben crearse y promoverse oportunidades
de recibir becas y cursar periodos
considerables de formacion y capacitacion
supervisadas en centros de renombre. Los
Estados que tengan la posibilidad de hacerlo
deben también ofrecer estas oportunidades.

4.8.4. Recomendaciones a las instituciones
de investigacion médico-legal de la muerte y
elmundo académico:

Las instituciones de investigacién médico-legal
de la muerte deberian crear entornos de trabajo,
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politicas y procedimientos operativos que
permitan llevar a cabo dicha investigacion de
forma ética, de conformidad con el Protocolo de
Minnesota.

Todos quienes intervienen en la investigacion
médico-legal de la muerte deben seguir una
formacién multidisciplinaria que permita
comprender las funciones, los mandatos, las
contribuciones y las limitaciones de cada
servicio de investigacion médico-legal de las
muertes, para poner ofrecer sistematicamente el
mejor resultado a las victimas, sus familiares y
las comunidades, tal como exigen las normas
internacionales, incluidos los Principios y el
Protocolo de Minnesota.

Las instituciones de investigacion médico-legal
de la muerte deberian considerar la posibilidad
de intercambiar, quizas a través de sus
asociaciones regionales, documentos que
detallen sus protocolos y procedimientos
operativos estandar. Las asociaciones
regionales deberian considerar la posibilidad de
determinar las mejores practicas y promoverlas.

Las instituciones de investigacion médico-legal
de la muerte y las universidades que cuentan
con programas de medicina legal autébnomos
deberian considerar la posibilidad de desarrollar
programas de formacién que puedan ser Utiles
para los médicos y otros profesionales de la
criminalistica de paises con sistemas de
investigaciéon médico-legal de las muertes
similares. Los programas reputados deberian
servir de referencia para garantizar el respeto de
ciertos criterios.

Las instituciones de investigacion médico-legal
de las muertes deberian sensibilizar o
proporcionar formacién a la judicatura, la fiscalia
y la policia sobre la funcién y la contribucién de
los profesionales de la medicina legal.

4.8.5. Recomendaciones finales:

Los mecanismos nacionales regionales e
internacionales de derechos humanos deben

hacer hincapié en la obligacién de los Estados
de investigar exhaustivamente todas las
muertes potencialmente ilicitas, de conformidad
con los Principios de Naciones Unidas sobre la
Prevencién e Investigacion Eficaces de las
Ejecuciones Extralegales, Arbitrarias o
Sumarias y el Protocolo de Minnesota, y en la
importancia fundamental de contar para ello con
la necesaria capacidad médico-legal y forense
ajustados a dichos estandares. Urge para ello,
en todo el mundo, una mayor inversion de parte
de los Estados en sus sistemas médico-legales
y forenses.
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SETAS CON AMATOXINAS EN GALICIA: PERSPECTIVA

TOXICOLOGICA, CLINICAY MEDICO-LEGAL.
AMATOXIN-CONTAINING MUSHROOMS IN GALICIA: TOXICOLOGICAL,
CLINICAL AND MEDICO-LEGAL PERSPECTIVE.

SERRULLA BLANCO, M.’

RESUMEN.

INTRODUCCION: Las intoxicaciones por setas son cada vez mas frecuentes, aunque la mayoria son leves. Clasicamente en torno
al 90-95% de las letales, las amatoxinas estan involucradas en el mecanismo patogénico presentando una letalidad del 1-15%.
Estas alteran la sintesis proteica con un alto tropismo hepatorrenal y resistencia a la desnaturalizacion. El tratamiento se basa en la
disminucién de la absorcion, depuracion, antidototerapia y trasplante hepatico. Galicia, un pueblo clasicamente micéfobo,
experimenta un creciente interés por la micofagia desde el siglo pasado, lo que hoy implica un riesgo incrementado de intoxicacion.
MATERIAL Y METODOS: Se realiza una bsqueda bibliografica estructurada en PubMed y Google Scholar con criterios generales
y especificos y se clasifican en 4 bloques principales, sobre los cuales se aplica la sintesis. RESULTADOS Y DISCUSION: Estas
setas son principalmente de los géneros Amanita, Galerina y Lepiota, A. Phalloides es la mayor responsable de estos cuadros. Se
estima que entre un 1.26%-8.95% de los micetismos son producidos por amatoxinas, con una letalidad de entre el 1.05%-13.04%.
El mecanismo inhibitorio de la RNA polimerasa Il puede no ser el principal involucrado en la hepatotoxicidad (autofagia,
apoptosis...). Tras la identificacion precoz, técnicas como el MARSA / FPSA han demostrado alta probabilidad de ser eficaces, la
combinacion de antidotos mas adecuada debe incluir un inhibidor del OATPB3 junto con NAC, y el trasplante hepatico precoz bajo
criterios King College parece ser el mas eficaz. CONCLUSIONES: El diagnéstico precoz es el punto clave pronoéstico. Los antidotos
actuales presentan un grado importante de consenso aunque, en base a los avances en la toxicodinamica actuales, es posible que
surjan nuevas dianas en el futuro. En Galicia existe una tendencia incremental en estas intoxicaciones. No existe una correlacion
directa entre habitat y epidemiologia, probablemente debido a motivos culturales y demograficos.

PALABRAS CLAVE: AMATOXINA, AMANITINA, AMANITAPHALLOIDES, GALICIA, MICETISMO, INTOXICACION, ESPANA.

ABSTRACT.

INTRODUCTION: Mushroom poisoning is becoming more frequent, although most are mild. Classically around 90-95% of the lethal
ones, amatoxins are involved in the pathogenic mechanism, presenting a lethality of 1-15%. These ones disturb protein synthesis
showing a high hepatorenal tropism and resistance to denaturalization. Treatment is based on limiting absorption, clearance,
antidotal therapy, and liver transplantation. Galicia, a classically mycophobic community, has experienced a growing interest in
mycophagy since the last century, which today implies an increased risk of poisoning. MATERIAL AND METHODS: A structured
bibliographic search is carried outin PubMed and Google Scholar with general and specific criteria and they are classified into 4 main
blocks, on which the synthesis is applied. RESULTS AND DISCUSSION: These mushrooms are mainly the genera Amanita,
Galerina and Lepiota, A. Phalloides being the most responsible for these conditions. It’s estimated that between 1.26%-8.95% of
micetisms are due to amatoxins, with a lethal rate of about 1.05%-13.04%. The inhibitory mechanism of RNA polymerase |l may not
be the main one involved in hepatotoxicity (autophagy, apoptosis...). After early identification, techniques such as MARSA / FPSA
have shown a high probability of being effective. The most appropriate combination of antidotes should include an OATPB3 inhibitor
together with NAC, and early liver transplantation under KingCollege criteria seems to be the most effective ones. CONCLUSIONS:
Early diagnosis is the key prognostic point. Current antidotes present a significant point of consensus although, based on current
advances in toxicodynamics, new targets may emerge in the future. In Galicia there is an increasing trend in these poisonings. There
is no direct correlation in terms of habitat and epidemiology, probably due to cultural and demographic reasons.

KEY WORDS: AMATOXIN, AMANITIN, AMANITAPHALLOIDES, GALICIA, MICETISM, POISONING, SPAIN.

CONTACTO: misebla@gmail.com

1.INTRODUCCION.

Dentro del reino Fungi encontramos gran
variedad de organismos que estan presentes en
nuestro dia a dia y que utilizamos tanto para
hechos tan simples como fabricar cerveza,
queso o pan, como para producir antibioticos

que han salvado millones de vidas, antisépticos
e incluso farmacos antitumorales. Sin embargo,
existen también aspectos perjudiciales, ya que
muchos hongos poseen toxinas letales, o son
capaces de proliferar y danar a otros
organismos. Las intoxicaciones porlaingesta de
setas o micetismos han sido histéricamente un

1. Graduado en Enfermeria y Medicina por la Universidad de Santiago de Compostela (USC). Master en cuidados criticos — Especialidad clinica

(MASXC) por la Universidad de Santiago de Compostela.
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temarecurrente. Uno de los casos mas célebres
fue el del asesinato del emperador romano
Claudio a manos de su esposa Agripina en un
banquete que incluia un jugo extraido de
Amanita Phalloides. Mas recientemente han
sido destacables otras intoxicaciones letales
como la del Papa Clemente VIl en 1534, cuando
en su bosque privado recogia por error
numerosos ejemplares de A. Phalloides, o la del
compositor J. Schobert, que murié con toda su
familia en Paris alos 33 afios en una intoxicacion
colectiva(1) (2).

Las interacciones patolégicas entre los hongos y
los humanos pueden producirse de multiples
formas. Desde un punto de vista clinico, se
pueden clasificar en dos grandes grupos: las
micotoxicosis y los micetismos. Las primeras
son producto de la ingesta de alimentos no
fungicos sobre los cuales crece algun tipo de
hongo, mientras que los micetismos son las
intoxicaciones que se producen por la intesta del
propio cuerpo o esporas de un hongo que ha
crecido en un medio natural (1).

En cuanto alos micetismos, a su vez existen dos
visiones principales de su clasificacion: la
perspectiva micotoxicologica y la
clinicotoxicolégica. La primera y mas
ampliamente utilizada fue propuesta por
Spoerke y Rumack en 1994 e incluye 7 grupos
en funcién de la toxina responsable: Las
amatoxinas (ciclopéptidos), las orellaninas
(cortinarinas), las giromitrinas
(monometilhidracina), la muscarina, el acido
iboténico, la psilocibina y las coprinas. Por otra
parte la segunda, mucho mas utilizada a nivel
médico, incluye una clasificacion en funcion del
organo o sistema diana afecto, que da lugar a 6
grupos de intoxicacion: las hepatotdxicas
(amatoxinas), nefrotoxicas (orellaninas),
neurotdxicas (psilocibinas, muscimol, &cido
iboténico), miotéxicas/rabdomioliticas (acido
carboxilico), endocrino-metabdlicas
(giromitrinas y coprinas), gastrointestinales, y
las mixtas o nuevos sindromes (dermatitis por
shiitake, reacciones eritromelalgia-like o el
sindrome por paxillus). Esta ultima es mas
completa, ya que incluye reacciones e
intoxicaciones como el sindrome paxillus (un
cuadro infrecuente de anemia hemolitica
inmunomediada) o la dermatitis flagelada por

shiitake (una toxicodermia todavia hoy con una
etiologia incierta), descritas recientemente.
Existe también una clasificacién sindromica en
funcion de la sintomatologia y su latencia, sin
embargo, es la uUnica que carece de un
componente toxicoldgico, por lo que su uso es
mas restringido a guias de practica clinica, y
algoritmos de decision terapéutica (3) (4).

Se estima la existencia de 140.000 especies de
setas diferentes en la tierra. De ellas apenas han
sido catalogadas en torno a 14.000 y, de estas
ultimas, se han descrito como comestibles en
torno a 7.000 (aunque la mayoria sin un interés
culinario). Solo 2.000 son consideradas como
seguras y apenas 200-300 se consumen con
asiduidad. Por otra parte, en torno a otras 200-
300 setas se reconocen como toxicas para el ser
humano, algunas de las cuales incluso han sido
utilizadas con fines farmacoldgicos,
componiendo un grupo de casi 700 especies las
que pueden llegar a poseer dichas propiedades.
Sin embargo, de ese pequefio grupo de 200-300
setas que habitualmente se emplean a nivel
culinario, muy pocas son comercializadas a gran
escala en supermercados, pero su interés
gastronémico por ellas ha ido en notable
aumento las ultimas décadas (4) (5). Debido a
esto, la recoleccion y consumo recreativo de
setas es una practica cada vez mas comun en
muchas sociedades, lo que ha generado a su
vez un significativo incremento en el nimero de
intoxicaciones accidentales (6).

Si bien los datos sobre estas intoxicaciones son
muy variables, por la poca evidencia publicada,
se sabe que la mayoria de ellas son producidas
por setas de baja toxicidad, y una gran parte
nunca llega a identificarse el tipo de seta, ya que
es muy frecuente que los pacientes hayan
ingerido numerosas especies diferentes. Aun
asi, las setas con amatoxinas, tanto en su
consumo aislado como mixto, son las
principales responsables de las muertes por
consumo accidental (90-95% del total de
fallecidos), resultando actualmente letales en
torno al 35% de los casos sin tratamiento y en
torno a un 5-10% con los tratamientos
disponibles actualmente segun varios registros

(7).

En el mayor registro actualizado en 2021

Setas con amatoxinas en Galicia: perspectiva toxicologica, clinica y médico-legal.
SERRULLA BLANCO, M.

42



Boletin Galego de Medicina Legal e Forense n2. 33. Julio 2023

(EE.UU.), de los 7.514 casos registrados, tan
solo 95 (1.26%) se debieron a intoxicaciones por
setas con amatoxinas, siendo el 68.29%
intoxicaciones por setas desconocidas (8). Sin
embargo, cabe destacar que la incidencia de
intoxicaciones por amatoxinas es notablemente
inferior en Estados Unidos que en la regién
europea y que no todas las intoxicaciones por
setas con amatoxinas son identificadas y
clasificadas como tal.

Anivel espariol existe mucha menos informacion
epidemiol6gica al respecto de estas
intoxicaciones. Uno de los pocos registros a
gran escala que desglosa las setas
hepatotéxicas proviene del Dr. Josep Piqueras
realizado entre 1982-1997 en el que se informan
166 intoxicaciones (64.4% Amanitas, 20.5%
Lepiotas, 1.2% Galerinas) con una tasa de
letalidad del 7.2% (9). Hoy en dia se estima que
la tasa de letalidad para intoxicaciones por
amatoxinas se situa entre el 1%-15%, segun
varias series (10). Segun informacion del
Servicio de Informacién Toxicologica (SIT), se
estima que en Espafia ocurren en torno a 200-
400 intoxicaciones por setas anualmente, de las
cuales 100-200 requieren ingreso hospitalario;
de esta cifra de ingresos, aproximadamente un
30% (30-60 intoxicaciones) se deben a
sindromes ciclopeptidicos confirmados y no
confirmados, de lo que se extrae que
aproximadamente un 15% del total de
intoxicaciones se deben a intoxicaciones por
setas con amatoxinas, dato significativamente
superior al registro americano mencionado
anteriormente (11).

Las amatoxinas son el principal téxico presente
en los hongos de alta toxicidad y son las
principales responsables del antiguamente
denominado sindrome faloidiano (al que hoy se
le prefiere denominar sindrome ciclopeptidico)
(1). No obstante, también las virotoxinas (Unicas
exclusivas de la A. Virosa), las falolisinas y las
falotoxinas suelen aparecer asociadas a ellas y
contribuyen a su potencial lesivo, por
mecanismos muy similares a las primeras. De
los 9 subtipos de amatoxinas existentes, hoy
conocemos que son las a-amatoxinas y B-
amatoxinas las que mas implicacion tienen en la
hepatotoxicidad aguda. Estas actuan como
inhibidores de la ARN polimerasa Il, deteniendo

la sintesis proteica celular a nivel nuclear (6).

Lo mas relevante a nivel clinico de estos
polipéptidos es que son capaces de producir
toxicidad incluso después de ser calentados,
congelados o desecados, asi como también son
resistentes a las secreciones digestivas, lo que
los hace especialmente peligrosos (6).

Las setas con alta concentracion de amatoxinas
principalmente son las de los géneros Amanita
(Amanita phalloides (Figura 1), A. virosa y A.
verna), Lepiota (L. brunneoincarnata) y Galerina
(Galerina marginata) y una especie del género
Conocibe (C. filaris) (6). Su consumo
comunmente provoca un cuadro gastrointestinal
inespecifico de apariciéon tardia (6-24 h) con
nauseas, vomitos, diarrea y dolor abdominal
debido a la absorcion de las amatoxinas por los
enterocitos por un mecanismo todavia
desconocido. Tras esta primera fase, se inicia un
periodo de pseudo-recuperacién que
habitualmente suele durar entre 24-36h vy, partir
de este, es cuando comienza el fallo
hepatocelular agudo (2-5 dias) que suele ser el
responsable del fallecimiento. Estas toxinas son
excretadas rapidamente por la orina en gran
cuantia tras su ingesta, sin embargo, una
pequefia cantidad puede ingresar en la
circulacién enterohepatica y exponer a los
hepatocitos de forma continuada, esto ultimo es
lo que mas se ha relacionado con su alta
lesividad (7).

Los tratamientos hoy en dia disponibles son
limitados y no existe ningun antidoto con eficacia
clinica demostrada. En el manejo de la
intoxicacion se aplican inicialmente medidas de
soporte encaminadas a disminuir la absorcion y
entrada en el hepatocito (lavado gastrico,
carbén activo, drenaje biliar, plasmaféresis,
aumento de la diuresis) y a reducir la toxicidad
hepatica con antidotos poco especificos como la
Penicilina G benzatina (PEN G), la N-Acetil
cisteina (NAC), o silimarina (SIL). En los casos
mas graves, que presenten un fallo hepatico,
puede ser necesario el trasplante (12).

Un factor muy importante en la distribucion de
estas intoxicaciones ha sido el aspecto cultural.
Wasson clasicamente describié dos tipos de
relaciones de los humanos con la micologia: los
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FIGURA1: Amanita Phalloides en medio natural. Fotografia: Miguel
Serrulla Blanco 2022.

pueblos micéfilos y los micéfobos. Entre estos
pueblos mico6fobos se incluian castellanos,
griegos y anglosajones, y entre los micofilos
destacaban vascos, catalanes, franceses,
italianos y rusos. Sin embargo, esto ha
cambiado en los ultimos afos gracias a los
intercambios culturales, el conocimiento
universitario creciente sobre hongos silvestres
comestibles, y las asociaciones micologicas que
aparecen entodala peninsula(2).

Si bien el consumo de hongos silvestres en
Galicia ha tenido una imagen muy desfavorable,
llegando a conocerse a estos con nombres
como “pan do demo”, “pan do porco”, “pucho de
sapo” o “pan de cobra”, en los ultimos afos
Galicia también ha sido una region que ha
experimentado este creciente interés por la
micofagia. Ya desde la década de los afos 40 se
iniciaron las primeras investigaciones sobre
micologia por parte del profesor y catedratico de
farmacia de la Universidad de Santiago de
Compostela, el Dr. Mariano Losa Espania, su hijo
el profesor José Maria Losa Quintana o, ya méas
recientemente, el Dr. Luis Freire y la Dr. Marisa

Castro (13). Hoy en dia es una referencia muy
importante la Federacion Galega de Micoloxia,
que ha publicado hasta 22 niumeros de la revista
cientifica Tarrelos, o el Grupo Micol6xico Galego
que, a través de la revista Mykes y su web,
recopilan informacién actualizada sobre
micologia en Galicia, incluyendo un catélogo de
setas unico enlacomunidad (14).

2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS.

El propésito de este trabajo es el de revisar la
evidencia actual disponible sobre las
intoxicaciones por setas con amatoxinas en un
entorno en el que cobran una gran relevancia:
donde existe una mayor incidencia de aparicion
en la naturaleza de estos hongos debido a las
caracteristicas naturales del noroeste
peninsular, y donde es frecuente en el momento
actual su recolecta y consumo particular. En la
Tabla 1 se exponen los principales objetivos de
este estudio.
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CATEGORIA OBJETIVOS
PRINCIPALES — Evaluacion de las caracteristicas toxicologicas de las
amatoxinas.
— Estudio del estado actual en el manejo clinico de las
intoxicaciones por setas con amatoxinas.
— Evaluacion de las caracteristicas micologica y botanicas
de setas con amatoxinas en el entorno gallego.
SECUNDARIOS
— Resaltar la importancia de los micetismos y su
aproximacion clinica
— Estudio de las intoxicaciones en Galicia.

TABLA 1: Objetivos principales y secundarios del estudio.

3.METODOLOGIA.

En este trabajo se han utilizado tres software
principalmente: Microsoft Office Word (Office
365) como soporte de redaccion, GIMP
(v.2.10.12) como herramienta para la edicion de
imagenes y graficos, y Microsoft Office Excel
para el analisis de datos. Ademas, también se
utiliza la herramienta web de cartografia del
Ministerio para la Transicion Ecologica y Reto
Demografico del Sistema de informacion del
banco de datos de la naturaleza (BDN).

Se ha realizado una busqueda bibliografica por
un solo investigador entre mayo de 2022 vy
diciembre de 2022. Los dos principales motores
de busqueda utilizados son PubMed y Google
Scholar. Sin embargo, también se valoran
fuentes accesorias como libros o sitios web que,
por recomendacion de expertos o alusiones
bibliograficas, son incluidas en el curso del
estudio.

3.1. ESTRATEGIA POR BLOQUES DE
BUSQUEDA.

Debido a la amplitud y heterogeneidad del
proposito a estudio, y aunque la busqueda
general se realice bajo unos criterios unificados
antes de la clasificacion final, en la estrategia
principal del estudio se evaluan las
caracteristicas diferentes en los temas tratados
en esta revision mediante el disefio de bloques
de busqueda. Para ello se aplican unos criterios
especificos por cada uno de los bloques, que

serviran de guia a lo hora de ser clasificados.
Estos estudios son analizados en profundidad
en la siguiente fase, donde se aplican criterios de
inclusion/exclusion para dar lugar a la seleccion
final. Los bloques contemplados en el estudio,
son citados a continuacion: Bloque inicial,
Blogque de busqueda dirigida | (amatoxinas y
setas), Bloque de busqueda dirigida Il (aspectos
clinicos) y Bloque de busqueda Il (aplicacion al
entorno a estudio), que se desglosan a
continuacion:

3.1.1.Bloque inicial:

En el bloque inicial se busca como objetivo reunir
la informacién mas relevante al respecto con el
uso de palabras clave como amanitin, amatoxin,
amanita phalloides, intoxication, poisoning. El
objetivo es realizar una busqueda lo mas amplia
posible con evidencia de alta calidad y de
caracter general (epidemiolégica, conceptos
basicos sobre micetismos y amatoxinas,
aspectos histéricos...) por lo que se decide
incluir solamente filtros que seleccionen
revisiones sistematicas y metaanalisis con un
amplio rango temporal.

3.1.2. Bloque de busqueda dirigida I:
amatoxinas y setas.

En este bloque de busqueda se focalizan los
aspectos mas relevantes sobre la
toxicocinética/toxicodinamia, campo micolégico,
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y caracteristicas moleculares de las amatoxinas.
Las palabras clave utilizadas incluyen: amatoxin,
amanitin, Amanita, mushroom, poisoning,
OATP1B3, y RNA polymerase. Ademas, son
valorados estudios experimentales, con menor
grado de evidencia que en el anterior bloque. El
aspecto diferenciador es que aqui se concede
mayoe prioridad a la data de la fuente, puesto
que se trata de informacion parcialmente
variable temporalmente. En el subapartado
micolégico es de especial relevancia la consulta
de atlas y fuentes no experimentales, donde se
recopila informacién especifica de las setas a
estudio, asi como bases de datos web
contrastadas con expertos para la busqueda de
especies de menor relevancia en este ambito.

3.1.3. Bloque de busqueda dirigida Il:
aspectos clinicos.

Dadala naturaleza del estudio, en este bloque se
concretan los temas relacionados con la
epidemiologia, diagndstico y tratamiento de
estas intoxicaciones de una forma especifica.
Las palabras clave utilizadas son: amatoxin,
amanitin, amanita phalloides, poisoning,
diagnosis, management, therapy, y treatment.
Este es el bloque en el que mayor importancia
tiene la evidencia reciente, proveniente tanto de
estudios experimentales, como de revisiones o
metaanalisis. Debido a los nuevos avances
surgidos en los Ultimos afios al respecto, y el
gran volumen de informacion disponible, este es
el bloque donde mayor esfuerzo concentra esta
revision.

3.1.4. Bloque de busqueda dirigida lll:
aplicacidén al entorno de estudio.

En este ultimo bloque es donde se encuentra la
mayor limitacion de la evidencia, debido a la
poca informacién disponible al respecto, y donde
es mas dificil su obtencion y analisis. Son
igualmente de utilidad bases de datos médicas
con una busqueda dirigida al ambito nacional,
aunque el eje principal gira entorno a libros de
micologia referidos a Galicia o al norte de la
peninsulaibérica...

3.2. RESULTADOS DE LABUSQUEDA.

El proceso de busqueda y seleccion de estudios
es reflejado en la Figura 2, basada en las
recomendaciones de las guias PRISMA 2020
(15) para revisiones bibliogréaficas, adaptado en
este caso a la metodologia de este trabajo. En
este diagrama es representado el compendio de
todas las busquedas realizadas.

Como se observa en el diagrama de flujo
adyacente, del total de 161 registros
examinados durante la fase de “busqueda de la
evidencia” , procedentes de bases de datos,
libros, sitios web o registros, son seleccionados
por texto completo o idioma un total de 149
documentos. De estos 149, son excluidos en la
fase final de “analisis final, seleccion y
clasificacion” bajo los criterios de
inclusion/exclusion globales un total de 108
registros, quedando incluidos como bibliografia
para este estudio 43 documentos utilizados
durante la fase de “redaccion” del estudio.

Registros identificados
en bases de datos
(n=147)

Registros
identificados en otras

fuentes (n=14)

~._

Registros examinados
(n=161)

Registros evaluados por
texto completo / idioma
(n=149)

Registros incluidos
finalmente (n=43)

BIIl
(n=23).

7 s

FIGURA 2: Diagrama de flujo del proceso de busqueda y
seleccion.
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Tras el proceso de clasificacion de estudios de la
“fase de analisis preliminar’ y su posterior
seleccion bajo los criterios propuestos,
finalmente son incluidos en el Bloque | 14
estudios, 15 estudios en el Bloque 1, 23 estudios
en el bloque Il y 6 estudios en el bloque IV. El
sumatorio total de los estudios en cada bloque
difiere al niumero de estudios finalmente
seleccionados debido a que existen trabajos que
son utilizados en mas de in bloque como fuente
bibliografica.

A continuacion se plantea el desglose de los
tipos de estudios que son incluidos en cada
bloque:

+ BLOQUE INICIAL: Seleccion de 14 citas
bibliogréficas tras la busqueda, entre las
cuales encontramos: 7 revisiones
bibliograficas, 1metaanalisis, 1 Ensayo
clinico aleatorizado (ECA), 1 tesis doctoral, 2
libros, 1 informe estadistico y una base de
datos especifica.

« BLOQUE DE BUSQUEDA DIRIGIDA I:
AMATOXINAS Y SETAS: Seleccion de 15
citas bibliograficas, entre las cuales
encontramos: 5 revisiones bibliograficas, 1
tesis doctoral, 3 libros, 1 ficha técnica, 1 ECA,
1 base de datos especifica y 1 aplicacion web
de cartografiainteractiva.

« BLOQUE DE BUSQUEDA DIRIGIDA II:
ASPECTOS CLINICOS: Seleccion de 23
citas bibliograficas, entre las cuales
encontramos: 11 revisiones bibliograficas, 1
metaanalisis, 2 estudios de cohortes, 1 guia
de actuaciény 8 ECA.

« BLOQUE DE BUSQUEDA DIRIGIDA IlI:
APLICACION AL ENTORNO DE ESTUDIO:
En este bloque son aplicadas un total de 6
citas bibliograficas, entre las cuales
encontramos: 2 libros, 1 base de datos
especifica, 1 articulo, 1 base de datos oficial
y una aplicacién web de cartografia
interactiva.

3.3. CRITERIOS DE ELIGIBILIDAD.

Los siguientes criterios son tenidos en cuenta
desde la perspectiva global. Una vez que cada
estudio ha sido asignado a su bloque y revisado
en profundidad, el compendio final de trabajos
incluidos debera cumplir dichos criterios.

3.3.1. Criterios de inclusion de articulo:
« MAYORES:

- Objetivo del estudio en relacion a las
intoxicaciones por setas con amatoxinas.

- Actualidad de la referencia: Aunque no se
establecen parametros fijos de busqueda,
se concedera prioridad a los estudios de
menos de 10 afios de antigliedad,
exceptuando de esto a aquellos que
hagan referencia a informacién no
variable o cuyo enfoque no esté presente
en articulos con mayor actualidad.

- Acceso libre o con las credenciales
institucionales de la Universidade de
Santiago de Compostela.

+ MENORES

- Informacion del estudio en referencia a la
zona geografica de Galicia o norte
peninsular.

3.3.2. Criterios de exclusion:

- Teméatica no relacionada con
intoxicaciones de setas que no contengan
de forma demostrada (o bien analitica o
literariamente) amatoxinas en su
composicion.

- Textonodisponible en espafiol o inglés.
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4.RESULTADOS Y DISCUSION.

41ASPECTOS MICO-BOTANICOS Y
APLICACIONAGALICIA.

Como se observa en la Tabla 3, en cuatro
géneros taxonémicos se incluyen la mayoria de
setas con demostrado contenido en amatoxinas
mediante técnicas analiticas. De los 36 hongos
citados, 11 pertenecen al género Amanita, 16 al
género Lepiota, 8 al género Galerina y tan solo
uno al género Conocybe. Entre ellos, la mayor
relevancia en cuanto a su aparicion en la
peninsula ibérica tan solo es reconocida a 8: 3
Amanitas, 3 Lepiotas, 1 Galerinay 1 Conocybe,
que son resaltadas mediante subrayado en la
tabla 3 (1) (13). Sin embargo, debido a la
distribucion, confusiones, concentracién de
amatoxinas, o frecuencia de aparicién, la
mayoria no son responsables de intoxicaciones
de forma significativa. De esta forma, tampoco
todos los tipos de amatoxinas aparecen en todas

las especies responsables de estas
intoxicaciones.

El género con mas importancia clinico-
toxicolégica es sin duda el Amanita. Este
comprende como mayores representantes a la
A. phalloides, A. Verna y A. Virosa. La primera
es, sin duda, la mas frecuente en Europa y, en
concreto, en el noreste y noroeste de la
peninsula ibérica. Se considera la maxima
responsable de la mayoria de intoxicaciones en
la region gallega, tanto por su abundancia como
por su similitud con otras especies comestibles y
frecuentes entre las que se encuentran: el
género Agaricus (en el que se incluye el
champifién comun) o, dentro del género
Russula, la R. Virescens), ambos también muy
presentes en esta comunidad (1) (16). Por otra
parte, las especies Vernay Virosa (o “destroying
angels”) son mucho mas frecuentes en el
continente americano, aunque la A. Verna ha
sido descrita con asiduidad en los montes
gallegos, especialmente en primavera (1).

Amanita Lepiota Galerina Conocybe
- A. Phalloides. - L. Rufescens - L. Subincarnata - G sulcipes - Conocybe filaris
- A. verna Bull - L. Castanea - L. Brunneoincarnata - G. Badipes
- A. virosa Lamm - L. Clypeolarioides. - L. Kdhnerii - G. Beinrothii
- A. bisporigera Atk - L. Griseovirens - L. Langei - G. helvoliceps.
- A. teunifolia Murr - L. Felina. - L. Xanthophylla. - G. venenata
- A. ocreata Peck - L. Josserandii - L. Brunneolilacea - G. fasciculata
- A. suballiacea Murr | - L. helveola sensu - L. Heimii - G. marginata
- A. capensis - L. Pseudohelveola - L. Ochraceofulva - G. autumnalis
- A. porrinensis
- A. decipiens
- A. hygroscopica.
- A. magnivelaris.

TABLA 3: Principales setas con contenido demostrado en amatoxinas clasificadas por género.

La mayor concentracion de amatoxinas en la A.
phalloides se encuentra en el sombrero, las
laminas y el anillo, siendo la volva y el pie, zonas
con mayor concentracion de falotoxinas. Estas
diferencias pueden llegar a ser muy
significativas, habiéndose demostrado

concentraciones hasta 2 veces superiores en el
sombrero que en el pie y, a su vez, en este dos
veces superiores a los de la volva. De esta
forma, también se ha demostrado como un
factor muy importante, la genética de cada setay
la influencia del entorno ambiental que las
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rodea. Algunos de los factores determinantes de
la concentracion de amatoxinas incluyen el pH
del suelo (mayor concentracion de amatoxinas

en pH acidos), la climatologia, o las
asociaciones ectomicorrizales con la vegetacion
que lasrodea (17).

FIGURA 3: Principales setas con contenido en amatoxinas descritas en la peninsula ibérica. 1: A. Phalloides (Miguel Serrulla);
2:A. Verna; 3 A. Virosa; 4 L. Helveola; 5 L. Subincarnata; 6 L. Brunneoincarnata; 7 G. Marginata; 8 Conocybe Filaris.

Entre los dos géneros restantes, con diferencia
mucho menos frecuentes, lepiota cobra mayor
relevancia en la peninsula (concretamente en
Galicia) (brunneoincarnata, helveola y
subincarnata como las tres especies
predominantes), y es especialmente importante
puesto que su habitat es cercano a entornos
poblados (praderas, bordes de caminos...).
Dentro del género Galerina, a diferencia de
Lepiota, solo se encuentra una especie
relevante con amatoxinas, la Galerina
marginata, la mas infrecuente de todas en
nuestro entorno. Y, por ultimo, un género con
reconocido contenido en amatoxina el
Conocybe, dentro del cual tan solo se incluye
una especie: Conocybe Filaris, también
importante a tener en cuenta debido a su
presencia descrita en el norte de Espafia.

En la Figura 3 se observan las principales setas
descritas en el noroeste de la peninsula ibérica
(2) (13) con contenido probado en amatoxinas.
Desde el punto de vista clinico, cabe especial
menciodn a sus principales confusiones con otros
tipos de setas que si son comestibles. La A.

Phalloides presenta como principales
confusores a la Russula virescens, Russula
cyanoxantha, Russula vesca, Tricholoma
ecuestre y Tricholoma portentosum. Por otra
parte, la A. Verna se podria confundir con
Leucoagaricus leucothites, Agaricus
Campestris y Calocybe Gambosa (estas dos
Ultimas con volva), la A. Virosa también con el
género agaricus y algunas lepiotas blancas
(aunque su olor fétido dificulta su confusion), las
tres lepiotas son facilmente confundibles entre
ellas aunque sigue siendo el género agaricus su
principal confusor dadas las tonalidades rojizas,
escamas, y su pequefio tamano. La G.
Marginata presenta un principal confusor comun
en Espafa que es la Kuehneromyces Mutabilis
(ademas de la G. autumnalis, pero poco comun
e igualmente toxica) ademas de ciertas setas del
género Psylocibey, por ultimo, el C. Filaris con el
C. Aporos (mucho mas comun y comestible) e
igualmente con setas alucinégenas del género
Psylocibe presentes en Galicia, debido a sus
habitats corpofilicos y de descomposiciéon
vegetal(16) (18).
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En cuanto a los registros hoy en dia sobre
mapas de distribucion de hongos macromicetos
en la comunidad gallega, encontramos que
generalmente son escasos y dependientes de la
observacion particular. Sin embargo, en base a
su habitat, podemos hacer ciertas inferencias
sobre su densidad de aparicion. Como se
observa en la Tabla 4, este es muy variable en
funcion de la especie a estudio y, ademas,
presenta una amplia polivalencia; pero dado que
la especie mas representativa a estudio es la A.
Phalloides, este deberia incluir principalmente
bosques con abundancia en arboles planifolios o
bosque de frondosa, muy bien diferenciado y
abundante en Galicia.

Concretamente esta seta es abundante en
bosques donde frecuenten tipos de arboles con
los que pueda establecer asociaciones
ectomicorrizales como los robles, encinas,
castafios, hayas, alcornoques, abedules o
avellanos. Asimismo, se considera que, dentro
de su gran polivalencia, es menos frecuente en
su asociacion con eucaliptos o coniferas. Esta
seta es un hongo acidéfilo, con preferencia por
suelos de tipo acido y, como muchos otros, con
una gran necesidad de humedad para su

correcto desarrollo.

Los tipos de bosque de frondosa mencionados
anteriormente son seleccionados en el visor
cartografico utilizando como base de datos el
mapa forestal de Espafia (MFE50). Mediante la
superposicion de capas podemos diferenciar
que estos estan principalmente localizados en la
comunidad de Ourense y sur de Lugo. Aunque
existe cierta densidad en el este de la provincia
de Pontevedra, su abundante presencia de
masas arboéreas invasoras como el eucalipto, la
cual se extiende muy densamente por el norte y
oeste de la comunidad, hace la region litoral
gallega un lugar con un habitat menos favorable
para el desarrollo de estos de hongos. Asimismo
la distribucion de coniferas presenta un patréon
similar  (20). Es por esto que la regién mas
proclive para la aparicion de estas especies
deberia ser localizada en torno al sur de Lugo y
noreste de Ourense. Sin embargo, es de
especial mencién que setas como la A.
Phalloides son altamente ubicuas en cuanto a su
capacidad de crecer en habitats menos
favorables y con condiciones climaticas
adversas.

Amanita Phalloides

Entre finales de verano y otofio bajo planifolios (castafios, alcornoques, robles...)

y muy ocasionalmente bajo coniferas con afinidad por suelos acidos (19).

Amanita Verna

Crece fundamentalmente en primavera de forma bastante ubicua (robles,

encinares, coniferas...) sobre suelos siliceos (16).

Amanita Virosa
(16).

Bosques caducifolios-planifolios principalmente en otofio y de forma aislada

Lepiota Brunneoincarnata

Desde verano a otofio en praderas, parques, bordes de caminos, jardines con

vegetacion alta y arboles planifolios (16).

Galerina Marginata .
degradacion (19).

Crece en otofio sobre troncos y ramas fundamentalmente de coniferas en

TABLAA4: Distribucion por habitats de las principales setas con amatoxinas presentes en el noroeste peninsular.

4.2. EPIDEMIOLOGIA DE LAS
INTOXICACIONES POR SETAS EN EL
MUNDO, ESPANAY GALICIA.

El American Asociation of Poisson Control
Center (AAPCC), presenta anualmente un
informe sobre su vigilancia epidemioldgica

nacional. En este caso, el mas actualizado, de
2022, de un total 1,025,478 intoxicaciones
registradas por sustancias no farmacolégicas,
un 0.737% (n=7.514) fueron clasificados como
micetismos y un 1.26% (n=95) como
intoxicaciones confirmadas por amatoxinas.
Entre aquellas que se clasificaron como
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micetismos, igual que se puede observar en
otros registros a nivel internacional, nunca pudo
ser identificada una seta causante en el 68.29%
de las situaciones, lo que genera un importante
sesgo sobre el proposito a estudio(8).

Sin embargo, entre los 95 casos en los que se
realizé6 un analisis confirmatorio para
amatoxinas, el perfil epidemioldégico demostrd
que los grupos de edad mas afectados fueron
los mayores de 20 afios (58.13%), seguido de
los menores de 5 afios (22.09%). El 79.3% de
estas se produjeron en un contexto accidental y
un 23.25% en un contexto intencionado. El
resultado de las intoxicaciones demostrd que la
mayoria tuvieron efectos leves o moderados
(87.5%) y un 10.71% efectos graves, habiendo
fallecido tan solo 1 de ellos durante este afio (8).
En cuanto a los tipos de setas responsables, es
el registro de la North American Micology
Association (NAMA) uno de los mas grandes
hasta la fecha, donde se expone un analisis
desde diciembre de 1975 hasta diciembre de
2005 de los micetismos que tienen lugar en este
pais. En este registro se identific6 que, de un
total de 1641 micetismos con toxina confirmada,
147 (8.95%) se debieron a amatoxinas, con un
promedio de 6 intoxicaciones/afio, dentro de las
cuales se defini6 una tasa de letalidad del 11%.
Asimismo, la principal seta identificada fue la
Amanita Phalloides (37.16%), seguida de la
Amanita virosa (17.56%) y la Amanita
bisporigera (12.16%). Estos datos son
concordantes con otros estudios presentados
hasta la fecha, exceptuando la distribuciéon de
las setas responsables, aunque esto podria
deberse a la bien conocida diferente distribucion
de las setas entre Américay Europa(21).

Anivel europeo, cada pais establece un sistema
de registro epidemiolégico de intoxicaciones
bajo los criterios establecidos por la OMS
(Organizacion Mundial de la Salud), que asu vez
determina la directiva general organizativa y de
gestién necesaria en cada centro. En el caso de
Espafa, el Instituto Nacional de Toxicologia y
Ciencias Forenses (INTCF) y, en particular, el
Servicio de Informacion Toxicolégica (SIT) es la
entidad responsable de dicho registro
epidemioldgico. Este organismo no incluye en
sus informes publicos informacion referente a
ningun tipo de micetismo, sin embargo, si que se

publicé un informe de un andlisis puntual de
intoxicaciones por setas en el afio 1992, en el
cual se objetivé que el 0.231% de las
intoxicaciones habian sido micetismos
confirmados, siendo los varones adultos el
principal grupo afectado. En este informe se
evidencia también que, de los 178 micetismos
registrados, un 3.37% se habian producido en
Galicia (séptima posicién), siendo la comunidad
mas afectada a nivel peninsular la comunidad
catalana con un 14.60% de estas. En este
documento también se aprecia un aumento de la
densidad de intoxicaciones centrada en el norte
peninsular (67.25%), sin embargo, la
distribucién geografica no presenta una total
correlacién con el habitat de la seta objetivo (22).
En otro registro realizado, relevante a nivel
espafiol, entre el afio 2009 — 2015, que analizé
427 micetismos con seta y toxina confirmadas,
se vio que, de las 115 intoxicaciones por
amatoxinas, 14 se habian producido en la
comunidad gallega (12.1%), teniendo estas una
tasa de letalidad del 14%. Del total de
intoxicaciones en Espafia, por otra parte, se
observé una tasa de letalidad del 13.04%. En
cuanto al trasplante hepatico, tan solo un 12.5%
de los pacientes fallecieron tras ser
trasplantados y ninguno de estos ocurrié en
Galicia, aunque este dato podria estar
influenciado por una muestra de tan solo 8
trasplantados en este periodo (1). Este mismo
autor realiza previamente otro analisis en el
periodo comprendido entre 1982 y 1997, en el
cual se estudian 166 intoxicaciones confirmadas
por amatoxinas, de las cuales 13 (7.2%)
presentaron un resultado fatal(9). No obstante, a
nivel espafol, no encontramos ningun otro
registro estandarizado de acceso publico para
este tipo de intoxicaciones, por lo que es dificil
extraer conclusiones soélidas, en comparacion
con los registros americanos presentados con
anterioridad.

En la Tabla 5, podemos observar una
comparativa de estos estudios, donde se
resaltan los aspectos mas relevantes. Entre un
1.26%8.95% del total de micetismos son
producidos por amatoxinas y estos presentan
una letalidad de entre el 1.05%13.04%, segun
las series analizadas.

En Galicia, por otra parte, el sistema de
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codificacion actual tan solo permite una
aproximacion grosera de los micetismos a
través de la codificacién para atencién
especializada, ya que la codificacion propuesta
para primaria tan solo contempla un coédigo
“CIAP: A86.02: Intoxicacion por plantas /

Periodo a Intoxicaciones
estudio analizadas.
AAPCC 2022 1.025.478
Dr. Piqueras 2009 427 (micetismos)
2015
NAMA 1975 1641 (micetismos)
2005
Dr. Piqueras 1982 166 (micetismos por
1997 amatoxinas)

animales venenosos”. En el caso de atencion
especializada si que podria tener utilidad un
analisis detallado de estas intoxicaciones en
futuras investigaciones, ya que el cédigo CIE 9:
“088.1: Efecto toxico de setas y champifiones”
podria tener una mejor aplicabilidad.

Micetismos Hepatotoxicidad @ Fallecidos por

confirmados por amatoxinas amatoxinas
7514 95 (1.26%) 1(1.05%)
427 115 15 (13.04%)
1641 147 (8.95%) 16 (11%)
166 166 13 (7.2%)

TABLA5: Comparativa entre los principales registros actuales sobre intoxicaciones por setas con amatoxinas.

4.3. TOXICOCINETICA Y TOXICODINAMICA
DE LASAMATOXINAS.

Las amatoxinas son octapéptidos biciclicos de
aproximadamente 900g/mol, neutros o acidos,
cristalinos solubles en disolventes como el agua
o el metanol, que estan presentes en
determinados géneros y especies de setas
toxicas. Hasta la fecha se han identificado un
total de 9 amatoxinas diferentes (a-amanitina, f3-
amanitina, y -amanitina, e-amanitina, amanina,
amaninamida, amanulina, acido amanulinico, y
proamanulina) aunque la toxicocinética y
toxicodinamica apenas se conoce de tan solo la
a-amanitina y la B-amanitina (6). Estos
compuestos hidrosolubles comparten la
caracteristica de ser resistentes al calor, al frio, a
la desecacion (lo que explica que no sean
destruidas durante el procesamiento
alimentario), asi como a los acidos gastricos y la
mayoria de mecanismos detoxificadores
humanos. El resto de toxinas asociadas a las
amatoxinas en la mayoria de ejemplares
(falotoxinas, falolisinas o virotoxinas) también
tienen un potencial dafino relevante y, por ello,
necesitan especial mencién. Su distribucién
micoldgica es menos conocida, incluso se ha
descrito la presencia de falotoxinas y virotoxinas
en setas que carecen de amatoxinas y producen
un dafio similar. Estas son, de hecho,

responsables de una toxicidad mas precoz,
aunque presentan un perfil de hepatotoxicidad
de 10 a 20 veces menos grave que las
amatoxinas (23). Algunas de ellas, como las
virotoxinas, solamente han sido descritas en
ejemplares de A. virosa, estando ausentes en la
A. Phalloides (2). Las dosis téxicas de las
amatoxinas en humanos tan solo han sido
estudiadas para la a-amatoxina,
estableciéndose una LD, oral de 0.1 mg/Kg.
Cada gramo de seta en seco contiene entre 1.5-
2.5 mg de amatoxina, por lo que tan solo un
ejemplar de tamafio medio (20-30 g) podria ser
letal para un humano. Cabe destacar que no
solo su ingesta es susceptible de producir
toxicidad, puesto que incluso ha sido
demostrado analiticamente la presencia de
amatoxinas en las esporas de la seta. Esto
podria explicar la toxicidad oral ligada a la
manipulacion de la seta con las manos, aunque
no ha sido demostrada la posibilidad de que la
via inhalatoria pueda tener alguna implicacién

).

En la Figura 4 podemos observar un resumen
esquematico de cdmo las amatoxinas ingresan
en la circulacion sistémica, se excretan, y actuan
sobre las principales dianas involucradas en su
hepatotoxicidad. Debido a la ausencia de
metabolizacion hepatica y la casi nula tasa de
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unién a la albumina plasmatica, las a y B
amatoxinas, una vez ingeridas, se absorben
rapidamente en el tubo digestivo y son
detectables en orina entre 90-120 min post-
ingesta. Por esta via es excretado el 80-90% de
la toxina, con una fraccion de excrecion maxima
en las primeras 72 horas, siendo
aproximadamente su vida media plasmatica de

entre 10-15h. No obstante, algunas series
afirman que trazas de amatoxinas han podido
ser detectadas incluso 4-5 dias después de la
ingesta del hongo, lo que podria justificar ciertas
técnicas de depuraciéon y analiticas hasta ese
momento (6). El resto de la excrecion es
completada via biliar y fecal debido a la
circulacion enterohepatica.

INTERRUPCION DE
SINTESIS PROTEICA

ABSORCION ENTRADA AL CIRCULACION EXCRECION
DIGESTIVA HEPATOCITO ENTEROHEPATICA |~ ™| FECO-BILIAR
l (CATPIB3) [NTCP} 10-20%
EXCRECION l\
URINARIA >
80-90% ARN POLIMERASA 1l p-53 FORMACION DE ROS
Inactivacién por cambios Activacion de Interaccion con
conformacionales. vias apoptoticas, superdxido dismutasa y
-Ubiquitinizacian i catalasa.

APOPTOSIS

FIGURA 4: Sintesis del modelo clasico sobre toxicocinética y toxicodinamia de las amatoxinas.

Esquematizacion: Miguel Serrulla.

Los principales transportadores de las
amatoxinas en el humano son el OATP1B3 enla
membrana sinusoidal del hepatocito y el NTCP
tanto en la membrana basal del hepatocito como
en las células acinares pancreaticas. El primero
es el realmente responsable de la entrada del
téxico en el higado, asi como el segundo lo es de
la reabsorciéon de las sales biliares en sangre
portal. La entrada masiva del toxico al higado y
su gran potencial lesivo es altamente
dependiente de la expresion y funcién de estos
transportadores; es por eso que han sido
consideradas las principales dianas
terapéuticas de la mayoria de los antidotos
disponibles como la sibilina, la PEN G, la
ciclosporina A, y la Rifampicina, las cuales
inhiben el OATP1B3, o la metilprednisolona y el
ezetimibe, capaces de inhibirel NTCP (23) (24).

La rapida absorcién de las amatoxinas por el
hepatocito y la recirculacién enterohepatica son
las claves de su especial toxicidad, puesto que

esto explica una exposicion prolongada a un
téxico que fisiolégicamente el ser humano
depura relativamente rapido. Aunque el gran
acumulo de toxico en los rifiones también puede
causar necrosis tubular aguda en este érgano,
debido a la presencia manifiesta del
transportador de la toxina (25), es en el higado
donde se desarrollan las tres vias clasicamente
conocidas, que llevan a la lisis hepatocitaria: la
inhibicion de la ARN polimerasa Il (principal
mecanismo de accion descrito), la activacion de
vias apoptoéticas via TNF y p53, y la necrosis
inflamatoria hepatocitaria por el incremento del
estrés oxidativo (formaciéon masiva de radicales
libres).

Biolégicamente, sin embargo, el principal
potencial téxico de las amatoxinas se debe a la
interrupcién de la sintesis proteica. Ya en 1967
surgen las primeras hip6tesis sobre la
capacidad de la a-amatoxina para disminuir el
ARN nuclear, y durante los afios 70 se descubre
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la interaccion de esta con la RNA polimerasa |l.
Pero no es hasta la primera década del siglo XXI
cuando se consigue precisar las interacciones
toxina-enzima que llevan a la interrupcion en la
transcripcion-elongacion proteica (25). Segun la
evidencia mas reciente, hoy en dia sabemos que
el punto de unién de la amatoxina a las ARN
polimerasa Il se encuentra entre las
subunidades RNApb1 y RNApb2, desde donde
se propone que es capaz de interaccionar con el
trigger loop y el bridge hélix, dos estructuras que
componen la secuencia carboxi-terminal de la
proteina, causando en ellos cambios
conformacionales que llevan a la interrupcion en
el proceso de elongacion, y alterando la sintesis
de ARNm (25). También se ha propuesto la
hipotesis de que esta toxina es capaz incluso de
degradar la subunidad RNApb1 en fibroblastos
de ratén de forma irreversible, principalmente
mediante ubiquitinizacion y destruccion
proteasdmica (6) (23). Las otras dos enzimas
homologas, la RNA polimerasa | y lll, presentan
sin embargo interacciones diferentes con las
amatoxinas: En el primer caso, la RNA
polimerasa | se describe como inmune a la
accion de las amatoxinas, sin embargo la RNA
polimerasa Ill podria ser afectada si la
concentracion de toxinas es suficientemente
alta (80ng/ml en comparacién con los 10ng/ml
necesarios para inhibir la ARN polimerasa Il),
aunque esta situacion solo se ha estudiado en
entornos in vitro (2).

Entre el resto de mecanismos responsables de
la toxicidad hepatica, es de especial mencion la
activacion de p53, que interacciona con Bcl-2 y
Bcl-XL activando las vias apoptéticas mediante
la liberacién del citocromo C, la IL-6 y la
caspasa-3. Se ha demostrado que las células
knock out para esta p53 sufren menor toxicidad
tras la exposicion a la amatoxina. Ademas, la a-
amanitina tiene una interaccion todavia
parcialmente desconocida con la superoxido
dismutasa, y la catalasa, activando e
inactivandolas respectivamente, para asi
contribuir a la formacion masiva de ROS
(especies reactivas de oxigeno), mROS
(especies reactivas de oxigeno mitocondriales)
y RSS (especies reactivas de azufre),
responsables en ultima instancia de la respuesta
necrética e inflamatoria, caracterteristicamente
observada en estas intoxicaciones(6)(23) (26).

Cabe destacar que estos mecanismos
toxicodinamicos clasicamente se habian
atribuido a la apoptosis y necrosis hepatocitaria,
aunque hoy en dia se estan estudiando otros
mecanismos de muerte celular como la
piroptosis, la necroptosis, la ferroptosis o la
autofagia. De entre ellos, la muerte celular
programada de tipo autofagia se ha identificado
como un mecanismo atribuido a la toxicidad por
amatoxinas, por la capacidad de estas de
aumentar la expresion del complejo
autofagosémico LC3 Il/I. Esto podria tener
implicaciones clinicas, puesto que existen
farmacos como la 3 metilamina, capaces de
disminuir la expresion de estas proteinas (25).

Existen también nuevas lineas de investigacion,
en busqueda de dianas terapéuticas que tratan
de explicar la toxicidad precoz de la amatoxina
en los hepatocitos. Se han encontrado efectos
directos sobre la permeabilidad de la membrana
mitocondrial, reduccion de niveles de ATP, y
liberacién de radicales libres mitocondriales,
que resaltan también la importancia al proceso
necrético sobre el apoptético o autofagico,
aunque se necesitan mas estudios que
demuestren estas Ultimas afirmaciones. Estas
nuevas vias de dafo podrian ser utilizadas como
dianas terapéuticas en un futuro (27).

4.4. MICETISMOS POR SETAS CON
AMATOXINAS: ASPECTOS CLINICOS Y
MEDICO LEGALES.

4.4.1. Sindrome clinico.

Debido al peculiar mecanismo de accioén de las
amatoxinas, los micetismos que desencadenan
presentan una clinica retardada tras su ingesta
oral (>6 horas de latencia clinica). Aunque el
inicio precoz de los sintomas no excluye la
intoxicacion, lo general es que esta complete
cuatro fases tipicas(28) (29):

* Unaprimerafase de latencia asintomatica (0-
24h). Fase critica, ya que se ha identificado
una correlacion directa entre la duracién de la
latencia asintomatica y el buen prondstico de
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laintoxicacion (18).

+ Una fase gastrointestinal (6-24h) donde
predominan nauseas, vomitos, diarrea de
tipo coleriforme (capaz de generar una
deshidratacién grave), dolor abdominal,
hipotensién, hipoglucemia, alteraciones
acido-basicas y electroliticas, conformando
una clinica generalmente inespecifica.

» Una fase de aparente mejoria (24-72h), si se
realiza el tratamiento sintomatico, donde la
clinica gastrointestinal desaparece y
comienzan a elevarse los marcadores de
dafio hepatico, a la vez que comienza a
afectarse el rifion.

* Y una fase final de fallo hepatico agudo (4-9
dias), que <cursa <con
hiperbilirrubinemia/hipertransaminemia,
coagulopatia, hipoglucemia, acidosis,
encefalopatia hepatica, sindrome
hepatorrenal y, por ultimo, fallo multiorganico
con coagulacion intravascular diseminada
(CID), trombosis mesentérica, coma y
muerte.

A pesar de esto, la latencia de estas
intoxicaciones no es exclusiva del sindrome
faloidiano. En el diagnostico diferencial deben
incluirse principalmente el sindrome giromitrico
(Gyromitra esculenta) y el sindrome orellanico
(Cortinarius orellanus lorellanoides/
speciosissimus/ henricii, Mycena pura, y
Omphalatus orarius). El primero suele cursar
con sintomatologia gastrointestinal como
nauseas, vomitos y diarrea con dolor cdlico,
asociados a alteraciones neurolégicas y
hepatotoxicidad aguda transcurridos unos dias
tras la ingesta. Y, por otra parte, el sindrome
orellanico se manifiesta inicialmente con un
cuadro gastrointestinal inespecifico con cefalea
y mareos, que dan paso a una latencia de entre
3-20 dias hasta presentar un fallo renal
fulminante (18)(24).

4.4.2. Métodos diagnédsticos.

El test de Wieland o Meixner fueron los primeros
test diagnésticos disponibles, estos se basan

en una reacciéon de color entre la amatoxina
(presente en el jugo de la seta) y la lignina del
papel de periédico no satinado con acido
clorhidrico, por otra parte, el test de Gerault
utiliza una solucion alcohodlica de aldehido
cinamico y acido clorhidrico. Estas pruebas
necesitaban un test de control y sus tasas tanto
de falsos negativos como positivos eran muy
elevadas, provocando reacciones cruzadas con
otros compuestos presentes en setas sin
amatoxinas como la psilocibina o la serotonina
(6), por ello hoy en dia estan practicamente en
desuso (18).

Actualmente, el diagnostico premortem
adquiere un gran valor. Se ha determinado que
la combinacion de una herramienta de alta
sensibilidad y valor predictivo negativo como es
la evaluacién clinica y anamnesis por un
especialista, junto con otra herramienta con alto
valor predictivo positivo como es el analisis
urinario de amatoxinas, son la aproximacion
mas util para el diagnéstico. Resulta crucial la
recogida de orina lo mas precozmente posible,
dada la rapida excrecion renal de la amatoxina
tras la intoxicacion, para minimizar sus falsos
negativos (30). Sin embargo desde el punto de
vista médico legal, un aspecto de especial
relevancia es la recogida de datos, entre los mas
importantes atener en cuenta destacamos:

- Obtencion de muestras de los hongos
consumidos para identificacion por un
experto.

- Caracteristicas del lugar de recoleccion (tipo
de bosque, setas adyacentes, climatologia,
ubicacién geogréfica...

- Caracteristicas macroscopicas del hongo:
forma y colores del sombrero, pie, anillo y
volva, tamafio.

- Procesos de coccién, desecado o
congelacion aplicados.

- Casos similares en el entorno u otras
personas que hayan consumido ejemplares.

Ademas, también se recomienda que el
personal sanitario ponga en conocimiento del
Servicio de Informacion Toxicolégica (SIT) la
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intoxicacibn o caso sospechoso para poder
asesorar cada caso en funcién del escenario
planteado (31)(28).

4.4.2.1. Analisis urinario:

En cuanto al analisis urinario, este
habitualmente se realiza por
radioinmunoensayo (RIA), Cromatografia
liquida de alta resolucién (HPLC),
Cromatografia liquida-espectrometria de masas
(LC-MS) o por ensayo por inmunoabsorciéon
ligado a enzimas (ELISA) (28). De todos ellos,
probablemente el mas ampliamente utilizado
sea el ELISA, debido a su menor dificultad
técnica, su disponibilidad, y su especial utilidad
en caso de ingestas mixtas (mucho mas
frecuentes). En cuanto a utilidad clinica, con un
mayor tiempo necesario para el analisis, se
encuentra la LC-MS, también ampliamente
utilizada como test confirmatorio, y en ultimo
lugar el RIA, que practicamente ha quedado
relegado a un uso exclusivo de laboratorio (24).
Sin embargo, globalmente el coste y tiempo
necesarios para el uso de estas pruebas las
hacen unas herramientas de dificil aplicacion, de
forma que tan solo es recomendado su uso
como diagnostico confirmatorio y predictor de
lesion hepatocelular grave en los casos en que
se obtenga una muestra en las primeras 72
horas(32).

Hoy en dia, se estan desarrollando tests
confirmatorios como el inmunoensayo de flujo
lateral (LFIA) que podrian ser mucho mas
sencillas, baratas y rapidas que los anteriores.
Con esta técnica se analizaron muestras de
orina humana con toxina afiadida y muestras de
orina de perros intoxicados, demostrando en
ambos grupos de muestras una correlacion
positiva con métodos de LC-MS, ofreciendo un
punto de corte ligeramente mayor (10 ng/ml para
la LFIA en comparacion con 1 ng/ml para la LC-
MS) pero un tiempo para la obtencion del
resultado de apenas 10 minutos y una dificultad
técnica reducida, donde no es necesaria la
purificacion de la muestra ni el envio de esta
para su analisis. A nivel experimental, el LFIA ha
demostrado una sensibilidad para orina humana
del 92.3% y especificidad del 100% (33).

Sin embargo, y por lo general estos andlisis
confirmatorios de orina hoy en dia disponibles,
suelen presentar una alta tasa de falsos
negativos a >36 h postingesta (contraindicada a
partir de las 48 horas). Asimismo, si la recogida
de la muestra de orina es tardia, la fiabilidad de
los resultados puede verse seriamente
comprometida.(30) (34).

4.4.2.2. Otros procedimientos analiticos.

Nuevas lineas de investigacion resaltan la
utilidad del diagnostico genético por PCR directa
de fluidos corporales como las heces, el
contenido gastrico, o muestras del alimento
cocinado. Se han desarrollado primers capaces
de detectar ADN ribosomal de A. Phalloides, A.
Vernay A. Virosa en cantidades de incluso 0.01
pg de material genético, menos incluso del
contenido genético de una célula del hongo, en
muestras digeridas y cocinadas (por la
presencia de sus esporas), con un escaso
procesado preanalitico y con tiempos de analisis
deentornoa?2horas.(35).

EI ADN ribosomal, y en concreto las secuencias
hipervariables ITS (Espaciador Transcrito
Interno) han sido usadas para la clasificacion
filogenética de plantas y hongos con
anterioridad. El desarrollo de macroarrays para
hongos toxicos y sus principales confusores
podria aportar un diagnéstico fiable y rapido de
estas intoxicaciones (36). Ademas, estos tests
podrian ser especialmente utiles ante una toma
de muestras postmortem y presentar incluso
mejores resultados en muestras fecales de
diarrea o contenido gastrico que en las muestras
de orina analizadas convencionalmente, ya que
aqui el periodo ventana podria ampliarse mas
allddelas 48 horas.

Como método alternativo, también podria
resultar de especial interés el analisis
cromatografico del fluido biliar , el cual ha sido
documentada su positividad para amatoxinas
incluso 6 dias después de la ingesta. El
procesado de muestras tisulares hepaticas,
renales, biliares o intestinales no ha sido
documentado hasta la fecha, pero podria ser un
objetivo interesante en futuras investigaciones,
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cuando el diagnostico tuviese que ser realizado
dias después de laintoxicacion (37).

A nivel histopatolégico no se han identificado
hallazgos diferenciales con otras hepatitis
téxicas como la inducida por el paracetamol. Es
frecuente encontrar datos de necrosis masiva
centrolobulillar, y degeneracion vacuolar, asi
como a nivel macroscépico un aspecto
amarillento, con focos de degeneracion grasa,
hemorragias difusas parenquimatosas,
hemorragia subcapsular, y signos de CID y
estasis sanguineo tanto en el higado como en
otros érganos (6).

A nivel renal, es habitual también que no
aparezcan datos especificos de las amatoxinas,
la afectacion preferentemente cortical con focos
hemorragicos difusos, necrosis tubular aguda o
la presencia de cilindros hialinos pueden ser
hallazgos comunes (6).

4.4.3. Tratamiento.

El pilar del tratamiento tiene como principios las
medidas de soporte, aplicadas precoz y
agresivamente, incluyendo una rehidratacion
vigorosa con cristaloides i.v., ingreso precoz en
unidades de cuidados intensivos con medidas
de soporte vital, una adecuada correccion
electrolitica y de factores de coagulacién, asi
como un control exhaustivo de la diuresis,
creatinina sérica y tiempo de protrombina (TP)
(38). Sin embargo, se han evaluado muchas
medidas especificas para este tipo de
intoxicaciones, que se agrupan en 4 fases: la
prevencion de la absorcion, la eliminacion de las
toxinas, el uso de antidotos especificos y, por
ultimo, el trasplante hepatico (12).

La fase de prevencion de la absorcion es
aplicable en muy pocas situaciones. El lavado
gastrico y la administracion repetida de carbén
activado son las dos estrategias que mejor
eficacia han demostrado en la primera hora
post-ingesta. Solo el carbdon activo podria ser
aplicado a partir de este tiempo, por su
capacidad para minimizar la circulacién
enterohepatica (6)(12).

La eliminacion de las toxinas absorbidas, la
técnica que ha demostrado los mejores
resultados entre las primeras 72 horas y los 4-5
dias postingesta, es la diuresis forzada, junto
con una pauta de rehidratacién vigorosa (23). El
resto de las técnicas depuradoras presentan un
menor grado de evidencia, entre ellas destacan:
la plasmaféresis, la hemodialisis-
hemoperfusion, y dos técnicas en investigacion:
el MARS (Molecular Adsorbent Recirculating
System), y el FPSA (Fractioned Plasma
Separation and Absortion)(12) (23).

Probablemente tanto el MARS como el FPSA
sean las dos principales alternativas en este
bloque de tratamiento. Ambos buscan como
objetivo disminuir toxinas ligadas a la albumina
(bilirrubina, urea, amonio...) como toxinas libres
hidrosolubles (tbxicos como la amatoxina). El
MARS, por una parte, cuenta con poca
evidencia aplicada en estas intoxicaciones,
aunque en ciertos casos se apunta a que podria
ser utilizada como terapia eficaz. Por otra parte,
el otro sistema de dialisis de albumina,
combinado con didlisis de alto flujo o FPSA
(Prometheus®), posee una menor capacidad
depurativa de amatoxinas, aunque tampoco ha
sido aplicado con asiduidad a estas
intoxicaciones. Los resultados demostrados
para esta aplicacion hasta el momento, de
ambos sistemas dializadores no son
concluyentes, aunque posiblemente el sistema
MARS pudiera tener una mayor capacidad para
la eliminacion de las amatoxinas, y el FPSA un
mayor poder en cuanto a la depuraciéon
extrahepética (nitrogeno, amonio, creatinina o
bilirrubina) (39) (40).

El uso de antidotos o farmacos
hepatoprotectores es un pilar basico, aunque no
siempre efectivo, en el manejo del sindrome
ciclopeptidico. El objetivo de estos va
encaminado a bloquear el receptor OATP1B3
y/o adisminuir los radicales libres para favorecer
lareparaciéon hepatica.

La silibinina, la ceftacidima y la PEN G son los
tres principales inhibidores demostrados in vitro
del OATP1B3, teniendo solo la sibilina y la PEN
G una amplia demostracion in vivo; siendo, por
otra parte, la NAC la mas importante dentro de
los agentes antioxidantes (23).
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La silibinina o silibina es un flavonolignano
proveniente de una planta llamada Sylibum
Marianum (cardo mariano), que constituye el
principal componente de un extracto conocido
como silimarina. Este extracto ha sido
reconocido en la literatura como el clasico
antidoto de estas intoxicaciones y, de hecho, es
probada su alta afinidad por los receptores
OATP1B3 (mayor incluso que la PEN G), asi
como su capacidad para minimizar la formacion
de radicales libres, la expresién de marcadores
apoptéticos, la peroxidacioén lipidica o, incluso, la
estimulacion de la sintesis proteica via RNA
polimerasa |I. En una situacién similar se
encuentra la PEN G, un betalactamico también
capaz de inhibir dichos transportadores, sin
embargo, con menor capacidad in vitro para
minimizar la expresiéon de radicales libres o
marcadores apoptéticos(10).

1 CRITERIO MAYOR:

TP > 100 s (INR>6.5)

2 3 CRITERIOS MENORES:

- TP>50S (INR>3.5).

- Bilirrubina > 17.5 mg/dl.

- Edad <10 o >40 afios.

-  >7 dias entre ictericia y encefalopatia
- Toxicidad a otras drogas.

TABLA 6: Criterios King's College para indicacion de
trasplante hepatico (version no-paracetamol) (26).

Dentro de los numerosos antidotos que se han
estudiado, la PEN G, SIL y NAC son los que
mayor tasa de supervivencia proporcionan,
seguidos de estos se encuentran otros como la
ceftacidima, cimetidina, por ultimo, el acido
lipoico, vitamina E, insulina, glucagén y hormona
de crecimiento con las mayores tasas de
mortalidad (26). Es unicamente la polimixina B el
Unico antidoto que ha demostrado un
mecanismo de accién mucho mas eficaz in vitro
por su capacidad de bloquear los puntos de
unién de la amatoxina a la RNA polimerasal ll, sin

embargo, estudios in vivo posteriores han
demostrado que esta inhibicion es insuficiente
para proteger al hepatocito de la amatoxina, lo
que resalta la importancia de otros posibles
mecanismos de dafio(7)(27).

El tratamiento combinado de antibiéticos como
la PEN G, yla SIL, con o sin la adicion de laNAC,
ha sido el soporte farmacolégico mas
ampliamente utilizado (26). No obstante, hoy no
se dispone de evidencia suficiente para afirmar
que existe una mejor respuesta con la
coadministraciéon de PEN G + SIL que con la
monoterapia de SIL, y numerosas series
apuntan a que la combinacién de SIL con NAC o
PEN G — NAC, si que podria ser una terapia de
alta efectividad, sobre todo en las fases
precoces de intoxicacion.(7) (10) (12) (28).

En cuanto al trasplante hepatico, el abordaje
que mejores resultados ha demostrado es su
realizacion de forma precoz ante los casos en
los que exista un fallo hepatico fulminante
demostrado. Para su indicacién, destacan los
criterios de Clichy, King's College, Ganzert y
Escudie. Los resultados sobre mortalidad han
demostrado que los que mejor eficiencia
presentan son los criterios de King's College (en
el subtipo de toxicos no-paracetamol) (28), que
se pueden observar en la Tabla 6. Si bien estos
criterios son una de las herramientas mas utiles
y las Unicas evaluadas para la decision de
trasplante, el pico de mayor mortalidad por estas
intoxicaciones suele situarse entre el 4-6 dia, por
ello en ocasiones son de utilidad de forma tardia
ya que el punto 6ptimo para su valoracion se
encuentra a las 72 h de la ingesta. Por esto
ultimo se ha apuntado la importancia de una
valoracion continua y muy precisa, junto con un
traslado inmediato a la unidad de cuidados
intensivos a aquellos pacientes que presenten
criterios de gravedad, independientemente de
ser o no incluidos en codigo cero para trasplante
hepatico.

Probablemente debido al escaso numero de
casos, no existe un consenso claro sobre los
factores prondésticos para pacientes
trasplantados por intoxicaciones por
amatoxinas. Sin embargo, las intoxicaciones por
paracetamol y amatoxinas presentan indices de
supervivencia similares, y claramente peores
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que los trasplantes por otras causas. Algunos de
los factores pronésticos que podrian tener
utilidad para este fin en ambas causas incluyen:
el nivel de bilirrubina previo al trasplante
(p=0.023) (especialmente si >17.5 mg/dl), y el
numero de concentrados de hematies (p=0.013)
y plasma fresco (p=0.004) necesarios durante la
intervencién. El primero ha sido vinculado
fuertemente a la dosis del toxico y tiempos de
espera, asi como el segundo al acto operatorio.
Ambos presentan una significativa correlaciéon
negativa con los indices de supervivencia a 5
afnos(41).

5. CONCLUSIONES.

Como conclusiones de la revision bibliografica
realizada sobre las intoxicaciones por setas con
amatoxinas en Galicia, su situacion actual y
manejo clinico-toxicolégico, se pueden extraer
las siguientes:

+ Las amatoxinas son responsables de entre
un 1.26%8.95% del total de micetismos, y
presentan una letalidad de entre un
1.05%13.04%.

» Elhabitat mas proclive para el crecimiento de
la principal seta estudiada (A. Phalloides) se
encuentra al sur de Lugo y este de Ourense.
Aunque este es un factor importante, es de
especial relevancia tener en cuenta en factor
cultural y el factor de densidad poblacional,
que también juegan un papel importante en
otros registros epidemiol6gicos de
intoxicaciones en otros lugares de Espanfia.
De hecho, es posible que el factor cultural,
seguido del factor de densidad demografica,
tengan mayor impacto en las intoxicaciones
que el factor de habitat.

» De las caracteristicas toxicocinéticas de las
amatoxinas destaca que, aunque se excretan
rapidamente por el riidn, permanece una
importante cantidad en la circulacién
enterohepatica, siendo esta la principal
responsable de noxa hepatica.

* La toxicodinamica clasica las sitta como
inhibidores irreversibles de la ARN

polimerasa Il, y potentes inhibidores de los
antioxidantes fisiol6gicos, aunque hoy se
sabe que no es la Unica y probablemente
tampoco la principal via de dafio.

Se plantea la posibilidad de que puedan
también activar cascadas apoptéticas via
p53, interaccionar con complejos
autofagosdmicos, contribuir a la peroxidacién
lipidica, o provocar deplecion precoz de ATP
por interaccién con la membrana
mitocondrial. Esto abre nuevas lineas de
investigacion sobre mecanismos de muerte
celular diferentes a la necrosis inflamatoria
descritos con anterioridad.

El manejo clinico mas efectivo se basa en el
reconocimiento precoz de la intoxicacion
(con anamnesis y analisis de la
amatoxinuria), tratamiento de soporte, uso de
antidotos adecuados, y trasplante hepatico
precoz en los casos en los que esté indicado.

En el diagnéstico analitico postmortem
posiblemente sean mas relevantes los test
genéticos (via PCR directa) sobre el ADN
ribosomal remanente en contenido intestinal,
asi como el andlisis de las amatoxinas en
fluidos biliares mediante técnicas
cromatograficas convencionales.

Los antidotos que mayor evidencia
demuestran se basan en la combinacién de
un agente bloqueador del OATP1B3 (SIL con
mayor evidencia que PEN G) junto con un
antioxidante como el NAC.

La abundante presencia de setas como la A.
Phalloides en el noroeste peninsular, su facil
confusion, la resistencia y letalidad de sus
toxinas, y las caracteristicas tardias del
sindrome ciclopeptidico que producen, la
hacen un hongo especialmente peligroso en
Galicia.

Debido a una mayor implantacion de una
cultura micéfaga en Galicia, a la facil
confusion de setas como la A. Phalloides con
otras comestibles, y a la inexperiencia de
muchos recolectores, los micetismos podrian
ser un creciente problema sanitario. Estos
micetismos pueden ser de dificil
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reconocimiento y no se dispone todavia de
pruebas confirmatorias precoces
suficientemente validadas. El diagnostico
precoz parece ser el segundo factor
prondstico mas importante, junto con la
cantidad de seta ingerida.

LIMITACIONES DELAEVIDENCIA.

La mayor dificultad en este estudio se ha
encontrado en los nuevos mecanismos
actualmente propuestos de toxicidad por
amatoxinas (peroxidacion lipidica, produccion
de radicales libres, mecanismos de muerte
celular alternativos...), asi como en puntos
relevantes referentes a la epidemiologia local
de estas intoxicaciones. Es en estas situaciones
donde mayor variabilidad de hipétesis aparecen,
y donde actualmente mas se centra el foco de
investigacion, por lo que resulta necesario un
mayor esfuerzo investigador para establecer
consenso, plantear protocolos y realizar
registros uniformes y especificos respecto a este
tipo de intoxicaciones.

Actualmente no existe un sistema util de
codificacion en el sistema sanitario gallego que
permita un registro eficaz de estas
intoxicaciones, y tan solo se conocen datos
epidemiologicos nacionales y extranjeros al
respecto. Seria por tanto necesario un analisis
en mayor profundidad de la historia clinica de
cada caso, asi como de su evolucién y manejo
aplicado para poder extraer una conclusion
sélida en la comunidad gallega.
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DIFERENTES METODOLOGIAS DE UTILIDAD EN EL CAMPO DE
LA GENETICA FORENSE PARA LA IDENTIFICACION DE

FLUIDO SEMINAL.
DIFFERENT METHODOLOGIES USEFUL IN THE FIELD OF FORENSIC
GENETICS FOR THE IDENTIFICATION OF SEMINAL FLUID.

MUNIZ McALEER C.", LAREU HUIDOBRO M.V.?, DE LAPUENTE VILAM.C.?, REMEDIOS TATO
S., RAMOS BLANCOA''

RESUMEN.

En genética forense, la determinacion de la presencia de fluidos biolégicos resultar totalmente determinante en ciertas
investigaciones, aportando informacién de utilidad para la reconstruccion de los hechos y el esclarecimiento de la verdad. Dentro de
los fluidos biol6gicos mas frecuentes destacan los siguientes: sangre, saliva, orina, sudor, semen vy fluido vaginal. La genética
forense es una ciencia que esta experimentando grandes avances en los Ultimos afios gracias al uso de nuevas metodologias que
se aplican a la deteccion de fluido seminal. A pesar de que las técnicas inmunocromatograficas siguen siendo ampliamente
utilizadas, las nuevas tendencias se inclinan hacia el estudio de metodologias basadas en la biologia molecular, especialmente las
de ARN mensajero. Aunque existen técnicas bastante seguras para la deteccion de fluido seminal, se debe seguir investigando ya
que aun hay que superar desafios tales como la correcta interpretacién en el contexto forense de pruebas contaminadas o
cruzadas.

PALABRAS CLAVE: GENETICA FORENSE, FLUIDO SEMINAL, METODOLOGIAS DE DETECCION, ANALISIS
PRELIMINARES.

ABSTRACT.

In forensic genetics, the determination of the presence of biological fluids is crucial in certain investigations, providing valuable
information for the reconstruction of events and the clarification of the truth. Among the most common biological fluids are blood,
saliva, urine, sweat, semen, and vaginal fluid. Forensic genetics is a science that has been experiencing significant advancements in
recent years, thanks to the use of new methodologies applied to the detection of seminal fluid. Although immunochromatographic
techniques are still widely used, new trends lean towards the study of methodologies based on molecular biology, particularly those
involving mRNA. While there are quite reliable techniques for the detection of seminal fluid, further research is needed as challenges
such as the proper interpretation in the forensic context of contaminated or cross-contaminated evidence still need to be overcome.

KEY WORDS: FORENSIC GENETICS, SEMINALFLUID, DETECTION METHODOLOGIES, PRELIMINARY ANALYSIS.

CONTACTO: Carla Muiiz McAleer, Email: carla_mm_@hotmail.com

1.INTRODUCCION.

Se define como fluido biolégico cualquier
secrecion producida por nuestro organismo. Los
que habitualmente se pueden encontrar en las
escenas de crimen son: sangre, saliva, orina,
sudor, semen y fluido vaginal (4). Dichos fluidos
contienen ADN que se puede analizar para la
determinacion de un perfil genético de STRs
identificativo. Pero, ademas, la presencia o
ausencia de un fluido biolégico en concreto
puede resultar totalmente determinante en
ciertas investigaciones, aportando informacion
de utilidad para la reconstruccion de los hechos
y el esclarecimiento de la verdad. Sirven para

1. Graduada en Medicina.

establecer un enlace entre el duefio de la
muestra, el tipo de células que se hallan y los
acontecimientos que se produjeron(6)

La identificacién del fluido biologico es una tarea
que entrafa complejidad ya que no siempre
podemos localizar los fluidos a simple vista, no
resulta facil determinar de qué tipo son a simple
vista. Ademas, en caso de que la muestra sea
escasa, lo que suele ocurrir en el ambito de la
genética forense, el perito debera decidir que
analisis priorizar, ya que usualmente cada fluido
requiere de un andlisis independiente. Asi, los
principales métodos que utilizamos en la
actualidad son test quimicos, inmunolégicos, de

2. Instituto de Ciencias Forenses Luis Concheiro. Universidad de Santiago de Compostela.
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la actividad catalitica de las proteinas, métodos
espectroscopicos y microscopia (7). Otro
problema es la preservaciéon del ADN durante la
realizacion de los analisis preliminares, de ahi
que en la deteccidon se prioricen usen técnicas
seguras, rapidas y no destructivas con la
muestra(8).

En este trabajo se revisaran en profundidad los
métodos empleados para detectar el fluido
seminal. Su importancia radica en que el semen
es el fluido biolégico mas frecuentemente
localizado en los crimenes de tipo sexual.

BIOQUIMICA DEL SEMEN: El semen es un
fluido producido por el aparato reproductivo
masculino. Es de color blanco, viscoso y con un
pH ligeramente alcalino. Estd compuesto por el
por el plasma seminal y los espermatozoides.
Cuando esta fresco, tiene un olor muy
identificativo y cuando estd seco deja unas
manchas que pueden ser de color entre amarillo

y gris(9).

Los espermatozoides se originan en las células
germinales de los tubulos seminiferos. Se
originan en un proceso denominado
espermatogénesis de unos 60 dias de duracion,
aproximadamente, y tienen un tamafio de unos
60 um de longitud. Estan divididos en tres partes
diferenciadas:

« Cabeza, compuesta por el acrosoma
(encargado de facilitar la fecundacién
gracias a las enzimas presentes en su
interior) y el nucleo (que contiene la
informacion genética).

e Cuello o pieza intermedia, zona de vital
importancia ya que es donde estan las
mitocondrias, fuente de energia que permite
el movimiento del espermatozoide.

» Flagelo o cola, estructura filiforme de 50 ym
cuya principal funcién es la movilidad(10).

Nucleo
Acrosoma

e

l ADN  Mitocondria

Cabeza Cuello

Cola

Figura 1. Esquema de cada una de las partes principales de un espermatozoide (Imagen

creada con BioRender).

Por otra parte, el plasma seminal conforma la
parte fluida del semen y sirve como vehiculo
para los espermatozoides, ademas de
aportarles proteccién y nutricién. Se forma
gracias a fluidos procedentes de los testiculos,
epididimo, vesiculas seminales, prostata y
glandulas bulbouretrales. Esta compuesto por
una gran variedad de sustancias, destacando:

* Fructosa, principal fuente de energia para los
espermatozoides.

« Acido citrico, que sirve para que se
mantengan las condiciones de presién
osmatica.

e Zinc, bactericida.
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+ Magnesio.

« Calicreina 3 o antigeno prostatico especifico
(PSA).

» Fosfatasa acida(11).

Teniendo en cuenta esta definicion, distinguimos
el semen del liquido preseminal. El segundo es
secretado por las glandulas de Littre del aparato
reproductor masculino y tiene una proporciéon en
numero de espermatozoides mucho menor. Su
Unica funcion es lubricar las paredes de la uretra
para después poder facilitar la expulsion del
eyaculado(12).

2.0OBJETIVOS.

El primer objetivo del trabajo es clasificar y
describir las caracteristicas, criterios de
aplicacién y ventajas y limitaciones las
diferentes metodologias para la identificacion de
fluido seminal en el contexto de la genética
forense.

El segundo objetivo de este trabajo es analizar
las tendencias actuales en investigacion para la
identificacion de fluido seminal en el contexto de
la genética forense.

3.METODOLOGIA.

En funcion de los objetivos descritos en el
apartado anterior se realizaron dos busquedas
principales:

Primer objetivo: descripcion y clasificacion de
las diferentes metodologias para la
identificaciéon de fluido seminal en el contexto de
la genética forense. Para ello se realizaron dos
busquedas bibliograficas entre los meses de
abril y mayo de 2023 y se identificaron las
fuentes bibliograficas utilizando la base de datos
de PubMed.

- Alosresultados se le aplicaron los siguientes
filtros a través del propio motor de busqueda
de PubMed:

* Tipo de estudio: revisién y revision
sistematica.

* Resumendisponible.

» Textofinal publicado.

* Publicados enlos ultimos 10 afos.
* |diomas: espafioloinglés.

¢ Estudios en humanos.

- Posteriormente, se realiz6 un segundo
filtrado de las referencias, tras la lectura del
resumen por parte del analista, aplicando los
siguientes criterios:

* Relevantes paralatematica.

* Articulo disponible para estudiantes de la
USC o de acceso gratuito universal.

La primera busqueda se llevé a cabo utilizando
las palabras clave: “body”, “fluid”, “identification”
y “forensic”. En la busqueda inicial se
encontraron 18 articulos. Tras el analisis de los
resumenes se descartaron 6 articulos por no
ceflirse a la tematica del estudio o no hallarse
disponibles. El resultado final fue la inclusién de
12 articulos.

La segunda busqueda, mas genérica, se llevd a
cabo utilizando las palabras clave: “semen” y
“forensic”. En la busqueda inicial se encontraron
11 articulos, de los que tras el analisis de los
resimenes se descartaron 7 articulos por no
ceflirse a la tematica del estudio o no hallarse
disponibles. El resultado final fue la inclusion de
4 articulos.

Finalmente se comprobd que articulos se
solapaban en los resultados de ambas
busquedas, siendo el resultado de 1
coincidencia. De esta manera, el nUmero total de
articulos revisados fue de 15.

A partir de estas referencias se han definido las
clasificaciones y, cuando fue necesario, se
acudié a articulos citados en estas revisiones
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para completar las descripciones de las
metodologias, asi como a la consulta de fuentes
online relevantes.

Segundo objetivo: andlisis de las tendencias
actuales en investigacion para la identificacion
de fluido seminal en el contexto de la genética
forense. Para ello se realizé una busqueda
bibliografica en la base de datos de PubMed
entre los meses de abril y mayo de 2023.

- Alosresultados se le aplicaron los siguientes
filtros a través del propio motor de busqueda
de PubMed:

* Resumendisponible.

» Textofinal publicado.

» Publicados en los ultimos 5 afios.
» Estudios en humanos.

* |diomas: espafiol oinglés.

- Posteriormente, se realizé6 un segundo
filtrado de las referencias, tras la lectura del
resumen por parte del analista, aplicando los
siguientes criterios

* Relevantes parala tematica.

» Articulo disponible para estudiantes de la
USC o de acceso gratuito universal.

* Presentacion de un nuevo ensayo parala
deteccién de semen.

La busqueda bibliografica se llevo a cabo
utilizando las siguientes palabras clave: “fluid
identification” y “semen”. En la busqueda inicial
se encontraron 61 articulos. Se descartaron 14
articulos por no cefirse a la tematica del estudio
o no hallarse disponibles y 11 por no tratarse de
nuevos ensayos para la deteccién de semen. El
numero final de articulos obtenidos fue de 36.

Dichos articulos fueron analizados para extraer
la siguiente informacién: tipo de metodologia,
referencia, afo, otros fluidos identificados,
numero de marcadores, niumero de marcadores

de identificacion de semen y enumeracion de
estos y comentarios sobre la técnica utilizada
para el analisis genético.

Los datos recuperados durante la exploracion
de las bases de datos mencionadas
previamente fueron archivados en un
repositorio utilizando el software Zotero. En una
primera instancia, se llevo a cabo una
inspeccion exhaustiva de todas las entradas
con el propésito de eliminar los resultados
duplicados. Posteriormente, se procedié a
descartar aquellos articulos que no se
ajustaban adecuadamente a los criterios de
revision, mientras que se seleccionaron
aquellos que se consideraron mas pertinentes
para el estudio y se incorporaron en una
biblioteca comun. Por ultimo, se verifico que
ninguno de los articulos previamente
descartados contuviera informacion relevante
para la presente revision, lo que condujo a la
creacion de una biblioteca final. Una vez
establecida la biblioteca, se localizaron todos
los articulos incluidos con el fin de llevar a cabo
surevision, registro y analisis de datos.

4. DESCRIPCION Y CLASIFICACION DE LOS
METODOS DE DETECCION E
IDENTIFICACION DE FLUIDO SEMINAL:

En genética forense, se utilizan dos tipos
principales de pruebas para determinar la
presencia o ausencia de marcadores genéticos
en una muestra y establecer la identidad de un
individuo: las pruebas orientativas y las pruebas
confirmatorias.

» Test orientativos/presuntivos: son analisis
preliminares con una alta sensibilidad que
nos ayudan a localizar la mancha, pero es
necesario confirmar posteriormente si es
semen mediante otro método de
identificacion que sea confirmatorio, ya que
tienden a producir una alta cantidad de falsos
positivos. Son pruebas rapidas y menos
costosas que las confirmatorias, cuya
funcion es descartar rapidamente aquellas
muestras que no coinciden con el perfil
genético buscado.
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Dentro de este tipo se encuentran el resto de
los métodos descritos en el siguiente
apartado y que no se mencionan dentro de
los test confirmatorios.

» Test confirmatorios: permiten afirmar con un
alto nivel de certeza que la mancha que se
analiza en el proceso de genética forense es
realmente semen, por lo que son muy
especificos. Estas pruebas suelen ser mas
complejas y tienen un coste mayor. Se
centran en analizar y detectar marcadores
genéticos especificos de la muestra.
Generalmente se realizan primero los tests
presuntivos por su menor coste y si estos
resultan positivos es cuando se realiza un
test confirmatorio para poder afirmar con
seguridad y validar que hay semen en la
muestra.

Dentro de estos se encuentran la
microscopia, y el de la semenogelina, los
cuales se describiran en profundidad en el
siguiente apartado.

4.1. BASADOS EN LAVISUALIZACION.

4.1.1. Fuentes de luz alternativas.

Es una prueba de deteccién rapida basada en
fluorescencia, la propiedad de absorber luz de
longitud de onda corta y transformarla en luz de
longitud de onda larga. Para ello, se utiliza una
fuente de luz que emite ondas entre los 310 y
650 nm. EI semen tiene un amplio espectro de
excitacion, ya que cuando se aplica luz UV
(ultravioleta) sobre él usando longitudes de onda
de entre 300 y 400 nm, sus proteinas y acidos
nucleicos son capaces de excitarse emitiendo
fluorescencia, permitiendo de esta manera su
visualizacion.(13).

Este método en ciertos sentidos supone una
ventaja sobre los métodos quimicos habituales,
ya que al ser una prueba portatil permite ahorrar
tiempo y ademas es mas facil de utilizar. Es no
invasiva, segura y sencilla. También tiene la
capacidad de detectar manchas que no se ven a

simple vista. Por otra parte, la deteccion de
manchas de semen es posible en diferentes
tipos de tejido tales como algodoén, poliéster,
nailon y lana. Incluso se puede identificar fluido
seminal enlos preservativos.

Una de sus principales limitaciones es que el no
encontrar semen en la muestra no excluye la
posibilidad de que lo haya. A la inversa, la
presencia de fluorescencia, no siempre indica
que tenga que estar presente el fluido seminal
(14). Ademas, la capacidad para detectarlo varia
dependiendo del color del material. Es mas facil
sielfondo sobre el que se observan las manchas
es de color blanco. Materiales oscuros y/o muy
absorbentes dificultan la precision de la prueba.
Se debe tener en cuenta la posibilidad de que la
ropa o los diferentes elementos analizados
estén contaminados por otro tipo de sustancias
que también emiten fluorescencia (como la orina
o detergentes) y podrian llevar a incurrir en
falsos positivos.

El uso de gafas de colores (naranja, amarillo,
rojo) en combinacién con la fuente de luz permite
incrementar la posibilidad de distinguir las
manchas de semen, debido a que aumentan el
contraste y mejoran la visibilidad de la
fluorescencia(15).

Hay diferentes tipos de marcas de luces
forenses entre las que destacan: Polilight,
Bluemaxx BM500, Mineralight y Luxeon. La que
mejores resultados ha aportado es la
combinacion de Polilight con gafas de color
naranja ya que es la que detecta el semen en
una mayor cantidad de superficies distintas. Por
otra parte, Bluemaxx BM500 ha conseguido
buenos resultados a la hora de detectar
manchas de semen en tela blanca. El resto son
inferiores en cuanto a los resultados obtenidos
(16).

Como conclusion, las fuentes de luz alternativa
son de utilidad cuando se combinan con otros
métodos de deteccidon, ya que estas sirven
principalmente para localizar las manchas, pero
no permiten identificar el fluido con seguridad,
por lo que se trataria por lo tanto de un test de
tipo orientativo.
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4.1.2. Microscopiay tinciones.

Es el gold estandar dentro de las técnicas de
confirmacién. Se basa en la observacion directa
de los espermatozoides a través del
microscopio. Generalmente se suele emplear
primero un test de presuncion como el de la
fosfatasa acida, y después se comprueba
mediante este método.

Principalmente se usa la técnica de tincion
llamada “arbol de navidad”, el resultado es
positivo si se observa al menos un
espermatozoide, negativo si no observas
ninguno, y potencialmente positivo si aparecen
células con caracteristicas semejantes a las
células espermaticas (17). Su nombre se debe a
que las cabezas de los espermatozoides quedan
coloreadas de rojo y las colas de verde (8). Para
llevar a cabo este proceso, se coloca la muestra
en un portaobjetos, se afiade el colorante
Kernechtrol, que tefira las cabezas de rojo
(también llamado Rojo rapido nuclear), se deja
actuar 20 minutos y se lava con agua destilada,
posteriormente se afiade Picrico indigo carmin,
que tefira las colas de verde, se deja actuar 10-
15 segundos y se aclara con etanol al 95%, tras
el secado ya sera posible observar los
espermatozoides al microscopio.

Otras tinciones empleadas son la hematoxilina-
eosina, lade Papanicolau o la de Wright.

Los factores principales que pueden llevar a
fallos en esta técnica son la habilidad de
observacion del investigador, el volumen de
espermatozoides que se encuentran en la
muestra y el tiempo que ha pasado desde la
eyaculacion del semen.

También se pueden obtener falsos negativos en
el supuesto de que el individuo sea
azoospérmico tanto por causas naturales como
por vasectomia.

Una técnica novedosa dentro de las
metodologias de microscopia es el SPERM HY-
LITER™ . Se trata de una técnica de
fluorescencia microscépica, que requiere el uso
de un microscopio especializado. Se utiliza un
reactivo denominado isotiocianato de
fluorosceina verde, que es un anticuerpo

monoclonal que se dirige especificamente frente
a antigenos de la membrana celular de los
espermatozoides y los tifie de color fluorescente.
Su ventaja es que permite detectar pocas células
espermaticas dentro de muestras con grandes
cantidades de células vaginales(18).

4.1.3. Espectroscoépicos.

Se define la espectroscopia como el estudio de
la radiacién emitida por la sustancia que
tenemos como muestra. Los diferentes tipos de
espectroscopia depende de la energia radiante
implicada y de su longitud de onda. Para el
estudio del semen destaca la espectroscopia
Ramany lainfrarroja.

La espectroscopia Raman sirve para identificar
fluidos de manera no destructiva y es un test
confirmatorio que permite obtener los resultados
rapidamente (19). Basa su acciéon en la
dispersioén inelastica de la radiacion procedente
de una luz laser de baja intensidad y
monocromatica(20).

Al principio s6lo se estudiaba para detectar
sangre con propositos de aplicacion a la clinica,
pero en los ultimos afios han aumentado los
estudios sobre su utilidad a la hora de analizar
fluidos corporales. Con los avances recientes, se
ha conseguido que esta técnica identifique
farmacos, fibras, pintalabios e incluso
lubricantes de preservativos (lo cual podria ser
Gtil en algunos casos de violencia sexual).

Sus ventajas son que se necesitan muestras
muy pequefas para el analisis, con picogramos
llega, no necesita reactivos ni ningun tipo de
pretratamiento, no presenta interferencia con el
agua y es capaz de detectar muestras
heterogéneas. No es tan sensible como la
espectroscopia de fluorescencia, pero si tiene
una mayor especificidad y es mas selectiva.

En cuanto al analisis del semen mediante esta
técnica, el estudio llevado a cabo por Virkler y
Lednev demostré6 que una muestra de semen
seco contenia tirosina, colina y fosfato de
espermina, lo que nos permite diferenciarlo de
otros fluidos biolégicos(21).
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Actualmente existen espectrémetros de Raman
portatiles, que principalmente se usan para
identificar explosivos y drogas, pero se prevé
que un futuro también puedan ser Utiles para el
analisis forense de identificacion de fluidos(22).

Por otro lado, existe la espectroscopia infrarroja.
En el espectro del semen, los componentes
principales resultaron ser la albumina y la
fosfatasa acida, esta ultima también esta
presente en fluidos vaginales lo que podria
provocar falsos positivos, pero, aunque ambos
espectros sean similares tienen las diferencias
necesarias para poder distinguirlos. A diferencia
de la espectroscopia Raman, esta técnica se
lleva utilizando durante décadas de forma
rutinaria para el diagnéstico clinico. De todas
formas, hay muchos menos estudios sobre esta
técnica, asi que se necesitan mas analisis para
determinar de manera certera cual es el
espectro de cada fluido corporal (23).

Por ultimo, hay que destacar que una de las que
esta siendo mas estudiadas en la actualidad es
la espectrometria de masas. Esta basa su
accion en la extraccion y digestion de proteinas
mediante reactivos quimicos consiguiendo la
posterior separacion e identificacion de estas
gracias a un laser asistido por matriz. En esta
técnica los principales marcadores utilizados
para la deteccion de fluido seminal fueron la
semenogelina-1 y la semenogelina-2.
Comparando los otros métodos
espectroscépicos mencionados anteriormente
con la espectrometria de masas, es importante
incidir en las desventajas de esta ultima, ya que
se trata de un proceso destructivo y lento (la
separacion de las proteinas dura al menos 40
minutos)(20).

4.2. BASADOS EN EL ESTUDIO DE
PROTEINAS:

Dentro de este grupo destaca el test de la
fosfatasa acida seminal (SAP). La fosfatasa
acida es una fosfomonoesterasa no especifica,
secretada por la glandula prostatica y que se
encuentra en grandes cantidades en el fluido
seminal. La SAP es una enzima que es capaz de
catalizar la hidrolisis de grupos fosfato dando

lugar a un producto que interaccionara con una
sal cromoégena para lograr el cambio de color. La
actividad de la fosfatasa acida es entre 500 y
1000 veces mayor en el semen que en cualquier
otro fluido biolégico del organismo humano (7).
La fosfatasa acida seminal puede detectarse en
la vagina hasta 72 horas después del coito.

Para su deteccion se utiliza una prueba quimica
que se basa en la deteccion de enzimas
mediante un estudio del cambio de color de la
muestra. Tenemos diferentes tipos de mezcla
sustrato/revelador de color, entre ellos la mas
utilizada es la prueba rapida de la Brentamina
(8). Otros métodos son la reaccion de alfa-naftol
con sal de diazonio (Fast Red AL), la beta-naftol
con sal de diazonio (Fast Garnet B) olade ZnCI2
con sal de tetrazolio (Fast Blue B)(24).

No sirve como prueba confirmatoria, es un test
presuntivo. Después de obtener un resultado
positivo en esta prueba (un cambio de color), es
necesario confirmarlo mediante otros métodos.
Actualmente esta comercializado el test del
reactivo SM, que se usa en las investigaciones
de crimenes sexuales de todo el mundo(9).

Dentro de los inconvenientes de esta técnica
cabe destacar los siguientes: es una prueba
operador-dependiente, de manera que su
eficiencia tendra relacion con la experiencia y
habilidad del investigador, ademas, retrasos en
la lectura de la prueba pueden provocar la
aparicion de falsos positivos, por ello lo ideal es
detectar el resultado positivo durante los 5-30
segundos posteriores a la realizacion de la
prueba (25). Otro problema, es que la SAP es
una enzima, y como tal, puede degradarse por el
calor, moho, productos quimicos o putrefaccion
(8). También es importante destacar que otra
fuente de aparicion de falsos positivos es la
posible confusion de la SAP con la fosfatasa
acida vaginal (VAP), que se genera de forma
natural en la vagina a una baja concentracion.

Se han empleado otros test de deteccién de
fluido seminal basados en la actividad de otros
enzimas como el test de la leucina
aminopeptidasa (LAP) o el de la glicilprolina
dipeptidasa (GDA), pero ninguno de ellos es tan
popular como el test de la SAP.
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4.2.1. Inmunocromatograficos.

4.2.1.1. Test del antigeno prostatico especifico.

El PSA, también conocido como p30, es una
glucoproteina de cadena simple cuya funcion es
mantener la licuefaccion del semen. Se origina
en las glandulas prostaticas y es secretado en el
fluido seminal. Sus niveles en plasma varian
entre 0.2 y 5.5 pg/L. Habitualmente se usa para
la deteccion y control del cancer de prostata,
debido a que valores superiores a 4 pg/L hacen
saltar las alarmas y se debe hacer un cribado
para poder tratarlo con precocidad (26).

Se utiliza como prueba presuntiva, ya que tiene
ciertas limitaciones. Se encuentra también
presente en la leche materna, la orina y el sudor
femeninos y es producido por las glandulas
periuretrales de las mujeres (9). De todas
formas, los niveles suelen estar por debajo del
limite de deteccion de los métodos que se
utilizan en la practica forense de manera que se
reducen los falsos positivos. Para el empleo de
la PSA en genética forense no es tan importante
su deteccion en niveles absolutos, sino la
capacidad de detectarlo en muestras
contaminadas, como piezas de ropa lavadas y
cadaveres en descomposicion, en los que
podria encontrarse mezclado con otros fluidos
corporales (27).

Una excepcion es el hecho de que el PSA se
eleva en mujeres que estan a tratamiento activo
con anticonceptivos orales, sin necesidad de
que hayan mantenido relaciones sexuales (28).
También se ha detectado un aumento del PSA
en un 30% de mujeres que padecen de cancer
de mama, y dentro de estas se asocia mas a
tumores benignos con receptores de hormonas
positivos (29). Por ello es necesario elaborar
sistemas con una alta sensibilidad que sean
capaces de evitar la obtencion de falsos
positivos.

Una de las ventajas de su uso es que es que es
posible detectar PSA en individuos
azoospérmicos y en liquido preseminal (30)

Los ensayos iniciales para la deteccién de la

PSA se basaban en pruebas de tipo ELISA, sin
embargo, en la actualidad se estan
comercializando kits rapidos basados en
reacciones antigeno-anticuerpo como el Biosign
PSA test, OneStep ABAcard o SERATEC PSA
Semiquant que son mas sencillos de usar(8).

4.2.1.2. Testde la semenogelina.

La semenogelina es la proteina mas abundante
del plasma seminal humano y se produce en las
vesiculas seminales. Esta formada por dos
compuestos proteicos: semenogelina | (Sg-l1) y
semenogelina Il (Sg-Il). Su principal funcién es
ralentizar el proceso de liberacion de
espermatozoides en el aparato reproductor
femenino durante la licuefaccion del semen,
siendo esto posible al formar un coagulo con el
plasma seminal. Este proceso ocurre en los 20
minutos posteriores a la eyaculacién, y durante
este, se produce la escision de la semenogelina
mediante la PSA, dando lugar a la a-inhibina, al
antigeno especifico de la vesicula seminal y al
inhibidor de la motilidad del plasma seminal (32,
37).

La prueba de deteccion de la semenogelina es
un test inmunocromatografico y de tipo
confirmatorio. Utiliza dos anticuerpos
monoclonales especificos para la
semenogelina. La forma de utilizar este método
es la siguiente: se afiade la muestra a la zona de
la almohadilla de conjugado, lugar en el que los
anticuerpos monoclonales se unen a la
semenogelina en caso de que esté presente.
Después, difunde haciala zona de la membrana,
que inicialmente no tiene ninguna raya visible.
La linea de control indica que el test funciona
correctamente, y cuando ambas lineas (tanto
test como control) son coloreadas, es un
indicador de que la prueba es positiva y que
realmente hay semenogelina humana en la
muestra. La intensidad de la linea se compara
con un patrén de control, para asegurar que no
haya mucha variabilidad entre distintos
observadores. Finalmente, el fluido se retiene en
la mecha. Para obtener unos resultados validos,
debe esperarse 10 minutos tras la adiccion de la
muestra para interpretar el test(32).
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Figura 6. Test de deteccion de la semenogelina positivo. (Imagen creada con

BioRender)

Puede dar falsos positivos, ya que la
semenogelina también se encuentra presente
en carcinomas, y en otras partes del cuerpo
como los rifiones, el musculo esquelético, el
colon o la retina; aunque generalmente, esto no
constituye un problema en un contexto forense.
Ademas, la semenogelina tampoco esta
relacionada con ninguna enfermedad, a
diferencia de la PSA que si se vincula con la
hipertrofia y el cancer de prostata. De esta
manera no parece que tenga reacciones
cruzadas con otros fluidos corporales humanos
(33).

El test comercial mas utilizado es el RSID-test
(“Rapid Stain Identification” = Deteccion rapida
de manchas”). En el estudio citado se compara
su sensibilidad y especificidad en relacion con el
test comercial de deteccion del PSA, ABAcard
p30. Los dos métodos utilizan la misma técnica
de ensayo inmunocromatografico de
membrana. La sensibilidad demostrada por
ambos métodos es parecida, siendo la del RSID
un poco superior al ser capaz de detectar la
semenogelina en diluciones de semen de
1:100000, mientras que el ABAcard sélo alcanza
diluciones de 1:50000. EIABAcard p30 es capaz
de detectar cantidades tan bajas de PSA como
4ng/mL, mientras que el RSID-test puede
detectar semenogelina cuando la cantidad a
analizar es superiora 1 ul de semen(33).

Otro test comercial empleado es el Nanotrap Sg,
que tiene una sensibilidad similar al RSID-test.
La principal ventaja de este kit es que consigui6
demostrar la presencia de semenogelina en el
67% de las muestras que no contenian
espermatozoides. La desventaja del Nanotrap
Sg es que tras mas de tres procesos de
congelacion y descongelacion de la muestra, la
sensibilidad caia varios niveles(34).

4.3. BASADOS EN LA BIOLOGIA
MOLECULAR.

4.3.1.Basados en ARN.

4.3.1.1. Basados en ARNm.

Los ARNm (ARN mensajero) son moléculas de
ADN que desempefian un papel fundamental en
la sintesis de proteinas. A partir de una
secuencia de ADN especifica se obtiene una
molécula de ARNm complementaria mediante
un proceso llamado transcripcién, de manera
que se obtiene una secuencia de nucleotidos
formada por los codones. Los codones son
secuencias de tres nucleotidos
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correspondientes a aminoacidos especificos
que son reconocidos por los ARNt (ARN de
transferencia). A medida que el ribosoma se
desplaza a lo largo del ARNm, va reconociendo
las secuencias de nucle6tidos y ensamblando
cadenas de aminoacidos para asi sintetizar una
proteina especifica, siendo este proceso
denominado traduccion. Dependiendo de su
funcion, las células transcriben los diferentes
genes en diferentes cantidades, lo que permitira
diferenciar los tejidos y fluidos.

Hasta hace poco se pensaba que el ARN se
degradaba con rapidez, pero recientemente se
ha descubierto que es lo suficientemente
estable y resistente como para poder ser
empleado en la deteccion de fluidos biolégicos
en el analisis forense. En el estudio citado, se
realizaron distintas pruebas que demuestran
que el ARNm del semen se mantenia estable
tras 180 dias en todas las condiciones de
temperatura, ambiente y luz. Su conservacion
era mejor cuando las muestras eran humedas
que en las secas, de hecho, se demostré que era
recuperable durante al menos 547 dias cuando
se guardaban muestras humedas en bolsas de
plastico y se conservaban a temperatura
ambiente. También se descubrié que era
detectable hasta pasado el transcurso de 7 dias
en las muestras que se encontraban en un
espacio exterior sin lluvia(35).

Se puede analizar el ARNm mediante la técnica
RT-PCR combinando la utilizacién de la
trancriptasa inversa para convertir ARN en ADN
complementario con la posterior amplificacion
de los acidos nucleicos mediante una PCR o
reaccion en cadena de la polimerasa. La PCR
permite amplificar el material genético para
analizar el ADN de la muestra, en este caso el
obtenido a través de la transcripcion inversa del
ARNm. Para ello es necesario el ADN molde,
nucledétidos, cebadores (llamados
habitualmente “primers”), una ADN polimerasay
un pH y temperatura adecuados que se
consiguen gracias al tampon y al termociclador.
La primera fase consiste en |la desnaturalizacion
del ADN exponiéndolo a altas temperaturas de
entre 90-95°C. A continuacion, sucede la fase de
hibridacién, en la que se baja la temperatura
hasta los 40-60°C para conseguir la unién de los
cebadores. Por ultimo, se realiza el proceso de

extension, en el que la ADN polimerasa
incorpora nucleétidos a la cadena molde de ADN
desnaturalizada previamente en el extremo 3'.

Las ventajas de este método sobre los analisis
bioquimicos tradicionales son las siguientes: la
posibilidad de coextraer ADN y ARN de la misma
muestra, una mayor especificidad, mayor
rapidez a la hora de realizar la prueba, menor
consumo de recursos. Ademas, existe la
posibilidad de realizar un analisis
semiautomatico y simultaneo de distintas
pruebas ya que usan un formato inicial comun,
permitiendo que estos tests sean menos
operador-dependientes. Otra capacidad de la
RT-PCR es la deteccion de ARNm en muestras
tanto de semen (con presencia de
espermatozoides) como de fluido preseminal
(con ausencia de espermatozoides)(36).

Entre los marcadores utilizados en esta técnica
se encuentran los siguientes. Para los
espermatozoides se pueden utilizar protaminas
(proteinas implicadas en la condensacion de la
cromatina durante la formacién de los
espermatozoides), concretamente la protamina
2, ya que aporta mejores resultados en la
transcripcion del ARNm que la protamina 1.
Independientemente de esto, ambas han
demostrado una alta especificidad en la
deteccion de espermatozoides y manchas de
semen, dado que son marcadores que no se
encuentran en manchas de sangre (tanto
circulatoria como menstrual), saliva o tejido
endometrial. Para el fluido preseminal se usan
las transglutaminas (TGMs), que son proteinas
que se encuentran por los distintos tejidos del
organismo. En concreto, la transglutaminasa 4
(TGM4) es especifica de la prostata y por ello es
la elegida para el andlisis del fluido preseminal
(37).

La principal limitacion de este método es la
mayor inestabilidad de las proteinas del ARN en
comparacién con el ADN, debido a la ubicuidad
de las ARNasas. Pero gracias a los avances en
estudios descritos anteriormente, se ha
descubierto que llevando a cabo técnicas en las
que se aisla ala vez ADN y ARN procedente de
la misma muestra, se pueden evitar estas
limitaciones. Esto permite que a pesar de
obtener manchas heterogéneas de distintos
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fluidos, al analizarlos se pueda distinguir cual es
su procedencia(38).

La RT-PCR también sirve para la deteccion de
otros fluidos biol6gicos tales como la saliva o la
sangre. Esta ultima tiene una gran importancia
en la ciencia forense, sobre todo en los casos de
violencia sexual, ya que permite diferenciar la
sangre procedente del aparato circulatorio, que
podria aparecer en el escenario del crimen tras
un traumatismo, de la sangre de origen
menstrual (39).

4.3.1.2. Basados en ARNmi.

Los microARN son ARNs monocatenarios,
pequefios, no codificantes, de entre 19 y 25
nucleoétidos, que se unen al ARNm para inhibirlo
e impedir la sintesis de proteinas. Los genes que
codifican a los ARNmi se pueden encontrar en
exones e intrones, de manera que aparecen
patrones especificos para cada tejido(40).

Para el estudio de los fluidos corporales en
genética forense se realiza una secuenciacion
de ARNmi a partir de perfiles de STR de la
muestra. Para ello se transcribe el ARN a ADNc
(ADN complementario), que posteriormente se
purifica mediante electroforesis. EI método
elegido para llevar a cabo la deteccion es el
mismo que el del ARNm, una RT-PCR. Mediante
este analisis se diferencian con facilidad los
niveles de expresion en sangre, saliva y semen;
ya que los ARNmi son especificos de cada tejido
y alavez son diferentes entre individuos(41).

Las ventajas del ARNmi es que esta protegido
frente a las ARNasas y que tienen altos niveles
de expresion. Muestran una gran estabilidad
ante condiciones ambientales adversas (como
cambios de temperatura o radiacién UV). Sin
embargo, su analisis aun es una técnica
emergente, y es necesario elaborar una técnica
estandar que aporte reproductibilidad y fiabilidad
para poder aplicarlo en la practica forense (42).

Existen diferentes tipos de marcadores para
cada tipo de fluido corporal permitiendo que se
puedan distinguir entre ellos. Concretamente del
semen hay una gran cantidad de ARNmi

especificos, destacando los siguientes: miR-
888, miR-10by miR135a(43).

4.4.BASADOS EN LAMETILACION DELADN.

El proceso de metilacion del ADN consiste en la
union covalente de un grupo metilo (CH,), cedido
por la S-adenosil metionina (SAM), al carbono 5
de la citosina, siendo esta reaccion catalizada
por las ADN-metiltransferasas (DNMTs). Esta
unién sucede en las zonas del ADN donde se
encuentran los dinucleétidos de citosina y
guanina (CpG), que se agrupan formando las
“‘islas CpG”. Dentro de las funciones de la
metilacion del ADN destacan las siguientes:
capacidad de inhibir la expresién de genes,
inactivacion del cromosoma X, proteccion del
genoma de la transcripcion y tiene cierta
actividad en la huella genémica o “imprinting”.
Asi mismo, errores en la metilacion del ADN
estan implicados en el desarrollo de diferentes
enfermedades tales como cancer, diabetes,
desordenes psicolégicos y enfermedades
autoinmunes(44).

Para el analisis de estos patrones de metilacion
del ADN es necesario llevar a cabo un
tratamiento del ADN mediante bisulfito, que
permite diferenciar posteriormente mediante
secuenciacion o minisecuenciacion aquellas
citosinas metiladas de las no metiladas.
Posteriormente se calcula el nivel de metilaciéon
de los diferentes loci analizados, lo que nos
permitira inferir el tejido de origen mas probable
de la muestra, ya que es un método que permite
identificar diferentes fluidos al mismo tiempo
(45).

Las ventajas de este método son las siguientes:
posibilidad de crear un procedimiento
estandarizado, sencillo y potencialmente
automatizable (debido a que no es observador
dependiente), en el que se evita el consumo de
pruebas potenciales, ya que sélo es necesaria
una pequefia porcion de ADN. Todas estas
caracteristicas, junto con la alta sensibilidad y
especificidad para la deteccién de semen,
permiten conseguir una reduccién de los costes.
Ademas, destaca la mayor estabilidad del ADN
en comparacién con las proteinas utilizadas en
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otros métodos. También cabe destacar la
posibilidad de analizar varios fluidos diferentes a
lavezenlamisma prueba.

La principal desventaja es que es un método que
se basa en la cuantificacion de la metilacion en
diferentes marcadores, lo cual supondria un
problema en muestras contaminadas o mezclas
de diferentes fluidos; mientras que otras
técnicas, como por ejemplo el analisis al
microscopio si que permiten la deteccion de
semen independientemente de que sea un
componente minoritario dentro de la mezcla
(46). Debido a esto, en caso de obtener
resultados no concluyentes, se podria utilizar el
analisis visual para confirmar la existencia de
semen. También hay que tener en cuenta que se
pueden producir falsos positivos en los casos en
los que el individuo sea azoospérmico (47).
Ademas, la conversion con bisulfito es una
técnica muy agresiva que fragmenta el ADN y
reduce su complejidad, porlo que las cantidades
de ADN inicial requeridas son mayores que para
los analisis de ADN destinados a la obtencién de
un perfil identificativo.

Para la identificacion de los fluidos corporales se
emplean los tDMR (tissue-specific Differentially
Methylated Region), que son regiones del ADN
que muestran diferentes patrones de metilacién,
siendo especificos de cada tipo de tejido y
permitiendo la diferenciacion entre ellos. Dentro
de los marcadores que actualmente estan
siendo estudiados para la identificacion de
semen destacan FGF7, DACT1, USP49 y
ZC3H12D por su elevada especificidad, sin
embargo, aun se necesitan mas estudios para
su correcta aplicacion en la genética forense
(48). Una de las técnicas novedosas que se
podria emplear es la MPS, que es capaz de
combinar la deteccion de marcadores de
diferentes tejidos (49), y ademas resulta util a la
hora de estimar el tiempo que lleva la manchaen
una determinada superficie y para determinar la
edad del donante (50).

Otras utilidades de la metilaciéon del ADN
adicionales a la identificaciéon de fluidos
corporales son las siguientes: determinacion de
la edad del donante de la muestra, deteccion de
ADN artificial y distincién de gemelos
monocigoticos(51).

4.5. MICROBIOMAS.

Es una técnica emergente de la que aun no
existen demasiados estudios. La definicion de
microbioma es la comunidad de
microorganismos con sus elementos genéticos
que ocupan un habitat especifico. Para su
estudio se utiliza técnicas como la MPS que
permite el analisis simultaneo de las secuencias,
siendo posible combinar un gran numero de
muestras y marcadores, y se estudia la
presencia de los diferentes organismos en la
muestra utilizando loci que permiten diferenciar
especies (52). Las posibles aplicaciones de los
microbiomas en genética forense son las
siguientes: determinar la procedencia
geografica, ancestralidad y estilo de vida del
individuo del que procede la muestra,
determinar el fluido biolégico presente en el
vestigio, determinar la causa y fecha de muerte,
investigar crimenes de bioterrorismo o buscar
indicadores de agresion sexual (53).

Las bacterias que aparecen
predominantemente en el semen son:
Prevotella, Lactobacillus y Pseudomonas (54).
Actualmente, falta aun mucha investigaciéon
respecto a las muestras de semen. Para poder
implementar su aplicaciéon generalizada al
mundo de la genética forense se deben
establecer protocolos estandar sobre la
recoleccion y mantenimiento de las muestras,
que posteriormente tendran que ser validados.
También es necesaria la creacién de una base
de datos fiable y completa para poder interpretar
los resultados correctamente (55).

Los estudios mas avanzados actualmente se
basan en el analisis del microbioma de la piel, la
saliva o los fluidos vaginales para la
identificacion de individuos(56).

5. ANALISIS NUEVAS TENDENCIAS.

Dentro de este apartado el objetivo es describiry
clasificar las tendencias de los nuevos ensayos
que han sido desarrollados durante los ultimos 5
afos para la deteccion de fluido seminal y que
permiten mejorar la sensibilidad y especificidad
de los métodos habituales.
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En primer lugar, los 36 estudios se han
clasificado en funcion de la metodologia
utilizada descrita previamente en el apartado 4,
dando lugar a los siguientes resultados (Figura
8):

* Inmunocromatograficos: 2

* Espectrometriade masas: 2

¢ Metilacionde ADN: 8
¢ ARNmMI: 8
¢ Microbiomas: 3

¢« mRNA:13

AMALISIS NUEVAS TENDENCIAS

Figura 8. Clasificacion en funcién de la metodologia utilizada de los nuevos
ensayos de deteccion de fluido seminal desarrollados en los ultimos 5 afios.

De los métodos inmunocromatograficos solo
se han encontrado dos estudios, uno basado en
reacciones antigeno-anticuerpo y otro en
métodos de fluorescencia, pero ambos utilizan
la semenogelina como biomarcador del fluido
seminal.

En relacion con la espectrometria de masas,
ambos estudios emplean como biomarcador
seminal la semenogelina-2 y que basan su
accién enladigestion de la tripsina.

En la actualidad los métodos mas ampliamente
investigados son los basados en biologia
molecular, incluyendo la metilacion de ADN, el
estudio de los microbiomas y la deteccion de
ARNmMi, y destacando el estudio de los ARNm.
Se han identificado una serie de biomarcadores
de ARNm que son especificos del fluido seminal,
siendo los mas utilizados: PRM1, PRM2 Y
SEMG-1.

En cuanto a los ARNmi, destaca la gran
cantidad de diferentes marcadores identificados
para la deteccion de fluido seminal, siendo el de
uso mas generalizado el miR-888-5p, y
empleando generalmente la técnica de RT-
gPCR.

Para los ensayos basados en metilacion del
ADN, todos los estudios incluyen marcadores
especificos de la saliva en adiccién al semen.
Los marcadores de fluido seminal mayormente
empleados son SE3 y SE4. Las pruebas que
estan siendo mas utilizadas son el ensayo de
metilacién multiplex mediante
minisecuenciacion o SNaPshoty la ARMS-PCR
(ampilification refractory mutation system-PCR),
previa conversion del ADN con bisulfito.

De entre los métodos basados en biologia
molecular, el que cuenta con menos estudios
publicados recientemente es el analisis de los
microbiomas, esto se debe a que abundan los
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estudios referentes a otros fluidos de
importancia bioldgica, sin embargo, su
capacidad de analizar la presencia de semen
aun esta siendo investigada. Las bacterias mas
frecuentemente detectadas en el fluido seminal
son los Staphylococcus y los Corynebacterium,
empleando para ello la amplificacion de 16S
ADNr (ADN recombinante).

La tendencia generalizada entre las
metodologias basadas en biologia molecular es
que los ensayos permitan la diferenciacion
simultanea de otros fluidos de importancia
bioloégica, destacando: fluido vaginal, sangre
venosa, sangre menstrual y saliva.

Otros fluidos menos utilizados son: heces, piel,
orina y secreciones nasales. Es sumamente
importante este gran avance, ya que al poder
analizar diferentes fluidos al mismo tiempo se
consigue reducir la cantidad de muestra
necesaria, y con ello, disminuir el tiempo de
realizacion de la prueba y también los costes.

6. CONCLUSIONES.

La detecciéon de fluido seminal es de extrema
importancia en la genética forense, destacando
su papel en los casos de investigaciones
relacionadas a delitos sexuales, ya que
confirmar la naturaleza del fluido puede ser un
elemento crucial en la reconstrucciéon de los
hechos.

Las técnicas de microscopia optica y las luces
forenses UV han sido y siguen siendo
ampliamente utilizadas, pero son altamente
dependientes de la habilidad y experiencia del
investigador. Las técnicas
inmunocromatograficas para la deteccion de
fluido seminal, tales como la deteccion de la PSA
o de la semenogelina, son altamente sensibles y
por ello son las mas ampliamente utilizadas en
los laboratorios de genética forense.

Los métodos de identificacion de fluido seminal
que estan siendo mas ampliamente estudiados
en la actualidad son los basados en biologia
molecular, especialmente la deteccion de
mRNA, en ensayos de tipo multiplex que

incluyen varios targets para la deteccion de
fluido seminal y otros fluidos de interés en
genética forense.

Los métodos basados en biologia molecular
permiten la identificacion simultanea de varios
fluidos corporales en un mismo ensayo,
reduciendo la cantidad de muestra utilizada, lo
que evita tener que priorizar unos analisis frente
a otros en casos en los que el vestigio biolégico
es limitante. Sin embargo, para su aplicaciéon en
la rutina forense se requiere un mayor
desarrollo, estandarizacion y validacion.
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¢ NINO ZARANDEADO O LESIONES ACCIDENTALES?
SHAKEN BABY ORACCIDENTAL INJURIES?

BOTET GOMEZR.", SANCHEZ BOTET T, VALVERDE-GRIMALDI GALVANA.?, LOPEZ GARCIA
P.L.*, SANCHEZ UGENAF.

RESUMEN.

El diagnéstico del Sindrome del nifio sacudido es sumamente delicado. Las repercusiones judiciales, policiales y asistenciales son
de un interés extraordinario. Presentamos el caso de un nifio de 2 afios con unas circunstancias y lesiones que podrian hacer
sospechar un posible caso de maltrato infantil y/o sindrome del nifio sacudido. Tras una exhaustiva investigacion policial, médico
forense y social y oir las declaraciones de los implicados, se llegd a la conclusion de que las lesiones son perfectamente
compatibles con un origen accidental, tal como referian los testigos. Valoramos las caracteristicas anatomo-morfolégicas de las
lesiones retinianas para el diagnéstico diferencial.

PALABRAS CLAVE: HEMORRAGIAS RETINIANAS. NINO SACUDIDO. MALTRATO INFANTIL.

ABSTRACT.

Diagnosing shaken baby syndrome is an extremely sensitive matter. The legal and judicial repercussions are extraordinarily
interesting. Take the case of a 2 year old child with circumstances and injuries which warrant suspicion of child abuse and/or shaken
baby syndrome. After a comprehensive police, coroner and social investigation, and hearing testimony from everyone involved, the
conclusion was that the injuries were perfectly consistent with an accident, as the witnesses said. We can look at the anatomo-
morphological characteristics of the retinal injuries for the differential diagnosis.

KEY WORDS: RETINALHAEMORRHAGE. SHAKEN BABY. CHILD ABUSE.

CONTACTO: Félix Sanchez Ugena. Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses. Avenida de Antonio Masa Campos s/n. 06006
Badajoz. Espafia. Email: felix.sanchez@justicia.es. 924238620

1.ANTECEDENTES. enrojecimiento facial, pero que después de una
hora comienza a notar un deterioro progresivo

Nifio de 2 afios llevado al Servicio de Urgencias del nivel de consciencia.

de Pediatria tras haber sufrido una caida por

unas escaleras en su domicilio. Sobre las 11 horas avisa a los servicios de
emergencia, que al llegar lo encuentran en

En la exploracion se aprecié la existencia de un parada cardiorrespiratoria. Tras 45 minutos de

céfalohematoma de unos tres centimetros soporte vital avanzado y diez dosis de

aproximadamente en la region frontal derecha. adrenalina, logran recuperar el ritmo cardiaco y

Con el diagnéstico de Traumatismo Craneal, los lo trasladan al hospital.

facultativos recomiendan permanecer en

observacion hospitalaria, si bien por insistencia Ingresa en la Unidad de Cuidados Intensivos

de la cuidadora se le da el alta a su domicilio con Pediatricos. En estudios de imagen se objetiva

las pertinentes instrucciones. la existencia de un hematoma subdural en el
hemisferio izquierdo (fronto-parieto-temporal)

Transcurridas poco mas de 24 horas del suceso, con efecto masa y edema cerebral difuso

sobre las 08:30 horas de la mafiana, parece ser (FIGURA 1). Por parte de Neurocirugia se
que sufre una nueva caida por las mismas descarta tratamiento quirdrgico. Se realiza
escaleras. La cuidadora manifiesta que en un electroencefalograma siendo isoeléctrico (EEG
primer momento el nifio no acusaba nada, salvo plano)

. Médico Intensivista. Hospital Universitario de Badajoz. Espafia.

. Médicos Forenses. Instituto de Medicina Legal de Badajoz. Espafia.

. Médico de Urgencias. Hospital de Mérida. Espafia.

. Facultativo del Servicio de Histopatologia. Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses, Departamento de Madrid, Espafia.
. Médicos Forenses. Instituto de Medicina Legal de Badajoz. Espafia.
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FIGURA 1. En la TC se puede observar hematoma subdural
fronto-parieto-temporal izquierdo con desplazamiento de la linea
media de 6 cmy datos de edema cerebral difuso.

En estudio oftalmologico se observan multiples
hemorragias intra-rretinianas y sub-retinianas
en ambos ojos, que guardan cierto grado de
simetria. En el ojo izquierdo, un acumulo de
liquido a nivel macular que produce una
sobreelevacion de la retina a nivel de las
arcadas vasculares que rodean la macula,
compatible con un desprendimiento de retina.

Ante la situacién de muerte encefalica
acreditada clinicamente y por
electroencefalograma de larga duracion (prueba
instrumental) sobre las 13 horas del siguiente
dia se objetiva la muerte encefalica. Se propone
a la familia la posibilidad de donacién de
organos, lo que rechazan.

Ante la causa y circunstancias de la muerte, se
comunica al juzgado y se acuerda el traslado del
cadaver al Instituto de Medicina Legal para su
estudio.

2.EL CONTEXTO.

En el domicilio, ademas del menor fallecido,
viven dos hermanos gemelos de tres afos, el
padre de éstos, de 23 y su pareja, de 21, que a su
vez tiene un hijo de 18 meses. La mujer tiene
antecedentes penales por lesiones y robo con
fuerza. Todos los menores estan al cuidado de
ella. Ambos adultos son consumidores de
cannabis.

La casa esta ocupada de forma irregular desde
unas dos semanas antes de los hechos. Las
condiciones de habitabilidad de la vivienda son
precarias. Los seis miembros duermen en
colchones sobre el suelo, en una habitacion
situada en el primer piso. A este dormitorio se
accede mediante una escalera de unos trece o
quince escalones, con mucha pendiente, sin
pasamanos ni barandilla de proteccion.
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La pareja de padre, que es la cuidadora, declara
que el nifio se ha caido en dos ocasiones de
forma accidental por la escalera, la primera vez
estando todos en casa.

Los nifios estan correctamente vacunados y
atendidos. La madre biolégica no tiene queja
alguna de la atencion prestada por la pareja
actual del padre hacia sus hijos. Las
investigaciones policiales no recogen
antecedentes de malos tratos por parte de la
mujer ni por el padre.

3.AUTOPSIA.

Previamente al examen necrépsico, se realiza
un mapa radiolégico de todo el cuerpo, no
observandose fracturas recientes ni antiguas.

3.1. EXAMEN EXTERNO.

Cadaver desnudo de un nifio de 2 afios de raza
caucasica y sexo masculino. Normoconstituido.
Mide 94 cm de talla en decubito supino. Peso

estimado unos 14 Kg.

Como signos de intervencion médica reciente se
aprecian punturas vasculares en las regiones
yugular izquierda, fosa cubital izquierda, region
inguinal izquierda y puntura intraésea en la
pierna derecha.

Presenta las siguientes lesiones:

- Hematomas faciales multiples.

- Excoriaciones redondeadas en ambas
mejillas, dispuestas simétricamente (Figura

2).

- Hematoma redondeado en la cara lateral del
brazo izquierdo, de 1 cm de diametro.

- Hematomas intensos (bolsas sanguineas)
en la porcién caudal de ambos gluteos
(Figura 3).

- Hematomareciente enlarodillaizquierda.

- Multiples hematomas en ambas piernas en
diferentes estadios evolutivos.

FIGURA2. Detalle de la lesion de la mejilla derecha, tomada con lente de aumento
una vez practicada la autopsia y lavado el cuerpo.

i ¢Nifio zarandeado o lesiones accidentales? . i
BOTET GOMEZ R., SANCHEZ BOTET T., VALVERDE-GRIMALDI GALVAN A., LOPEZ GARCIAP.L., SANCHEZ UGENAF.



Boletin Galego de Medicina Legal e Forense n2. 33. Julio 2023

FIGURA 3. Bolsas sanguineas en la parte inferior de ambos gluteos. Lesiones
compatibles con haberse producido al golpearse con un escalén al caerse por las
escaleras.

3.2. EXAMEN INTERNO.

En el levantamiento dorsal (Peel-off) no se
observan lesiones. Hematoma en la cara lateral
del brazo izquierdo, en correspondencia con el
descrito en el examen externo. Pequeio
hematoma en el tercio superior de la cara
posterior del muslo izquierdo. Hematoma en las
masas musculares de los gemelos en la pierna
izquierda.

Hematoma en el colgajo anterior que interesa
las regiones frontales, parietal derecha y vértex
craneal. Extenso hematoma en la regidn
occipital, tanto en el colgajo cutaneo como en el
epicrdneo. Hematoma subdural en la region
fronto parieto occipital izquierda. Parénquima
cerebral desestructurado. Peso del encéfalo
1.070 g; peso promedio de referencia 970 g.
Hematoma en el musculo
esternocleidomastoideo izquierdo, en relacion
con las punturas terapéuticas. Resto sin
caracteristicas de interés.

3.3.ESTUDIO HISTOPATOLOGICO.

Ante la duda surgida acerca del origen de las
lesiones faciales (pellizcamiento, quemaduras
de cigarrillos...) se solicita estudio
histopatolégico, aligual que el de los ojos.

En ambos ojos se identifican hemorragias en el
nervio optico con extension al tejido adiposo
circundante. Hemorragias retinianas focales,
localizadas en la membrana limitante interna y
capa de fibras nerviosas y en las proximidades
de la salida del nervio 6ptico. Las hemorragias
son recientes y estan compuestas
mayoritariamente por hematies. No se
identifican sideréfagos. Los hallazgos son mas
intensos en el ojo izquierdo.

En las lesiones de ambas mejillas se observa
una ulceracién de la superficie epidérmica con
necrosis de queratinocitos y pérdida de anejos
(compatible con lesién de rascado). En la lesién
de la mejilla izquierda, en el tejido celular
subcutaneo subyacente, también se identifica
un denso infiltrado inflamatorio con componente
de eosinodfilos. Los hallazgos son compatibles
con lesiones excoriativas por picaduras de
artrépodos.
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FIGURA 4. Hemorragia alrededor del nervio éptico derecho (1: macroscopica; 2: microscopica). Hemorragia en la retina
derecha (3).

FIGURA 5. Hemorragia alrededor del nervio 6ptico izquierdo (1: macroscoépica; 2: microscopica). Hemorragia en la retina
izquierda (3).
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FIGURA 6. Lesién cutanea de la mejilla izquierda con ulceracion de la epidermis, necrosis de queratinocitos
(1) e infiltrado inflamatorio con componente de eosinéfilos en el tejido celular subcutaneo (2).

4.DISCUSION. afos, caracterizado por la existencia de
hemorragias retinianas, hematoma subdural o
El Sindrome del nifio sacudido/traumatismo hemorragia subaracnoidea, en ausencia de un
craneoencefalico por abuso es una forma de traumatismo externo o en el contexto de un
maltrato fisico infantil, generalmente en traumatismo de baja intensidad que no permite
lactantes o en todo caso nifios menores de tres explicarla severidad del cuadro lesivo [1].
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Se trata de un diagnéstico desagradable vy
sumamente delicado. Las repercusiones
juridicas, policiales, sanitarias y sociales son
extraordinarias. Por ello es necesario hacer un
diagnoéstico diferencial con lesiones de origen
fortuito y las conclusiones del informe forense
deben estar bien fundamentadas desde el punto
de vista cientifico.

Tradicionalmente las hemorragias retinianas se
han considerado patognomédnicas de maltrato
infantil. Actualmente estas hemorragias se
describen en casos de episodios convulsivos,
traumatismos craneoencefalicos severos [2],
hipertensiéon intracraneal [3], y maniobras
enérgicas de reanimacion cardiopulmonar [4-6],
siendo estas tres ultimas circunstancias
acontecidas en el caso que nos ocupa.

Conforme a la bibliografia examinada, segun el
origen primario de la hemorragia retiniana las
caracteristicas son diferentes, por lo que,
valorando el contexto en el que ocurren, apoyan
la existencia o no de maltrato [3, 7-8].

Cuando se producen en el contexto de maltrato
o Sindrome de nifio sacudido, su mecanismo de
produccion esta en relacion con un proceso de
aceleracion-desaceleracion repetitiva lo que
ocasiona un dafo directo en los vasos retinianos
[9]. En este caso las hemorragias se
caracterizan por ser bilaterales, pre-retinianas,
periféricas y con afectacion de multiples capas
de la retina o el vitreo. Ademas, pueden
aparecer pliegues retinianos perivasculares y
retinosquisis, lo cual seria muy sugerente de
maltrato en ausencia de trauma mayor
acompainiante.

En el caso que presentamos, las caracteristicas
de las hemorragias retinianas son claramente
diferentes. Son bilaterales, con cierto grado de
simetria, intrarretinianas y sub-retinianas, por
tanto no pre-retinianas. Existen hemorragias
focales, no en multiples capas, en las capas mas
internas: limitante externa y fibras nerviosas.
Tampoco existen pliegues retinianos ni
retinoquisis. En el ojo derecho, hay liquido
macular que produce una sobreelevacion de la
retina a nivel de las arcadas vasculares que
rodean la macula. Por tanto, conviene sefialar
que las caracteristicas anatomo-morfolégicas

de las lesiones retinianas, consideradas en el
contexto de los hechos, son un elemento
esencial para el diagnéstico diferencial del
sindrome.

En consecuencia, el origen de las lesiones es
sugestivo de un cuadro de hipertension
intracraneal compatible con un mecanismo de
produccion multifactorial, en el que se
superponen el traumatismo craneoencefalico, el
hematoma subdural fronto-parieto-temporal, las
maniobras de reanimacién cardiopulmonar
avanzada durante un periodo de tiempo
prolongado (40 minutos) y la hipertensiéon
intracraneal consiguiente, que finalmente
desembocé en muerte encefélica.

La autopsia practicada corrobord los
diagnésticos clinicos. Las hemorragias
retinianas se consideran de reciente produccién
y por tanto encuadrables en un momento
alrededor del suceso. Las lesiones faciales
permiten atribuir su origen a picaduras de
insectoy posteriorrascado.

En el caso que nos ocupa, el examen del lugar
de los hechos nos permiti6 observar las
caracteristicas de lavivienday la peligrosidad de
la escalera por la que el menor pudo haber
caido, haciendo compatible las lesiones que
presentaba, incluidas las de la region glutea, con
ladinamicalesional referida por la cuidadora.

Tras una valoracion conjunta del atestado
policial, el examen del lugar de los hechos, los
estudios forenses macro y microscopicos, los
datos sociales del entorno del menor y las
declaraciones de los testigos, se llegd a la
conclusién con un razonable margen de
verosimilitud, de que nos encontrabamos ante
unas lesiones de caracter accidental, pudiendo
descartar el maltrato como origen de las
lesiones.

CONFLICTO DE INTERESES.

Los autores de este articulo declaran no tener
ningun tipo de conflicto de intereses en relacion
con lo expuesto en el presente trabajo.
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MUERTE POR PERITONITIS SECUNDARIA A ESTRANGULACION

DEL PENE.
DEATH FROM PERITONITIS DUE TO PENILE STRANGULATION.

GARCIAPEREZ JL.", LOPEZ CALVOA?

RESUMEN.

Presentamos el caso de un varén de 60 afios que hallan fallecido en su domicilio tras varios dias refiriendo que se encontraba mal.
Consta el antecedente de consumo ocasional de cocaina y hachis. En la autopsia se observé que el pene estaba congestivo e
hinchado, con aspecto necrético y tenia colocado un anillo metélico en la base. Ademas, habia abundante fibrina en la pelvis y
adherencias entre el colon y la vejiga. En el estudio quimico-toxicol6gico se encontré benzoilecgonina en orina. Para el estudio
histopatolégico se remitieron fragmentos de varios érganos y estructuras. Los hallazgos mas relevantes fueron: necrosis del pene
con denso infiltrado inflamatorio predominantemente neutrofilico y canales vasculares dilatados con trombosis. Se observaron
trombos en vasos pulmonares de pequefio y mediano calibre. Habia exudado fibrinopurulento en el peritoneo parietal (pared
anterior del abdomen) y visceral (vejiga y colon). La peritonitis fue la causa de la muerte, provocando un shock séptico que puede
resultar mortal si no se recibe tratamiento.

PALABRAS CLAVE: NECROSIS, ESTRANGULACION PENEANA, PERITONITIS.

ABSTRACT.

We present the case of a 60-year-old man who died at home after several days referring that he was unwell. There was a history of
occasional cocaine and hashish consumption. Autopsy results indicated that penis was engorged and swollen, with necrotic aspect
and had a metallic ring placed at the base. In addition, there was abundant fibrin in pelvis and adhesions between colon and bladder.
In the chemical-toxicological study, benzoylecgonine was found in urine. Fragments of several organs were submitted for
histopathological study. The most relevant findings were: necrosis of the penis with dense inflammatory infiltrate predominantly
neutrophilic and dilated vascular channels with thrombosis. In addition, thrombi were observed in small and medium caliber
pulmonary vessels. There was fibrinopurulent exudate in parietal (anterior abdominal wall) and visceral (bladder and colon)
peritoneum. Peritonitis was the cause of death, causing septic shock, which can be fatal without treatment.

KEY WORDS: NECROSIS, PENILE STRANGULATION, PERITONITIS.
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Fotografia 4. Corte perpendicular del pene que evidencia marcada
congestion en los cuerpos cavernosos y esponjoso.
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Fotografia 5. Fragmentos del pene remitidos para estudio histopatolégico.
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Microfotografia 7. Necrosis y denso infiltrado neutrofilico en el estroma.
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Microfotografia 9. Pared anterior del abdomen con infiltrado fibrinopurulento en la superficie serosa.
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CLAVES PARA DIAGNOSTICAR ADECUADAMENTE EL

TROMBOEMBOLISMO PULMONAR (TEP) EN LA AUTOPSIA.
CLUES TO PROPERLY DIAGNOSE PULMONARY THROMBOEMBOLISM
(PTE) AT AUTOPSY.

LUCENAJ.", PRIETO-CUADRAD.?

RESUMEN.

El tromboembolismo pulmonar (TEP) es una causa frecuente de muerte subita en personas adultas de mediana edad y ancianos,
pero también en adolescentes y adultos jévenes. Estos casos suelen ser objeto de autopsia, bien forense o clinica, por lo que es
conveniente conocer las caracteristicas morfolégicas de los émbolos pulmonares que permitan su diagnostico diferencial con los
coagulos postmortem. Los hallazgos patolégicos mas significativos se encuentran en arterias pulmonares, tejido pulmonar y
corazon, pero no debe concluirse la autopsia sin localizar el foco trombdgeno, habitualmente situado en las venas profundas de las
extremidades inferiores, que deben ser sistematicamente evaluadas en la necropsia. Este articulo, realizado a solicitud del Director
del Boletin Galego de Medicina Forense, tiene como objetivo exponer las caracteristicas macroscépicas y microscépicas del TEP,
de su origen habitualmente en los sistemas venosos profundos de las extremidades inferiores y de las lesiones pulmonares
asociadas. Las caracteristicas morfolégicas permitiran realizar el diagnoéstico diferencial con los coagulos postmortem y estimar la
data de los trombos, aspecto de gran importancia desde el punto de vista médico-legal. Finalmente se presentan dos casos clinico-
patoldgicos de fallecidos con TEP y coagulo postmortem para ilustrar mejor las diferencias entre ambos.

PALABRAS CLAVE: TROMBOEMBOLISMO PULMONAR; COAGULO POSTMORTEM; AUTOPSIA FORENSE; AUTOPSIA
CLINICA.

ABSTRACT.

Pulmonary thromboembolism (PTE) is a frequent cause of sudden death in middle-aged adults and elderly, but also in adolescents
and young adults. These cases may be object of an autopsy, being forensic or clinical, and for that reason is necessary to know the
morphologic characteristics of the pulmonary emboli which allow the differential diagnosis with the postmortem clots. Most
significative pathologic findings are located in the pulmonary arteries, the lung tissue and the heart; however, the autopsy should not
be finished without the localization of the thrombogenic source, usually located at the deep leg veins which should be systematically
evaluated at the autopsy. The aim of this paper, made at the request by the Director of the Galician Bulletin of Forensic Medicine, is to
present the gross and histological features of the PTE, its origin at the deep leg veins and the associated lesions of the lung.
Morphologic features may allow the differential diagnosis with the postmortem clots and the dating of thrombus formation, which is
an important medicolegal issue. Finally, two clinico-pathological cases of deceased with PE and postmortem clot are presented to
betterillustrate the differences between them.

KEY WORDS: PULMONARY EMBOLISM; POSTMORTEM CLOT; FORENSICAUTOPSY; CLINICALAUTOPSY.

CONTACTO: Joaquin Lucena Romero. Email: joaquin.lucena@gmail.com

1.INTRODUCCION.

El tromboembolismo pulmonar (TEP) consiste
en el enclavamiento en las arterias pulmonares
de un trombo desprendido (émbolo) desde
alguna parte del territorio venoso o desde las
cavidades derechas del corazon. El TEP y la
trombosis venosa profunda (TVP) son
manifestaciones de la misma entidad clinico-
patolégica, la enfermedad tromboembdlica
venosa (ETEV)[1]. Es una enfermedad que
presenta una tasa de mortalidad menor al 8% en

los casos diagnosticados y tratados, sin
embargo, alcanza una mortalidad del 30% en los
no diagnosticados[2].

ElI TEP es una causa frecuente de muerte subita
(MS) en personas adultas de mediana edad y
ancianos, pero también en adolescentes y
adultos jovenes. Estos casos suelen ser objeto
de autopsia, bien forense o clinica, por lo que es
conveniente conocer las caracteristicas
morfolégicas de los émbolos pulmonares que
permitan su diagnéstico diferencial con los

1. Servicio de Patologia Forense. Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses. Sevilla.
2. UGC provincial de Anatomia Patolégica. Hospital Clinico Universitario Virgen de la Victoria. IBIMA. Malaga.
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coagulos postmortem. La diferenciacion entre
ambos no suele ocasionar muchas dificultades
en la autopsia macroscoépica para un patélogo
experimentado; no obstante, cuando el trombo
se formo pocas horas antes de embolizar, o se
trata de pacientes en tratamiento anticoagulante
o fibrinolitico, las diferencias pueden ser mas
sutiles por lo que el examen histopatoldgico es
definitivo en estos casos. El examen
histopatoldgico también es de gran utilidad para
estimar la data de los trombos, aspecto de gran
importancia médico-legal como luego se
comentara[3].

En los ultimos 5 afos (2018-2022), en el SPF de
Sevilla se han realizado 5194 autopsias en
cadaveres completos, 3066 (59%) de origen
natural y de ellas 2153 (70%) de origen
cardiovascular. En estos 5 anos se han
diagnosticado 136 MS por TEP (54% mujeres,
predominio entre 66 y 80 afos), representando
el 4.4% de todas las muertes naturales y el 7.6%
de las muertes naturales cardiovasculares, cifra
que es superior a la descrita en Japén (1.5% de
todas las MS)[4] y casi el doble de lo que
publicamos en un estudio previo(1). Con
respecto a las autopsias en poblacién de 1-35
afos, desde 2004 a 2021 (18 afos) hemos
tenido 339 MS de las que 267 (79%) eran de
origen cardiovascular y dentro de ellas 32 (12%)
fueron debidas a un TEP (59% varones, rango 2-
35 afos) [5]. La tasa de TEP en este grupo de
edad es de 0.20/100000 habitantes/afio, cifra
inferior al 0.36/100000 habitantes y afio descrito
en un estudio previo realizado en Dinamarca[6].

La patogenia de la formacién del trombo sigue
basandose en la clasica triada de Virchow
(1856)[7]: estasis vascular, dafio endotelial y
anomalias de la circulacion sanguinea. Existen
diversos factores genéticos, asi como
condiciones adquiridas, permanentes o
temporales, que favorecen el desarrollo de un
TEP. Entre los factores de riesgo adquiridos se
encuentran la inmovilizacién prolongada,
movilidad reducida, toma de anticonceptivos
orales, obesidad, edad avanzada, tabaquismo,
embarazo y puerperio, enfermedades
psiquiatricas, fundamentalmente esquizofrenia
y tratamiento con antipsicéticos, sobre todo
Clozapina[1,8,9,10]. La predisposicion genética
del riesgo elevado de trombosis venosa se

describe con el término trombofilia que esta
asociada con mutaciones genéticas en los
factores que inhiben o regulan la cascada
fisiologica de coagulacion. Entre ellos, las
mutaciones mas frecuentes se han hallado en el
factor V de Leiden, que determina una
deficiencia en la activacion de la proteina C, y en
la protrombina G20210 y con menor frecuencia
la antitrombina (I, Il y lll) y las proteinas C y
S[11,12].

El objetivo de este articulo es exponer las
caracteristicas macroscépicas y microscopicas
de los trombos pulmonares que permitan su
diferenciacion de los coagulos postmortem. Los
hallazgos patolégicos mas significativos se
encuentran en arterias pulmonares, tejido
pulmonar y corazén, pero no debe concluirse la
autopsia sin localizar el foco trombdgeno,
habitualmente situado en las venas profundas
de las extremidades inferiores, que deben ser
sistematicamente evaluadas en la necropsia.

2. TECNICADE LAAUTOPSIA.

En el examen externo, es importante determinar
si existe trombosis venosa profunda,
determinando la presencia de alguna
extremidad inferior roja e hinchada,
comprobando la circunferencia bilateral de la
pantorrillay el muslo[3].

En el examen interno, es interesante determinar
si hay hallazgos relacionados con traumatismos,
cirugia reciente, o neoplasias subyacentes
conocidas o no, dado la potencial existencia de
sindromes paraneoplasicos que se relacionan
con alteraciones de la coagulacién y son causas
secundarias de TEP.

Ante la sospecha de TEP se debe proceder
mediante técnica de diseccion de Gohn, con una
extraccion en bloque de los 6rganos toracicos
incluyendo lengua y glotis. Para localizar el
trombo, lo mejor es buscarlo in situ, por lo que se
aconseja abrir la arteria pulmonar mediante
abordaje posterior debajo de las uniones
traqueo-bronquiales donde se localizara la cara
posterior de la divisibn en rama izquierda y
derechade la arteria pulmonar[13].
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Tras la apertura de la arteria pulmonar si se
visualiza algun tipo de estructura tubular
intraluminal, es importante no movilizarlo ni
traccionar del mismo ya que, en fresco, existe
riesgo de disgregacion de este. Por lo tanto, es
importante seguir abriendo el flujo vascular
arterial pulmonar de forma anterégrada, hasta
las ramas lobares principales. Si en fresco no
existen datos suficientes para determinar la
naturaleza del TEP, es aconsejable practicar una
fijacién parcial de las estructuras en formol, y
proseguir con la diseccion de forma diferida y
secuencial (en 24 horas posterior), a fin de
favorecer la fijacién del material intravascular,
permitiendo conservar laintegridad del mismo en
sucesivos cortes del parénquima pulmonar
siguiendo planos vasculares.

Es importante comprobar la presencia de TEP
tanto en segmentos proximales (en
bifurcaciones, émbolos en silla de montar) como
en la vascular distal (ramas lobares y

Figura 1. Trombo “en silla de montar” situado en ambas arterias pulmonares (confirmado histolégicamente). Varén de 28 afios

segmentarias) porque no es infrecuente que sea
una enfermedad de multiples eventos.
Finalmente, se debe observar el parénquima
pulmonar ya que la presencia de edema
pulmonar puede indicar insuficiencia cardiaca
congestiva preexistente, lo que supone una
causa contribuyente de TEP[14].

3. CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DE
LOS TROMBOS.

El tromboémbolo causante del TEP se localiza
en las arterias pulmonares. Los trombos de gran
tamafio suelen quedar ubicados en el tronco
arterial principal llegando a obstruir en ocasiones
ambas arterias pulmonares determinando el
denominado “trombo en silla de montar” (Fig. 1).
Los de menor tamafio obstruyen ramas
principales de dicha arteria y los mas pequefios,
las ramas intrapulmonares.

con AP de trombofilia por déficit de proteina S que fallece subitamente en el domicilio.
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Los trombos se diferencian morfolégicamente en
dos grandes tipos en funcion de su grado de
evolucion cronoldgica: trombos grises (Fig. 2) y
trombos rojos (Figs. 1 y 3). Los trombos grises
son compactos, de coloracién blanquecina y
laminados a la seccion. Los trombos rojos son
igualmente compactos, pero de color rojo oscuro
y a la seccién presentan capas blancas y rojas
alternadas (lineas de Zahn) (Figura 3). Ambos
trombos ocluyen la luz arterial, aparecen como
torcidos sobre si mismos (Figs. 3 y 4) y no se
amoldan perfectamente a la luz arterial,
pudiendo apreciarse en su contorno la forma del
molde venoso de origen o incluso la impronta de
las valvulas cardiacas del corazén derecho a
través del cual han progresado hasta las arterias

pulmonares. Las lineas de Zahn en el estudio
microscopico corresponden con capas
alternantes de agregados de eritrocitos y otras
conformadas fundamentalmente por plaquetas y
fibrina en forma de laminas. Dichas capas o
lineas reflejan el mecanismo de produccion de
los trombos en situaciones de estasis venoso a
nivel del foco trombdgeno por depésito
progresivo de elementos sanguineos sobre un
trombo originalmente adherido a un defecto
endotelial venoso. Cuando en el trombo pueden
identificarse microscopicamente abundantes
neutréfilos, se le denomina trombo séptico y
sugiere la existencia de un proceso infeccioso
asociado.
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Figura 2. Trombo gris acabalgado en las dos arterias pulmonares principales (confirmado histolégicamente). Nifio de 2 afios con

AP de s. nefrético cortico-dependiente que fallece subitamente.
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Se ha demostrado que los émbolos presentan
preferencia por localizaciones multiples, pulmén
derecho y lébulos inferiores. Tras circular como
émbolos, impactan cuando se produce
incompetencia continente-contenido en el
territorio vascular tras lo cual se adhieren al
endotelio vascular dafiado y sufren
transformaciones histolégicas produciéndose el
fendmeno conocido como trombo-émbolo.

En la experiencia practica de los autores, los
trombo-émbolos expanden centrifugamente los
diametros de las arterias pulmonares desde el
hilio hasta la periferia de forma que, tras la
fijacién, y sobre todo en los masivos o de grandes
ramas, se ve muy bien como han dilatado
"contra-natura" el calibre habitual del vaso (Fig.
5) dando la imagen clasica de "pasta de dientes
saliendo del tubo" (Fig. 6).

Habitualmente, los émbolos pulmonares se
observan facilmente durante la autopsia y el
diagnostico diferencial con los coagulos
postmortem no ofrece problemas. Este ultimo es
blando, liso, brillante y no producen aumento en
el diametro de la luz, sino que reproducen
exactamente la forma del vaso en que se
encuentran y cuando se extraen forman un

06

molde que dibuja perfectamente toda la
vasculatura hasta las ramas distales. La
sedimentacion, después de la muerte suele
dividirlo en una parte de coagulo plasmatico tipo
“grasa de pollo”. En otras ocasiones tienen una
superficie brillante y un aspecto gelatinoso en
“jalea de arandanos”[3] (Figs. 3,7y 8).

Desde el punto de vista microscopico, es
importante distinguir entre:

* Trombo-émbolo reciente, donde se
visualizan las lineas de Zahn, que puede ser
sutil, delgaday periférica.

* Trombo-émbolo organizado, donde se
aprecia infiltracion celular inflamatoria con
macrofagos y la presencia de neovasos, que
muestran distribucién centripeta (comienzan
en los bordes y progresa hacia el interior).

+ Coagulo sanguineo postmortem, tiene
apariencia macroscoépica de “grasa de pollo”
(coloracién amarillenta) o “jalea de
arandanos/gelatina de grosella” (coloracién
rojo oscuro brillante). Y microscopicamente,
muestra una disposicion aleatoria de suero
coaguladoy glébulos rojos.
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Figura 3. Aspecto macroscopico de un trombo pulmonar (izquierda) y un coagulo postmortem

(derecha) (confirmados histolégicamente).
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Servicio de Patologia Forense

Figura 4. Aspecto macroscépico de un trombo pulmonar tras fijacién prolongada (confirmado
histolégicamente). Mujer de 59 afios con inmovilizacion de la extremidad inferior derecha por fractura de
tobillo en accidente laboral que fallece subitamente en su domicilio a los 34 dias.

Figura 5. Aspecto macroscopico de un trombo en una rama de la arteria pulmonar tras fijacion
prolongada con lupa estereoscépica (confirmado histologicamente). Mujer de 57 afios que

viajaba en una furgoneta desde Bulgaria a Portugal y fallece subitamente cuando se detuvieron a
repostar carburante en una gasolinera de Sevilla.
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Figura 6. Trombo aflorando en la luz arterial “como pasta de dientes saliendo
del tubo” (confirmado histolégicamente). Varén de 55 afios, fumador
importante, con antecedentes de inmovilizacién por fractura de peroné tres
semanas antes que fallece subitamente en el domicilio. EI pulmén presenta
una antracosis severa con un patron de enfisema.

Figura 7. Imagen de coagulos postmortem con el tipico aspecto “en grasa de pollo”. El coagulo del centro dibuja perfectamente
las ramas vasculares. Mujer de 56 afios que es hallada fallecida en el domicilio.
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Figura 8. Coagulo postmortem acabalgado en las arterias pulmonares con la superficie brillante y el
aspecto gelatinoso “en jalea de arandanos”. Varén de 71 afios en tratamiento con anticoagulantes orales
(warfarina sédica) que es hallado muerto en el domicilio.

En la Tabla 1 se describen las diferencias responsables de TEP, y los coagulos
morfologicas entre los trombos vitales agudos, postmortem.

Trombo Vital Codgulo Postmortem

Color Rojo oscuro Bifasico rojo/amarillo (grasa
de pollo, jalea de ardndanos

Consistencia Firme Blanda y gelatinoso

Superficie Rugosa. Deslustrada Lisa, himeda, brillante

Forma Enroscado. Moldede  Molde de la arteria

venasen las piernas  pulmonar. Ramificado

Estriaciones lineales Presentes Ausentes

Distensidn vascular Presente Ausente, Adheridoa la
pared pero se elimina
facilmente

Adherenciaa la pared vascular  Presente Ausente

Hemorragia perivascular Presente Ausente

Lineas de Zahn Si No

Tabla 1. Caracteristicas macroscopicas de los trombos vitales y los coagulos
postmortem. Modificada de Groshong et al (2008)[15].
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4, ESTIMACION DE LA DATA DE LOS
TROMBOS.

Los trombos presentan una evolucién
cronoloégica en diferentes fases segun su edad
histologica lo que permite realizar la datacion de

Fase Periodo Histologia

I 1-7 dias .

D

La sangre contacta con un endotelio erosionado y se forma un parche
de plaquetas y fibrina que crece por capas alternantes de eritracitos y
plaquetas con fibrina (lineas de Zahn).

Mo hay reaccién entre trombo y endotelio.

Eritrocitos preservados y aglomerados.

Picnosis inicial de células sanguineas blancas.

Monocitos con nicleos alargados.

Depésitos de calcio (tincién de Vion Kossa).

Al principio, el trombo se une firmemente a una pequefia parte de la
pared del vase y no se puede liberar ficilmente. Por el contrario, un

los mismos en tres fases cronologicas
identificables. Diversos autores recomiendan
centrar el estudio de datacion de los trombos en
su foco de origen de TVP en lugar de los trombos
pulmonares, dada la evolucién mas imprevisible
de esta ultima ubicacion[9,16].

lap én habitual de elementos formes de la

2-8 semanas L

sangre y no se une al endotelio por lo que se libera ficilmente de él.

Cambios proliferativos de endotelio y capa media con penetracién de
fibroblastos.

.

mn Mas de 2 meses *

macréfagos ¢
fantasmas y transformacién fibrinosa.

Las tiras de fibrina se unen atrapando células blancas.

La superficie libre del trombo estd recubierta de endotelio.
* Restos nucleares dispersos de células blancas.

Hialinizacién completa del trombo con cavidades centrales sinuosas y
mds adelante recanalizacién de los grandes vasos con elementos
formes libres en su luz.

* Pocas células blancas en el interior de un tejido conectivo compacto
rico en fibras y pobre en celul

de h derina, eritrocitos

L}

Tabla 2. Fases de la datacion histolégica de los trombos y tromboémbolos.

Tomada de Fineschietal (2009)[17].

5.HALLAZGOS EN EL PULMON.

En el tejido pulmonar, el examen macroscépico
a menudo no revela hallazgos significativos,
aparte de la presencia de los trombos que
afloran de las luces arteriales como “pasta de
dientes saliendo del tubo” (Fig. 6). En ocasiones
se observan manguitos hemorragicos
periarteriales con necrosis del tejido pulmonar
(Fig. 9). El estudio microscopico soélo revela
infiltrados de hematies intraalveolares y
parenquimatosos y un estado de congestion
vascular.

El infarto pulmonar se observa en un porcentaje
que oscila entre el 20-30% de los TEP (Figs. 10y
11). Para que haya infarto pulmonar se deben
cumplir uno de estos criterios: pérdida de la

doble irrigacién pulmonar, provista por las
arterias pulmonares y las bronquiales (que
derivan de la aorta) o la coexistencia de
enfermedad cardiaca o pulmonar. En aquellos
pacientes que presentan enfermedad cardiaca,
especialmente insuficiencia cardiaca
congestiva, la hemorragia pulmonar progresa a
infarto con necrosis del tejido pulmonar, cuya
cuantia estaria directamente relacionada con el
tamafo del trombo-émbolo y del vaso ocluido.
Sin embargo, en los pacientes sin enfermedad
cardiaca y con una presion venosa pulmonar
normal, se desarrollaria un infarto incompleto,
que corresponde a hemorragia intraalveolar sin
evidencia de necrosis[18].

Las caracteristicas anatomo-patologicas del
infarto pulmonar se describen en la Tabla 3.
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Figura 9. Manguitos hemorragicos periarteriales con necrosis pulmonar. Nifio de 8 afios con AP de
sindrome nefrético cértico-dependiente que fallece durante ingreso hospitalario. El analisis de
trombofilias hereditarias puso de manifiesto una mutacion heterozigota en el gen de la protrombina

Figura 10. Infarto pulmonar en la base del pulmén derecho con la caracteristica
forma triangular de vértice inferior (confirmado histolégicamente). La arteria
pulmonar principal derecha esta totalmente ocluida por un trombo (circulo
magnificado). Varén de 88 afios que fallece subitamente.
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afios con AP de sindrome nefrotico cortico-dependiente que fallece durante ingreso hospitalario. El andlisis de trombofilias
hereditarias puso de manifiesto una mutacion heterozigota en el gen de la protrombina 20210A.

Caracteristicas Macroscopicas Caracteristicas Microscopicas

* las dreas de infarto pulmonar tienen una morfologia encufia « En las fases iniciales del infarto pulmonar, sélo se

a la seccién del pulmén, con su vértice orientado al hilio aprecia h edema :

pulmonar. arterial, sin evidencias macroscépicas de necrosis.
« En su fase inicial, presentan un aspecto hemorrigico, de En Ia‘ fase de infarto -establ_eddo, estos hallazgos se

color azul-rojizo y rficie sobreelevada y puede asociar con celular y

exudado fibrinoso pleural. desaparicién de nicleos en los septos alveolares

(necrosis coagulativa del parénquima p en
* En la segunda fase, el color del tejido infartado se torna un drea de hemorragia y edema).
jpardo por a lisis de la hemosiderina.

= En la tercera fase, se produce una fibrosis por sustitucidn del

tejido por tejido ctivo, dando una
blanco-grisécea que progresa desde la periferia al centro del
infarto.

* En su fase final, todo el tejido infartado es sustituido por
tejido fibroso que se retrae y forma una cicatriz.

Tabla 3. Anatomia patolégica del infarto pulmonar. Tomada de Garamendi et al
(2015)[9].
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6. BUSQUEDA DEL ORIGEN DEL TROMBO
ENEL SISTEMAVENOSO.

Ante un TEP siempre hay que buscar el origen
del trombo que suele localizarse en un 90% de
los casos en el sistema venoso profundo de los
miembros inferiores, fundamentalmente en las
venas musculares de las pantorrillas (Figs. 12y
13). No obstante, hay que tener en cuenta que el
origen del trombo no se suele encontrar en

o = ‘B 1

Figura 12. Trombosis masiva en el territorio de las venas popliteas y tibiales posteriores

aproximadamente el 20% de los casos[19].
Previamente, hay que observar si en las
extremidades inferiores existen alteraciones de
la coloracién, venas varicosas, tumefaccién o
asimetria en el grosor de las piernas (medir el
perimetro a 20 cm por debajo de la tuberosidad
tibial, 3 cm de diferencia tienen valor
diagnostico; también por encima de las
rodillas))[3].

(confirmada histolégicamente). Mujer de 39 afios, con AP de trastorno ansioso-depresivo y
clinica de disnea visitada en numerosas ocasiones por diferentes médicos. Fallece

sUbitamente en el domicilio.
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Figura 13. Trombosis en el territorio de las venas popliteas (confirmada hlstologlcamente). Se observa
la arteria en el centro y las dos venas a los lados. El trombo en la vena situada en el lado izquierdo de la
figura ha sufrido un proceso de recanalizacion. Varon de 88 afios que fallece subitamente.

F|gura 14. Trombosis en el territorio de la vena t|b|a| posterior (confirmada histolégicamente). A)
Trombo en fresco; B) Trombo tras fijacion prolongada. La vena se ha abierto longitudinalmente para
mostrar el trombo alargado con punta “en cabeza de serpiente”. Varén de 61 afios diagnosticado de
rotura fibrilar en el gemelo de la pierna derecha que fallece subitamente dos meses mas tarde.
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En un 10% de los casos el origen del trombo incluidos los senos venosos de la duramadre o
puede estar en cualquier punto del sistema en el corazon derecho (Fig. 15).
venoso fuera de las extremidades inferiores,

Figura 15. Trombo adherido a la trabécula del ventriculo derecho que produjo TEP masivo en un nifio de 8 afios con AP
de sindrome nefrético cértico-dependiente (confirmado histolégicamente).
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7. PRESENTACION DE DOS CASOS
CLINICO-PATOLOGICOS.

7.1.CASO1.

Paciente vardn de 66 afios que acude aun s. de
urgencias por sintomatologia de tos no
productiva y empeoramiento de disnea de un
mes de evolucion sin dolor toracico. A la
exploracion presenta signos de insuficiencia
venosa y en analitica troponina de 0.148 y pro-
péptido natriurético cerebral de 1254. Se
procede al de urgencias con aumento de dosis
de Furosemida. Dos dias después sufrid
sincope al despertar, con recuperacion
espontanea, acompafado de gran sensacion de
enfermedad, disnea y sudacion profusa.
Durante el traslado al hospital, sufre parada
cardio-respiratoria con asistolia sin
recuperacion de pulso ni respiraciéon a pesar de
maniobras de RCP avanzada.

Fig. 16 (Panel A):

Visualizacién en fresco del coagulo perimortem
en forma de cola que se extendia desde cavidad
ventricular derecha, a través de valvula
sigmoidea pulmonar, tronco pulmonar comun y
arteria pulmonar derecha. Contactando con el
trombo se aprecia émbolo impactado en rama
segmentaria inferior de la arteria pulmonar
izquierda. Se observa como el coagulo
postmortem es negro, brillante y no adherido a
endotelio vascular, mientras que el trombo
émbolo es parduzco, mate, rigido y adherido
(amoldado) alaluz vascular arterial.

Panel B:

Visualizacion macroscopica de las
caracteristicas diferenciales entre el coagulo
peri-postmortem en forma de cola y el trombo
émbolo tras fijacion en formol. Se observa el

acabalgamiento e impactaciéon vascular que
produce en ramas vasculares segmentarias de
arteria pulmonar lobar inferior izquierda.
Microscopicamente, muestra signos vitales
(lineas de Zahn), asi como signos de
revascularizacion y reendotelizacién, propios de
fasell.

Panel C:

Visualizaciébn macroscopica de un gran trombo
émbolo masivo, en cabalgadura, impactado en
hilio vascular de arteria pulmonar izquierda,
visible solo parcialmente en momento previo a la
diseccion pulmonar (asterisco). Tras la apertura
y corte pulmonar segun flujo vascular se puede
apreciar como se extiende a través de todas las
ramificaciones de las tres arterias lobares
derechas, dilatando y ocupando en forma de
molde la totalidad de las luces vasculares.
Microscépicamente, muestra signos vitales
(Lineas de Zahn), pero sin signos de reaccion
entre endotelio y material tromboembdlico,
propios de fase I|. El tamafo y localizacién de
estos tromboémbolos sugieren que,
cronolégicamente, el primer émbolo fue el de la
arteria pulmonar izquierda, probablemente
coincidiendo con la clinica de disnea de 1 mes
de evolucion. El mas reciente corresponderia al
de la arteria pulmonar derecha que, a su vez, es
el mas extenso y critico, al comprometer todo el
riego vascular del pulmén y, probablemente, sea
el causante de la sintomatologia de las ultimas
doce horas previas al éxitus. A su vez, esto
apoya el hecho de que la cola coagulada del
tromboémbolo de la arteria pulmonar izquierda
representa una datacion posterior ya que su
presencia previa hubiese imposibilitado el paso
del gran émbolo derecho, por lo que es un
material coagulado peri/postmortem
inherentemente ligado a las maniobras RCP y al
proceso final de la muerte.
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Figura 16.
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7.2.CASO 2.

Paciente mujer de 83 afios que ingresa por
fractura traumatica de cadera que precisé
intervencion quirargica, transfusién de
concentrados de hematies por anemizaciéon y
evolucién desfavorable con disnea y
desaturacién. Se descarté en Angio-TC la
presencia de TEP observandose condensacion
pulmonar bilateral difusa, sugestivo de
insuficiencia cardiaca, proceso infeccioso o
embolismo graso. Ingresé en UCI precisando de
Noradrenalina, intubacion, fluidoterapia y
antibioterapia empirica. En ecocardiograma se
observé dilatacién de cavidades derechas con
insuficiencia tricuspidea asociada, hipotension
refractaria y bradicardia extrema. La causa de
muerte sugerida, en ausencia de signos de TEP,
fue un sindrome de distrés respiratorio del adulto
por dafio alveolar difuso con una lesién
pulmonar aguda como consecuencia de
transfusion de hemoderivados, conocido como
Sindrome TRALI (Transfussion Related Acute

Lung Injury), que provocé una insuficiencia
respiratoria refractaria con hipotension
secundaria y finalmente la muerte.

Figura17

En las imagenes macroscopicas se aprecian
coagulos no adheridos en trayecto de salida de
arteria pulmonar y ramas principales, cuyo
calibre disminuye hasta hacerse filiforme
conforme se ramifican las arterias pulmonares
lobares, brillantes, rojo oscuros, no adheridos,
sugestivos de coagulos postmortem. En las
imagenes microscépicas se observa un corte
transversal de coagulo con distribucion
desorganizada de componentes sanguineos,
asi como un corte sagital con deposito
eritrocitario inferior por la gravedad y una
porcion superior de componente plasmatico
sanguineo.
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Figuré"‘17;
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