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EVOLUCION POSTMORTEM DE LOS PARAMETROS BIOQUIMICOS
SANGUINEOS: SU INTERES EN EL DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
ENLOS CASOS DE MUERTE SUBITA.

BLANCO PAMPIN J., DE LA CALLE BLANCO C.?

El uso de la Bioquimica postmortem ha sido
un procedimiento utilizado desde hace mucho
tiempo por los patdlogos forenses en la
investigacion médicolegal de la muerte. Los
examenes rutinarios de ciertos electrolitos y
substancias en el humor vitreo y la sangre han
supuesto una importante informacién en la
determinacion de la causa de la muerte y una
inestimable ayuda a la hora de establecer entre
otros, el intervalo postmortem en un gran
porcentaje de casos (1).

Por otra parte, la utilizacién de la amplia
variedad de determinaciones bioquimicas en la
sangre, LCR, humor vitreo, liquido pericardico y
otros fluidos pueden ayudar a resolver
problemas forenses aproximadamente en un
10% de las muertes "naturales" vistas en un
Departamento o Instituto de Medicina Legal, en
especial en aquellas en las que los hallazgos
anatomopatoldgicos son escasos 0 poseen un
caracter inespecifico.

Histéricamente, se ha practicado el andlisis
de la sangre en cadaveres y ha sido utilizado
para la busqueda o deteccion de ciertas
substancias. Sin embargo en muchos casos los
cambios postmortem experimentados por este
medio, dificultaban extraordinariamente e
incluso imposibilitaban la evaluacién de los
datos. El motivo principal es el hecho de que las
membranas celulares se vuelven permeables

para pequenas moléculas, inmediatamente
después de que la célula sufre isquemia o dafo
andéxico y se producen cambios agoénicos, que
pueden alterar groseramente el medioambiente
bioquimico en pocos minutos tras el proceso de
la muerte. De este modo, tanto los cambios
postmortem precoces como tardios, pueden
inutilizar muchos de los andlisis que
habitualmente tienen un gran valor en la clinica
pero que resultan totalmente innecesarios e
inatiles cuando son aplicados a muestras
procedentes de una autopsia.

Para vencer los inconvenientes que
planteaban los estudios sanguineos se paso a
la investigaciéon de otros liquidos y fluidos
corporales. Mientras que ciertos diagndsticos
solo pueden ser hechos mediante el examen de
fluidos como el LCR o el liquido pericardico
(dano miocardico, p. ej.), el otro medio tan
utilizado como la sangre o incluso mas ha sido
el humor vitreo. La razén radica en que el globo
ocular estd muy bien protegido y por lo tanto
menos sujeto a contaminacion o putrefaccion
(2,3) y los cambios bioquimicos postmortem
tienen lugar mas lentamente que en otros
fluidos (4). Por el interés especial que poseen la
siguiente exposicién (revision bibliografica)
estd basada fundamentalmente en el uso del
plasma y del humor vitreo, mientras que otros
medios de andlisis seran también tratados
aungue de forma mas breve.

1 Doctor en Medicina. Jefe del Servicio de Patologia forense. Instituto de Medicina Legal de Gallicia.

2 Médico forense. Instituto de Medicina Legal de Galicia.
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FACTORES CONDICIONANTES EN LA
BIOQUIMICA POSTMORTEM

1. -Momento de larecogida de muestras.

Las muestras para analisis biogquimicos
siempre deben ser extraidas lo mas pronto
posible, incluso antes del inicio de la autopsia
propiamente dicha. Es decisivo el tiempo
transcurrido desde la muerte y el comienzo de la
putrefaccion, en especial cuando el cadaver va
a quedar expuesto a elevadas temperaturas
medioambientales, por o que es recomendable
su extraccion y procesamiento en el periodo
inmediatamente posterior a la muerte. El
establecimiento de la autdlisis caracterizado por
la hemolisis sanguinea y la opacificacion y
turbidez del humor vitreo pueden invalidar los
resultados obtenidos.

2. -Lugarderecogida:

La creencia de que el lugar elegido para la
recogida de las muestras era irrelevante ha
demostrado ser inexacta.

Diversos estudios de los niveles de glucosa
en sangre (5), insulina (6), pH (7), tensién de
Oxigeno (2), lactico-deshidrogenasa(8) vy
ciertas drogas (9,10) demostraron diferencias
significativas entre las muestras extraidas de las
cavidades cardiacas derechas e izquierdas o
entre la sangre cardiacay la sangre de los vasos
periféricos. Es por lo tanto, de gran importancia
conocer exactamente el lugar de donde se ha
recogido la muestra para una correcta
interpretacion de los resultados.

Los estudios autépsicos de Hamilton-
Paterson y Johnson (2,11), Tonge y Wannan (2),
Fekete y cols (2), Ramu y cols (12) y el clasico
trabajo experimental de Hill (5) han demostrado
la importancia de una correcta seleccion de la
muestra en la evaluacion de los valores séricos
de glucosa. Muestras de sangre tomadas de las
cavidades derechas o de la vena cava inferior
presentan frecuentemente valores de glucosa
elevados, como resultado de la glucogenolisis

en el higado seguida de la difusion de glucosa al
interior de los vasos adyacentes.

En general son preferibles las venas
periféricas (femoral o subclavia), puesto que los
valores postmortem son los que mejor se
aproximan a las cifras reales en vida del
individuo. Una préactica bastante frecuente
consistente en la puncién cardiaca " a ciegas",
esinaceptable.

El humor vitreo debe ser extraido con una
jeringa pequena, introduciendo la aguja a través
del canto externo del ojo dirigiéndola hacia la
camara posterior hasta que asoma el bisel a
través del cristalino. En ese momento puede
procederse a la aspiracion suave y gradual. Los
conocidos tubos de vacio no son
recomendables dado que la succién inicial es
muy brusca pudiendo ocasionar el
desprendimiento de la retina o de otras
estructuras del globo ocular con la consiguiente
contaminacién de la muestra y la distorsion de
los valores obtenidos. Si la extraccion se realiza
con cuidado pueden obtenerse sin dificultad 2 0
3 ml. de humor vitreo de cada ojo en el adulto y
alrededor de 1 ml. enlos recién nacidos.

La introduccion de modernos métodos
analiticos ha planteado nuevos problemas con
los analisis de ciertas muestras. Asi por ejemplo
con el uso de antiguos procedimientos
técnicos, no parecian existir diferencias entre
los dos ojos cuando las muestras habian sido
extraidas simultaneamente, por lo que su
eventual existencia se atribuia exclusivamente a
los cambios postmortem experimentados. En la
actualidad sin embargo, con la utilizacion de
métodos con mayor poder de precision
Balasooriya et col (13) encontraron que en 60
individuos en los cuales el humor vitreo habia
sido extraido en los dos ojos al mismo tiempo,
existian importantes variaciones entre ambos
en sus respectivas concentraciones de K+ vy
Na+. Similares discrepancias respecto al K+ en
el humor vitreo habian sido relatadas por Madea
y Henssge (14) con desviaciones por encima
del 10%. Tales variaciones entre dos muestras
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extraidas simultdneamente subrayan la
importancia del lugar de recogida y dejan
obsoleta la idea de que el origen de estos
cambios radica exclusivamente en la autdlisis.

3.- Método analitico:

Numerosos estudios de muestras de plasma
y humor vitreo demuestran que los valores
obtenidos para algunos componentes pueden
variar de acuerdo con el método analitico
utilizado. Tales variaciones comunmente no
originan errores de interpretacién para
substancias como la glucosa o la urea, pero sia
la hora de evaluar ciertos electrolitos como el
Na+ o el K+. Por consiguiente, es necesario
que cada patologo forense haga las
determinaciones bioquimicas siempre en el
mismo Laboratorio y tenga a éste de referencia.

APLICACIONES FORENSES EN CASOS DE
MUERTE SUBITA.

En el contexto de la muerte subita diferentes
substancias y elementos pueden verse
implicadas en su etiopatogenia. Por razones
obvias no es posible enumerar todos y cada uno

de ellos, mereciendo ser destacados los
siguientes:
GLUCOSA:

En la practica médicolegal hay dos

alteraciones que revisten especial interés:

1. Hiperglucemia:

En condiciones normales, inmediatamente
tras la muerte, tiene lugar una glucolisis mas o
menos intensa con la consiguiente disminucion
de la glucemia. El efecto es minimo en la
elevada cifra de glucemia de los verdaderos
individuos diabéticos, por lo que
aparentemente cabria pensar que los valores
altos de glucosa traducirian una verdadera
diabetes y la eventual posibilidad de un

fallecimiento por un coma hiperglucémico.

Esto es cierto en términos generales. Sin
embargo y aun cuando la sangre es obtenida de
los vasos periféricos, existen situaciones en las
que pueden encontrarse valores altos de
glucosa sin que el individuo sea diabético. Tales
incrementos han sido descritos en muertes
ocasionadas por asfixia, hemorragia cerebral,
insuficiencia cardiaca congestiva y
electrocuciones (2).

La explicacion a este fenédmeno podria estar
en el estrés terminal a que se encuentra
sometido el individuo con una marcada
secrecion de catecolaminas pero parece
demostrado que mas bien es el resultado de
maniobras de reanimacion cardiopulmonar
(RCP). Tal hipétesis se basa fundamentalmente
en un analisis postmortem de rutina de 1.000
casos de muerte natural (15) donde se
encontraron 103 casos (10%) de individuos no
diabéticos que tenian una glucemia en sangre
periférica superior a 500 mgrs/dl, en 87 de los
cuales (85%) se habia realizado RCP. Del mismo
modo Gormsen y Lund han sostenido que la
RCP puede incrementar los valores de glucosa
en la sangre periférica.

Otros parametros de menor importancia
pueden ser utilizados en los casos en que la
sangre sea el unico fluido corporal disponible:
HbA1c y fructosamina (16,17). Respecto a la
HbA1c, cabe sefalar que es técnicamente dificil
de cuantificar, sin embargo es muy estable y no
se ve afectada por la hemdlisis en el cadaver.
Por su parte la fructosamina se deteriora
lentamente después de la muerte y requiere
suero libre de hemodlisis para su analisis
(aunque el problema puede solventarse si la
extraccion y separacién del plasma por
centrifugacion se efectiia precozmente).

Debido a la dificultad de interpretar los
niveles postmortem de glucosa en el plasma
han sido estudiados otros fluidos: EI LCR fue
estudiado en primer lugar por Hamilton-
Paterson and Johnson (2,11), Fekete y cols
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(2,18) y Naumann (2) coincidiendo todos en
senalar que este medio se ve menos
influenciado por la autdlisis que la sangre
periférica y es un buen medio para diagnosticar
alteraciones de la glucemia antemortem. Sin
embargo y a pesar de estas consideraciones, la
dificultad para obtener LCR frente a la facilidad
de extraccion del humor vitreo ademas de su
mejor preservacion frente a la contaminacién o
autdlisis, hicieron que aquel fuera desplazado y
sea ésta (humor vitreo) la muestra para analisis
mas eficaz.

El comportamiento postmortem de la
glucosa en el humor vitreo es similar al de la
sangre (importante glucdlisis postmortem). En
el estudio de Coe senalado anteriormente (15)
no habia ningun caso en el cual los niveles de
glucosa en el humor vitreo excedieran de 100
mgrs/dl (5.5 mmol/l). En otro estudio este
mismo autor revis6 mas de 6.000 muestras de
humor vitreo no encontrando nunca valores por
encima de 200 mgrs/dl (11.1 mmol/l) excepto en
sujetos diabéticos ya conocidos. Lo
anteriormente dicho es cierto, incluso para
cadaveres embalsamados. Excepto en casos
de muerte por hipotermia (donde existe un
aumento de la glucosa por estrés) el humor
vitreo se ha revelado como el mejor medio
diagndstico de una hiperglucemia antemorten y
por tanto de un verdadero coma
hiperglucémico.

En cualquier caso el diagnéstico
postmortem de un coma diabético no debe
sustentarse exclusivamente en la interpretacion
de ninguno de estos valores aisladamente y han
de tenerse en cuenta otros factores,
especialmente la existencia de glucosuria,
cetonuria o cetonemia elevada acompanantes.

HIPOGLUCEMIA:

Mientras que el hecho de la glucdlisis
postmortem en la sangre y en el LCR fue
reconocido como una limitaciéon para la
demostracion de un diagnostico de

hipoglucemia, Naumann, Sturner vy Leahy
supusieron que la glucosa en el humor vitreo
permanecia estable. Sin embargo Coe (4)
demostrdé que aqui también habia un continuo
pero variable descenso de glucosa en el humor
vitreo de individuos no diabéticos a medida que
se incrementaba en intervalo postmortem (IPM).

Para superar el problema que entrana la
glucdlisis, Traub propuso que la hipoglucemia
podria ser diagnosticada combinando los
valores de glucosa y de acido lactico en el LCR.
Sin embargo, no aportd datos estadisticos que
apoyaran esta afirmacion.

Trabajando a su vez en la teoria de Traub,
Sippel y Méttdnen (19) examinaron los valores
combinados de glucosa y acido lactico en el
humor vitreo en diabéticos y en no diabéticos.
Estos autores sugirieron que los valores
combinados por debajo de 160 mgrs/dl
indicarian una hipoglucemia, pero no ofrecieron
tampoco datos concluyentes que sustentaran
esta hipotesis.

En contraposicion tenemos en informe de
Sturner y cols (20). Estos autores presentan
varios ejemplos de ninos sin hipoglucemia
antemortem en los cuales los valores
combinados de glucosa y acido lactico en el
humor vitreo eran menores de 100 mgrs/dl.

A la vista de los resultados contrapuestos
obtenidos en largas series no parece existir en
la actualidad ninglin método para diagnosticar
una hipoglucemia a través de un estudio
postmortem.

ACIDO LACTICO:

Habitualmente tras el fallecimiento tiene
lugar un notable incremento de acido lactico,
tanto en la sangre como el LCR o el humor
vitreo. En el estudio del 4cido lactico efectuado
por Sturner y cols (20) sobre un grupo de 102
ninos que habian muerto de diferentes causas
incluyendo el Sindrome de Muerte Subita
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Infantil (SMSI), infecciones respiratorias vy
asfixias traumaticas, habia variaciones en el
porcentaje de valores para cada grupo siendo
los niveles mas bajos (137 +/- 51 mgrs/dl) los
correspondientes a los casos de asfixia
traumatica. Sturner concluy6 que esos valores
bajos eran un marcador adicional que habia que
relacionar con el estudio particular de las
circunstancias del caso y con los hallazgos de
autopsia (especialmente la presencia de
petequias) pudiendo ser utilizados como
diagnostico diferencial entre la asfixia
traumatica y el Sindrome de Muerte Subita
Infantil (valores promedio mucho mas altos).

ACIDO PIRUVICO Y ACIDO ASCORBICO:

La deficiencia de ambas substancias ha sido
invocada como factor etiopatogénico en el
SMSI (21).

Jaffe (22) ha comunicado que generalmente
las concentraciones de acido piravico en el
humor vitreo caen rapidamente después de la
muerte. Por otra parte el acido ascoérbico
medido en el humor acuoso y en el humor vitreo
por Ganter y cols (23) y por ambos (Ganter y
Jaffe) mostraban una considerable diferencia
entre las altas concentraciones halladas por
Jaffe y las bajas descritas por Ganter. Ambos
autores comunicaron un descenso lento de
estos valores a medida que se incrementada el
IPM.

La utilidad de estos parametros es muy
cuestionada sin que hayan sido publicados
trabajos sobre la validez de sus aplicaciones en
Patologia Forense.

UREA:
En 1923, Saunders comprobd la gran
estabilidad de la urea en la sangre de los

fallecidos.

Algunos estudios ulteriores (24) sugirieron

que habia un significativo incremento
postmortem de la urea, sin embargo otro grupo
posterior de investigadores (1, 25) han
establecido que los niveles de urea son
aproximadamente los mismos que en vida,
independientemente de la metodologia usada,
el nivel de urea encontrada o la duracién del
IPM. Fekete y Brunsdon encuentran que
después de una moderada descomposiciéon no
se ven modificados substancialmente los
valores postmortem de estas substancias.

Los niveles medios de urea en pacientes
hospitalizados fallecidos y sin evidencia de
enfermedad renal fueron de 47.4 mgrs/dl. En
contraste en varias series estudiadas (26) el
valor promedio en individuos normales muertos
deformasubita fue de 13-15.5 mgrs/dl.

Determinaciones en el LCR demostraron
que los valores sufrian un minimo incremento
después de la muerte. En general, los valores
postmortem reflejan bastante bien los niveles
antemortem (25). Esto es también valido para el
humor vitreo (4). Coe ha encontrado que la urea
es el mas estable de todos los parametros
estudiados, con variaciones inferiores a 3
mgrs/dl (1 mmol/l) en mas del 90% de los casos
estudiados por él.

Frente a estos datos, un nimero importante
de autores (1,25) han cuestionado la utilizacién
aislada de las concentraciones de urea y
creatinina para evaluar el grado de insuficiencia
renal o en establecer la uremia como causa de
la muerte cuando no existe una Historia Clinica
detallada relacionada con enfermedad renal o
cuando no fue posible la realizacion de una
autopsia completa.

CREATININA:

De forma semejante a lo que sucede con la
urea, la creatinina es muy estable en la sangre
del cadaver. La mayoria de los investigadores
encontraron que los niveles de creatinina
postmortem eran independientes del IPM.
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principalmente a lo avanzado de la enfermedad,
Los marcadores de mayor validez para conocer
la severidad del dafno hepatico son el colesterol
total, los bajos niveles de proteinas, los altos
niveles de bilirubina en la bilis y de
urobilinogeno en la orina. El diagnéstico de
coma hepatico es posible hacerlo mediante la
evaluacién de glutaminaen el LCR.

En contraste, en los casos de leve
insuficiencia hepatica el diagndstico se basa en
una minima elevacion de los niveles de ciertos
enzimas. La dificultad de interpretar estos
minimos incrementos enmascarados a su vez
por el rutinario incremento después de la
muerte hace que este método vea reducido su
interés diagnostico.

ENZIMAS:

Los primeros estudios de Enticknap (59)
mostraban rapidos incrementos postmortem en
el suero de fosfatasa alcalina, transaminasa,
LDH y CPK como marcadores de dano
muscular miocardico, por lo que su valor
diagnéstico era escaso. Sin embargo se
demostrd (60,61) que la GGT atravesaba muy
dificilmente la barrera ocular y sus niveles
podrian tener ciertas aplicaciones forenses.

Es interesante destacar que en el humor
vitreo de nifios muertos por SMSI, hay una
variacion importante de transferasa, CK, LDH y

fosfoenolpiruvato carboxikinasa (62)
comparado con los casos control.
El estudio de enzimas en el liquido

pericardico (CK, LDH y otras enzimas) (63) ha
sido ampliamente utilizado para el diagnéstico
delinfarto de miocardio en estadios precoces.

HORMONA DE CRECIMIENTO:

Stubbe et al (64) encontraron un marcado
incremento postmortem de GH en nifos
muertos por Sindrome de distress respiratorio.

Esta elevacion terminal de GH no estaba
relacionada con el balance &acido-base, la
glucemia o latemperatura.

CATECOLAMINAS:

Lund (65) encontrd niveles postmortem de
adrenalina y noradrenalina mucho mas altos
que en individuos vivos. Sin embargo, habia
una significativa disminucién en casos de
muerte violenta comparados con muerte natural
detipo subito.

TRIYODOTIRONINA (T3):

Se ha postulado que el hipertiroidismo
aumenta la excitabilidad de la fibra cardiaca y
puede originar arritmias fatales.

Chacon et al (66) estudiaron los niveles
postmortem de T3, encontrando que en un
grupo de ninos muertos de SMSI estos estaban
elevados. Con posterioridad se realizaron varios
estudios (67) que concluian que esto era un
artefacto postmortem y no un verdadero
marcador de SMSI.

MELATONINA:

Sturner et al (68) han estudiado los niveles
de melatonina en fluidos corporales de ninos
que habian muerto durante la noche. Ellos
encontraron que las concentraciones de
melatonina eran mucho menores en nifos
muertos subitamente (SMSI) que en otros nifos
muertos por otras causas, por lo que
correlacionaron los bajos niveles de melatonina
conel SMSI.

VITAMINAS:

Las vitaminas E y B1 han sido propuestas
como factores relacionados con el SMSI,
encontrando niveles bajos de estos elementos
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en casos de SMSI. Davis et al (69) refieren casos
de nifos muertos subitamente con una elevada
tasa de tiamina en el suero, sin embargo Wyatt
et al (70) supone que esto es también un
artefacto postmortem.

El largo nimero de estudios bioquimicos
efectuados en casos de SMSI ha dado escasos
resultados practicos, sin embargo ha servido
entre otras cosas, para descartar otro no menos
importante nUmero de factores invocados como
desencadenantes o responsables de este tipo
de muertes. Aqui se incluian la hipoglucemia, la
hipogammaglobulinemia, la hipocalcemia,
deficiencias de Magnesio, vitamina B1 o E,
anormalidades hormonales o del tiroides, de la
glandulas paratiroides y de las glandulas
suprarrenales.

Considerando la totalidad de los casos
clasificados como muerte subita infantil,
encontramos que hay una serie de casos
verdaderamente mortales debidos a
desoérdenes metabdlicos pero sin embargo
estudios de un gran nimero de casos revelan
que la incidencia real de estos errores
metabdlicos no supera a la de la poblacion
general.
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Estudios del LCR demostraron que los
niveles de creatinina en el LCR reflejan bastante
fielmente los valores sanguineos. Lo mismo
sucede con el humor vitreo.

Por su parte Levoen y cols y Jensen (25)
encontraron incrementos de hasta el 20-25% en
los 3 0 4 dias siguientes ala muerte.

Es obvio pues, que la creatinina resulta tan
util como la urea para diagnosticar una
retencién de nitrégeno en los casos de
insuficiencia renal y puede ser utilizada
indistintamente.

NITROGENO NO PROTEICO:

Al contrario que la creatinina y la urea, el
nitrégeno no protéico incrementa su valor en la
sangre almacenada y en el cadaver (2,26), por
lo que su uso en la evaluacion de la funcién
renal debe ser muy cuidadoso y entodo caso de
valor muy relativo. Al margen de esto ha sido
utilizado por Schleyer (26) como ayuda para
determinar el IPM.

AMONIACO:

Schleyer (2,26) encontré que las
concentraciones de amoniaco en la sangre
periférica, se incrementaba después de la
muerte. Este comportamiento era también
cierto para el LCR (2, 26, 27) y para el humor
vitreo (Van der Oever, 1978) por lo cual no se
encontré utilidad para explicar la causa de la
muerte y si por el contrario se revelo Util en la
estimacion del IPM.

AMINOACIDOS:

Erdei y Vass (28) y Durham et al (29)
demostraron la presencia de aminoacidos
libres en el humor vitreo tras la muerte y
establecieron que sus valores se
incrementaban con el IPM pero en diferentes

ratios dependiendo de los diferentes
aminodacidos. Cuando el IPM era superior a 24
horas los resultados no eran valorables. No
encontraron ninguna aminoacidopatia
especifica en los casos de SMSI estudiados.

GLUTAMINA:

Wright (2) encontr6 aumentos significativos
en la concentracion de glutamina en el LCR
después de la muerte en varios casos de fallo
hepéatico agudo y muerte subita. Los niveles
eran tres veces superiores a los obtenidos en
sujetos sinfallo hepatico.

Por su parte Coe (30) encontré también altas
concentraciones de glutamina en el LCR
asociados con fallo hepatico. Karkella (27) halld
similares datos, comprobando paralelamente
que se incrementaban con el paso del tiempo,
por lo que dedujo que los valores aislados, sin
un conocimiento exacto del PMI, son también
de dificil interpretacion.

ACIDO URICO:

El 4&cido Urico es una sustancia que debido a
las grandes modificaciones postmortem que
sufre no posee utilidad médicolegal.

HIPOXANTINA:

Ha quedado demostrado por Sangstad vy
cols. que la hipoxia ocasiona una elevaciéon de
los niveles de hipoxantina en diferentes fluidos
extracelulares (31).

Harkness y Lund (32) senalaron que existia
un incremento de hipoxantina en el LCR de los
ninos en la primera hora de hasta 102
micromol/L seguida de una elevacién de hasta
312 micromol/L en las siguientes horas.

Rognum et al (33) estudiaron los niveles de
esta sustancia en el humor vitreo y encontraron
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concentraciones mas altas en nifos fallecidos
de SMSI, que en los que habian muerto también
repentinamente pero por otras causas bien
diferentes.

Los hallazgos fueron interpretados como
indicativos de que la hipoxia tisular forma parte
del denominado "triangulo fatal" en el cual, una
situacion de hipoxia, otros factores
predisponentes y algun suceso "detonante" o
"gatillo" precipitan la muerte subita (34).

Similares interpretaciones hace Poulsen (35)
estudiando 72 ninos muertos de SMSI, quien
considera que la autdlisis cadavérica entrana
una progresion lineal de este metabolito
durante las primeras 5 horas después de la
muerte, por lo que la tasa de hipoxantina no
puede dar una informacion fidedigna sobre una
posible anoxemia antes de la muerte, si no se
corrige mediante un coeficiente que contemple
el intervalo de tiempo transcurrido desde el
fallecimiento hasta la realizacién de la autopsia.

SODIO:

Los valores normales de Na+ en el suero
oscilan entre los 136 y 145 mEq/litro. En los
momentos inmediatos a la muerte estas cifras
disminuyen tanto en el LCR como en el suero y
el humor vitreo. El descenso es muy ligero y
constante en los primeros momentos, teniendo
un comportamiento muy similar en todos los
individuos.

Further, Coe (4), Swift et al (36) y Wright (2)
han encontrado que en todos los individuos
estudiados con valores de Na+ anormales se
correspondian también con situaciones de hipo
e hipernatremia antemortem.

CLORO:
Jetter (2,37), Schleyer (2,26) y Coe (2) todos

han descrito una caida postmortem de Cl- en el
suero, sin embargo en el humor vitreo el

comportamiento del CI- es similar al del Na+,
con unos valores postmortem que muestran
solo una minima variacién con los valores en
vida.

Como sucede con el Na+, las
anormalidades antemortem del i6n Cl-,
reflejados en los valores postmortem del humor
vitreo son Uutiles para diagnosticar
anormalidades electroliticas en vida.

POTASIO:

Las cifras normales de Potasio en el plasma
se sitlan en torno a los 3-5 mEqg/litro. El
aumento de la concentracién de potasio se ha
descrito como causa de la disminucién de la
excitabilidad cardiaca y consecuentemente de
muerte subita.

El K+ del suero se incrementa rapidamente
después de la muerte, por lo que es imposible
evaluar los niveles antemortem (2,37,38). Sélo
es relativamente (til si se conoce con exactitud
el momento de la muerte, existiendo ademas
variaciones individuales o circunstanciales
importantes (39), siendo la mas importante de
ellas la temperatura del cuerpo durante el IPM.
En el nifo estos efectos suceden de forma
mucho mas rapida que en el adulto (40).

El trabajo de Madea y col (41) ha
demostrado que el Potasio se incrementa
mucho mas en aquellos sujetos que tienen una
significativa retencion de urea (por encima de
100 mg/dL).

Debido a numerosos factores, el margen de
error es grande y se incrementa a medida que
se alarga el IPM, por lo que la determinacién de
K+ tiene escaso valor diagndstico en casos de
muerte sUbita y es utilizado fundamentalmente
con fines de cronotanatodiagnoéstico
fundamentalmente.

Un amplio estudio de casos ha demostrado
que las alteraciones de estos electrolitos caen
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dentro de uno de estos 4 modelos:

1) Deshidratacién hipertonica:

Se caracteriza por un incremento
concomitante de Na+ y ClI- en el humor vitreo,
con unamoderada elevacién de urea.

2) Insuficiencia Renal Croénica (IRC):

Difiere de otras formas de deshidratacion en
que los niveles de urea y creatinina en el humor
vitreo estan significativamente elevados sin el
correspondiente incremento de los valores de
Na+ yClI-.

3 Hemodilucion:

Este modelo consiste fundamentalmente en
bajos valores de Na+ y Cl- con valores bajos de
K+ (menosde 15 mEg/L).

4) Descomposicion (Putrefacciéon): De
caracteristicas similares al anterior, se
caracteriza por niveles bajos de Na+ y Cl-, pero
hay un alto valor de K+ (mas de 20 mEg/L).

Con frecuencia la determinacion de los
niveles de Potasio en el humor vitreo es
importante cuando se evalla la posibilidad de
una hipernatremia o hipocloremia antemortem
en orden a separar la verdadera deshidratacion
(hipoténica) antemortem de la putrefaccion
postmortem.

Dado que los valores de Potasio en el humor
vitreo se incrementan con el IPM, se puede
interpretar la presencia de valores bajos de
Potasio como demostracién de que los valores
bajos de Sodio y/o Cloro realmente representan
anormalidades antemortem mas que artefactos
dela putrefaccion.

Muchos autores (42,43) han publicado que
la deshidratacién con hipernatremia y uremia
forma parte de un cuadro infeccioso intestinal
seguido de diarreas profusas. Otras causas de
deshidratacion, probablemente asociadas con
férmulas de hiperosmolaridad, se manifiestan
Unicamente por hipernatremia.

CALCIO:

Hodgkinson (44) usando espectrofotometria
de absorcién atémica encontré que la
concentracion de Calcio en la sangre
aumentaba con el IPM. Otros encontraron el
mismo efecto pero mas lento en el humor vitreo.
Coe y Dufour (45) hallaron que los valores en el
humor vitreo son independientes de los valores
sanguineos y describieron casos de
hipocalcemia con valores en el humor vitreo
normales.

Los valores bajos de Calcio aumentan la
excitabilidad de la fibra muscular lisa y pueden
provocar espasmos.

Una posible explicacion para el fallo
respiratoria como modo de muerte en el SMSI
es la oclusién mecanica de las vias respiratorias
superiores por el espasmo de la laringe al nivel
de las cuerdas vocales. Esta condicién de
espasmo es muchas veces interpretada como
una "tetanizacién" debido a una carencia de
Calcioenlasangre.

A la vista de estos datos cabe concluir
razonablemente que los valores sanguineos de
Calcio antemortem no son deducibles mediante
estudios tras lamuerte.

MAGNESIO:

La concentracion de Magnesio en los tejidos
es alta comparada con la del plasma. Jetter
(2,37) encontré que debido ala hemodlisis la tasa
de Magnesio en el suero descendia algo tras la
muerte y luego se incrementaba rapidamente
hasta niveles de 20-30 mEq/L.

Sin embargo, Coe, Hodgkinson vy
Hambleton (2,44) piensan que el incremento es
rapido, precoz y sostenido.

Los niveles de Magnesio en el humor vitreo
varian enormemente segun la edad del
individuo. Asi en los recién nacidos la cifra de
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Mg. esta en torno a los 6 mg/dl (46), cayendo
progresivamente con la edad del sujeto hasta
que en el adulto apenas alcanza los 2 mg/dl (47).
Varios estudios han mostrado que existe un
pequeno incremento postmortem de los niveles
de Magnesio en el humor vitreo seglin aumenta
el IPM, por lo que puede ser Util para estimar este
ultimo.

Entre las posibles aplicaciones forenses del
Magnesio destaca la teoria de que la
hipomagnesemia pueda asociarse con el SMSI
(47) por su efecto en la estabilidad de la
contraccion del musculo cardiaco, sin que haya
quedado demostrada tal relacion.

Weeler et al compararon los niveles de
Magnesio en el humor vitreo de sujetos
alcohdlicos fallecidos repentinamente con otro
grupo de sujetos no alcohélicos no encontrando
diferencias significativas entre ambos grupos
(48).

SELENIO:

Se ha postulado que el Selenio podria jugar
un papel en el SMSI. Rhead et al (49)
encontraron que las concentraciones de Selenio
en casos de SMSI eran mas 0 menos las mismas
que en otros pacientes que habian muerto por
causas diferentes. En los adultos, los hallazgos
fueron similares.

COLESTEROL:

Aunque algunos autores sostienen que las
cifras de colesterol no sufren variaciones
postmortem, sin embargo otras investigaciones
demuestran que estas cifras pueden sufrir
importantes fluctuaciones en especial durante
las primeras 24 horas.

Naumann (50) sefalé que las cifras de
ésteres del colesterol no pueden ser medidos
después de la muerte debido a su destrucciéon
por la esterasa activa en la sangre del cadaver.

TRIGLICERIDOS Y LIPOPROTEINAS:

La interpretacion de los valores postmortem
en algunos lipidos puede inducir a errores dado
que muchas muestras de sangre analizadas no
son extraidas inmediatamente después de la
muerte. Cuando se encuentran valores elevados
solo deben ser tenidos en cuenta si la digestion
se encuentra en una fase muy avanzada o el
estdmago y el intestino delgado se hallan vacios
durante la autopsia.

A pesar de este problema J.A. Perper (51)
encontré anormalidades en los lipidos en
pacientes con enfermedad coronaria. En un
estudio efectuado sobre 30 jovenes victimas de
muerte sUbita por aterosclerosis coronaria, habia
una marcada elevacion de triglicéridos,
lipoproteinas de baja densidad, vy
apolipoproteinas B comparando con los grupos
control. En opinién de este autor lo avanzado de
la digestion y el IPM no parece alterar los
resultados.

PROTEINAS:

El estudio de fracciones proteicas ha tenido
cierto interés en el campo de la Patologia
Forense. Mediante técnicas de electroforesis se
ha comprobado que el SMSI no es debido a una
hipogammaglobulinemia. Sin embargo,
diferentes grupos de investigadores discuten
todavia sobre el papel de las inmunoglobulinas
en los ninos. Khan (52) y otros autores
encontraron niveles de IgM en ninos muertos de
SMSI mas altos que en los grupos control,
mientras que otros los encontraron idénticos.

El lugar seleccionado para la toma de la
muestra parece mostrarse importante.
Diferentes estudios han demostrado que
algunas proteinas se encuentran Unicamente en
el globo ocular. Otras proteinas sin embargo
estan también presentes en la sangre pero en
diferentes proporciones respecto al humor
vitreo. Casi todas las proteinas presentes en el
suero pueden ser detectadas en la camara
posterior del ojo.
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INMUNOLOGIA:

En la Ultima década ha habido un fuerte
incremento del nimero de articulos sobre la
aplicacion de técnicas inmunolégicas para la
identificacion postmortem de enfermedades
infecciosas o de otras etiologias. Como
ejemplos clasicos destacan la miocarditis virica,
aortitis sifilitica, sindrome de Goodpasture (por
demostracion de anticuerpos antimembrana
basal) (53), meningococemia (por deteccion de
polisacaridos)(54), miastenia gravis, Sindrome
de Reye, infecciones por adenovirus y
retrovirus, hepatitis C, SIDA, etc.

La correlacion de los valores sanguineos
con otros fluidos ha sido recientemente
demostrada por la presencia de ciertos
anticuerpos en el humor vitreo o en el humor
acuoso cuando sus concentraciones en el
plasma eran muy elevadas (55).

El uso de técnicas inmunoldégicas ha servido
también para estudiar los niveles de beta-
endorfinas y por RIA en el LCR de niflos muertos
por SMSI (56).

Miyaishi (57) desarrollé una técnica de RIA
para la mioglobina humana en casos de infarto
agudo de miocardio, mostrando unos
esperanzadores resultados que no se ven
influidos por la hemodlisis. Si bien los niveles de
mioglobina en el suero muestran ligeras
variaciones dependiendo del lugar de la toma,
sin embargo el ratio de mioglobina en la sangre
cardiaca y en el LCR dan una correlacién
negativa con el incremento del IPM.

De particular interés resultan las
investigaciones en los casos de sospecha de
muerte por anafilaxia. En relacién con el
mecanismo inmunoldégico que interviene en
este tipo de patologias existen una serie de
mediadores activos cuantificables tras la
muerte:

a) Histamina.-
Se sintetiza a partir de la histidina por la

histidincarboxilasa. Se metaboliza rapidamente
produciéndose N-tao-metilhistamina que
posteriormente se convierte en
metilimidazolacético y éacido ribosil-N-3-
imidazolacético.

Su cuantificacion se puede llevar a cabo
mediante Fluorescencia y RIA. Hay autores que
sefalan que su rapida liberacion vy
metabolizacién dificultan lainterpretacion de los
resultados en casos mortales de reaccion
anafilactica. La recogida de plasma debe
hacerse centrifugando a 9.000 rp.m. y
congelando la muestra a -802C hasta el
momento del andlisis para evitar la liberacién
por parte de los baséfilos o la prosecuciéon de su
metabolizacion "in vitro".

La N-tao-metilhistamina (metabolito)
presenta una vida media mas larga (58) por lo
que representa un buen parametro en la
investigacion médicolegal de este tipo de
muertes. Su determinacion puede efectuarse en
plasma o en orina por HPLC.

b) Proteasas neutras (Triptasa).-

Juegan un importante papel vasoactivo y
tienen una vida media de unas 2 horas. La
valoracion de sus niveles se efectta por RIA o
ELISA. Es el parametro (Triptasa) que mas se
utiliza actualmente y se puede valorar en la
sangre hasta las 24 horas después de la muerte,
sin embargo no es Util en casos de muerte
rapidisima o inmediata puesto que la
concentracién maxima se obtiene a partir de los
30 minutos.

c) Prostaglandinas.-

Las prostaglandinas son mucho mas
inestables e inespecificas como marcadores de
anafilaxia por lo que su utilidad resulta cuando
menos dudosa.

INSUFICIENCIA HEPATICA:

La evaluacién de la funcién hepatica
mediante estudios postmortem esta limitada
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principalmente a lo avanzado de la enfermedad,
Los marcadores de mayor validez para conocer
la severidad del dafno hepatico son el colesterol
total, los bajos niveles de proteinas, los altos
niveles de bilirubina en la bilis y de
urobilinogeno en la orina. El diagnéstico de
coma hepatico es posible hacerlo mediante la
evaluacién de glutaminaen el LCR.

En contraste, en los casos de leve
insuficiencia hepatica el diagndstico se basa en
una minima elevacion de los niveles de ciertos
enzimas. La dificultad de interpretar estos
minimos incrementos enmascarados a su vez
por el rutinario incremento después de la
muerte hace que este método vea reducido su
interés diagnostico.

ENZIMAS:

Los primeros estudios de Enticknap (59)
mostraban rapidos incrementos postmortem en
el suero de fosfatasa alcalina, transaminasa,
LDH y CPK como marcadores de dano
muscular miocardico, por lo que su valor
diagnéstico era escaso. Sin embargo se
demostrd (60,61) que la GGT atravesaba muy
dificilmente la barrera ocular y sus niveles
podrian tener ciertas aplicaciones forenses.

Es interesante destacar que en el humor
vitreo de nifios muertos por SMSI, hay una
variacion importante de transferasa, CK, LDH y

fosfoenolpiruvato carboxikinasa (62)
comparado con los casos control.
El estudio de enzimas en el liquido

pericardico (CK, LDH y otras enzimas) (63) ha
sido ampliamente utilizado para el diagnéstico
delinfarto de miocardio en estadios precoces.

HORMONA DE CRECIMIENTO:

Stubbe et al (64) encontraron un marcado
incremento postmortem de GH en nifos
muertos por Sindrome de distress respiratorio.

Esta elevacion terminal de GH no estaba
relacionada con el balance &acido-base, la
glucemia o latemperatura.

CATECOLAMINAS:

Lund (65) encontrd niveles postmortem de
adrenalina y noradrenalina mucho mas altos
que en individuos vivos. Sin embargo, habia
una significativa disminucién en casos de
muerte violenta comparados con muerte natural
detipo subito.

TRIYODOTIRONINA (T3):

Se ha postulado que el hipertiroidismo
aumenta la excitabilidad de la fibra cardiaca y
puede originar arritmias fatales.

Chacon et al (66) estudiaron los niveles
postmortem de T3, encontrando que en un
grupo de ninos muertos de SMSI estos estaban
elevados. Con posterioridad se realizaron varios
estudios (67) que concluian que esto era un
artefacto postmortem y no un verdadero
marcador de SMSI.

MELATONINA:

Sturner et al (68) han estudiado los niveles
de melatonina en fluidos corporales de ninos
que habian muerto durante la noche. Ellos
encontraron que las concentraciones de
melatonina eran mucho menores en nifos
muertos subitamente (SMSI) que en otros nifos
muertos por otras causas, por lo que
correlacionaron los bajos niveles de melatonina
conel SMSI.

VITAMINAS:

Las vitaminas E y B1 han sido propuestas
como factores relacionados con el SMSI,
encontrando niveles bajos de estos elementos
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en casos de SMSI. Davis et al (69) refieren casos
de nifos muertos subitamente con una elevada
tasa de tiamina en el suero, sin embargo Wyatt
et al (70) supone que esto es también un
artefacto postmortem.

El largo nimero de estudios bioquimicos
efectuados en casos de SMSI ha dado escasos
resultados practicos, sin embargo ha servido
entre otras cosas, para descartar otro no menos
importante nUmero de factores invocados como
desencadenantes o responsables de este tipo
de muertes. Aqui se incluian la hipoglucemia, la
hipogammaglobulinemia, la hipocalcemia,
deficiencias de Magnesio, vitamina B1 o E,
anormalidades hormonales o del tiroides, de la
glandulas paratiroides y de las glandulas
suprarrenales.

Considerando la totalidad de los casos
clasificados como muerte subita infantil,
encontramos que hay una serie de casos
verdaderamente mortales debidos a
desoérdenes metabdlicos pero sin embargo
estudios de un gran nimero de casos revelan
que la incidencia real de estos errores
metabdlicos no supera a la de la poblacion
general.
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