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SINTESIS CONCEPTUAL

La primera causa de muerte subita en nifios y
jovenes es cardiovascular y el trabajo en equipo
de forenses, patdlogos, cardidlogos, pediatras,
microbidlogos, investigadores bdsicos y espe-
cialistas en metabolopatias es clave, tanto para
el correcto diagnostico de la causa Ultima de la
muerte como para evitar nuevas muertes subi-
tas en las familias ya afectadas y en la poblacion
general. El marco legal actual convierte en com-
partimentos estancos a las Administraciones de
Justicia (de la que dependen forenses y patolo-
gos) y Sanidad (de la que dependen cardidlogos,
pediatras, microbiélogos, investigadores basicos y
especialistas en metabolopatias). A nuestro juicio,
dicho marco deberia modificarse a la luz de las
evidencias actuales en la literatura con el objetivo
de potenciar el trabajo en equipo en este contexto
en busca de un beneficio sanitario, social, econo-
mico y cientifico.

1. NECESIDAD DE COLABORACION

La muerte subita (MS) es un evento de muy alto
impacto social y medidtico. Son muchas las causas
subyacentes, pues la MS es simplemente una “for-
ma de morirse”, una muerte natural rapida e ines-
perada. La excelencia en el abordaje de la MS en
general, y la MS infantil en particular, debe agrupar
en una misma linea de trabajo a patélogos, foren-
ses, cardidlogos y pediatras, fundamentalmente,

contando con la colaboracion de microbidlogos,
psicologos y especialistas en otras disciplinas rela-
cionadas puntualmente con algun caso.

Los motivos que justifican esta necesidad de cola-
boracién se detallan a continuacion.

La MS es un suceso habitualmente extrahos-
pitalario y normalmente acontece en un sujeto
“sano’”, sin antecedentes relevantes ni sintoma-
tologia alguna que hubiera podido presagiar el
fatal desenlace. Toda MS de estas caracteristicas
debe ser sometida a una autopsia forense, por ello,
tanto los forenses como los patélogos juegan un
papel indiscutible en el estudio de esas MS. Su
actuacion es clave especialmente por:

1) Ser los Unicos que van a poder explorar el
escenario donde sucede la MS. Esta es la
Unica oportunidad, no sélo de obtener infor-
macidn crucial para orientar el caso, sino
también de evitar diagndsticos diferenciales
importantes. Por ejemplo, en ausencia de
la informacién del levantamiento y la entre-
vista con los familiares, puede plantearse el
innecesario diagndstico diferencial de una
MS cardiaca (MSC) con corazén estruc-
turalmente normal en casos de algunas
muertes violentas (electrocuciones, sofo-
caciones accidentales...) y en algunas MS
naturales (MS de los asméticos, anafilaxia).



2)

3)

Asi, la minuciosa evaluacion del escenario
podra levantar la sospecha de algunas de
estas muertes al comprobar la participacion
del tendido eléctrico, una posicién con cara
parcialmente cubierta por almohadas, o al
identificar broncodilatadores o precipitantes
alérgenos en las proximidades del fallecido,
por ejemplo.

Ser los Unicos que tienen acceso al estudio
macroscopico e histolégico de los 6rganos, en
muchas ocasiones inaccesibles para los clinicos
porque la toma de determinadas biopsias puede
suponer un riesgo inadmisible y tener una alta
tasa de falsos negativos por la afectacion par-
cheada de la enfermedad. Aunque los tejidos
fijados en formol e incluidos en parafina son
conservados sine die, idealmente en la propia
autopsia pueden tomarse otras muestras, como
tejidos frescos, suero y sangre total que, debi-
damente almacenada, podré ser de grandisima
ayuda en la valoracion clinica de los familiares
vivos y para desarrollar lineas de investigacion
que repercutan en un mejor tratamiento de
nuestros pacientes en el futuro. En los casos
de MSC por cardiopatias familiares en los que
no se toman estas muestras en la autopsia con
frecuencia se pierde definitivamente la opor-
tunidad de esclarecer la causa genética de la
muerte y orientar el estudio familiar.

Ser los profesionales que emiten un diag-
nostico del fallecimiento con peso legal. En
el procedimiento ordinario, los familiares pue-
den recoger el resultado de la autopsia en
el juzgado donde se instruyo el caso. Este
documento tiene una importancia capital
para los familiares por el deseo de conocer
lo sucedido, intentar evitar que se repita en el
seno de la familia y, secundariamente, solicitar
el cobro de algunas pdlizas de seguros, en
algunos casos. Ademas, ese mismo informe
(de forma implicita o explicita) puede poner
sobre aviso a los familiares para acudir a una
evaluacion cardioldgica en caso de haberse
identificado o sospecharse una cardiopatia
familiar como causa de la MS.

Interesa recordar que, exceptuando el periodo
lactante, la MSC es la primera causa de MS'y, en
nifios y adultos jévenes, son las miocardiopatias y
las canalopatias las que encabezan este capitulo
por orden de frecuencia. Dado que estas enfer-
medades son catalogadas enfermedades raras
en términos de frecuencia y los conocimientos
que disponemos de ellas son limitados y cam-
biantes en el tiempo, los cardidlogos integrantes
de las unidades multidisciplinares que aqui se
plantean deberfan poseer formacion especifica
en estas cardiopatias asi como en cardiogené-
tica. La actuacion de los cardiélogos es clave,
especialmente por:

1) Poseer conocimientos especificos y comple-
mentarios de los de los forenses y patélogos,
que pueden ayudar en la catalogacion final de
la causa de la muerte.

2) Ser los facultativos responsables de la eva-
luacion clinica de los familiares de los falleci-
dos por cardiopatias familiares. Tal y como se
expone en el capitulo de “Patologia cardiaca’,
estas enfermedades suelen tener una base
genética y la herencia méas frecuente es la
autosémica dominante (donde cada descen-
diente de un sujeto portador de un defecto
genético dado tiene un 50% de posibilidades
de haberlo heredado). Aunque recomendada
en algunos contextos para facilitar el estudio
de los familiares vivos, la implementacion de
estudios genéticos es muy variable debido,
fundamentalmente, a restricciones econdémi-
cas. La informacion clinica recabada de los
familiares puede ser fundamental en la dilu-
cidacion final de la causa de la muerte de la
victima (por ejemplo, la identificacion de arrit-
mias ventriculares polimérficas en la prueba
de esfuerzo de los familiares pone sobre aviso
de la posibilidad de que la MS se debiera
a una taquicardia ventricular catecolaminér-
gica polimorfica). Y, al revés, los hallazgos
de la autopsia son clave para seleccionar las



exploraciones a realizar en los familiares (en
caso de miocardiopatias, la ecocardiografia es
mandatoria en los familiares y la cardio-reso-
nancia Util en algunos casos). En el momento
actual, en el caso de la autopsia por MS con
corazon estructuralmente normal, no ha sido
rotundamente establecida qué estrategia es
la mas coste-efectiva, si la llamada autopsia
molecular, donde la evaluacion de los familia-
res se demora a la recepcion de los estudios
genéticos en el fallecido o la que contempla la
evaluacion clinica inicial de los familiares que,
en ocasiones, guia el estudio genéticol-5),
Los familiares afectados, aln asintomaticos,
deberén ser sometidos a una estratificacion
de riesgo de MS. Ademas de un adecuado
seguimiento desde la consulta externa, hay
medidas que deben implementarse desde el
mismo momento del diagndstico dirigidas a
prevenir otras MS en la familia y van desde
la adecuacion del nivel de ejercicio fisico y la
notificacion de listados de farmacos a evitar
en algunas cardiopatias, al inicio de trata-
mientos especificos (frecuentemente beta-
blogueantes) o la implantacion de dispositivos
del tipo de los desfibriladores automaticos en
casos muy seleccionados con alto riesgo de
MS.

La participacion de los pediatras en los equipos
multidisciplinares que valoran los casos de MS
infantil es incuestionable. La actuacion de los
pediatras es clave, especialmente por:

1) Ser los profesionales que conocen las peculia-
ridades de expresion de las enfermedades en
esas edades, muy especialmente en periodo
lactante. Asi, pueden poner en contexto el
hallazgo de un resultado microbiolégico posi-
tivo, dandole importancia en el desarrollo de la
MS o restdndosela, dejandolo como contami-
nante o patdégeno no suficiente para explicar
lo sucedido.

2) Haber promovido y promocionar lineas de
investigacion para delimitar los factores
ambientales que incrementan el riesgo de
sufrir un sindrome de muerte stbita del lac-
tante (SMISL). La difusién de estos conoci-
mientos deberfa realizarse, no sélo a través de
campafias publicitarias (“Ponle a dormir boca
arriba™) sino, mas especialmente, en el dia a
dia en las maternidades.

3) Ser los profesionales encargados de la moni-
torizacion de lactantes en riesgo de SMSL.

4) Ser responsables de la evaluacion diagndstica
y el control posterior de los hijos y/o hermanos
de los fallecidos por cardiopatias familiares.

Especialmente en el caso de la MS en periodo lac-
tante, pero también en algunos casos por encima
del afio de edad, la identificacion etioldgica de una
infeccién puede ayudar a explicar los hallazgos
clinicos e histoldgicos (por ejemplo, la deteccion
de genoma viral de CMV en presencia de una mio-
carditis con sialoadenitis) o, incluso, ser el Unico
hallazgo en infecciones fulminantes.

El apoyo psicoldgico precoz puede ayudar a evitar
duelos patoldgicos en los familiares de la victima
de una MS (habitualmente con consumo excesivo
de psicofarmacos y frecuentes bajas laborales) y,
en ocasiones, esta ayuda es especialmente impor-
tante al afrontar nuevos embarazos con la duda
de si volvera a repetirse el mismo tragico suceso
y cuando.

Cada dia mas, la genética se ha introducido en
el dia a dia de los cardidlogos bajo el término
de cardiogenética. Es crucial estudiar la cose-
gregacion fenotipo-genotipo en cada familia y
los informes genéticos que se manejan incluyen
tanto las evidencias de la literatura acerca de las
variantes identificadas como los resultados de sus
predicciones bioinformaticas de patogenicidad. En
casos concretos puede ser imprescindible reali-



zar estudios funcionales para avalar o rechazar la
importancia de algunas variantes genéticas, por
lo que la alianza con los investigadores basicos es
la piedra angular.

2. PROBLEMAS ETICOS Y
MEDICOLEGALES

Cuando un profesional sanitario/investigador
(forense, patdlogo, cardiélogo, pediatra, bidlo-
go...) identifica una entidad susceptible de estar
ocasionada por un problema genético, automati-
camente adquiere el compromiso/obligatoriedad
ética de informar, no s6lo a esa persona, sino
también a los familiares en riesgo®.

De las dos estrategias posibles comentadas en el
apartado 1.2, si se elige la de la autopsia molecu-
lar, en el primer contacto con la familia se debe
exponer la existencia de una cardiopatia familiar
y el defecto genético responsable ya identificado
en el estudio genético realizado en el fallecido.
Surgen asi problemas éticos relativos al derecho
a no saber de los familiares, pues pierden la opor-
tunidad de decidir no ser informados del resultado
del estudio genético en el familiar fallecido. Por
otra parte, llevada a su extremo, en esta estrategia
no se contacta con la familia de casos indice con
cardiopatfa familiar en los que el estudio genético
no identificé mutaciones en el fallecido, a pesar
de que esos familiares siguen estando en riesgo
de haber heredado la misma enfermedad aun sin
sustrato genético identificado. Si, por el contrario,
se elige la otra estrategia de estudio familiar y
consejo genético previo a iniciar estudios gené-
ticos en el fallecido, desaparecen los problemas
éticos suscitados con la autopsia molecular. En
este escenario los familiares dan su autorizacion,
tanto a la valoracién cardiolégica en ellos mis-
mos como al estudio genético en el fallecido vy,
posteriormente, deciden individualmente verificar
en ellos la presencia/ausencia de las mutaciones
identificadas en el fallecido si el estudio genético
fue positivo.

Cada expediente judicial de una autopsia forense
estd sometido a secreto sumarial. Los esfuerzos de
forenses y patélogos, por una parte, y cardiélogos
y pediatras, por otra, avanzan en paralelo y de
forma independiente ante la imposibilidad legal
de compartir datos e impresiones sobre casos
concretos para orientar a las familias afectadas
por una MS, en riesgo de poseer una cardiopatia
genética que pueda afectar a otros familiares. A
la luz de las evidencias actuales en la literatura,
se hace imprescindible un cambio en el marco
legal (bien a nivel nacional o regional) que permita
potenciar el trabajo en equipo en este contexto
desde Sanidad y desde Justicia en busca de un
beneficio sanitario, social, econémico y cientifico.

3. EXPERIENCIA EN LA LITERATURA

Hace unos afios, ni en el sistema sanitario publico
ni en el dmbito privado existian unidades multidis-
ciplinares estables en MS como el que en este
capitulo se ha perfilado. El Reino Unido dio un
paso adelante cuando, en 2005, incluy6 en sus
prioridades la necesidad de derivar a los pacientes
resucitados de un episodio de MS y a sus fami-
liares a centros donde la atencion pueda ser glo-
bal y reconoci6 al propio sistema de salud como
garante de tales medidas®. Sin embargo, si han
sido copiosos a proposito de casos concretos los
contactos puntuales entre forenses y pat6logos,
por una parte, y cardiélogos especialmente sen-
sibilizados con la MSC, por otra, tanto en nuestro
pais, como fuera de él. En la literatura internacional
se encuentran articulos avalando tanto la evalua-
cion familiar (con o sin implementacion de estudios
genéticos) como la autopsia molecular.

4. EXPERIENCIA EN LA COMUNIDAD
VALENCIANA

La prevencion de la MS puede orientarse des-
de tres estrategias de abordaje: 1) el screening
universal a toda la poblacién; 2) el screening de



poblaciones de riesgo (por ejemplo, deportistas);
y 3) el screening familiar a partir del diagndstico
de una cardiopatia familiar en un miembro de la
familia. Hoy en dia no es planteable un aborda-
je universal en términos de coste-efectividad. El
screening en deportistas tiene un seguimiento
variable (en cuanto a periodicidad y exhaustivi-
dad de las exploraciones a realizar) a pesar de la
existencia de gufas europeas al respecto y, desde
luego, escapan de él los deportistas no federados,
con frecuencia aficionados regulares con alta exi-
gencia de rendimiento fisico. La tercera estrategia
de abordaje ha sido la elegida por el equipo en
el que se integran los firmantes de este capitulo
por ser, a nuestro juicio, la mas coste-efectiva y
la que més facilmente podia encajarse en nuestra
practica clinica diaria desde el ambito hospitalario
y forense.

Bien con una cobertura autonémica o provincial,
recientemente se han puesto en marcha en Espa-
fia algunos programas de abordaje multidiscipli-
nar de familias con MSC donde los Institutos de
Medicina Legal son la fuente prioritaria de casos
en general incluyendo, claro est4, la etapa infantil.

A continuacion resumimos la experiencia del
grupo de la Comunidad Valenciana, en el que se
integran los autores de este capitulo, por si pudie-
ra servir de estimulo para la creacion de grupos
similares. En verano de 2004, con la publicacion
de la Clasificacién de San Diego, se hizo patente
la necesidad de utilizar una éptica multidisciplinar
en la evaluacion de los casos de SMSL. En verano
de 20086, pediatras con sélida experiencia en el
SMSL y su prevencion contactaron con forenses
y patélogos forenses de los Institutos de Medicina
Legal de nuestra comunidad auténoma, también
histéricamente comprometidos con esta entidad,
y crearon el Grupo de Trabajo Multidisciplinar para
el Estudio y Prevencion del SMSL en el 55 Con-
greso de la Asociacion Espafiola de Pediatria inte-
grando, asimismo, a microbidlogos, expertos en
metabolopatias y psicélogos clinicos de distintas
instituciones (Hospital General de Castellén, Hos-

pital Universitario y Politécnico La Fe, de Valencia,
Hospital Dr. Peset, de Valencia, Hospital General
de Alicante y asociacion ASMI). Ese mismo afio,
en el VI Simposium Nacional sobre el Sindrome de
la Muerte Subita del Lactante, celebrado en la Ciu-
dad de la Justicia en Valencia, se unieron al grupo
cardi6logos con especial interés en cardiopatias
hereditarias. Con la financiacién obtenida de dos
ayudas de investigacion competitivas autonémicas
iniciaron su andadura elaborando protocolos de
actuacion, recogiendo variables clinico-epidemio-
l6gicas de interés y volcando toda la informacion
recogida de forma prospectiva con el modelo de
San Diego en el primer registro con datos fiables
acerca del SMSL en nuestra Comunidad Aut6-
noma. El gérmen del estudio multidisciplinar de la
MS estaba sembrado y, poco después, este grupo
se integro en otro mayor, la Unidad de Valoracion
del Riesgo de Muerte Stbita Familiar (UVRMSF,

), dirigida a ofrecer un abordaje integral a
las familias afectadas por la MSC de causa poten-
cialmente hereditaria. Con ayudas de investigacion
del Instituto de Salud Carlos I1l, se puso en marcha
la valoracion de las familias con algun episodio de
MS (desde pérdidas fetales tardias hasta los 55
afios), donde pudiera sospecharse la presencia de
una cardiopatia hereditaria. Antes de iniciar esta
nueva andadura, la UVRMSF consiguio el nece-
sario respaldo cientifico (del llustre Colegio de
Médicos de Valencia y la Sociedad Valenciana de
Cardiologia) e institucional (del hospital que acttia
como nodo coordinador, el Hospital Universitario
y Politécnico La Fe, de Valencia, de la Conselleria
de Sanidad y de la Conselleria de Justicia). Poco
después, en julio de 2008, el Conseller de Sanidad
y el Conseller de Justicia firmaron un convenio de
colaboracion entre los Institutos de Medicina Legal
de la Comunidad Valenciana con los Servicios de
Cardiologia del Hospital Universitario y Politécnico
La Fe, de Valencia, y el Hospital General de Alican-
te en materia de MS (DOCV 2008/8199). Este fue
el marco legal obtenido para el flujo de informacion
del expediente judicial de los casos indice (sujeto
a secreto sumarial) a los profesionales sanitarios
implicados en cada caso.



Coordinacién

Subunidad hospitalaria

Seccion SMSL: Seccion MS en> 1 afio:
Pediatras y equipo Cardiélogos (infantiles y
multidisciplinar de CV de adultos) del HUPLFy
para el estudio y HGA

prevencion del SMSL

Forenses y
patélogos forenses
de los Institutos
de Medicina Legal
de la Comunidad
Valenciana

Psicologia clinica
Investigadores basicos
(Hospital Universitario y Politécnico La Fe)

Unidad de Genética hospitalaria

Figura 1. Organigrama de la Unidad de Valoracion del Riesgo de Muerte Stbita Familiar con la subunidad
forense y la subunidad hospitalaria. Sobre fondo azul oscuro, alianzas externas de cada subunidad. HUPLF:
Hospital Universitario y Politécnico La Fe. HGA: Hospital General Universitario de Alicante.

Tras estos pasos previos, comenzamos a aplicar
nuestro protocolo nutrido, en gran medida, de la
experiencia previa de la literatura (Figura 2), inclu-
yendo, asimismo, a familias donde el caso indice
habfa presentado una muerte subita resucitada y
a aquellas familias con MS en las que no se habia
realizado autopsia pero los datos clinicos sugerfan
la presencia de una cardiopatia familiar. Asi, los
resultados de las autopsias (de casos fallecidos)
y los resultados clinicos (de casos resucitados)
permiten clasificar los casos en los siguientes gru-
pos: corazon estructuralmente normal (donde hay
que sospechar canalopatias), miocardiopatias (ya
sea miocardiopatia hipertréfica, dilatada, no com-
pactada, arritmogénica o no filiada), valvulopatias
hereditarias (como estenosis adrtica supravalvular
y aorta bicuspide) y diseccion de aorta toracica no
ateromatosa. Los estudios clinicos que se ofrecen
a los familiares de primer grado vienen determina-

dos por la clasificacion del caso indice y sus resul-
tados se complementan con los resultados de los
estudios genéticos realizados (idealmente) en san-
gre obtenida del caso indice y, en su defecto, en
sangre de algun familiar afectado por el fenotipo.
Desde la creacién de la UVRMSF hasta la fecha,
se han incluido 180 familias, 40 en etapa infantil
(desde periodo fetal tardio hasta 18 afios) segun
la distribucion de la Tabla 1. La aplicacién del pro-
tocolo comentado mas arriba ha permitido llegar
a los diagndsticos que se muestran en la Figura
3. Por otra parte, también se han evaluado a mas
de 50 nifios por ser familiares de adultos fallecidos
por MSC potencialmente familiar. En general, del
estudio familiar derivado de nuestro protocolo se
han diagnosticado de alguna cardiopatia familiar y
se han aplicado medidas preventivas y/o terapéu-
ticas en el 25% de los familiares evaluados (desde
seguimiento clinico en consulta externa, modifica-



inesperada extrahospitalaria

Estudios:
* Microbiolégicos

MS hasta 55 afios en la Comunidad Valenciana no violenta,

Comunidad Valenciana
Juzgado de guardia

MS resucitada en la

+ Bioguimicos

Resu/tado

Autopsia medicoforense
(Instltuto de Medicina Legal)

Ingreso hospitalario en un hospital
de la Comunidad Valenciana

Resultado
—_—

Cierre de casos
Registro sisteméatico anénimo

* Grupo 1: MS con corazdn estructuralmente normal
* Grupo 2: Miocardiopatia
* Grupo 3: Valvulopatias potencialmente hereditarias

* Grupo 4: Diseccidn de aorta tordcica no ateromatosa

Firmar consentimiento informado para autorizar
el envio de datos a la UVRMSF

Envio de datos a la UVRMSF

Resultado ﬁ ﬁ

(PVM, EAo supravalvular y subvalvular, aorta bicuspide)

Informar a los familiares de 1° grado de la existencia
e idoneidad del protocolo de estudio de familiares

¢Cumple criterios de entrada en
el estudio cardiolégico familiar?

| | Otras causas de MS
NO

Fin del seguimiento

Si

Encuesta epidemioldgica acerca del
fallecido y el fallecimiento

Apoyo psicoldgico a los familiares
segun necesidades

Seguimiento de familiares lactantes en
riesgo de SMSL

Citacion en la UVRMSF

Valoracién cardiolégica a los familiares
segun resultado de la autopsia*

XXX X

Figura 2. Flujo de actuacion de la Unidad de Valoracié

cion de hébitos de vida y deportivos, listados de
farmacos a evitar, inicio de tratamiento especifico,
frecuentemente con betabloqueantes y, en casos
seleccionados, implantacion de desfibriladores).
Las decisiones clinicas acerca de la periodicidad
de exploraciones y fin de seguimiento se basan
en documentos de consenso®9),

Los estudios genéticos los realizamos, a ser
posible, en muestra de ADN extraida de san-
gre obtenida durante la autopsia del fallecido (el
ADN sobrante debe conservarse a -80°C para
garantizar su integridad para estudios futuros).

A todos los familiares se les realiza un drbol genealdgico, una anamnesis, una exploracion fisica, ECG basal y un ecocardio-
grama en la primera visita. Exploraciones adicionales segun autopsia. 1) Grupo 1y los ECGs de los familiares no diagndsticos
de ninguna canalopatia: se proponen tests de esfuerzo, holter ECG, test de adrenalina y test de flecainida; 2) Grupo 2: holter si
sintomas, sujetos con laminopatias, con miocardiopatia hipertrdfica y en familiares de fallecidos por miocardiopatia arritmogénica,
cardio-resonancia opcional salvo en los familiares de fallecidos por miocardiopatia arritmogénica, donde es rutinaria, 3) Grupo
3. no suelen ser necesarias otras exploraciones, 4) Grupo 4. cardio-resonancia opcional, otras exploraciones segun sospecha de
entidad subyacente. MS. muerte subita. PVM: prolapso valvular mitral. EAo: estenosis adrtica. UVRMSF: Unidad de Valoracion
del Riesgo de Muerte Subita Familiar. SMSL: sindrome de muerte subita del lactante.

n del Riesgo de Muerte Subita Familiar.

En caso de no disponer de ADN del fallecido, se
elige a un familiar con el mismo fenotipo. En caso
de no haberlo, no se realizan estudios genéticos
(es decir, no indicamos estudios genéticos en
familiares asintomaticos sin un fenotipo claro de
cardiopatia familiar aunque un familiar suyo haya
fallecido por MS). Hasta ahora se ha utilizado la
secuenciacion convencional (tipo Sanger, gold
standard) de los genes candidatos seleccionados
segun los hallazgos de la autopsia y las explora-
ciones en los familiares. En el momento actual, el
desarrollo de las técnicas de secuenciacion masiva
y el abaratamiento de costes sin duda conseguira



TABLA 1. Distribucién de casos infantiles incluidos en la Unidad de Valoracion del
Riesgo de Muerte Stbita Familiar.

Numero de
casos indice en
cada subgrupo a
estudio (un caso
indice por familia
estudiada)

Sexo masculino
Edad media

Diagnosticos en
probandos

80%
0 dias

* Equivalente a SMSL,
N=2 (sin mutaciones)

+ SQTL, N=1 probable
(sin mutaciones pero
con ECG sugestivo
premortem)

+ SB, N=1 probable (sin
mutaciones pero con
ECG sugestivo en su
padre)

* TVCP, N=1 probable
(genética no intentada
pero con prueba de
esfuerzo sugestiva en su
madre)

67%
412 meses

* SMSL, N=7 (2 sin
mutaciones, 5 no
intentado)

* SB, N=2: 1 definitivo
(mutacion SCN5A) y
1 probable (variante
incierta)

+ SQTL, N=3: 1 definitivo
(2 mutaciones KCNH2)
y 2 probables (variante
incierta 0 ECG
sugestivo)

+ MCP, N=3: 1 MCNC
y 2 MCD (genética no
intentada)

* EASV, N=3 (delecién
cromosoma 7p)

76%
13,2%5,8 afios

* SADS, N=10 (4 no
intentado, 6 pendiente
resultados)

+ TVCP, N=1:1 con
mutacion RyR2

* MCA, N=4: 2 con
1y 2 mutaciones
desmoplaquina,
respectivamente y 2 con
genética no intentada

« MCH, N=1: genética no
intentada

* DIAo, N=1: genética no
intentada

El estudio genético realizado con sospecha de SMSL o SADS incluye KCNQ1, KCNH2 y SCN5A. No se han realizado
estudios en caso de no disponer de ADN del fallecido. SADS: sudden adult death sindrome. SMSL: sindrome de
muerte subita del lactante. SQTL: sindrome de QT largo. SB: sindrome de Brugada. TVCP: taquicardia ventricular
catecolaminérgica polimdrfica. MCP: miocardiopatia. MCNC: Miocardiopatia no compactada. MCD: miocardiopatia

dilatada. EASV: estenosis adrtica supravalvular. MCA: miocardiopatia arritmogénica. DIAo: diseccion adrtica.

suplantar la tecnologia anterior, salvo en escena-
rios muy concretos (quizas sindrome de Brugada
y fenotipo de laminopatia). En caso de identificar
mutacion/es se completa el estudio en familiares
verificando su presencia/ausencia en ellos.

La financiacion requerida para llevar a cabo este
ambicioso proyecto es mixta aunque con gran
peso de los recursos de investigacion, lo cual
hace peligrar en ocasiones la continuidad de
algunos aspectos del estudio integral de estas

familias (como es el estudio genético). Con este
tipo de trabajo en equipo y, siempre bajo una
Optica multidisciplinar, es posible tener estadis-
ticas mas reales de MS en general, y MSC en
particular, realizar investigacion en MSC al con-
seguir reunir un suficiente tamafio muestral y, lo
mds importante, revertir a la sociedad el beneficio
de dicha investigacion al diagnosticar y tratar, no
s6lo a sujetos afectados por la misma enfermedad,
sino también a portadores genéticos en riesgo
de desarrollarla.



MCP

SQTL

SMSL

MCH: miocardiopatia hipertrdfica.

SMSL: sindrome de muerte subita del lactante. MICP: miocardiopatias. SQTL: sindrome de QT largo. SB. sindrome de
Brugada. TVCP: taquicardia ventricular catecolaminérgica polimdrfica. EASV: estenosis adrtica supravalvular. SADS:
sudden adult death syndrome (equivalente a SMSL pero en mayores de 1 afio, muerte subita cardiaca con corazon
estructuralmente normal). DIAO: diseccion de aorta trodcica no ateromatosa. MCA: miocardiopatia arritmogénica.

DIAO

SADS

Figura 3. Casuistica de la Unidad de Valoracién del Riesgo de Muerte Stbita Familiar en muerte subita
infantil, tras aplicar nuestro protocolo. A la derecha, casos indice menores de un afio de edad (desde etapa
fetal tardia a 1 afio). A la izquierda, casos indice mayores de un afio de edad (desde 1 hasta 18 afios).

5. RESUMEN DE LOS PUNTOS CLAVE

* Los conocimientos actuales avalan la necesi-
dad de crear unidades multidisciplinares con
fines asistenciales, docentes e investigadores.

* Actualmente no existe un marco legal que
permita el flujo de informacion entre profesio-
nales dependientes de la Administracion de
Justicia y dependientes de la Administracion
de Sanidad, por lo que se requieren impor-
tantes esfuerzos de acercamiento por ambos
lados tanto para crear dicho marco como para
establecer las pautas de funcionamiento.
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