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RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares constituyen actualmente la causa mas fre-
cuente de muerte prematura e invalidez en el mundo y las proyecciones futuras
indican que debe seguir siendo la primera causa en los paises industrializados. En
Cuba existe un subregistro estadistico de esta enfermedad y a partir de las estima-
ciones realizadas se prevé una tasa especifica de fallecimiento inesperado de 105,2
por cada 100 mil habitantes, lo que equivale aproximadamente al 12,3% de las
muertes naturales (un episodio cada 45 minutos). En la mayoria de las naciones, la
ausencia de protocolos, directrices, guias y algoritmos diagnésticos, que orienten
metodoldgicamente la recogida de los datos, resulta una importante limitante; ade-
mas, la no estandarizacién de criterios, en los paises donde existen guias para su
estudio, contribuye a las diferencias observadas en los informes actuales de series
individuales. Por estas razones se presenta una guia para trabajos de investigacion
sobre muerte subita cardiovascular, que muestra la sisteméatica a desarrollar y
contiene las principales variables (estudios necrépsicos e investigaciones comple-
mentarias), para ser empleada en los trabajos de investigacién sobre esta enferme-
dad en Cuba. Ello permitird contar con el dato para el registro de la muerte stibita
y de las enfermedades que la provocan (cuando se puedan identificar), sin que se
produzca otro tipo de subregistro.

Palabras clave: Muerte subita cardiaca, Investigacion, Sistema de Registros, Guias
de Préactica Clinica, Protocolos clinicos

Guidelines for research work on sudden cardiac death: A Cuban
proposal

ABSTRACT

Heart diseases are nowadays the most frequent cause of premature death and dis-
ability in the world and future projections indicate that it should continue to be the
leading cause in industrialized countries. There is a statistical underregistration of
this disease in Cuba and from the existing estimates, a specific unexpected death
rate of 105.2 per 100 thousand inhabitants is expected, equivalent to nearly 12.3%
of natural deaths (one episode each 45 minutes). In most nations, the absence of
protocols, strategies, guidelines and diagnostic algorithms, which methodologically
guide data collection, remains an important limitation. Moreover, the non-standard-
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ization of criteria, in countries where there are guidelines for their study, contrib-
utes to the differences observed in the current reports of individual series. Hence
practice guidelines for research work on sudden cardiac death are presented;
showing the systematics to be developed and containing the main variables (ne-
cropsy studies and complementary investigation), to be used for research work on
this disease in Cuba. This will allow data recording of sudden death and diseases
that cause it (when they can be identified), with no other type of under-reporting.

Key words: Sudden cardiac death, Research, Registries, Practice guidelines, Clini-

cal protocols.

ANTECEDENTES, JUSTIFICACION Y DISENO

Las enfermedades cardiovasculares constituyen ac-
tualmente la causa mas frecuente de muerte prema-
tura e invalidez en el mundo. De un estimado de
54,6 millones de muertes ocurridas en el ano 2011,
seglin un informe publicado por la Organizacién
Mundial de la Salud, el 31,3% corresponde a muertes
por enfermedades del corazén y los vasos sangui-
neos; y, en la regién de las Américas, de 6,3 millones
de fallecidos, 1,8 millones pertenecen a este grupo
de enfermedades'. Las proyecciones futuras indican
que esta enfermedad debe seguir siendo la primera
causa de muerte en los paises industrializados y la
tercera en los que actualmente se encuentran en
vias de desarrollo’. Una de cada dos de estas muer-
tes es debida a una de las manifestaciones de mayor
impacto y significacion dentro de la enfermedad is-
quémica del corazén: la muerte sibita cardiovascu-
lar (MSC)’.

Su enorme desafio viene dado por su elevada
incidencia. Estimaciones recientes en base a estadis-
ticas actuales de la poblacién mundial atribuyen al
deceso inesperado cada afo en el mundo entre 4 a
5,35 millones de fallecidos, lo cual representa 14650
decesos diarios y 10 eventos por cada minuto®. Solo
en Europa y Estados Unidos se estima la ocurrencia
de 400-450 mil eventos al afio’. Unido a esto destaca
el dramatismo en su presentacién, ya que no es
infrecuente su ocurrencia en poblaciones jévenes,
aparentemente sanas y laboralmente activas, lo que
constituye una de las principales causas de afios de
vida potencialmente perdidos, con graves afectacio-
nes familiares, econémicas y sociales’.

En Cuba existe un subregistro estadistico de esta
enfermedad. A pesar de estar recogida en la décima
Clasificacién Internacional de Enfermedades (CIE)
(cod. 146.1)7, la gran mayoria de los casos no son
diagnosticados bajo esta condicién (en el ano 2013
los casos informados representan apenas el 0,07%
del total de las muertes naturales registradas)s. Las

enfermedades cardiovasculares en Cuba, represen-
tan la primera causa de muerte, con un incremento
en la tasa por cada 100 mil habitantes de 148,2 en
1970 a 217,7 en el afio 2016. A partir de estimaciones
realizadas sobre la informacién aportada por la Di-
recciéon Nacional de Registros Médicos y Estadisti-
cas de Salud del Ministerio de Salud Piblica en el
afo 2016°, se cifra una tasa especifica de fallecimien-
to inesperado de 108,8 por 100 mil habitantes, lo que
equivale al 12,3% de las muertes naturales (un
evento cada 44 minutos). Estudios epidemiolégicos
informan un 10% de las muertes naturales por esta
enfermedad (MSC), con tasas de 54,8 por cada 100
mil habitantes'’.

Uno de los obstaculos en el camino hacia una
vigilancia efectiva de la MSC en el futuro continta
siendo la forma en que los investigadores afrontan el
problema, partiendo de un grupo de limitantes reco-
nocidas en la investigacion clinica de esta enferme-
dad, dentro de las cuales se relaciona la no estan-
darizaciéon de criterios para el estudio de los casos,
lo cual ha de incluir no sélo el examen macroscé-
pico e histolégico post mortem, sino también los
datos clinicos que por su pertinencia debieran ser
obtenidos’.

En la mayoria de las naciones, la ausencia de pro-
tocolos, directrices, guias y algoritmos diagnosticos
que orienten metodolégicamente la recogida de los
datos (socio-demograficos, clinicos y anatomopatolé-
gicos), resulta una importante limitante actual a te-
ner presente por los investigadores. La no estandari-
zacion de criterios metodolégicos en la investigacion
de los casos en los paises donde existen guias para
su estudio, contribuye a las diferencias observadas
en los informes actuales de series individuales''.

Antecedentes en Cuba

En el afio 1998 fue publicada en Cuba, por Falcén y
Fernandez-Britto'’, una metodologia para el estudio
integral de la MSC. Resulta un importante instru-
mento con fines de investigaciéon en los laboratorios
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de Anatomia Patoldgica, dirigido al estudio de la
patomorfologia y la morfometria de la muerte stbita,
el cual utiliza como herramienta basica de trabajo el
sistema aterométrico: método cientifico que permite
la evaluacién cualitativa y cuantitativa de la lesion
aterosclerdtica en cualquier sector vascular y en sus
6rganos dependientes, y que unifica los criterios de
estudio, para la apreciacion e informacién del proce-
so aterosclerético y sus consecuencias orgénicaslg.

Se reconocen como limitantes de esta guia meto-
dolégica, publicada hace 19 afios, el no incluir en la
definicién la MSC en ausencia de testigos presen-
ciales. Tampoco recoge las variables socio-demogra-
ficas y clinicas que por su importancia y su relacién
con este tipo de suceso deben ser estudiadas. Ade-
mas, debido a su enfoque orientado a los aspectos
patomorfolégicos y morfométricos de la lesion ate-
rosclerética en la muerte sibita, se excluyen los
aspectos metodolégicos especificos del estudio ne-
cropsico para este tipo de suceso; el cual, segin lo
expuesto en el articulo, «no difiere en el orden técni-
co, del realizado habitualmente» para otras causas
de muerte””. En la actualidad, otros autores han
aportado documentos similares adaptados para su
uso en la Unién Europea y Occidente, los cuales
pautan estos aspectos”’ls.

Esta metodologia tampoco hace referencia a las
investigaciones complementarias de obligatoria rea-
lizacién en el cribado (screenning) de los casos:
estudios histopatoldgico, toxicolégico, bioquimico y
genético.

Situacién problematica

Resulta conocido el importante desafio que repre-
senta la MSC para los sistemas sanitarios a nivel
mundial y para Cuba, dada la elevada incidencia y la
repercusion familiar, econémica y social de este pro-
blema para la salud. Sin embargo, si bien en Cuba
contamos con una metodologia para el estudio post
mortem de los casos, dirigido al estudio de la pato-
morfologia y la morfometria de la muerte stbita'’, no
existen instrumentos que pauten metodolégicamen-
te los pasos a seguir y que contengan las principales
variables, estudios necrépsicos e investigaciones
complementarias a ser incluidas en los trabajos de
investigacién de la MSC.

Problema cientifico

(Qué valor metodolégico tendra la elaboracién y
aplicacién de una guia para trabajos de investiga-
cién sobre MSC, que muestre la sistemética a desa-
rrollar y contenga las principales variables, estudios

necropsicos e investigaciones complementarias, pa-
ra ser empleada en los trabajos de investigacion
sobre esta enfermedad en Cuba?

Objetivo

Presentar una guia para trabajos de investigacion
sobre MSC que muestre la sistemética a desarrollar
y contenga las principales variables, estudios ne-
crépsicos e investigaciones complementarias, para
ser empleada en los trabajos de investigacién sobre
esta enfermedad en Cuba.

La guia

La guia se inicia con un grupo de definiciones que

regulan el marco de trabajo (son 7 items que se

desarrollan a partir de la propia definicién de MSC),
dentro de las que se encuentran la definicién de

MSC; los criterios mayores y menores empleados

para su diagnésticolS; la clasificacion en relacién con

el tiempo; los criterios para definir el momento de
inicio de los sintomas; algunas de las acepciones
empleadas en la definicién que rodean a los dilemas
en torno al tema; su cardcter, en ocasiones, de muer-
te sospechosa; y la precisién de la definicién tenida
en cuenta para el proyecto de guia, junto a los crite-
rios que justifican la extension del periodo de tiem-

po en la definicién, asi como acepciones afnadidas a

estos criterios.

Contiene, ademads, los criterios de inclusién y
exclusion, las etapas de la investigacion y el modelo
de recoleccién del dato primario.

Dentro de los criterios de inclusién se encuen-
tran los referidos a la muerte que:

- Se presenta de forma inesperada, en presencia de
testigos, en un lapso de tiempo de hasta 6 horas
desde el comienzo de los sintomas premonito-
rios'.

- Se presenta de forma inesperada, en ausencia de
testigos, en un lapso de tiempo de hasta 24 ho-
ras; donde se han descartado todas las causas no
cardiacas potencialmente mortales'’.

- Los casos de muerte natural de origen cardiaco
en los que se coloca al paciente bajo soportes ar-
tificiales, que retrasan la muerte en un término
mayor a 6 horas'.

El modelo de recoleccién del dato primario (Ta-
bla) cuenta con un certificado de propiedad intelec-
tual y recoge, en 14 capitulos, 167 variables para el
estudio de esta enfermedad, de las cuales 30 son de
tipo socio-demogréficas, 124 clinicas y 13 anatomo-
patoldgicas.

198 CorSalud 2017 Jul-Sep,9(3):196-206



Ferrer Marrero D, et al.

TRES ETAPAS EN LA INVESTIGACION

Se consideran tres etapas”, la referida al trabajo hos-
pitalario, la relacionada con la autopsia verbal y la
derivada de la realizacién de la necropsia, sea cli-
nica o medicolegal. La informacién alrededor de la
muerte se obtiene en las etapas [ y IL.

Etapa I: Trabajo hospitalario
Con la ocurrencia de una muerte por causas biol6gi-
cas (naturales) en edades 2 18 anos, en un individuo
con enfermedad cardiovascular (conocida o no),
con caracter inesperado, o donde exista algiin indi-
cio de indole médica o no, que a priori impida defi-
nir su etiologia y descartar su origen criminal, se ini-
cia esta Etapa I, que se encuentra dirigida a evaluar
la hipétesis diagnodstica de una «muerte subitar.

Esta etapa tiene definidos 10 objetivos y las varia-
das fuentes de obtencién de la informacion relacio-
nadas con los criterios de inclusion.

Etapa II: Autopsia verbal
La «autopsia verbal» es una técnica para la recogida

de la informacién a través de la entrevista realizada
a familiares allegados del fallecido y al médico
tratante del enfermo; cuyo empleo, en estos casos,
se fundamenta en el caracter siibito e inesperado
del episodio; ya que alrededor del 70% de los casos
se manifiesta en el &mbito extrahospitalario y, en un
tercio, en ausencia de testigos presenciales, por lo
cual la entrevista para detectar los antecedentes
cardiovasculares y las causas de la muerte posibilita
obtener una mayor cantidad de informacién, en
particular cuando el registro de muerte es deficiente
0 sus causas estan mal consignadaslg.

Asimismo, en la guia aparecen plasmados sus
dos objetivos y las tres posibles fuentes de obtén-
cion de la informacién, identificadas por los autores,
y se afiaden las condiciones para su aplicacion a fin
de garantizar la calidad y homogeneidad del dato
obtenido.

Etapa III: Metodologia para la necropsia

Es incuestionable la importancia de la realizacién de
una autopsia, sea clinica o medicolegal, pero cuando
se trata de la investigacion de una muerte que ha

Tabla. Estructura del Modelo de Recoleccion del Dato Primario — GIMUS (Grupo de Investigacién en Muerte Subita).

Contenido

Capitulo

Tipo de variable N2 variables

I Datos de identidad personal Socio-demografica 18
1. Factores de riesgo Clinica 11
. Habitos téxicos Clinica 5
V. Habitos dietéticos y actividad fisica Clinica 6
V. Examen fisico Clinica 7
VL. Estrés y personalidad Clinica 3
VILL anr:;?;ae:leintes patolégicos personales y Clinica 3

Viil. Estudios del corazén Clinica 39
IX. Datos relacionados con el evento Clinica 33

X. Variables andtomo — patolégicas Patoldgica 4

XL, EStl:JdiO. <,:le las a_rterias coronarilas: Patologica 9
Aplicacion del sistema aterométrico

XII. Muerte subita estructural coronaria Clinica 11

Xlll. S;?Zi:;f,zcsifjadre la muerte subita Clinica 1

XIV. Factores socio-demograficos Socio-demografica 12
Total de variables 167
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ocurrido en un sujeto sano o aparentemente sano,
con mucha frecuencia, joven, en un periodo corto
de tiempo, y con breve evolucién de los sintomas
previos, si hubieran existido; entonces, poder escla-
recer esta muerte, sus causas y hasta sus circunstan-
cias, se torna en un reto para el investigador.

Debe ser considerada como un comienzo en el
conocimiento de ciertos problemas médicos y socia-
les, y no como un capitulo final de la historia de la
vida. Hay que tener en cuenta que tiene diferentes
significados para diversas personas segin su rela-
cion con el fallecido; por lo que no es posible iniciar-
la sin tener en cuenta determinados recursos, proce-
dimientos y condiciones que garanticen que cumpla
los objetivos y beneficios que la justificanlg’

Es una obligacién ética de todos los especialistas
que participan en una investigacion, conocer sus
detalles, lo cual implica brindar y prestar atencion a
todas las recomendaciones realizadas; de aqui se
derivan las opciones de si resulta adecuado o no el
andlisis costo-beneficio, si se ha practicado un ver-
dadero consentimiento informado o no y, si los
resultados esperados benefician realmente a las
personas implicadas en la investigacion, entre otros
aspectosm.

Estructura del contenido de la metodologia para

la necropsia

1. Informacion relevante al momento de realizar la
necropsia:
1.1. Fuentes de la informacién
1.2. Informacién a obtener

2. Procedimientos autépsicos

2.1. Examen del exterior del cadaver

2.2. Examen del interior del cadaver

2.3. Examen macroscépico del corazén

2.4. Aplicacién del sistema aterométrico

2.5. Examen microscépico del corazén

2.6. Estudio microscépico de otros 6rganos y teji-
dos

2.7. Otras investigaciones diagnésticas

Etica y bioética en la investigacién

4. Diagnostico de muerte subita de origen cardio-
vascular.

w

Desarrollo del contenido de la metodologia

1. Informacién relevante al momento de realizar
la necropsia

Su objetivo, contenido y significado se correspon-

den con las etapas precedentes de la guia; pero, por

constituir parte intrinseca de la propia investigacion

necroépsica, se relacionan a continuacién.

Abarca las fuentes de informacién, que se defi-
nen en ellas y se avienen a los criterios de inclusién
y a la informacién que se debe obtener en relacién
con el fallecido y el evento.

2. Procedimientos autépsicos

En los casos en que se sospeche la existencia de
una muerte subita, en general, y de origen cardio-
vascular, en particular, resulta imprescindible la
realizaciéon de una autopsia (necropsia), ya sea me-
dicolegal (con mayor frecuencia, por generar, en
muchas ocasiones, sospecha de criminalidad) o cli-
nica, para lo cual existen guias establecidas'*">**%,

Como método de investigacién de 6rganos, teji-
dos y liquidos, debe ser completa y sistematica; por
lo que se recomienda, entre otras cosas, no iniciarla
sin el cumplimiento de todas las condiciones que se
precisan para su realizacion, para evitar improvisa-
ciones y pérdida de tiempo innecesarias, ya que se
insiste en la necesidad de no perder tiempo en
aspectos que pueden haber sido previstos con ante-
lacién®.

Por ello, se desarrolla este epigrafe, referido a los
procedimientos autépsicos, ya que no sélo se debe
contar con todos los antecedentes posibles, sino
también sospechar todas las causas posibles, al tra-
tarse de una muerte imprevista; dentro de ellas, la
intoxicacién o el envenenamiento, porque lo que no
se piensa es dificil de diagnosticar, y un antiguo re-
fran reza que en medicina no se cumplen exacta-
mente las matematicas. Igualmente se debe descar-
tar la existencia de lesiones en las posibles puertas
de entrada, para que no sorprendan hallazgos en el
interior del cadaver y para no perder elementos de
evidencia una vez que se realice la apertura de las
cavidades; para ello se debe disecar cuidadosamen-
te y obtener las muestras de forma conveniente, ya
que no es posible estudiar lo que no se ha visto pre-
viamente'*"

Es imprescindible visualizar alteraciones y rela-
ciones antes de obtener las muestras para un diag-
noéstico, ya que una precede a la otra y la determina;
asi como observar las condiciones previstas para la
recogida de muestras para los diferentes estudios a
realizar, ya que la fijacién para histopatologia puede
contaminar las muestras para el estudio toxicolégico
u otro que se entienda necesario. Es importante fijar
imagenolégicamente lo requerido, segiin los medios
al alcance; ya que un informe debidamente ilustrado
resulta de mayor valor y utilidad; sin obviar la
importancia del informe histopatolégico por su valor
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diagnéstico, sugestivo o confirmatorio.

Examen del exterior del cadaver

Se precisan elementos generales que incluyen los
signos de identificacién del cadaver, la descripcion,
la exploracién de los signos de la muerte con el
establecimiento de su cronologia, la exploracion
musculo- esquelética, en los casos necesarios, y los
orificios naturales. Los signos de identificacién del
cadaver incluyen la edad, no solo reflejada en los
antecedentes sino también a juicio del examinador,
y también la longitud (talla), el peso, el habito cor-
poral y el sexo.

Se trata de un estudio minucioso donde se preci-
san practicamente todas las alteraciones que puede
presentar el cadaver: color y lesiones de la piel, se
incluyen también los tatuajes, malformaciones o
deformidades, cicatrices, intervenciones quirtrgicas,
trastornos de los orificios naturales y otros'!'* 1%,

Ademas de fundamentarlo, se incluyen los objeti-
vos de este examen y seis procedimientos que lo
caracterizan.

Examen del interior del cadaver

Para la extraccion de los organos se realiza habi-
tualmente una incisién desde la cara anterior del
cuello hasta la sinfisis del pubis, que permite extraer
en bloque los érganos toracicos y abdominales. En
el craneo se practica una incision de oreja a oreja 'y
se decola la piel hasta dejar libre la superficie 6sea,
que se abre con sierra o segueta para poder extraer
el encéfalo, con el cerebelo y el tallo, asi como la
hipdfisis. En caso de sospechas de lesiones de la
médula espinal, esta también debe extraerse.

Antes y después de la extraccién de dichos 6rga-
nos, se revisan las cavidades corporales (explora-
cién in situ) para la visualizacién de los 6rganos
correspondientes y sus relaciones con alteraciones
observadas o con ellos entre si; asi como en bus-
queda de anomalias de posicion o ausencias de
organos, presencia de liquido, adherencias u otras
alteraciones'>'*'*%,

Una vez concluida la apertura y exploracién de
las cavidades se procede a la diseccion del bloque
visceral, como parte de la necropsia, para lo que se
deben tener en cuenta las condiciones del lugar, el
vestuario y el instrumental requeridos, en cumpli-
miento de las regulaciones establecidas.

El examen interno permite el estudio de los dis-
tintos 6rganos con la finalidad de descartar causas
de muerte sibita de origen no cardiaco, como las
encefdlicas (entre las que destacan las hemorragias),

respiratorias (como asma o neumonias), hemorra-
gias de origen diverso, shock, asi como enfermeda-
des digestivas y renales, entre otras.

A la fundamentacién general, se une la formula-
cién de los objetivos de realizacién y su metédica
en 3 jitems, donde se destaca la posible evidencia de
otras causas de muerte stiibita no cardiaca.

Examen macroscépico del corazén

Como parte del examen interno, se destaca la eva-
luacién macroscépica del corazén, que es impres-
cindible, dado que un gran nimero de enferme-
dades cardiacas pueden explicar la muerte subita;
ya sea por mecanismos eléctricos o mecanicos. Mu-
chas de ellas, a su vez, tienen expresiéon macrosco-
pica, como las enfermedades arteriales causantes de
isquemia, donde se acepta que el grado minimo de
enfermedad arterial que puede asociarse razonable-
mente a la muerte, es un area de estenosis de 75%27;
sin que exista un patrén de distribucién especifico y
donde lo maés frecuente es que estén afectados todos
los vasos.

Otras que pueden causar la muerte suibita y expli-
carse a través del examen macroscépico son las
relacionadas con el dano miocardico y valvular'
" En la guia para esta exploracion se definen sus
objetivos y procedimientos, a realizar en 11 items,
que se desarrollan paso a paso, incluidas las técni-
cas y soluciones a emplear.

Estudio microscépico del corazén

El examen anterior se complementa con el estudio
microscopico del corazén'>'*"°. El patologo o legista,
segun se trate, al tener en cuenta los antecedentes,
la descripcién macroscépica y sus conclusiones
preliminares, comienza a observar al microscopio
optico los cortes histolégicos procesadoszo; pues
debe tenerse presente el aporte que hace al diagnés-
tico, y la observacion del pat6logo inglés Bennett, en
1844, de las limitaciones de la patologia macroscépi-
ca.

Las muestras de miocardio obtenidas para el
estudio microscépico deben ser bien seleccionadas,
lo que permite que su observacién narre el caso por
si solo. Se recomienda tomar la unién entre zonas de
aspecto normal y patolégico, ya que siempre el con-
tinuo estudio muestra los limites de la variabilidad.
Igualmente, debe garantizarse la conservacion del
remanente de las muestras, hasta la conclusion final.

Aqui se detallan las condiciones y el procedi-
miento a través de 9 Jjfems, con pasos dentro de
ellos para su procesamiento en el laboratorio e in-
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terpretacion posterior.

Estudio microscoépico de otros 6rganos y tejidos
No se puede investigar la muerte subita a través de
la realizacion de una necropsia si ésta no es
completa, por lo que es imprescindible el estudio
microscopico de otros 6rganos y tejidos, lo que
promueve la exclusién de la MSC como causa de
muerte, si se logran encontrar causas de muerte
subita vinculada a otros aparatos y sistemas'*"’.

Este apartado incluye los objetivos de este exa-
men y detalla, en 6 ifems, los procedimientos, desta-
cando la posible evidencia de otras causas de muer-
te subita no cardiaca.

Otras investigaciones diagndsticas
Complementa el estudio la realizacién de otras in-
vestigaciones ya que, en dependencia de la historia
médica y las circunstancias de la muerte, se deben
indicar todos los exdmenes que se consideren nece-
sarios, previo a la fijacién en formalina de 6rganos y
tejidos, porque se debe garantizar la cadena de cus-
todia de las muestras obtenidas y el cumplimiento
de todas las etapas de las investigaciones en los
laboratorios, constitutivas de la garantia de calidad
de las etapas preanaliticas, analiticas y postanaliti-
cas'”.

En la guia se consideran las condiciones de reali-
zacién y 9 procedimientos que abarcan los estudios
toxicologicos, bioquimicos y genéticos.

El sistema aterométrico: un aparte en la estructu-
ra28

El desarrollo y aplicacién de los métodos morfomé-
tricos en las ciencias biomédicas ha favorecido el
conocimiento de muchas enfermedades y ha brin-
dado, al mismo tiempo, un vehiculo adecuado para
comparar los resultados entre diferentes investiga-
ciones, toda vez que se hace menos expresiva la
influencia de la subjetividad evaluativa®. Segiin Fer-
nandez-Britto et al”, el surgimiento y desarrollo del
sistema aterométrico se enmarca con la publicacién,
por Carlevaro y Fernandez-Britto Rodriguez, en
1982, de «Bases métricas para la caracterizacion de
la lesion aterosclerétican.

Este método, desarrollado y puesto en practica
por el Centro de Investigaciones y Referencia de
Aterosclerosis de La Habana (CIRAH)*”, brinda
una herramienta ttil para la evaluacién cualitativa y
cuantitativa de la lesién aterosclerdtica en cualquier
sector vascular y en sus 6rganos dependientes, y
unifica los criterios de estudio, apreciacién e infor-

macion del proceso aterosclerético, asi como sus
consecuencias organicas. Este método ha sido utili-
zado para el estudio de la muerte sibita desde el
ano 1985°"%.

Se trata de un conjunto de métodos y procedi-
mientos, mediante los cuales se elaboran una serie
de variables, interdependientes y fuertemente re-
lacionadas, producto de razonamientos y consi-
deraciones biofisicas (reoldgicas, geométricas, he-
modindmicas y matemaéticas); dirigido a analizar
cualitativa y cuantitativamente las lesiones ateros-
cleréticas de cualquier arteria (variables arteriales);
asi como las lesiones que, como consecuencia de
ellas, se producen en los tejidos y 6rganos depen-
dientes de la irrigacién de esos vasos (variables
6rgano-dependientes). Mediante la medicién en mili-
metros (mm) de la longitud arterial y en mm’ de la
superficie endoarterial total y de las dreas ocupadas
por estrias adiposas, placas fibrosas y graves (con-
junto de variables arteriales primarias de este siste-
ma), permite explorar, mediante la correcta utiliza-
cién de las variables y sus diferentes combinacio-
nes, las alteraciones patomorfolégicas y fisiopatolo-
gicas.

El sistema aterométrico, en la investigacién de la
muerte stbita, se aplica en el estudio de las arterias
coronarias, carétidas, aorta, iliacas, femorales y el
poligono de Willis; asi como en el estudio del cora-
z6n o cualquier otro 6rgano o arteria que se requie-
ra, seguin el diseflo de la investigacién planificada.
Los mencionados principios biofisicos y matemaéti-
cos del sistema pueden ser revisados en articulos
previamente publicados por el Profesor Fernandez-
Britto Rodriguez y sus colaboradores™™.

Se incluyen algunos pasos y procesos necesarios
en su aplicacién, los que pueden ser susceptibles de
mejoras tecnoldgicas, segin lo permita el desarrollo
cientifico-técnico.

En la guia se despliega la evaluacién cuantitativa
del miocardio'**, mediante variables descriptivas y
ponderativas para el estudio de las arterias (obtén-
cién, definicién, tincién y mediciones) y la evalua-
cién cuali y cuantitativa de los sectores vasculares
definidos. Se detallan todas las mediciones a realizar
y los andlisis que se derivan de ellas.

La evaluacién cuantitativa se hace aplicando los
criterios descritos para las variables descriptivas
(volumétricas) y las ponderativas (indices ateromé-
tricos) organodependientes del sistema aterométri-
co, las que se utilizan para el estudio de cualquier
organo.

La evaluacion cualitativa del proceso aterosclers-
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tico en las arterias se realiza seguin el tipo de lesion
y consiste en clasificarlas, aplicando el sistema ate-
rométrico, que sigue la clasificacién de la Organi-
zaciéon Mundial de la Salud, y considera 3 tipos de
lesiones ateroscleréticas béasicas: estria adiposa, pla-
ca fibrosa y placa gravel3.

Para la realizacion de la evaluacién cuantitativa
del proceso aterosclerético en las arterias se efectia
un grupo de mediciones que constituyen la infor-
macioén primaria a partir de la cual se obtienen el
resto de las variables que conforman el sistema ate-
rométrico. Pueden realizarse por cualquier método
planimétrico; mediante un digitalizador acoplado a
una computadora, como se realiza en el CIRAH, que
cuenta con un programa confeccionado al efecto
que trasmite la informacién a un paquete estadistico
o; mediante un software de imagenes; estos tltimos
simplifican el trabajo y brindan una informacién
confiable de los datos primarioslg.

En este apartado se detallan las variables a con-
signar, analizar y comparar.

3. Etica y bioética en la investigacién

No puede obviarse que, al desarrollar todos los ma-
nuales de organizacién y procedimientos (adminis-
trativos, docentes o investigativos), o proceder —de
alguna manera— a su reglamentacién, hay que dejar
plasmada la necesaria conducta ética a asumir por
todos los intervinientes en el proceso, entre ellos y
hacia los demas.

Téngase presente que, dentro de las funciones de
los especialistas se recoge, explicitamente, el actuar
de acuerdo a las normas éticas y deontolégicas que
rigen el ejercicio de la profesién médica; pero debe
tenerse presente que éstas incluyen la docencia y la
investigacion, entre otras, que también tienen aspec-
tos éticos a considerar.

Cualquier actuacién sobre el cadaver, ya sea ana-
tomopatolégica o medicolegal, como es en el caso
de la muerte subita, abarca, de inicio, los principios
generales de la ética médica; al igual que las obliga-
ciones deontoldgicas y bioéticas derivadas de los
codigos existentes™ "

Desde un punto de vista general, es imprescindi-
ble hacer referencia a los 3 principios éticos consi-
derados en el Informe Belmont y que se extienden y
se aplican mas allad de la investigacién. El respeto a
la dignidad de las personas, conocido como princi-
pio de autonomia (incluye convicciones éticas), el
principio de beneficencia y el de justicia, que exigen
la ezc%uidad en la distribucién de cargas y benefi-
cios™.

El principio bioético del consentimiento tiene sus
peculiaridades, segin sea autopsia clinica o medi-
colegal; en la primera, es un consentimiento in-
formado expreso por parte de los familiares del
fallecido y en la segunda, se comporta como tal, al
materializarse la solicitud de la realizacién de la
pericia por parte de la autoridad competente. Tam-
bién se hace evidente que el respeto a la dignidad
de las personas exige dar al cuerpo, e incluso al
tejido que se procesa, el uso y destino para el que
se obtiene, siempre que se asegure la calidad en
todas las etapas de su procesamiento y diagndstico.

No pueden excluirse las particularidades de las
actuaciones medicolegales, comunes a todo el que
sea llamado como perit021, que tiene la obligacién
de proceder bien y fielmente en el desempefio de
sus funciones, sin otro fin que el de descubrir y
declarar la verdad; asi como la confidencialidad®"’
que, en casos medicolegales, no es de caracter abso-
luto, sino que estd limitada especificamente con la
autoridad judicial que ordené la elaboracion del
informe pericial.

Puede afirmarse que en todos estos procedimien-
tos se hacen manifiestos los principios éticos o va-
lores de la honestidad, la sencillez, el respeto, el
pudor, el humanismo, la honradez y la discrecion,
entre otros; sin discriminar entre unas u otras
actuaciones. En ocasiones, con mds significacién e
impacto que en cualquier otra actuacién médica,
por la repercusién social del hecho que motiva la
actuacién y sus consecuencias.

Los principios cubanos de la ética médica® tam-
bién se hacen manifiestos, fundamentalmente en los
vinculados con las relaciones entre trabajadores. A
ellos pudieran afadirse: objetividad, prudencia, re-
flexién, juicio, imparcialidad, veracidad y honesti-
dad®*. No obstante, existen principios basados en
esta relacion que no se modifican, tales como el
empleo de un lenguaje claro, el respeto a la victima
y la no realizacién de acciones que resulten per-
judiciales.

4. El diagnéstico de muerte subita cardiovascular
Estos procedimientos autépsicos concluyen con el
diagnéstico de MSC'"*", ya que resulta importante
establecerlo a partir de los criterios que hacen pen-
sar en su posibilidad, una vez excluidos elementos
de violencia y otras causas de muerte subita; y esta
encaminado a demostrar la existencia de
enfermedades arteriales, valvulares y mio-cardicas
que hagan presumir su diagnéstico (Figura 1).
El examen del exterior del cadaver, asi como de
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su interior —con o sin
estudio microscépico
u otras investigacio-
nes—, puede establecer
la existencia o no de
signos de violencia o
de otras alteraciones
que permitan un diag-
ndstico de causa de
muerte no cardiovas-
cular, lo que facilita el
algoritmo diagnéstico.

El examen dirigido
al estudio del corazén
y las arterias puede

Etapa 1:
Trabajo hospitalario

Aplicacion de criterios operacionales
Muerte sibita cardiovascular

Etapa 2:
Autopsia verbal

Etapa 3:
Metodologia parala
Necropsia

}
I

evidenciar una causa |

de muerte de origen
cardiovascular (Figu- Examen del exterior

. P del caddver =
ra 2), isquémica o no; . )
asi como arribar al

Examen del interior del

cadaver, con estudio —
macro y microscopico y

otras investigaciones

Y
Establecimiento de la
correlacion
clinico-patologica

Examen del interior del
cadaver, dirigido al
examen del corazon y
las arterias

diagnoéstico de muerte
inexplicada (autopsias
blancas o negativas),
de caracter funcional
con hallazgos necrépsicos inespecificos, como los
trastornos del ritmo cardiaco.

El investigador, al correlacionar los antecedentes,
las conclusiones macroscépicas preliminares, el
andlisis de los cortes histolégicos procesados y el
resto de los resultados de las investigaciones reali-
zadas, emite las conclusiones finales de la necropsia.
Aunque muy debatido, siempre que sea posible, se
debe agregar la epicrisis o valoracion final, donde se
hace una conclusion de la evoluciéon y muerte del

Figura 1. Elementos de los que debe nutrirse el diagnoéstico de muerte subita cardiovascular.

paciente, y se destaca —si existiera— la falta de co-
rrelacion®’.

Quiere esto decir que se establece la secuencia
de causas de muerte y se debe ajustar a la certifica-
cién“, cuando proceda, como causa directa, de la
MUERTE SUBITA CARDIOVASCULAR DEBIDA A...
(infarto de miocardio, taponamiento cardiaco, rotura
de aneurisma, y otras), de cumplirse los criterios
validos para el establecimiento de su caracter de
muerte stbita y de la enfermedad causal si se evi-

En presencia sindrome En ausencia sindrome
coronario agudo (50%) coronario agudo (50%)

I ]
|

Muerte sibita cardiopatia

Muerte sibita en presencia
cardiopatia estructural (95%)

estructural coronaria (80%)

Muerte stbita cardiopatia

1

estructural no coronaria (15%)

Muerte sibita no

MUERTE .
cardiovascular (20%)

sUBITA !

1

Muerte sibita
cardiovascular (80%)

!

Muerte sibita en el

Muerte sibita en ausencia
cardiopatia estructural (5%)

deporte

Sindrome Muerte
stbita infantil

Figura 2. Causas de muerte subita.
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denciara. Ello permite contar con el dato para el re-
gistro de la muerte sibita y de las enfermedades que
la provocan (cuando se puedan identificar), sin que
se produzca otro tipo de subregistro.
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RESUMEN

Las enfermedades cardiovasculares constituyen actualmente la causa mds fre-
cuente de muerte prematura e invalidez en el mundo y las proyecciones futuras
indican que debe seguir siendo la primera causa en los paises industrializados. En
Cuba existe un subregistro estadistico de esta enfermedad y a partir de las estima-
ciones realizadas se prevé una tasa especifica de fallecimiento inesperado de 1052
por cada 100 mil habitantes, lo que equivale aproximadamente al 123% de las
muertes naturales (un episodio cada 45 minutos). En la mayoria de las naciones, la
ausencia de protocolos, directrices, guias y algoritmos diagnosticos, que orienten
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individuales. Por estas razones se presenta una guia para trabajos de investigacion
sobre muerte subita cardiovascular, que muestra la sistemdtica a desarrollar y
contiene las principales variables (estudios necropsicos e investigaciones comple-
mentarias), para ser empleada en los trabajos de investigacion sobre esta enferme-
dad en Cuba. Ello permitira contar con el dato para el registro de la muerte stibita
y de las enfermedades que la provocan (cuando se puedan identificar), sin que se
produzca otro tipo de subregistro.

Palabras clave: Muerte stibita cardiaca, Investigacion, Sistema de Registros, Guias
de Prdctica Clinica, Protocolos clinicos

BACKGROUND, JUSTIFICATION AND DESIGN

Cardiovascular diseases are currently the most fre-
quent cause of premature death and disability in the
world. Of an estimated 54.6 million deaths in 2011,
according to a report published by the World Health
Organization, 31.3% are related to deaths from heart
and blood vessels diseases. In the Americas region,
out of 6.3 million deaths, 1.8 million belong to this
group of diseases'. Future projections indicate that
this disease should continue to be the leading cause
of death in industrialized countries and the third in
those currently developingz. One in every two of
these deaths result from one of the most striking and
significant manifestations within ischemic heart dis-
ease: sudden cardiac death (SCD)3.

SCD is an enormous challenge because of its high
incidence. Recent estimations based on current
world population statistics ascribe nearly 4 to 5.35
million deceased to unexpected death every year in
the world, which accounts for 14650 daily deaths
and 10 events per minute’. About 400450 thousand
events per year5 are estimated to occur only in Eu-
rope and the USA.

Along with this is the dramatic nature of its
presentation, since SCD is not infrequent in young,
seemingly healthy and occupationally active popula-
tions, which is one of the main causes of potentially
lost years of life, bringing on serious family, econom-
ic and social effects’.

There is a statistical underreporting of this dis-
ease in Cuba. Despite being included in the Tenth
International Classification of Diseases (ICD) (code
146.1)’, the majority of cases are not effectively diag-
nosed (in 2013, the cases reported are only 0.07% of
the total registered natural deaths)g. At present, car-
diovascular diseases are the second cause of death,
with a rate increase of 100 thousand inhabitants from
148.2 in 1970 to 211.6 in 2014. From estimates based
on information provided by the National Registry of
Medical Records Executive and Health Statistics of

the Ministry of Public Health in 2014°, a specific un-
expected death rate of 105.2 per 100 thousand inhab-
itants is calculated, adding up to, 12.3% of natural
deaths (1 episode every 45 minutes). Epidemiologi-
cal studies report 10% of natural deaths from SCD,
rating 54.8 per 100 thousand inhabitants'’.

Future effective surveillance of SCD remains af-
fected by the way researchers approach the prob-
lem, starting from several known limitations in the
clinical investigation of this disease, comprising non-
standardization of criteria for case study, which
must include not only post-mortem macroscopic and
histological examination, but also clinical data to be
procured because of their relevance’.

In most nations, the lack of protocols, guidelines,
guides and diagnostic algorithms to methodological-
ly manage data collection (socio-demographic, clini-
cal and anatomopathological), is an important cur-
rent limitation to be consider by researchers. The
non-standardization of methodological criteria for
the investigation of cases in countries where there
are guidelines to study them, contributes to the dif-
ferences observed in the present Individual series
reports' .

Background in Cuba
A methodology for the integral study of SCD was
published in Cuba in 1998 by Falcén and Fernandez-
Britto'. It is an important tool for research purposes
in Pathological Anatomy laboratories, aimed at the
study of pathomorphology and morphometry of
sudden death, which uses the atheometric system as
a basic work tool: scientific method that allows qual-
itative and quantitative evaluation of the atheroscle-
rotic lesion in any vascular sector and in its depend-
ent organs, which also unifies the criteria of study,
for the appreciation and information of the athero-
sclerotic process and its organic consequencesls.
This 19 years old publication has some known
limitations like not including unwitnessed SCD in the
definition. Nor does it include the socio-demograph-
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ic and clinical variables that must be studied, be-
cause of their importance and relation to this type of
event. Besides, as it focuses on the pathomorpholog-
ical and morphometric aspects of atherosclerotic
lesion in sudden death, the specific methodological
aspects of postmortem study are excluded for this
type of event; which, according to the article claim,
"does not differ in the technical aspect from those
usually performed" for other causes of death'”. At
present, other authors have provided similar docu-
ments adapted for use in the European Union and
the West, which outline these aspectsM’lS.

This methodology does not make reference ei-
ther to the mandatory complementary investigations
on case screening: histopathological, toxicological,
biochemical and genetic studies.

Problematic situation

It is well known the important challenge SCD implies
for health systems worldwide and for Cuba, given its
high incidence and its family, economic and social
impact. However, although we have a methodology
for postmortem study of cases in Cuba, aimed to
study the pathomorphology and morphometry of
sudden death,12 there are no means to methodically
guide every step to be taken containing the main
variables, postmortem studies and complementary
research to be included in research works on SCD.

Scientific problem

What methodological value would have the devel-
opment and application of a guide for research work
on SCD, showing the systematics to be developed
and containing every main variable, postmortem
studies and complementary research to use in the
research work on this disease in Cuba?

Objetive

To propose a guide for research work on SCD show-
ing the systematics to be developed and containing
every main variable, post-mortem studies and com-
plementary research to use in the research work on
this disease in Cuba.

The Guide

The guide starts with a group of definitions to adjust
the framework (there are 7 items developed from
the definition of SCD), within which is the definition
of SCD; major and minor criteria used for its diagno-
sisls; time-based classification; criteria to define the
time of onset of symptoms; some of the meanings
used in the definition about dilemmas regarding the

issue; its character, occasionally, of suspicious

death; and the accuracy of the definition taken into

account for the draft guide, along with the criteria
that justify the extended time period in the defini-
tion, as well as additional meanings to these criteria.

It also comprises inclusion and exclusion criteria,
investigation stages and primary data collection
model.

Within the inclusion criteria are those referred to
death that:

- Occurs unexpectedly, witnessed, in an interval of
up to 6 hours from the onset of premonitory
symptoms' .

- Occurs unexpectedly, unwitnessed, in an interval
of up to 24 hours; where all life-threatening non-
cardiac causes have been ruled out'.

- The cases of natural death of cardiac origin in
which the patient is placed under artificial sup-
ports, delaying death in a term greater than 6
hours'®.

Primary data collection model primario (Tabla)
has copyright and includes, in 14 chapters, 167 vari-
ables for SCD study, (30 socio-demographic, 124
clinical and 13 anatomopathological).

THREE STAGES IN THE INVESTIGATION

Three statges17 are considered, the one related to
hospital work, the one related to verbal autopsy and
the one derived from performing necropsy, either
clinical or medicolegal. Information about death is
obtained in stages I and II.

Stage I: Hospital work
Stage I, which is aimed at evaluating the diagnostic
hypothesis of a "sudden death", begins with the oc-
currence of a death due to biological (natural) caus-
es at ages = 18 years, in a person with cardiovascu-
lar disease (known or not), unexpected, or where
there is some indication of a medical nature or not,
which a priori prevents defining its etiology and
ruling out its criminal origin.

This stage defines 10 objectives and the many
sources for information gathering related to the in-
clusion criteria.

Stage II: Verbal autopsy

The "verbal autopsy" is a technique for collecting
information through an interview with family mem-
bers close to the deceased and the doctor treating
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the patient; whose use, in these cases, is based on
the sudden and unexpected nature of the episode;
since about 70% of cases are manifested in an out-of-
hospital setting and, unwitnessed, in a third; thus an
interview to detect any cardiovascular history and
the causes of death makes it possible to obtain a
greater amount of information , particularly when
the death record is deficient or its causes are poorly
registeredls.

Likewise, the guide shows its two objectives and
the three possible sources for obtaining information,
identified by the authors, and the conditions for its
application are added in order to guarantee data
quality and homogeneity.

Stage III: Methodology for necropsy

The importance of performing an autopsy, whether
clinical or medicolegal, is unquestionable, but when
it comes to the investigation of a death that has oc-
curred in a healthy or apparently healthy subject,
very often, young, in a short period of time, and with
a brief evolution of the previous symptoms, if they
existed; then, clarifying the death, its causes and

even its circumstances, becomes a challenge for the
researcher.

It should be considered as a beginning in the
knowledge of certain medical and social problems,
and not as a final chapter in the history of life. We
must bear in mind that it has different meanings for
different people according to their relationship with
the deceased; so it is not possible to initiate it with-
out taking into account certain resources, proce-
dures and conditions to guarantee it meets the ob-
jectives and benefits that justify it' "%,

It is an ethical obligation of the specialists that
participate in an investigation, to know its details,
which implies providing and paying attention to all
of the recommendations; This is where we derive
the options of whether cost-benefit analysis is ap-
propriate or not, whether true informed consent has
been practiced or not, and whether the expected
results really benefit the people involved in the re-
search, among other aspects21.

Structure of the methodology content for necropsy
1. Relevant information when performing the nec-

Table. Structure of the Primary Data Collection Model - GIMUS (Acronym in Spanish: Sudden Death Research Group).

Chapter Content Type of variable N2 variables
L Personal identity data Socio-demographic 18
L. Risk factors Clinical 11
Il Toxic habits Clinical 5
Iv. Dietary habits and physical activity Clinical 6
V. Clinical examination Clinical 7

VL. Stress and personality Clinical 3

VII. Personal and family pathological background Clinical 8
Viil. Heart studies Clinical 39
IX. Data related to the event Clinical 33

X. Anatomopathological variables Pathological 4

X oplkaton of the sheometrcsyser Pathologicl 0
Xil. Sudden Structural Coronary Death Clinical 11

XIIL. Classification of sudden cardiac death Clinical 1
XIv. Socio-demographic factors Socio-demographic 12
Total variables 167
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ropsy:
1.1. Sources of information
1.2. Information to obtain

2. Autopsy procedures

2.1. External examination of the body

2.2. Internal examination of the body

2.3. Macroscopic examination of the heart

2.4. Application of the atherometric system

2.5. Microscopic study of the heart

2.6. Microscopic study of other organs and tis-
sues

2.7. Other diagnostic tests

Ethics and bioethics in research

4. Diagnosis on sudden death of cardiovascular
origin.

S

Development of the methodology content

1. Relevant information when performing the nec-
ropsy

Its purpose, content and meaning relate to the pre-

vious stages of the guide; but, being an intrinsic part

of the post-mortem investigation itself, they are listed

below.

It covers the sources of information, which are
defined in them and conform to the inclusion criteria
and the information that must be obtained in relation
to the deceased and the event.

2. Autopsy procedures

In cases in which there is a suspicion of sudden
death, in general, and of cardiovascular origin, in
particular, it is essential to perform an autopsy (nec-
ropsy), either medicolegal (more frequently, as in
many cases raises suspicion of criminality) or clinic,
for which there are established guidelinesl4'15’22'25.

As a method of investigation of organs, tissues
and liquids, it must be complete and systematic; so it
is recommended, among other things, not to start it
without complying with each condition required for
its realization, to avoid unnecessary improvisation
and waste of time, since it insists on the need to not
waste time on aspects that may be have been pro-
vided in advance®.

Thus we develop this section referring to autopsy
procedures, since not only one must count all pos-
sible antecedents, but also suspect of anything diffi-
cult to diagnose, for an old saying goes that in medi-
cine mathematics are not exact. Likewise, the exist-
ence of lesions in the possible entry doors should be
ruled out, so that any finding in the corpse would be

surprising and so as not to lose evidence elements
once the cavities are opened; To do this, it is neces-
sary to carefully dissect and obtain the samples in a
convenient way, since it is not possible to study
what has not been previously seen'"”

It is essential to visualize alterations and relation-
ships before obtaining the samples for a diagnosis,
since one precedes the other and determines it; as
well as observing the conditions predicted in the
samples collection for the different studies to be
carried out, since histopathology fixation may con-
taminate the samples for the toxicological study or
another one that is deemed necessary. It is im-
portant to fix the required image, according to the
existing means; since a well-illustrated report is of
greater value and usefulness; without overlooking
the importance of histopathological report because
of its diagnostic, suggestive or confirmatory value.

External examination of the body

General elements must include the identification
signs of the corpse, description, exploration of death
signs along with its chronology setting, musculoskel-
etal exploration if necessary, and natural orifices.
Signs for corpse identification include age, not only
recorded in the background but also in the examin-
er’s opinion, and also length (height), weight, body
habit and sex.

It is a detailed study which requires almost every
alteration in the corpse: color and skin lesions, tat-
toos, malformations or deformities, scars, surgical
interventions, malformation of natural orifices and
Othersl2,l4,15,26‘

Besides supporting it, the objectives of this exam-
ination and six typical procedures are included.

Internal examination of the body

For organs removal, an incision is usually made
from the front of the neck to the symphysis pubis,
which allows the thoracic and abdominal organs to
be extracted in blocks. In the skull, an incision is
made from ear to ear and the skin is removed to
bony surface, which is opened with a saw or blade
to extract the brain, with the cerebellum and the
stem, as well as the pituitary gland. In case of suspi-
cion of spinal cord injuries, this should also be re-
moved.

Before and after removing these organs, the cor-
poral cavities are examined (in situ exploration) in
order to visualize the corresponding organs and
their relations with observed alterations or within
themselves; as well as in search of position anoma-
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lies or absences of organs, presence of fluid, adhe-
sions or other alterations'*"*

Once the opening and exploration of the cavities
is completed, the visceral block is dissected, as part
of the necropsy, for which room conditions, clothing
and instruments required must be taken into ac-
count, in compliance with the regulations estab-
lished.

The internal examination allows the study of dif-
ferent organs in order to rule out causes of sudden
death of non-cardiac origin, such as encephalic
(among which hemorrhages stand out), respiratory
(such as asthma or pneumonia), hemorrhages from
different origin, shock, as well as digestive and renal
diseases, among others.

To the general foundation, the formulation of ac-
complishment objectives and its 3-steps methodolo-
gy items is united, where the possible evidence of
other causes of sudden cardiac death stands out.

Macroscopic examination of the heart

The macroscopic evaluation of the heart stands out
as part of internal examination, which is essential,
because a large number of heart diseases explain
sudden death; either by electrical or mechanical
mechanisms. Many of them, in turn, have macro-
scopic expression, such as arterial diseases causing
ischemia, where it is accepted that the minimum
degree of arterial disease that can be reasonably
associated with death is an area of stenosis of 75%.27;
without having a specific distribution pattern and
where most often all vessels are affected.

Others that may cause sudden death and be ex-
plained through macroscopic examination are those
related to myocardial and valvular damage12‘14’15. Its
objectives and procedures are defined in the guide
for this exploration, to be carried out in 11 items,
which are developed step by step, including the
techniques and solutions to be used.

Microscopic study of the heart
The previous examination is complemented with the
microscopic study of the heart'>'*". The pathologist
or legal expert, depending on the case, taking into
account antecedents, macroscopic description and
preliminary conclusions, begins to observe every
processed histological sections under the microsco-
pyzo; since must be borne in mind the contribution
made to the diagnosis, and the observation of the
English pathologist Bennett, in 1844, on the limita-
tions of macroscopic pathology.

The samples of myocardium obtained for the mi

croscopic study must be well selected, which allows
their observation to narrate the case by itself. It is
recommended to take the union between zones of
normal and pathological aspect, since always con-
tinuous study shows the variability limits. Likewise,
remnant preservation of the samples must be guar-
anteed until final conclusion.

Here the conditions and the procedure are de-
tailed through 9 items, with sub-steps for their labor-
atory processing and subsequent interpretation.

Microscopic study of other organs and tissues
Sudden death cannot be investigated through nec-
ropsy performance if it is not complete, so micro-
scopic examination of other organs and tissues is
essential, which promotes the exclusion of SCD as a
cause of death, if causes of sudden death linked to
other devices and systems are found'*".

This section includes the objectives for this ex-
amination and details, in 6 items, its procedures,
highlighting the possible evidence of other causes of
sudden cardiac death.

Other diagnostic tests
The study is complemented by other investigations,
depending on the medical history and circumstanc-
es of death, all of the examinations that are consid-
ered necessary must be indicated, prior to formalin
immersion of organs and tissues, because the su-
pervision chain of the obtained samples and the
fulfillment of every investigation stage in the labora-
tories must be guaranteed, constituting the quality
guarantee of the preanalytical, analytical and post-
analytical stageslz.

The guide considers the performance conditions
and 9 procedures comprising toxicological, bio-
chemical and genetic studies.

The atherometric system: an attach on structure™
The development and application of morphometric
methods in the biomedical sciences has favored the
knowledge of many diseases and has provided, at
the same time, an adequate vehicle to compare re-
sults between different investigations, since the in-
fluence of evaluative subjectivity becomes less ex-
pressivezg. According to Fernandez-Britto et al”, the
emergence and development of atheometric system
is framed with the publication, by Carlevaro and
Fernandez-Britto Rodriguez, in 1982, of «Metric as-
pects for the characterization of atherosclerotic le-
sion».

This method, developed and put into practice by
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the Center for Research and Reference of Athero-
sclerosis in Havana®™, provides a useful tool for
qualitative and quantitative evaluation of atheroscle-
rotic lesions in any vascular region and its depend-
ent organs, and unifies the criteria of study, appreci-
ation and information of the atherosclerotic process,
as well as its organic consequences. This method
has been used for the study of sudden death since
1985°"%.

It is a set of methods and procedures, through
which a series of interdependent and strongly relat-
ed variables are elaborated, resulting from biophysi-
cal reasoning and considerations (rheological, geo-
metric, hemodynamic and mathematical); aimed at
qualitatively and quantitatively analyzing the ather-
osclerotic lesions of any artery (arterial variables);
as well as the lesions that, as a result, occur in the
tissues and organs dependent on the irrigation of
these vessels (organ-dependent variables). By
measuring in millimeters (mm) of the arterial length
and in mm’ of the total endoarterial surface and of
the areas occupied by fatty streaks, fibrous and se-
vere plaques (set of primary arterial variables of this
system), it allows to explore pathomorphologic and
pathophysiological alterations, through the correct
use of the variables and their different combinations.

The atheometric system, in the investigation of
sudden death, is applied in the study of the coro-
nary, carotid, aorta, iliac, femoral arteries and the
polygon of Willis; as well as in the study of the heart
or any other organ or artery that is required, accord-
ing to the planned investigation design. The men-
tioned biophysical and mathematical principles of
the system can be reviewed in articles previously
published by Professor Fernadndez-Britto Rodriguez
and his collaborators™™*

Some steps and processes necessary in its appli-
cation are included, which may be susceptible to
technological improvements, as allowed by the sci-
entific-technical development.

In the guide, the quantitative evaluation of the
myocardium is deployed12’34, by means of descrip-
tive and weighting variables for the arteries study
(obtaining, definition, staining and measurements)
and the qualitative and quantitative evaluation of the
defined vascular sectors. Measurements to be car-
ried out and analyzes deriving from them are de-
tailed. The quantitative evaluation is done by apply-
ing the described criteria for the descriptive (volu-
metric) variables and the ponderative (atheometric
indexes) organodependent factors of the atheomet-
ric system, which are used for the study of any or

gan.

The qualitative evaluation of the atherosclerotic
process in the arteries is carried out according to the
type of lesion and consists on classifying them, ap-
plying the atheometric system, which follows the
World Health Organization classification, and con-
siders 3 types of basic atherosclerotic lesions: fatty
streak, fibrous plaque and severe platelB.

To carry out the quantitative evaluation of the
atherosclerotic process in the arteries, a group of
measurements is made that constitute the primary
information from which the rest of the variables that
make up the atheometric system are obtained. They
can be done by any planimetric method; by means
of a digitizer coupled to a computer, as is done in
the Center for Research and Reference of Athero-
sclerosis of Havana (CIRAH), which has a program
made for this purpose that transmits the information
to a statistical package or; using an image software;
the latter simplify the work and provide reliable
information on the primary data®.

In this section, the variables to be registered, ana-
lyzed and compared are detailed.

3. Ethics and bioethics in research

It cannot be ignored that, when developing all the
manuals of organization and procedures (adminis-
trative, teaching or investigative), or proceed —in
some way-— to its regulation, the necessary ethical
conduct to assume by any intervening in the pro-
cess, between them and towards the others should
be registered.

It should be noted that, within the functions of
the specialists, it is explicitly stated that acting in
accordance with the ethical and deontological
norms that govern the exercise of the medical pro-
fession; but it must be borne in mind that these in-
clude teaching and research, among others, which
also have ethical aspects to consider.

Any action on the corpse, whether anato-
mopathological or medicolegal, as it is in the case of
sudden death, includes, at the outset, the general
principles of medical ethics; as well as deontological
and bioethical obligations derived from existing
codes™”

From a general point of view, it is essential to re-
fer to the 3 ethical principles considered in the Bel-
mont Report, and that extend and apply beyond the
research. Respect for people’s dignity, known as the
principle of autonomy (including ethical convic-
tions), the principle of beneficence and justice,
which require fairness in the distribution of bur-
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dens and benefits’".

The bioethical principle of consent has its peculi-
arities, depending on whether it is a clinical or med-
icolegal autopsy; in the first, it is an express in-
formed consent from part of the relatives of the de-
ceased and in the second one, it behaves as such,
when the application for the realization of the exper-
tise by the competent authority materializes. It also
becomes clear that respect for people’s dignity re-
quires giving the body, and even the fabric that is
processed, the use and destination for which it is ob-
tained, provided that quality is ensured at all stages
of processing and diagnosis.

The particularities of medico-legal proceedings
cannot be excluded, common to anyone called as
expertm, who must proceed well and faithfully in the
performance of his duties, with no other purpose
than to discover and declare the truth; as well as
confidentialityss‘37 which, in medico-legal cases, is
not absolute, but is specifically limited to the judicial
authority that ordered the preparation of the expert
report.

It can be affirmed that in all these procedures the
ethical principles or values of honesty, simplicity,
respect, modesty, humanism, honesty and discre-
tion, among others, are made manifest; without dis-
criminating between one or the other actions. Some-
times, with more significance and impact than in any
other medical action,
due to the social re-
percussion of the fact
that motivates the ac-
tion and its conse-
quences.

The Cuban princi-
ples of medical ethics™
are also made mani-
fest, fundamentally in
those related to rela-

performance of harmful actions.

4. The diagnosis of sudden cardiac death

These autops?/ procedures conclude with the diag-
nosis of SCD ", since it is important to establish it
based on criteria that suggest its possibility, once
elements of violence and other causes of sudden
death have been excluded; and it is aimed at demon-
strating the existence of arterial, valvular and myo-
cardial diseases that make presume its diagnosis
(Figure 1).

The Examination of the exterior of the body, as
well as of its interior —with or without microscopic
study or other investigations—, can establish the ex-
istence or not of signs of violence or other altera-
tions that allow a diagnosis of non-cardiovascular
cause of death, which facilitates the diagnostic algo-
rithm.

The examination directed to the study of the
heart and the arteries can show a cause of death of
cardiovascular origin (Figure 2), ischemic or not;
as well as arriving at the diagnosis of unexplained
death (white or negative autopsies), of a functional
nature with nonspecific postmortem findings, such
as heart rhythm disorders.

The researcher, when correlating the anteced-
ents, preliminary macroscopic conclusions, analysis
of the processed histological sections and the rest of

Stage 1:
Hospital work

Application of operational criteria
Sudden cardiac death

Stagell:
Verbal autopsy

—
tions between workers.
They could be added:

N f )
objectivity, pru-dence, Stage III:
reflection, judg-ment, MEt:zsr‘::if for
impartiality, truthful-

39,40
ness and honesty™ .
However, there are
principles based on

. . . External examination
this relationship that of the body \-r
are not modified, such

as the use of clear lan-

Internal examination of

the body, macro & —
microscopic exams, as

well as other tests

Defining
clinico-pathological
matching

Internal examination
of the body, focusing
on the evaluation of
the heart and arteries

guage, respect for the
victim and the non-

Figure 1. Elements that should be used to diagnose sudden cardiac death.
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Current acute coronary No acute coronary
syndrome (50%) syndrome (50%)

I I
[

Sudden death due to coronary

artery disease (80%)
Sudden death with structural
heart disease (95%)

Sudden death due to non-

coronary artery disease (15%)

Non-cardiac sudden SUDDEN
death (20%) L | I

Sudden cardiac
death (80%)

Sport-related

sudden death
Sudden death with no
structural heart disease (5%)
Sudden infant

death syndrome

Figure 2. Causes of sudden death.

the carried out investigations’ results, gives the final
conclusions of the necropsy. Although much debat-
ed, whenever possible, the epicrisis or final assess-
ment must be added, where a conclusion of the evo-
lution and death of the patient is made, and the lack
of correlation stands out —if it existed-"".

This means that the sequence of causes of death
is established and must be adjusted to the certifica-
tion42, when appropriate, as a direct cause, of SUD-
DEN CARDIAC DEATH DUE TO ... (myocardial in-
farction, cardiac tamponade, aneurysm rupture, and
others), if valid criteria for the establishment of its
character of sudden death and of the causal disease
were observed. This makes it possible to count on
the data for the recording of sudden death and the
diseases that cause it (when they can be identified),
without any other type of under-reporting.
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