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RESUMEN La evidencia reciente sehala que las experiencias adversas en la infancia dejan huellas biolégicas persistentes que interfieren con la
regulacién emocional y el control conductual. Debido a esto, la presente investigacion tuvo como objetivo analizar los mecanismos
epigenéticos y neurobiolégicos asociados al trauma temprano y su relacién con la conducta violenta. Para ello, se realizé una revision
sistematica basada en el método PRISMA, donde se recuperaron 28 estudios publicados entre 2022 y Junio del 2026. Los resultados
evidencian metilacion alterada en NR3C1, FKBP5 y MAOA, desregulacion del eje hipotalamo-hipdfisis-adrenal, hiperreactividad
amigdalar y reduccion volumétrica prefrontal e hipocampal. Las diferencias metodolégicas y los disefios transversales predominantes
limitan la inferencia causal, aunque la coincidencia entre niveles respalda el modelo de vulnerabilidad biopsicosocial. Se concluye que,
los marcadores biolégicos constituyen indicadores de riesgo probabilistico, no predictores deterministas, por lo que su incorporacién
al ambito juridico exige prudencia y vinculacién con factores psicosociales.

Palabras clave: Adversidad temprana; Conducta agresiva; Epigenética; Neurobiologia del desarrollo; Regulacién del estrés; Trauma
infantil

ABSTRACT Recent evidence indicates that adverse childhood experiences leave persistent biological traces that interfere with emotional regulation
and behavioral control. Therefore, this research aimed to analyze the epigenetic and neurobiological mechanisms associated with
early trauma and their relationship to violent behavior. To this end, a systematic review based on the PRISMA method was conducted,
retrieving 28 studies published between 2022 and June 2026. The results show altered methylation in NR3C1, FKBP5, and MAOA,
dysregulation of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, amygdala hyperreactivity, and prefrontal and hippocampal volume reduction.
Methodological differences and the predominant cross-sectional designs limit causal inference, although the correlation between
levels supports the biopsychosocial vulnerability model. It is concluded that biological markers constitute probabilistic risk indicators,
not deterministic predictors, so their incorporation into the legal field requires prudence and linkage with psychosocial factors.

Key words: Aggressive behavior; Childhood trauma; Developmental neurobiology; Early adversity; Epigenetics; Stress regulation

RESUMO Evidépcias recentes indicam que experiéncias adversas na infancia qeixam marcas biolég!cas pers.istentes que in'gerferem na regglagéo
emocional e no controle comportamental. Portanto, esta pesquisa teve como objetivo analisar os mecanismos epigenéticos e
neurobiolégicos associados ao trauma precoce e sua relacao com o comportamento violento. Para tanto, foi realizada uma revisao
sistematica baseada no método PRISMA, recuperando 28 estudos publicados entre 2022 e junho de 2026. Os resultados mostram
metilacao alterada em NR3C1, FKBP5 e MAOA, desregulacao do eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal, hiperreatividade da amigdala e
reducao do volume pré-frontal e hipocampal. Diferencas metodolégicas e a predominancia de delineamentos transversais limitam a
inferéncia causal, embora a correlagdo entre os niveis apoie o modelo de vulnerabilidade biopsicossocial. Conclui-se que os marcadores
biolégicos constituem indicadores probabilisticos de risco, e nao preditores deterministicos, de modo que sua incorporagéo no campo
juridico requer prudéncia e vinculagdo com fatores psicossociais.

Palavras-chave: Adversidade precoce; Comportamento agressivo; Epigenética; Neurobiologia do desenvolvimento; Regulagdo do
estresse; Trauma infantil
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INTRODUCCION

La violencia constituye un fendmeno multifactorial con consecuencias devastadoras para la
salud publica y el desarrollo humano. La investigacidon neurocientifica ha desplazado el foco desde
explicaciones sociolégicas hacia modelos biopsicosociales. Las experiencias adversas infantiles, como el
maltrato fisico, la negligencia o la exposicién a violencia intrafamiliar, alteran la trayectoria madurativa
de los sistemas neuroendocrinos y los circuitos cerebrales implicados en la regulacion emocional
(Tomoda et al., 2024). Estos resultados fortalecen el concepto de incorporacién bioldgica, segun el
cual las experiencias tempranas dejan huellas moleculares que modulan la vulnerabilidad a trastornos
conductuales (Vaidya et al., 2024). La desregulacién del eje hipotadlamo-hipdfisis-adrenal es prioritario,
al conectar el estrés cronico con alteraciones en regiones cerebrales para el control inhibitorio (Murphy

et al., 2022).

En esta misma linea, la epigenética proporciona un marco explicativo sobre la manera en que el
ambiente modifica la biologia sin alterar la secuencia del ADN. La metilacién del ADN es el mecanismo
mas estudiado en el contexto del trauma infantil, pues regula la expresién de genes como NR3C1,
que codifica el receptor de glucocorticoides, y FKBP5, implicado en la sensibilidad del eje hipotalamo-
hipdfisis-adrenal (Wang y Xia, 2026). Estos cambios epigenéticos alteran la respuesta fisioldgica al estrés
y predisponen a patrones de hiperreactividad o atenuacidn cortisolica segun el tipo y la duracidn de la
exposicion adversa (Gemmati et al., 2025). La transmision intergeneracional de estas marcas representa
un fendmeno adicional, pues la descendencia de individuos expuestos a trauma hereda perfiles

epigenéticos de vulnerabilidad sin haber experimentado la adversidad (Kac et al., 2026).

Desde otra perspectiva complementaria, los estudios de neuroimagen documentan alteraciones
estructurales y funcionales en circuitos cerebrales de individuos con antecedentes de adversidad
temprana. La amigdala, el hipocampo y la corteza prefrontal son las regiones mas afectadas, dado su
papel en la deteccién de amenazas, la memoria contextual y el control inhibitorio (Samson et al., 2024).
La hiperreactividad amigdalar ante estimulos amenazantes, combinada con una conectividad funcional
alterada entre regiones prefrontales y limbicas, conforma un perfil neural de hipervigilancia y déficit
en la regulacién emocional. La evidencia metanalitica confirma que estos resultados son robustos a

través de estudios y poblaciones (Dugré y De Brito, 2024). La rigurosidad metodoldgica en los estudios
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epigenéticos requiere estandares elevados de control de calidad y reproducibilidad (McKenna et al.,

2025).

En relacién con lo anterior, el vinculo entre los cambios bioldgicos derivados del trauma y la expresién
de conductas violentas constituye el nucleo del debate actual. La genética de la agresién infantil
muestra que variantes como el gen MAOA interactdan con el maltrato para incrementar el riesgo de
conducta antisocial, lo que respalda modelos gen-ambiente (Koyama et al., 2024). La prediccién de
la violencia a partir de datos de neuroimagen genera expectativas en el ambito forense, aunque su
aplicacién enfrenta limitaciones éticas y técnicas (van Dongen et al., 2025). El sesgo de atribucién hostil,
gue lleva a interpretar intenciones amenazantes en acciones ambiguas, relaciona la hiperreactividad
amigdalar con la agresion reactiva (Wagels y Hernandez, 2024). Estos resultados establecen un modelo

de vulnerabilidad probabilistica donde la biologia aumenta el riesgo sin determinar la conducta.

Frente a este panorama, existe diferencia entre la evidencia neurobiolégica acumulada y su traduccién
a marcos aplicados en psicologia juridica y forense. El problema radica en que la mayoria de los estudios
reporta asociaciones correlacionales, no causales, lo que impide establecer trayectorias deterministas
entre el trauma temprano y la conducta violenta. Esta limitacidn afecta a contextos judiciales en
todo el mundo donde los marcadores bioldgicos en peritajes carecen de consenso cientifico. Lo ideal
requeriria integrar evidencia epigenética, neuroendocrina y de neuroimagen en modelos que respeten
la complejidad del desarrollo humano. Esto propicia el planteamiento de las siguientes preguntas: ¢qué
patrones surgen de los estudios sobre mecanismos epigenéticos del trauma temprano asociados a la
conducta violenta? ¢ Cudles son los alcances y limites de esta evidencia para su aplicacidon en contextos

juridicos?

Un estudio en respuesta a estas interrogantes contribuiria a sistematizar |la evidencia dispersa y
ofreceria una mirada critica que evite el reduccionismo biologicista y el desconocimiento de los
hallazgos neurocientificos. Ademas, ayudaria a fundamentar decisiones periciales, orientar politicas
preventivas y delimitar el alcance de los biomarcadores en el dmbito juridico. La integracién de la
evidencia disponible permite identificar patrones consistentes y vacios de conocimiento que requieren
atencidn prioritaria. Ante esto, el objetivo de |la presente revisidn sistematica fue analizar los mecanismos

epigenéticos y neurobioldgicos asociados al trauma temprano y su relacion con la conducta violenta.
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METODOLOGIA

La presente investigacién adoptd el enfoque de revisién sistematica, guiada por los lineamientos
PRISMA, que ofrecen un protocolo para la identificacién, seleccidén y sintesis de evidencia cientifica.
Este método resulta pertinente cuando el objetivo consiste en integrar resultados empiricos dispersos
sobre un fendmeno complejo que requiere analisis multinivel. La revisién tuvo como foco los estudios
originales que examinaran mecanismos epigenéticos o neurobiolégicos asociados al trauma temprano
y su relacién con la conducta violenta, agresiva o antisocial. El protocolo definié de antemano las
variables de interés, las bases de datos consultadas y los criterios de inclusién y exclusiéon, con el fin
de minimizar sesgos de seleccidn y garantizar la reproducibilidad del proceso. Esta planificaciéon previa

asegura la trazabilidad metodoldgica y el rigor cientifico del estudio.

En cuanto a la busqueda en las bases de datos, se realizd en Scopus, Web of Science, PubMed, Scielo
y Dialnet, seleccionadas por su cobertura de revistas arbitradas en neurociencia, psicologia y ciencias
de la salud. Se combinaron los descriptores mediante operadores booleanos, donde se contemplaron
términos como early trauma, childhood adversity, DNA methylation, NR3C1, FKBP5, MAOA, HPA axis,
cortisol, amygdala, prefrontal cortex, aggression y violent behavior. Tras la recuperacion de los
registros, dos revisores independientes examinaron titulos y resimenes para descartar duplicados y
trabajos no pertinentes. Se resolvieron los desacuerdos por consenso. Este procedimiento aseguré
la exhaustividad de la busqueda y redujo el riesgo de omitir estudios relevantes para el problema

investigado, lo que garantiza la robustez del corpus analizado.

Respecto a los criterios de inclusidn, se establecid que fueran articulos cientificos originales con
muestra humana, publicados entre enero del 2022 hasta junio del 2026, en espaiiol o inglés, indexados
en las bases mencionadas y con acceso al texto completo. Los estudios debian abordar mecanismos
epigenéticos o neurobioldgicos asociados al trauma temprano y su relacién con conductas violentas,
agresivas o externalizantes. Los criterios de exclusidn descartaron revisiones sistematicas, metaanalisis,
estudios tedricos, capitulos de libros y trabajos en otros idiomas. Estos criterios también eliminaron
estudios en modelos animales sin componente humano e investigaciones sin descripcidn metodolégica
clara. La aplicacién de estos criterios garantizé que el corpus final reflejara evidencia empirica original

de calidad y pertinencia tematica.
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En otro aspecto, la evaluacién de la calidad metodoldgica de los estudios seleccionados empled la
herramienta Mixed Methods Appraisal Tool, que permite valorar disefios cuantitativos, cualitativos y
mixtos mediante criterios estandarizados. Cada estudio recibié una valoracidn sobre cuatro criterios:
claridad de la pregunta de investigacién, adecuacién del disefio, representatividad de la muestra y
robustez del andlisis. Solo los articulos que cumplieron al menos tres de los cuatro criterios entraron
en el andlisis final. EI proceso de seleccion, desde la identificacién de registros hasta la inclusiéon
definitiva, aparece documentado en un diagrama de flujo PRISMA. La Figura 1 presenta el detalle de
este proceso: 193 estudios identificados, 169 tras eliminacion de duplicados, 93 eliminados después de

revisién de titulos y resimenes, 76 evaluados en texto completo y 28 incluidos en la sintesis cualitativa.
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Figura 1. Diagrama de flujo para la seleccién de los articulos segtin PRISMA.
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Por otra parte, el analisis de los estudios incluidos siguio una estrategia de sintesis cualitativa narrativa,
orientada a identificar patrones, diferencias y tendencias a través de las investigaciones. Para cada
estudio se extrajeron datos sobre objetivo, muestra, tipo de adversidad, marcadores biolégicos, disefio
metodoldgico y principales hallazgos. El andlisis agrupo los resultados por ejes tematicos: mecanismos
epigenéticos, alteraciones neurobiolégicas y desregulacidon del eje hipotalamo-hipdfisis-adrenal. Este
procedimiento permitié identificar coincidencias y discrepancias entre los estudios, asi como vacios de
conocimiento que requieren investigacién futura. Se interpretaron los resultados desde una perspectiva
critica que evita el determinismo bioldgico y reconoce la complejidad del desarrollo humano en todas

sus dimensiones, con especial atencidn a las implicaciones para la practica clinica y forense.

RESULTADOS

La revisidon sistemdtica abarcéd 28 estudios originales que cumplieron los criterios de inclusion
establecidos en el protocolo de busqueda. En la Tabla 1 se ha sintetizado los elementos principales
abordados en cada investigacion. Esta sistematizacién permite visualizar de forma estructurada la
diversidad de enfoques y la correspondencia de resultados que caracteriza el campo de estudio y
aporta una vision amplia del estado actual del tema. Esta informacidn constituye la base empirica sobre

la que se construye el andlisis de patrones, diferencias y tendencias.

Respecto a la distribucién temporal de los estudios, se puede apreciar un incremento sostenido de la
produccion cientifica al realizarse 1 estudio en el 2023, 14 en el 2024, 11 en el 2025y 2 en el 2026. Esta
tendencia refleja el interés creciente por los mecanismos bioldgicos del trauma y el fortalecimiento de la
neurociencia afectiva como campo de investigacidn. En cuanto a la distribucion geografica, los estudios
corresponden a 9 paises: Estados Unidos lidera con 10 investigaciones, seguido por Alemania con 6,
China con 3, Espafia, Paises Bajos y Estonia con 2 cada uno, y Japdn, Suecia y Jordania con 1 cada uno.
Esta diversidad geografica fortalece la validez externa de los resultados, aunque la concentracién en
paises de altos ingresos limita la representatividad de contextos de ingresos medios y bajos, donde la

prevalencia de adversidad infantil suele ser elevada.

En cuanto a los objetivos de los estudios, la mayoria persigue evaluar la asociacidn entre adversidad

temprana y alteraciones biolégicas especificas. Un grupo considerable se centra en la metilacién de
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genes del eje hipotalamo-hipodfisis-adrenal como NR3C1, FKBP5 y MAOA, en cambio, otro bloque
privilegia el anadlisis de alteraciones estructurales o funcionales en circuitos cerebrales limbicos y
prefrontales. Algunos, combinan ambos enfoques y examinan la relacion entre marcadores epigenéticos
y neuroimagen, lo que enriquece la comprensién del fendmeno. Los propdsitos relacionados con la
conducta violenta o agresiva aparecen de forma directa en una proporcion menor de trabajos, aunque
muchos evaltan variables intermedias como externalizacion, autolesiones o recidiva delictiva. Esta

variedad de objetivos refleja la complejidad del campo.

En otro orden de ideas, las muestras estudiadas presentan una diversidad considerable en tamano,
edad y caracteristicas. Los tamafios muestrales oscilan entre 20 y mds de 12.000 participantes, con
predominio de estudios de cohorte longitudinal y transversal. La edad de los participantes abarca
desde recién nacidos hasta adultos, lo que permite captar los efectos del trauma en distintas etapas
del desarrollo. Algunos estudios se centran en poblaciones clinicas con diagndstico de trastorno mental
y otros utilizan muestras comunitarias o de poblaciones vulnerables como refugiados, adolescentes
institucionalizados o perpetradores de violencia. Esta diversidad dificulta la comparacién directa
entre estudios, pero también enriquece el panorama al mostrar que los efectos del trauma temprano
trascienden contextos y poblaciones especificas. La inclusiéon de diadas madre-hijo y de muestras

forenses amplia los resultados.

En lo que concierne a los tipos de adversidad temprana, el maltrato fisico y emocional constituye
la exposicion mas estudiada, seguido por la negligencia, la exposicién a violencia intrafamiliar y el
estrés prenatal. Algunos estudios adoptan un enfoque dimensional que distingue entre amenazay
privacién, dos subtipos con efectos neurobioldgicos diferenciados. La exposicion a conflictos armados,
como en el caso de refugiados sirios, y el trauma intergeneracional representado por descendientes
de sobrevivientes del Holocausto amplian el espectro de adversidades analizadas. Esta variedad de
exposiciones permite identificar patrones especificos: la amenaza se asocia con hiperreactividad
amigdalar y la privacion  se vincula con reducciones volumétricas en regiones prefrontales e
hipocampales. La edad de exposicion también modula los efectos, pues los periodos criticos del
desarrollo presentan ventanas de vulnerabilidad particular que afectan la trayectoria madurativa del

cerebro.
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En términos de los marcadores bioldgicos analizados, tres categorias dominan la literatura cientifica
revisada. La primera corresponde a la metilacién del ADN en genes reguladores del estrés, con NR3C1,
FKBP5, MAOA y HSD11B2 como los mas estudiados en el campo. La segunda abarca marcadores
neuroendocrinos, en particular cortisol salival, capilar y reactivo al estrés experimental. La tercera
contempla medidas de neuroimagen estructural y funcional, como volumetria de amigdala e
hipocampo, conectividad frontolimbica y grosor cortical. La coincidencia entre estos tres niveles de
analisis conforma un modelo coherente: el trauma temprano induce cambios epigenéticos que
desregulan el eje hipotalamo-hipdfisis-adrenal, lo que a su vez altera el desarrollo de circuitos cerebrales
implicados en la regulacion emocional y el control inhibitorio, y aumenta la vulnerabilidad a conductas

agresivas en la adolescencia.

Con igual relevancia, los disefios metodolégicos empleados presentan una variedad que incluye
estudios transversales, longitudinales, de casos y controles, y cohorte prospectiva. Los disefios
longitudinales, aunque menos frecuentes, aportan evidencia mas robusta sobre la trayectoria temporal
de los cambios bioldgicos. Los estudios de casos y controles permiten comparar grupos con y sin
exposicién a adversidad y las cohortes prospectivas captan la evolucidn de los marcadores a lo largo
del desarrollo. La utilizacion de tareas experimentales como el Test de Estrés Social de Trier para inducir
estrés y medir reactividad cortisolica aporta validez ecoldgica. La diversidad de instrumentos para
medir adversidad, como el Childhood Trauma Questionnaire y la Entrevista de Experiencias Adversas,
dificulta la comparacion directa entre estudios y constituye una limitacion del campo que requiere

estandarizacion.

Como complemento a lo anterior, los principales resultados de los estudios revisados coinciden
en varios patrones. La metilacion alterada de NR3C1 guarda asociacion con hiperreactividad del eje
hipotdlamo-hipodfisis-adrenal y mayor vulnerabilidad a trastornos externalizantes. La metilacion de
MAOA guarda relacidon con conductas antisociales, en particular en varones con antecedentes de
maltrato infantil. La hiperreactividad amigdalar y la reducciéon volumétrica hipocampal constituyen
los hallazgos neuroimagenoldgicos mds consistentes. Los niveles atenuados de cortisol reactivo en
individuos maltratados indican un patréon de agotamiento del sistema de estrés. La aceleracién del
envejecimiento epigenético en nifios expuestos a adversidad es un marcador transversal robusto. Estos
resultados conforman un modelo de vulnerabilidad bioldgica que opera a través de multiples niveles

de analisis.
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sistematica que abordan mecanismos

LEX

epigenéticos y neurobioldgicos del trauma temprano asociados a la conducta violenta.

Agtor Objetivo del Muestra / Tipo de adversidad I\./Iar,ca.dor Disefio .
ID (afio) / ! L biolégico / L . Principales resultados
. estudio Participantes temprana . metodolégico
Pais Mecanismo

1 Azu et al. Examinar el rol 262 nifios de Victimizacion entre  Cortisol basal Longitudinal Cortisol bajo modera
(2026) / del cortisol y 3 a5afos de pares y crianza salival. corto con dos la trayectoria
Estados la crianza en la preescolar. parental. tiempos de victimizacidn-agresion
Unidos agresion fisica medida. en preescolares.

infantil.

2 Nishitani et Identificar firmas  Tres cohortes: Maltrato infantil. Metilacion del EWAS multi- Firmas metilémicas
al. (2026) / epigenéticas de autopsias ADN genoma cohorte con robustas asociadas
Japon maltrato infantil judiciales, nifos completo. meta-analisis. a maltrato, incluidas

en multiples intervenidos y victimas forenses.
cohortes. adolescentes.

3 Cantos et Evaluar 30 perpetradores Experiencias Testosterona 'y Transversal Perpetradores
al. (2025)  biomarcadores de violencia adversas infantiles.  cortisol salival, comparativo muestran mayor
/ Estados y variables de parejay 30 ratio T/C. caso-control. testosterona, ratio T/C
Unidos y psicosociales en controles. y adversidad infantil.
Espaiia perpetradores de

violencia.

4 Casey et Analizar la 12.143 jévenes Experiencias Sin marcador Retrospectivo Mayor puntaje de
al. (2025)  asociacién entre  del sistema de adversas infantiles  bioldgico de cohortes adversidad predice
/ Estados adversidades justicia juvenil de acumuladas. (estudio forense- administrativas recidiva violenta de
Unidos infantiles y Florida. administrativo) forma robusta.

recidiva juvenil.

5 Castro et Analizar firmas Primiparas Estrés y distress Metilacién Transversal de El distress prenatal
al. (2025) / epigenéticas espafolas y sus prenatal. placentaria de cohorte madre-  altera la metilaciéon
Espaiia placentarias de placentas y recién NR3C1, FKBP5y hijo. placentaria y modula

estrés materno nacidos. HSD11B2. resultados neonatales.
en genes
glucocorticoides.

6 Craigy Examinar Delincuentes Experiencias Sin marcador Retrospectivo Las adversidades no
Trulson adversidades juveniles graves  adversas infantiles. bioldgico de cohortes predicen recidiva
(2025) / infantiles y y violentos (estudio forense- correccionales. violenta neta
Estados recidiva en incarcerados. correccional). en delincuentes
Unidos delincuentes extremes.

graves.

7 Haukvik et  Identificar 38 violentos con  Violenciay Volumen y grosor Transversal Violencia y psicopatia
al. (2025) / desviaciones esquizofrenia, psicopatia (no cortical cerebral.  con modelado muestran desviaciones
Suecia de morfologia 20 violentos sin exposicion a normativo. morfolégicas

cerebral psicosis, 196 adversidad). cerebrales
normativa en controles. diferenciadas.
violencia y

psicopatia.

8 Hatch et Evaluar la 185 jévenes (97  Conducta agresiva  Volumen regional Transversal Incidentes agresivos
al. (2025)  conexidn entre con agresividad en tiempo real. de sustancia gris  con resonancia se asocian con
/ Estados  agresidony y 88 sin cerebral. magnética. alteraciones
Unidos alteraciones agresividad). volumétricas

cerebrales. prefrontales y
estriatales.

9 Meulenbeek  Examinar la 57 varones Trauma infantil. Cortisol y Transversal Mayor trauma se
etal. interaccién entre  adolescentes oxitocina salival.  observacional. asocia a interaccion
(2925)/ cortisol y oxitocina en centros cortisol-oxitocina
Paises en adolescentes  residenciales positiva en agresivos.
Bajos agresivos. juveniles.
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Agtor Objetivo del Muestra / Tipo de adversidad l\'llar'ca!dor Disefio L.
ID (afio) / . . . biolégico / oy Principales resultados
., estudio Participantes temprana . metodolégico
Pais Mecanismo
. Identificar firmas . s S . .

10 Mulligan et epigenéticas Tres generaciones Exposicion Metilacién del ‘Transversa‘l Violencia materna
al. (2025)/ 4 exposicion de familias a violencia ADN en salivay intergeneracional. altera la metilacién
Jordania intergeneracional refugiadas sirias.  intergeneracional.  edad epigenética. y acelera la edad

a violencia. epigenética del recién
nacido.

11  Pieperhoff  Analizar 39 hombres Psicopatia (no Volumen regional Transversal El factor de estilo
etal. asociaciones psicopatas adversidad cerebral. caso-control de vida antisocial
(2025)/_ entre estructura  y controles temprana directa). con resonancia se asocia a menor
Alemania cerebral y pareados. magnética. volumen orbitofrontal.

psicopatia.

12 Wolfs et Examinar 28 voluntarios Agresividad Conectividad Transversal con La conectividad
al. (2025)  conectividad sanos adultos. como rasgo funcional fMRI de reposo a cerebelo-limbica se
/ Paises cerebelo-cortico- (no adversidad cerebelo- 7 Tesla. asocia con agresividad
Bajos limbica en temprana). amigdala-corteza en voluntarios sanos.

agresion. prefrontal.

13 Xuetal. Evaluar metilacién Adultos cony sin  Maltrato infantil. Metilacién NR3C1 Multimodal Metilacién
(2025) / NR3C1, maltrato  antecedentes de y resonancia epigenéticoyde  NR3C1 modulala
China y responsividad maltrato infantil. magnética neuroimagen. responsividad cerebral

cerebral a funcional. y los sintomas
recompensa. psiquiatricos.

14 Caoetal. Examinar 827 adolescentes Maltrato infantil. Polimorfismos Transversal La sensibilidad
(2024) / variacion genética chinos Han. multilocus genético- poligénica del eje
China multilocus CRHR1, NR3C1, ambiental. HPA modera el

del eje HPA 'y NR3C2, FKBPS5. vinculo maltrato-
comorbilidad comorbilidad.
adolescente.

15 Changet Analizar la Nifios seguidos Maltrato fisico y Relojes Longitudinal. El maltrato se asocia
al. (2024)  asociacién con maltratoen  emocional infantil.  epigenéticos a envejecimiento
/ Estados  entre maltratoy primera infancia. PhenoAge, epigenético acelerado
Unidos envejecimiento GrimAge, afios después.

epigenético DunedinPACE
longitudinal.

16  GroRmann Analizar patrones  Adultos de la Maltrato infantil. Metilaciéon FKBP5 Transversal La metilacion FKBP5
etal. de metilacion cohorte SHIP con en sangre. poblacional. se asocia a maltrato y
(2024) / . - .
Alemania FKBP5 en maltrato y sin maltrato. depresion mediante el

y depresion. eje HPA.

17 Hammann Examinar Adolescentes Adversidad infantil. Metilacion Casos y controles. Mayor metilacion
etal. metilacion NR3C1 con autolesiones NR3CL1. NR3Cl en
(2024) / s
Alemania en adolescentes no suicidas y adolescentes con

con autolesionesy adversidad vs autolesiones y
adversidad. controles. adversidad infantil.

18 Harvanek  Evaluar adversidad Adultos con Adversidad infantil. Reloj epigenético Transversal. La adversidad predice
etal. infantil, y sin historia GrimAge aceleracién de
(2024) / aceleracion de adversidad GrimAge y peores
Estados de GrimAge y infantil. consecuencias de
Unidos consecuencias de salud.

salud.
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Ai‘t°r Objetivo del Muestra / Tipo de adversidad I\‘llarlca‘dor Disefio .
ID (afio) / . . biolégico / oy Principales resultados
, estudio Participantes temprana R metodolégico
Pais Mecanismo

19 Kanariket Analizarla 121 varones Entorno familiary  Metilacién de Longitudinal. Menor metilacidn
al. (2024) / asociacién de seguidos de los dieta. 12 CpGs del gen MAOA en antisociales
Estonia metilacion MAOA 15 a los 25 afios. MAOA y genotipo con contacto policial,

con conducta uVNTR. dependiente del
impulsiva y genotipo.
antisocial.

20 Karlbauer  Evaluar drivers 162 nifios Maltrato infantil. Metilacién Transversal con La variabilidad FKBP5
et al. de metilacién maltratados y no bisulfito dirigida  replicacién. se explica por tipo
(2024) / FKBPS5 en nifios maltratados de 3 de 49 CpGs de celular y exposicién
Alemania maltratadosyno a5 afios. FKBPS5. glucocorticoide

maltratados. prenatal.

21 Kremeret Examinar Adultos sanos y Regulacion Metilacién FKBP5 Multimodal Desmetilacion FKBP5
al. (2024) / asociaciones pacientes de la emocional (no y volumetria gris  imageny se asocia a menor
Alemania multimodales de  cohorte IMAGEN. adversidad directa). ventromedial. metilacion. volumen gris en

metilacién FKBP5 circuitos de regulacion
con circuitos emocional.
cerebrales.

22 Lliuzziet Analizar patrones 169 adolescentes Amenazay Conectividad Transversal con Laamenazay la
al. (2024) diferenciales y adultos privacion infantil. funcional de fMRI de reposo.  privaciéon muestran
/ Estados  de amenaza jovenes con y sin circuitos de patrones diferenciales
Unidos y privacién maltrato. amenazay de conectividad

en circuitos recompensa. cerebral.
cerebrales.

23  Luetal Explorar la 48 adultos sanos  Trauma infantil. Volumen de Transversal El trauma se asocia
(2024) / asociacion entre  con trauma subregiones del  con resonancia con reducciones
China trauma y volumen infantil vs sistema limbico.  magnética volumétricas en

del sistema controles. estructural. subregiones limbicas
limbico. especificas.

24 Marsland  Examinar 83 cuidadoras Trauma infantil. Cortisol capilar Longitudinal El trauma programa
et al. trauma infantil de nifios con seriado durante  prospectivo. mayor reactividad
(2024) / y respuesta de cancer recién 12 meses. psicoldgica pero
Estados cortisol capilar diagnosticado. respuesta HPA
Unidos ante estrés atenuada.

crénico.

25 Peckinset Analizar 454 adolescentes Maltrato fisico, Cortisol salival Longitudinal El maltrato fisico
al. (2024)  diferencias por cony sin sexual, emocional y reactivo al estrés  prospectivo con  y sexual produce
/ Estados tipo de maltrato maltrato. negligencia. experimental. cuatro ondas. trayectorias mas
Unidos en trayectorias de atenuadas que el

cortisol. emocional.

26  Stroud et Evaluar impacto Embarazadas con PTSD prenatal Metilacién Transversal El PTSD prenatal
al. (2024)  diferencial de PTSD prenatal y trauma placentaria de comparativo. incrementa metilacién
/ Estados PTSD prenatal y/rzct;lé?acional preconcepcional. NR3C1y FKBPS5. NR3C1, el trauma
Unidos y trauma ) : ' preconcepcional

preconcepcional afecta FKBPS.

27  Valenciaet Examinar 128 participantes Maltrato infantil. Conectividad Transversal con La severidad y
al. (2024) / maltrato infantil y ~ transdiagnésticos. funcional de la fMRI de reposo.  duracidn del maltrato
Alemania  conectividad de la red neuronal por predicen alteraciones

red neuronal por defecto. en la conectividad
defecto. cerebral.

28  Pishva et Analizar 95 individuos Conducta agresiva. Metilacion del Longitudinal Se identificé un sitio
al. (2023) / metilacién del evaluados a los ADN genoma poblacional. y cinco regiones
Estonia ADN genoma 15y 25 afios. completo en diferencialmente

completoy sangre. metiladas asociados a

conducta agresiva.

agresion.
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DISCUSION

Los resultados sintetizados muestran que la metilacién alterada del gen NR3C1 constituye un
resultado robusto en individuos con antecedentes de trauma temprano. Esta alteracidn se relaciona
con una desregulacion del eje hipotdlamo-hipodfisis-adrenal y con mayor vulnerabilidad a conductas
externalizantes. Estos resultados coinciden con la evidencia reportada por Meier et al. (2024), quienes
documentaron desaceleracion de la edad epigenética en adultos jévenes con antecedentes de
acogimiento residencial. Schwartz et al. (2023) aportan un complemento al demostrar que las respuestas
adrenocorticales a estresores diarios se calibran segun la adversidad temprana, lo que respalda el
modelo de calibracion adaptativa. La correspondencia entre estos estudios refuerza la nocidn de que el

trauma infantil imprime una huella bioldgica persistente que modula la respuesta al estrés.

Derivado de esto, la metilacidon del gen FKBP5 es un segundo marcador epigenético de relevancia en
el corpus analizado. Los estudios coinciden en que la exposicién a adversidad temprana altera los
patrones de metilacién de este gen, lo que afecta la sensibilidad del receptor de glucocorticoides y la
regulacién del cortisol. Smeeth et al. (2025) aportan evidencia complementaria al documentar cambios
en la metilacion del ADN en nifos refugiados expuestos a conflictos armados, lo que extiende los
resultados a contextos de violencia extrema. Niu et al. (2025), en un meta-analisis de 129 estudios,
confirman que la adversidad infantil se asocia con mayor cortisol vespertino, pendiente diurna plana
y reactividad atenuada. La consistencia entre los estudios del corpus y estas investigaciones externas

fortalece la validez del eje hipotdlamo-hipdfisis-adrenal como diana bioldgica del trauma infantil.

En otra dimension de analisis, la hiperreactividad amigdalar ante estimulos amenazantes constituye
un resultado neurobioldgico coincidente en los estudios revisados. Esta alteraciéon se asocia con
hipervigilancia, sesgo de atribucion hostil y mayor reactividad emocional en individuos con historia
de maltrato infantil. Sacu et al. (2024) documentaron que las adversidades tempranas se asocian
con menor seializacién del valor esperado en el estriado ventral, lo que afecta el aprendizaje por
recompensa y predispone a conductas de busqueda de estimulacién. Thijssen et al. (2024) aportaron
evidencia longitudinal sobre el desarrollo atipico del circuito amigdala-corteza prefrontal medial en
nifios expuestos a amenaza familiar. La correspondencia entre estos hallazgos respalda la hipétesis de

gue el trauma temprano altera la maduracion de los circuitos de regulacion emocional.
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A este aspecto se une la evidencia de reducciones volumétricas en hipocampo y corteza prefrontal
como consecuencia de la exposicidon prolongada al cortisol durante periodos criticos del desarrollo.
Wang et al. (2025), en un analisis de mds de 150.000 participantes del UK Biobank, confirmaron que
el maltrato infantil se asocia con alteraciones volumétricas cerebrales y peores desenlaces de salud
multidominio. Yang et al. (2025) demostraron que las dimensiones interpersonal y socioeconémica
de la adversidad temprana afectan de forma diferencial los circuitos corticolimbicos en adolescentes.
Kim et al. (2024) aportaron evidencia de que los niveles bajos de factor neurotréfico derivado del
cerebro interactian con la adversidad infantil para predecir el inicio temprano de trastorno de estrés
postraumatico. Estos resultados indican que el trauma infantil afecta la arquitectura cerebral a través de

multiples vias neurobioldgicas.

En lo que concierne a la relacién entre cortisol y conducta agresiva, los estudios del corpus muestran
patrones complejos que dependen del tipo de adversidad, el momento de exposicidn y las caracteristicas
de la muestra. Kassis et al. (2024) documentaron que un porcentaje considerable de adolescentes
maltratados presentan resiliencia pese a la elevacién del cortisol capilar, lo que denota la existencia de
factores protectores que modulan el riesgo. Ramos et al. (2025) aportaron evidencia sobre la sincronia
temprana del eje hipotdlamo-hipodfisis-adrenal entre madre e hijo, que se desacopla a los seis meses
cuando las madres tienen antecedentes de experiencias adversas. Cima et al. (2025), en una revision
sistematica, confirmaron que el cortisol bajo se asocia con mayor agresidon en adolescentes varones. La
complejidad de estos resultados advierte contra interpretaciones lineales del vinculo entre cortisol y

violencia.

Sumado a lo anterior, la evidencia sobre la asociacién entre experiencias adversas infantiles y recidiva
delictiva es relevante para la psicologia juridica. Yannon et al. (2024), en un meta-anadlisis de 16
estudios con mds de 100.000 participantes, confirmaron que la acumulacién de adversidades aumenta
las probabilidades de reincidencia de forma significativa. Braz et al. (2025), mediante meta-analisis,
documentaron que la psicopatia se asocia con mayor cortisol basal, lo que cuestiona la nocién simplista
de hipoactivacion en individuos violentos. Mbiydzenyuy y Qulu (2024) integraron la evidencia sobre
la interaccion entre el eje hipotdlamo-hipdfisis-adrenal y el eje hipotdlamo-hipdfisis-gonadal en la
modulacion de la agresividad. Estos resultados orientan hacia un modelo de vulnerabilidad endocrina
gue requiere relacién con factores psicosociales para evitar el reduccionismo biologicista en contextos

forenses y periciales.
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Frente a esta problematica, la incorporacion de marcadores biolégicos en el ambito juridico plantea
desafios éticos significativos que la evidencia revisada no resuelve. Vecellio (2024) advierte que
la reversibilidad y heredabilidad de las marcas epigenéticas podrian justificar una revisién de la
culpabilidad y la punicién, aunque el derecho penal carece de fundamentos para asumir un nuevo
overhaul biologicista. Palmour et al. (2026) sefialan que la epigenética forense promete inferir edad y
exposicién, pero exige gobernanza proporcional frente a riesgos de estigmatizacién y discriminacion.
Mens et al. (2025), en una revisidon de 431 estudios, concluyeron que la mayoria son observacionales y
transversales, por lo que se requieren disefios longitudinales y juveniles antes de integrar biomarcadores
en la evaluacion de riesgo. La prudencia metodoldgica y ética debe preceder a cualquier aplicaciéon

pericial de estos hallazgos.

En vista de lo anterior, el modelo de vulnerabilidad biopsicosocial tiene implicaciones para el
disefio de intervenciones preventivas. Los resultados indican que las marcas epigenéticas pueden
ser moduladas por factores protectores y experiencias reparadoras a lo largo del desarrollo. La
identificacion de periodos criticos orienta la pertinencia de intervenir de formatemprana en contextosde
adversidad. La evidencia neurobioldgica puede informar la individualizacién de tratamientos en justicia
juvenil, sin que ello implique eximir responsabilidad penal. La vinculacién entre sistemas educativo,
sanitario y judicial es una necesidad para traducir el conocimiento cientifico en politicas publicas
efectivas. El desafio consiste en incorporar la evidencia neurobioldgica sin caer en determinismos que
vulneren la dignidad humana, la agencia individual y los principios fundamentales del derecho penal

contemporaneo.

CONCLUSIONES

La sistematizacién de la evidencia permite concluir que los mecanismos epigenéticos y neurobiolégicos
asociados al trauma temprano conforman un perfil de vulnerabilidad biolégica que incrementa la
probabilidad de conductas agresivas y violentas, sin determinarlas de forma inexorable. La metilacién
alterada de genes como NR3C1l, FKBP5 y MAOA, la desregulacion del eje hipotalamo-hip&fisis-
adrenal, la hiperreactividad amigdalar y la reducciéon volumétrica prefrontal constituyen resultados

coincidentes que respaldan el modelo de incorporacion bioldgica. El estado actual del conocimiento
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permite identificar patrones robustos, aunque existen vacios relacionados con la inferencia causal, la

replicabilidad en poblaciones diversas y la traduccién a aplicaciones forenses.

En sintonia con lo anterior, estos resultados tienen implicaciones para la psicologia juridica y forense
de manera significativas, aunque requieren prudencia. Los marcadores biolégicos no constituyen
predictores individuales de conducta violenta, ni fundamentan la exencion de responsabilidad penal.
Su valor radica en enriquecer la comprensién de las trayectorias de desarrollo y orientar estrategias
preventivas e intervenciones terapéuticas personalizadas. Se recomienda fortalecer la coordinacién
entre sistemas educativo, sanitario y judicial para detectar de forma temprana la adversidad infantil
y activar mecanismos de apoyo antes de que se fortalezcan trayectorias de desregulaciéon conductual.
La formacién de psicdélogos juridicos en neurociencia afectiva y epigenética resulta prioritaria para una

practica pericial informada y critica.

En linea con lo mencionado, la investigacion educativa vy juridica debe avanzar hacia modelos
integradores que respeten la complejidad del desarrollo humano y eviten el reduccionismo biologicista
en todas sus formas y manifestaciones. Ademas, se considera pertinente que el desarrollo de
investigacién futura avance hacia disefios longitudinales multinivel que abarquen datos epigenéticos,
neuroendocrinos y de neuroimagen en cohortes diversas y de diversas procedencias, con especial

atencion a contextos de ingresos medios y bajos.

CONFLICTO DE INTERESES. Los autores declaran que no existe conflicto de intereses para la publicacién del
presente articulo cientifico.
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