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Resumen

Introduccién: El sindrome de Takotsubo es una disfuncién ventricular aguda de cardcter temporal, usualmente reversible, secundaria
a eventos estresantes que comprometen el eje cerebro-corazén. Objetivo: describir las caracteristicas clinicas, epidemioldgicas y
desenlaces de una cohorte de pacientes con sindrome de Takotsubo en Medellin-Colombia. Materiales y métodos: Estudio observacional,
descriptivo, ambispectivo, realizado en una cohorte de pacientes. Se revisaron las historias clinicas de pacientes que ingresaron al servicio
de urgencias de una institucion de tercer nivel de complejidad de la ciudad de Medellin entre enero de 2011 y diciembre de 2016 con
diagndstico de sindrome de Takotsubo. Se disefié un cuestionario para recolectar variables demogréficas, clinicas, de laboratorio e
imagenoldgicas. Se obtuvieron medidas de frecuencia y andlisis estadistico con el programa SPSS versién 21. Resultados: El 66,7% de
los pacientes fueron mujeres, la mortalidad fue del 11,1% y la recurrencia del 5,6%. La mayoria de los casos tuvieron un desencadenante
conocido (94,5%), siendo la infeccién el mas frecuente (44,4%). El 77,8% de los pacientes presentd disnea al ingreso y el 27,8% requirié uso
de alguin vasopresor. El promedio de la fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo inicial fue del 34.17+7.8 con evidencia de mejoria en
el control, promedio luego del control= 54,81+10.2 Discusién y conclusiones: El sindrome de Takotsubo es una condicién infrecuente,
las mujeres son la poblacién mds afectada y la mayoria de los casos obedece a un factor desencadenante. La mortalidad reportada estd
dentro de lo esperado y se evidencié un buen pronéstico a mediano plazo. MED.UIS. 2020;34(1):27-33.

Palabras clave: Cardiomiopatia. Sindrome de Tako-tsubo. Disfuncién. Ventricular. Sindrome del corazén roto.

Clinical, demographic and epidemiological characteristics of a cohort of patients with
Takotsubo’'s syndrome from 2011 to 2016 in Medellin, Colombia

Abstract

Introduction: Takotsubo syndrome is an acute, usually reversible, temporal ventricular dysfunction secondary to stressful events that
compromise the brain-heart axis. The study’s objective is to describe the clinical, epidemiological characteristics and outcomes of a

Articulo recibido el 12 de junio de 2020 y aceptado para publicacién el 14 de febrero de 2021.

DOI: https://doi.org/10.18273/revmed.v34n1-2021003


 https://doi.org/10.18273/revmed.v34n1-2021003

Naranjo-Restrepo S, Munera-Echeverri AG, Gaviria-Aguilar MC, Gutiérrez-Prieto D,
Vasquez-Trespalacios EM, Duque-Ramirez M MED.UIS. 2021;34(1):27-33

cohort of patients with Takotsubo syndrome in Medellin-Colombia. Methods: Observational, descriptive, ambispective study performed
in a cohort of patients. We reviewed the medical records of patients who entered the emergency department of a third-level complex
institution of Medellin between January 2011 and December 2016 with Takotsubo syndrome diagnosis. A questionnaire was designed to
collect demographic, clinical, laboratory, and imaging variables. Frequency measures and statistical analyses were obtained with the SPSS
version 21 program. Results: 66.7% of the patients were women, mortality was 11.1%, and recurrence was 5.6%. The majority of the cases
had a known trigger (94.5%), being the infection the most frequent (44.4%), 77.8% of the patients presented dyspnea on admission, and
27.8% required the use of vasopressor. The mean baseline left ventricular ejection fraction was 34.17 + 7.8 with evidence of improvement
in control, average after control = 54.81 + 10.2. Discussion and conclusions: Takotsubo syndrome is an uncommon condition. Women are
the most affected population and most cases are due to a secondary cause. The reported mortality is within expectations, and a good
medium-term cardiac prognosis was evidenced. MED.UIS. 2020;34(1):27-33.
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Introduccién sangrado intracerebral, entre otros) como factor
desencadenantes.

Elsindrome de Takotsubo (ST), también conocidocomo
sindrome de balonamiento apical transitorio, sindrome
del corazén roto o miocardiopatia por estrés, es una
falla cardiaca aguda caracterizada por disfuncién
temporal ventricular, usualmente reversible y en la
cual hay ausencia de lesidn coronaria oclusiva que la
explique'.

Como cardiopatia fue descrito por primera vez en
1990 por Sato et al. (Japdén) como una forma de
aturdimiento miocardico agudo catecolaminérgico,
sinuna lesién coronaria oclusiva que explique el patrén
de disfunciéon temporal observado en el ventriculo
izquierdo®. Clinicamente semeja el sindrome coronario
agudo, pero conreversibilidad de los hallazgos clinicos
e imagenoldgicos en la mayoria de casos en un lapso

Se han descrito multiples mecanismos fisiopatolégicos  4rto de tiempo7.

causantes, como la toxicidad miocardica por el
aumento en catecolaminas circulantes, disfuncién  Se ha descrito el dolor toracico como el sintoma de
del sistema nervioso auténomo con hiperactividad presentacién mas comun (76%), también se pueden
del simpatico, reacciéon inflamatoria con elevacién presentar con disnea, sincope, sintomas vagales,
de interleuquinas séricas, isquemia miocardica  palpitaciones, sintomas de falla cardiaca aguda
con espasmos de las coronarias y alteraciones y muerte sibita, o puede presentarse de forma
microvasculares, factores hormonales, predisposicion asintomdatica’.
genética, entre otros, desencadenados por un evento
de estrés fisico o emocional intenso*3. Aunque se considera una patologia con prondstico
benigno puede traer consecuencias y secuelas graves,
Es mas frecuente en mujeres con una relacién mujer: ~ ocasionando una mortalidad intrahospitalaria del 2 al
hombre de 9:1, principalmente postmenopdusicas. 5%y una tasa de recurrencia entre el 5 al 22%". Dentro
Sin embargo, se reportan mas complicaciones de sus principales complicaciones se encuentran
intrahospitalarias  como arritmias ventriculares, la falla cardiaca aguda, la obstruccién del tracto de
necesidad de soporte ventilatorio y paro cardiaco en  salida del ventriculo izquierdo, la regurgitacion mitral,
la poblacién masculina, otros factores relacionados ~ choque cardiogénico, arritmias (como taquicardia
con peor prondstico son la presencia de factor  sinusal, complejos atriales y ventriculares prematuros,
desencadenante, cuadro neurolégico agudo o  taquicardia supraventricular paroxistica, fibrilacion
enfermedad psiquidtrica, niveles de troponina  atrial, taquicardia ventricular, fibrilacién ventricular,
elevados y disminucién de la fraccién de eyeccién  bloqueo de rama izquierda y derecha asi como
(<45%)*. En mujeres son mas frecuentes los  bradiarritmias, asistolia y actividad eléctrica sin pulso),
desencadenantes emocionales, mientras que en los  formacién de trombos intracavitarios con fenémenos
hombres es mas prevalente el estrés fisico (choque, =~ embdlicos y la ruptura del ventriculo izquierdo™.
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Es una enfermedad infrecuente, con pocos datos
epidemioldgicos reportados en Latinoamérica.
Ademas poco diagnosticada por el desconocimiento
de la misma y por las similitudes en sus
manifestaciones clinicas con el sindrome coronario
agudo; condicién que puede descartarse mediante la
angiografia coronaria diagndstica temprana®™.

A nivel mundial, se estima que las tasas de recurrencia
y mortalidad a 5 afios son entre el 5-22% y entre el
3-17%, respectivamente®®, La mayoria de datos
provienen de paises asiaticos, europeos y de Norte
América, puesto que los datos existentes en paises
latinoamericanos acerca de presentacidon clinica,
seguimiento y desenlaces a corto y mediano plazo
del ST se limitan solo a reportes de casos®™. En vista
de esta falta de informacion, que termina dificultando
el diagndstico oportuno y de la relevancia clinica de
las complicaciones, recurrencia y mortalidad de la
misma, se decidid estudiar las caracteristicas de los
pacientes con ST en una muestra de una ciudad de
Latinoamérica.

El objetivo de este estudio es describir las
caracteristicas clinicas, epidemioldégicas y los
desenlaces de una cohorte de pacientes con ST entre
2011y 2016 en la ciudad de Medellin, Colombia.

Materiales y métodos

Este es un estudio observacional de tipo descriptivo,
ambispectivo. Los criterios de inclusién son
pacientes mayores de 18 afios que ingresaron al
servicio de urgencias de un hospital de tercer nivel
de complejidad de la ciudad de Medellin, Colombia,
en el periodo comprendido entre enero de 2011
y diciembre de 2016, con cuadro clinico de falla
cardiaca aguda y ecocardiografia inicial compatible
con ST y con control ecocardiogréfico donde se
evidenciara recuperacién de la funcién ventricular
como principal pardmetro, entre otros. Se realizé
un censo, analizando todas las historias clinicas
que cumplieran con los criterios de inclusién. No se
consideraron criterios de exclusién por lo selecto y
especifico de la poblacién que se estaba estudiando.
Los datos de las bases de datos fueron extraidos
durante los afios 2015 y 2016. Se obtuvieron
variables demogréficas, antecedentes personales,
manifestaciones clinicas, signos vitales, probables
desencadenantes como estrés fisico y/o emocional,
biomarcadores cardfacos, imdagenes (angiografia
coronaria, hallazgos ecocardiogréficos de ingreso y
control), dias de estancia hospitalaria, tratamiento
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recibido, desenlaces (muerte, recuperaciéon o
recurrencia). Posterior al alta se hizo seguimiento
telefénico a todos los pacientes para conocer la
supervivencia en un lapso minimo de 6 meses, asi
como la frecuencia de recurrencia.

El andlisis estadistico se realizé con el programa SPSS
versidn 21, para los datos descriptivos se obtuvieron
promedios y medianas con sus respectivas medidas
de dispersion. Los cambios ecograficos iniciales
y de control se analizaron mediante pruebas de
comparacion de promedios para muestras repetidas
(Comparacién de promedios con la prueba U de
Mann-Whitney).

Resultados

Se recolectaron 18 pacientes, cuyo promedio vy
desviacion estandar de la edad fue de 59.5 + 16.02
anos, el 66.7% fueron mujeres. Entre los antecedentes
personales mds comunes destacan hipertensidn
arterial (50,0%), tabaquismo (44,4%), trastornos
psiquiatricos (27,8%) y diabetes mellitus (22,2%), en la
tabla 1se detallanlas caracteristicas demogréficas, los
antecedentes personales de los pacientes y el valor
de troponinas iniciales y de control, en este punto
es importante aclarar que el valor de referencia del
laboratorio es <0,04 y que las troponinas finales solo
se midieron en 5 pacientes segun criterio médico.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y antecedentes personales

Variable (n=18)
Edad Promedio + SD* (afios) 59,6 + 16.02
Mujeres, n (%) 12 (66,7)
Troponina Inicial 1,59 +1,67*
Troponina Final 5,8 =£9,3*
Antecedentes personales n (%)
Hipertensién arterial 9(50,0)
Tabaquismo 8(44.4)
Trastornos psiquiatricos * 5(27.8)
Diabetes mellitus 4(22,2)
Enfermedad coronaria 2(11,1)
Obesidad 1(5.6)
Reemplazo de valvula bioldgica 1(5,6)
Consumo de otras sustancias psicoactivas 1(5,6)
VIH 1(5.,6)
Enfermedad cerebrovascular 1(5,6)

* Desviacion estandar.

" Trastornos psiquiatricos: Depresion (2 pacientes), trastorno
afectivo bipolar (1 paciente), trastorno de ansiedad (1 paciente),
duelo no resuelto (1 paciente).

Fuente: autores
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Los sintomas mas frecuentes fueron disnea,
dolor precordial y muerte subita cuya frecuencia
de presentacion fue del 77,8%, 50,0% y 11,1%,
respectivamente. En el 94,5% de los casos se logré
documentar el factor desencadenante, siendo el
mas importante el estrés fisico (77,8%), y de este,
los mas relevantes fueron los procesos infecciosos
44.4% (colecistitis, infeccion urinaria, pielonefritis,
infeccidn respiratoria, diarrea y colecciones pélvicas).
El estrés emocional estuvo presente en el 16,7% de
los casos y en 5.6% de los pacientes no se encontré
el factor desencadenante del sindrome (Takotsubo
primario) (ver tabla 2). Cabe resaltar que en los
desencadenantes mencionados, las variables tanto
de estrés fisico como emocional no son excluyentes
y por lo tanto, el porcentaje puede superar el 100%.

Tabla 2. Sintomas y desencadenantes.

Sintomas n (%)
Disnea 14(77,8)
Dolor precordial 9(50.,0)
Muerte subita 2(11,1)
Mareo 1(5.6)
Desencadenantes n (%)
Estrés fisico 14(77,8)
Infeccién 8(44,4)
Otros” 5(27.8)
Sepsis 4(22,2)
Postquirdrgico * 3(16,7)
Estrés emocional 3(16,7)
Trastorno de ansiedad 2(11,1)
Trastorno depresivo 1(5,6)
Malas noticias 1(5,6)
Sin causa aparente 1(5,6)

Otros: Adrenalina intravenosa (1 paciente), crisis asmatica
(1 paciente), intoxicacion por litio (1 paciente), intoxicacion
feniletilamina (1 paciente) y anemia hemolitica (1 paciente).

* Postquirurgico:  toracoscopia, herniorrafia, laparotomia
exploratoria.

Fuente: autores

Los medicamentos mds frecuentemente utilizados
para el manejo del ST de forma intrahospitalaria
fueron los beta-bloqueadores en el 83,3% de los
casos, seguido de diuréticos 66,7% e IECA/ARAII,
que sumados fueron suministrados en el 83,4% de
los casos. Cabe anotar que el 27,8% de los pacientes
requirié algun tipo de vasopresor durante la estancia
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hospitalaria. Los demas medicamentos se enuncian
enlatabla 3.

Tabla 3. Medicamentos utilizados para el manejo intrahospitalario.

Medicamentos n (%)
Beta-bloqueador 15 (83,3)
Diurético 12 (66,7)
IECA 11(61,1)
Calcioantagonistas 6(33,3)
Vasopresores 5(27,8)
ARA-II T 4(22,2)

¥ Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina.
1 Antagonistas de los receptores de angiotensina Il.

Fuente: autores

Los hallazgos ecocardiograficos al momento del
ingreso, comparados con el control realizado a los 29
dias en promedio del evento, se muestran en la tabla
4. Se us6 como prueba estadistica la comparacién de
promedios con la prueba U de Mann-Whitney.

En todos los casos se observd un aumento de la
fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI)
en promedio de 20.64%, con una mejoria tanto en el
volumen de la auricula izquierda (Al) asi como de la
presion sistdlica de la arteria pulmonar (PSAP).

Los datos de coronariografia estuvieron disponibles
en 14 de 18 pacientes (77,8%). Se documenté en 2 de
ellos enfermedad coronaria que angiograficamente
no explicaba los cambios observados en el
ecocardiograma transtoracico (TT). La mortalidad
global de la cohorte fue del 11.1%: 2 de 18 pacientes
murieron a los 4 y 11 meses posteriores al evento,
al parecer por causas no relacionadas con el ST,
sin embargo, no se realizé analisis de mortalidad
atribuible. No hubo ninglin caso de muerte
intrahospitalaria. Solo el 5,6% de los pacientes
presentd recurrencia del ST en el afio siguiente (ver
tabla 5).

Discusion

EI ST fue descrito por primeravezen1990yen el 2006
fue clasificado como una cardiomiopatia adquirida
primaria (“Tako-Tsubo”, cardiomiopatia por estrés),
la cual es mediada por fenémenos vasculares,
miocardicos o mixtos que ocurren posterior a un
evento de estrés emocional o fisico™”"78, Dicha
enfermedad simula clinicamente un sindrome
coronario agudo (SCA)?, sin embargo su incidencia
es baja, Unicamente entre el 1 al 2% de los pacientes
con sospecha de SCA terminan con diagndstico de
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ST después de que se excluyen lesiones coronarias
oclusivas®37177,

La mayoria de los datos epidemiolégicos del ST
provienen de Norteamérica, paises asidticos,
europeos y poblaciones caucdsicas y negras. En
Latinoamérica solo se dispone de reportes de caso
y revisiones de tema®2°*2, Es por esto que en la
discusién no se compara con Articulos Originales
con poblaciones demograficamente similares a la
presente en este estudio.

Similar a lo reportado en la literatura, la mayoria de
pacientes fueron mujeres, sin embargo la relacién

mujer:hombre fue 3:1, inferior a lo descrito por

Tabla 4. Cambios ecocardiograficos iniciales y de control

pacientes con sindrome de Takotsubo entre 2011 y 2016 en Medellin, Colombia

Sharkey et al.2y otros autores*™® que estiman una
relacién 9:1. En este estudio el promedio de edad fue
de59,3+19,acorde aloreportado por otras seriesenlas
que el ST tipicamente afecta a mujeres mayores de 50
afios post-menopdusicas®™ En el 94.5% de los casos en
que se logré establecer el factor desencadenante del
ST, el estrés fisico fue la principal causa de éste, tanto
en hombres como en mujeres (77% de los casos) ; sin
embargo, en los casos en los que el estrés emocional
fue el desencadenante solo las mujeres se vieron
afectadas (16,7% del total de los pacientes). Ademas
existen otros trabajos como el de Sharkey et al, en el
que se logré establecer el factor desencadenante en
el 89% de los pacientes, de estos 47% fueron causas
emocionales y 46% estrés fisico®.

A i . i i Ecocardiograma TT* control.
Variable Valores de referencia | Ecocardiograma TT* al ingreso. Promedio i Valor de P
Promedio
FEVI' (%) 52 -72% 34,17 (17 - 48)** 54,81 (33 - 70)** <0,0001
Volumen Al* (ml/m2) 16 — 34 ml/m2 32,94 (17 - 60)** 27,5 (11-57)** <0,001
PSAP' (mmHg) <35 mm Hg 48,61(31 - 63)** 35,27 (25 - 47)** <0,001

*TT: Transtoracico.

T FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo.
¥ Al: Auricula Izquierda.

1 PSAP: Presion sistoélica de la arteria pulmonar.

** Intervalo

Fuente: autores

Tabla 5. Desenlaces del ST

Variable (n=18)

Promedio dias de hospitalizacién 18 (3-91)*

Promedio dias de seguimiento 739 (180 - 2010)*

*(Intervalo: Dias minimos - Dias maximos)

Fuente: autores

En el 77% de pacientes se realizé el diagndstico
de ST por clinica, recuperacion de la FEVI en
ecocardiograma TT de control y coronariografia
sin evidencia de lesiones coronarias obstructivas
significativas, mientras que en el porcentaje restante
el diagndstico se basé en la evolucidn clinica y la
recuperacién de la FEVI por ecocardiografia, sin
tener documentacion de coronariografia. En otros
centros se utilizan diferentes métodos diagndsticos
como medicina nuclear, resonancia magnética,
angiotomografia, entre otros".

En general, el tratamiento en la fase aguda es de
soporte y manejo de las complicaciones. En casos
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leves, se podria considerar el uso de inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina o antagonistas
delreceptor de angiotensina Il y beta-bloqueadores?.
En caso de falla cardiaca aguda con edema pulmonar,
se indican los diuréticos' y en pacientes con choque
cardiogénico, recientemente se ha sugerido que el
levosimenddn podria ser usado como una opcién
mas segura"

El 27,8% de los pacientes requirié uso de vasopresor
en algin momento de la hospitalizacién para el
manejo de la falla cardiaca aguda, este dato es similar
alo descrito por Nascimento et al. en una cohorte de
59 pacientes recolectados en el hospital Mount Sinai
Heart Institute donde el 20% requirieron vasopresor™.

En este estudio se reporté una mortalidad del
11,1%, cifra que estd dentro de lo reportado a nivel
mundial (3-17%)"*, no se presentaron muertes de
forma intrahospitalaria que segin otras series
pueden oscilar alrededor del 2 al 5%>'*. De acuerdo
con otros reportes’™, la mejorfa ecocardiografica es
temprana, suele ocurrir en las primeras 4 semanas;



Naranjo-Restrepo S, Munera-Echeverri AG, Gaviria-Aguilar MC, Gutiérrez-Prieto D,

Vasquez-Trespalacios EM, Duque-Ramirez M

en ésta cohorte se evidencia una mejoria tanto de
la FEVI como de la PSAP y del volumen de la Al en el
control ecocardiografico.

Aunque considerada una entidad benigna por su
potencial reversibilidad en el tiempo y prondstico
favorable, el ST puede tener complicaciones
potencialmente fatales como falla cardiaca aguda
(45%), obstruccion del tracto de salida del ventriculo
izquierdo (25%), shock cardiogénico (20%) y arritmias
(24%), incluso hasta ruptura del ventriculo izquierdo™®.
En este trabajo, durante la hospitalizacién y
seguimiento, no se presentaron otras complicaciones
mayores como: trombosis, accidente cerebrovascular,
ruptura ventricular izquierda, obstruccion del tracto
de salida, regurgitacion mitral severa, arritmias o
choque cardiogénico.

A continuacién, se describen algunas de las
limitaciones del estudio: esta investigacién es un
estudio retrospectivo que fue desarrollada en un solo
centro. El criterio diagndstico se fundamenté en los
hallazgos ecocardiograficos, angiogréficos y clinicos,
cabe aclarar que en el 22,2% de los pacientes no se
realizé coronariografia, el diagndstico fue basado
en la evolucidn clinica y la recuperacién de la FEVI
por ecocardiografia. Ademds, no se consideraron
criterios de exclusién por lo selecto y especifico de la
poblacién que se estaba estudiando.

Conclusiones

En el presente estudio, la edad promedio de
presentaciéon fue de 59,3+19, la mayoria de los
pacientes afectados fueron mujeres con causas
secundarias, y a diferencia de otras series, la relacion
mujer: hombre fue menor, cabe resaltar que los
sintomas mas frecuentemente encontrados fueron
disnea, dolor precordial y muerte subita, difiriendo
con los mas comunes reportados en la literatura,
en donde el sincope cobra un papel importante
y la muerte subita es infrecuente. A pesar de
que puede recurrir y llevar a la muerte, estos dos
desenlaces fueron infrecuentes en esta cohorte y se
comportaron dentro de lo esperado. El prondstico
cardiaco a mediano plazo es bueno, evidenciado por
la recuperacion de la FEVI en la ecocardiografia TT.
El 1-2% de las sospechas de SCA, terminan siendo en
realidad un Sindrome de Takotsubo, que puede llevar
a complicaciones agudas graves como falla cardiaca
aguda, obstruccidn del tracto de salida del ventriculo
izquierdo, choque cardiogénico, arritmias, entre
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otras; por lo tanto, el mejor entendimiento de esta
patologia en una muestra latinoamericana permitira
mejorar la oportunidad diagndstica y, por ende, un
adecuado seguimiento y tratamiento.
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