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RESUMEN

Objetivos. Establecer incidencia, analizar caracteristicas clinicas,evolucion hospitala-
ria y seguimiento a largo plazo de pacientes (pts) con CT. Identificar grupos de evolu-
cion hospitalaria diferente.

Métodos. Entre los afios 2008 y 2015 fueron internados 960 pts con SCA, 54 pts pre-
sentaron CT.Los pts CT se dividieron en dos grupos: Grupo A (aislados); ingresaron
como SCA y Grupo B; donde CT fue un epifenémeno de otra enfermedad que mo-
tivé su internacion. Se utilizaron porcentajes para las variables categdricas y prome-
dios con desvio estandar para las variables continuas y curva de Kaplan Meier para el
andlisis de sobrevida.

Resultados. Edad promedio: 71,6 afios; 94,4% mujeres. La incidencia de CT fue 5,6%.De
total de mujeres con SCA, 16% presentaron CT. El angor como sintoma inicial y la va-
riante tipo“apical ballooning” predominaron (87%), Complicaciones hospitalarias prin-
cipales; ruptura cardiaca, embolias periféricas, taquicardia ventricular e insuficiencia car-
diaca. Grupo A; 35 pts y Grupo B 19 pts. La mortalidad hospitalaria fue de 16,7%, todos
en el grupo B (p<0.001). El seguimiento promedio fue de 636 +/- 750 dfas, la recidiva
fue del 1,8%. La mortalidad alejada fue del 11,5%, similar en ambos grupos (p=0,37).
Conclusiones. La incidencia de CT fue 5,6% de los SCA, mayoritariamente mujeres.
Hubo complicaciones hospitalarias graves,sin mortalidad en la forma aislada.En el se-
guimiento alejado(8 afos) la recidiva fue esporédica sin muertes cardiacas.

Palabras claves: miocardiopatia de estrés, cardiomiopatia takotsubo, sindrome de co-
razon roto.

ABSTRACT

Objectives: To determine incidence, analyse clinical, in-hospital course andto assess
the long-term prognosis of patients with CT. Secondarily; to identify different groups
of in-hospital outcome.

Methods. Since January 2008 to December 2015, 960 patients (pt) with Acute Coro-
nary Syndrome (ACS)were admitted in our hospital, of them 54 pt were CT. The CT
pt were divided into two groups: Group A (isolated); admitted as ACS and Group B;
where CT was an epiphenomenon of another illness which led to their hospitaliza-
tion. Percentages for categorical variables with averages and standard deviation for
continuous variables and Kaplan Meier curve for survival analysis were used.

Results. Average age: 71.6 years old; 94.4% women. The incidence of CT was 5.6%. Of
all women with ACS, 16% had CT. Angina as initial symptom and variant type “apical
ballooning” predominated (87%). The major in-hospital complications were; cardiac
rupture, peripheral embolism, ventricular tachycardia and cardiac failure. Group A; 35
pt and Group B19 pt. The in-hospital mortality was 16.7%, all in group B (p <0.001).
Mean follow-up was 636 +/- 750 days. Recurrence occurred in 1.8%. Late mortality
was 11.5%, similar in both groups (p = 0.37).

Conclusions. The incidence of CT was 5.6% of SCA, mostly women. There were se-
rious hospital complications but no mortality in isolated form. In the follow-up (8
years) was sporadic recurrence without cardiac deaths.

Key words: stress cardiomyopathy, takotsubo cardiomyopathy, broken heart syndrome.
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INTRODUCCION

La cardiomiopatia zakotsubo (CT) se manifiesta clini-
camente como un sindrome coronario agudo (SCA)
caracterizado por exhibir una acinesia transitoria de
las porciones apicales (su forma més comtin) o media-
les del ventriculo izquierdo (VI)"2.

La manifestacién clinica inicial es dolor de pecho
y/o disnea, alteraciones reversibles y dindmicas del
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segmento ST-T en el electrocardiograma (ECG) y
un aumento leve de las enzimas cardiacas. Enla CT
las arterias coronarias epicdrdicas son angiogréfica-
mente normales 0 no muestran obstrucciones signi-
ficativas que pudieran justificar los cambios obser-
vados en la contractilidad del VI. Se manifiesta pre-
ferentemente en mujeres posmenopdusicas que han
estado expuestas a un estrés emocional o fisico du-
rante las horas o dias previos a su ingreso en la uni-
dad coronaria'?.

Cabe senalar que atin no existe un consenso universal
acerca de su incidencia, aunque la mayorfa de las series
la ubica en el 1-2 % de los SCA™.

Han sido propuestas numerosas teorfas para explicar
su fisiopatogenia, aunque hasta la fecha ninguna ha
sido aprobada universalmente.

Varios autores han sugerido diferentes criterios de
diagndstico para definir la CT. Los enunciados por la
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Figura 1. Diagrama de flujo de ingreso al estudio. VI: ventriculo izquierdo.
CCG: cinecoronariografia. TCMC: tomografia computarizada multicorte. ECG:
electrocardiograma. SLAS: sin lesiones angiogrdficas significativas; CT: cardio-
miopatia takotsubo.

Clinica Mayo de EE.UU. son los més aceptados en la
actualidad®>.

La mayoria de los investigadores coinciden en que la CT
tiene un prondstico y curso benigno cuando se compara
con el SCA, aunque en nuestra experiencia, aqui presen-
tada, se han registrado complicaciones graves hospitala-
rias que nos animan a discutir este concepto.

Hasta la fecha, no hay evidencia suficiente para garan-
tizar una baja tasa de recurrencia de la enfermedad">.
Los objetivos del presente trabajo fueron; establecer la
incidencia, analizar las caracteristicas clinicas basales y
describir la evolucién hospitalaria y del seguimiento a
largo plazo de pacientes (pts) con diagnéstico de CT.
Secundariamente, identificar grupos de evolucidn hos-
pitalaria diferente.

MATERIALY METODOS

Poblacion

Se analizaron en forma retrospectiva todas las his-
torias clinicas de los pts ingresados en nuestra ins-
titucién que fueron incorporadas prospectivamen-
te desde el 1 de enero de 2008 hasta el 1 de ene-
ro de 2016 con diagndstico SCA; para ello se uti-
liz4 una base de datos de la Unidad Coronaria que
se cotejé con los registros de todos los pts ingre-
sados al Servicio de Cardiologia Intervencionis-
ta con diagndstico inicial de SCA. De los 960 pts
con diagnéstico de SCA, 54 cumplian los criterios
diagndsticos de CT.

Criterios de inclusion y exclusion (Figura 1)

o Criterios de inclusién. Los pacientes inclui-
dos siguieron los criterios diagndsticos para CT
enunciados por la Clinica Mayo (EE.UU.)*°
(Tabla 1).

o Criterios de exclusién. Fueron excluidos aquellos
pts que no cumplian con los requisitos diagndsticos
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TABLA 1. Criterios diagnésticos para CT de la Clinica Mayo*

Hipocinesia transitoria, acinesia o discinesia de los segmentos ventri-
culares con o sin participacién apical, observados en la ventriculogra-
ffa o la ecografia. Las alteraciones de la motilidad regional se extienden
mas alla de la distribucion de una sola arteria coronaria epicardica.
Arterias coronarias normales confirmadas por arteriografia (Estrecha-
miento luminal de menos del 50% en todas las arterias coronarias) en
las primeras 24 horas después de la aparicion de los sintomas. Sin evi-
dencia de ruptura aguda de placa.

Nuevasalteraciones del ECG (elevacién del segmento ST y/o inversion
de la ondaT) o troponina cardiaca elevada.

Ausencia de traumatismo craneal reciente, hemorragia intracraneal, sos-
pecha de feocromocitoma, miocarditis o miocardiopatia hipertréfica.

de SCA, CT o que no tuvieran cinecoronariografia
convencional o coronariografia multicorte.

Evaluacion inicial

A todos los individuos se les realizaron sistemati-
camente todos los estudios complementarios ne-
cesarios para establecer el diagndstico de SCA ¢ in-
dispensables para efectuar un seguimiento evoluti-
vo hospitalario de SCA segin normas indicadas por
los consensos y gufas establecidas por las Sociedades
de Cardiologia Argentina, Americanas y Europea de
Cardiologfa®®.

Perfil clinico

Los pts fueron divididos en dos grupos: grupo A (CT
aislada), enfermos con CT que ingresaron desde sus
domicilios con el tipico cuadro de SCA; y grupo B
(CT asociada a otra enfermedad), donde la CT fue
un epifendmeno que complicéd la evolucién de una
enfermedad que dio origen a su internacidn en tera-
pia intensiva o cursando un posoperatorio de cirugfa.

Seguimiento alejado

Estos datos fueron obtenidos por los miembros del
equipo médico basdndose en la revisién de la historia
clinica, visitas ambulatorias o entrevistas telefénicas.
Se analizaron los siguientes eventos: muerte por cual-
quier causa, muerte cardiovascular y evento adverso
importante cardiovascular y/o cerebrovascular (insu-
ficiencia cardfaca, arritmias, recurrencia de CT, infar-
to de miocardio, accidente cerebrovascular o ataque is-
quémico transitorio).

Analisis estadistico

Se utilizd el paquete estadistico del SPSS v.17.0.1°
(IBM, Nueva York, EE.UU.). Las variables conti-
nuas fueron medidas utilizando el test de ANOVA
con correccion de Bonferroni y las variables categé-
ricas mediante chi cuadrado o fest exacto de Fisher.
Las variables continuas fueron expresadas en pro-
medios y desvio estdndar y las categéricas mediante
porcentajes. En el seguimiento alejado las compara-
ciones entre subgrupos se realizaron mediante cut-
vas de sobrevida por el método de Kaplan Meier y
test de log rank.
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Figura 2. Progresién de la incidencia de miocardiopatia takotsubo por afo
en el Sanatorio Otamendi y Miroli (2008-2015).
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Figura 4. Tipo de presentacién de cardiomiopatia takotsubo de acuerdo al
patrén ecocardiogrdfico de ingreso.

RESULTADOS

Incidencia

Ingresaron 960 pts con diagnéstico de SCA, de los
cuales 54 con CT se incorporaron al estudio, corres-
pondiendo al 5,6% del total. Si solo se considera a las
mujeres internadas con diagndstico de SCA, el 16%
cumplia criterios para CT.

La Figura 2 muestra la progresion de la frecuencia as-
cendente del nimero de pts con diagnéstico de CT en
nuestra casuistica a través de los tltimos afos.

Caracteristicas demograficas y factores de riesgo
En la Tabla 2 se presentan las caracteristicas demogra-
ficas y clinicas asi como los factores de riesgo corona-
rio de la poblacién en estudio, donde se destaca la alta
prevalencia de mujeres (94,4%). En la Tabla 3 se apre-
cian los diferentes eventos estresantes que precedieron
al sindrome CT.

Manifestaciones clinicas y laboratorio al ingreso
Las manifestaciones clinicas de ingreso y los resultados
de laboratorio al ingreso se muestran en la Tabla 4.
Los hallazgos electrocardiogréficos iniciales y la evolu-
cién se detallan en la Tabla S, donde los cambios tipo
T y el supradesnivel del segmento ST fueron las mani-
festaciones mds frecuentes.

En el 87% de los pts se realizd una cinecoronariogra-
fia diagndstica y en el 13%, angiotomografia multisli-
ce coronaria contrastada de 128 cortes, lo que significa
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Figura 3. Evolucion de la fraccion de eyeccidn del ventriculo izquierdo mo-
derada o severa medida por ecocardiografia al ingreso y al alta hospitalaria.
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Figura 5. Comparacién entre las formas de presentacion entre ambos sub-
grupos estudiados.

que se conoci6 la anatomia coronaria en todos los pts;
las arterias coronarias en todos los casos no mostraron
lesiones angiograficamente significativas. El 66,7% de
los pts presentd un deterioro moderado o grave de la
funcién ventricular izquierda, medida por ecocardio-
grafia, que revirtié durante la evolucién hospitalaria
(p<0,001), normalizdndose completamente en el se-
guimiento posterior (Figura 3).

De acuerdo con el patrén ecocardiogréfico de ingreso,
la forma de presentacién preponderante fue la apical
(Figura 4). La estancia hospitalaria fue de 10+15 dias,
con una mortalidad global del 16,7%.

Analisis comparativo de los dos grupos estudiados
Se realizé la comparacién entre el grupo A (CT aisla-
da) vs. grupo B (CT asociada a otras patologfas o epife-
ndémeno de ellas).

En el grupo A (n=35), el sindrome se presenté en for-
ma aislada y los pts ingresaron desde el domicilio a
Unidad Coronaria con diagndstico inicial de SCA. 'Y
en el grupo B (n=19), la CT se presenté como un epi-
fendmeno, desencadendndose durante la evolucién de
otra enfermedad que habia motivado su ingreso hos-
pitalario. En la Tabla 6 se comparan las caracteristicas
basales clinicas de ambos grupos, signos vitales y datos
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TABLA 2. Caracteristicas demograficas y factores de riesgo de los pacien-
tes con diagnostico de miocardiopatia takotsubo durante el periodo
2010-2015 (n=54)

Variable %
80 =
Edad anos 7161145
Sexo femenino 94,4
§ a Grupo A= 86 4% Hipertension arterial 66,7
3 Dislipidemia 389
ﬁ Tabaquismo 12,9
407 = H
(v (Bl Extabaquismo 24,1
Diabetes mellitus 16,7
20 Antecedentes heredofamiliares 1,1
Log rank=0,001 Indice de masa corporal>27 56
Insuficiencia cardiaca congestiva 42,3
i 36'0 72‘0 10‘50 14'40 1Sb0 21‘60 25'20 26'30 ‘nSUﬁCienCia renal Cr(’)rﬂca 5 6
Dias de seguimiento !
Accidente cerebrovascular previo 93

Figura 6. Comparacion de la supervivencia actuarial (Kaplan Meier) a
636+571 dias de sequimiento entre ambos grupos.

TABLA 3. Disparadores de la patologfa en la poblacion estudiada (n=54).

Variable % (n)
Estrés emocional 64,8
Posoperatorio inmediato 22,2
Infeccién 93
Medicamentos 1.8

de laboratorio relevantes, y en la Figura 4, la forma de
clinica de presentacién.

La manifestacion clinica inicial de los pts en el grupo
A fue el dolor precordial, significativamente més fre-
cuente que en el grupo B (80% uvs. 26,3%; p<0,001),
mientras que en el resto de los sintomas iniciales no
hubo diferencias significativas entre los grupos (Figu-
ras).

La estadia hospitalaria fue significativamente mds pro-
longada en el grupo B (18,6417 dias vs. 7412 dias;
p=0,04).

La mortalidad durante la internacién fue del 47,4%
en el grupo B en comparacién con 0,0% en el grupo
A (p<0,001). En esta serie, dos (5,7%) de los pacientes
del grupo A presentaron complicaciones graves intra-
hospitalarias: una, embolia periférica en miembros in-
feriores; y otra, ruptura del sepzum interventricular que
requiri reparacion percutanea por catéter.

Seguimiento alejado

El 96,2% cumpli6 con el seguimiento, con una media
de 6364571 dias, y la mortalidad en ese periodo fue
del 14,7% en el grupo A vs. 5,5% del grupo B (p=0,23).
La mortalidad global se presenta en la Figura 6. Una
paciente (grupo A) presentd recidiva de su CT ocho
meses después del primer episodio.

DISCUSION

La incidencia hallada en nuestro estudio es sensible-
mente superior a lo publicado por otros autores de di-
ferentes lugares"*”!!. La explicacion a este hallazgo pa-

TABLA 4. Manifestaciones clinicas y laboratorio al ingreso de la poblaciéon
estudiada.

Variable %

4A. Clinica de Ingreso
Dolor precordial 61,1
Disnea 37,0
Arritmias 13,0
Fibrilacion auricular 74
Fibrilacién ventricular/taquicardia ventricular 37
Bloqueo A-V completo 18
Insuficiencia cardiaca congestiva 14,8
Shock cardiogénico 13,0
Edema agudo de pulmén 55

4B. Datos positivos en el analisis de laboratorio de ingreso
Troponina ultrasensible positiva (%) 85,2
CPK MB positiva (%) 77,8
Glucemia mg/ml 132438

rece vincularse a dos aspectos primordiales, una mayor
sospecha diagndstica de la entidad en los tltimos afos
y la modalidad de tratamiento de los SCA en nuestra
institucién, con predominancia de una estrategia inva-
siva inicial. El primero de estos hechos se comprueba
por una tasa creciente de CT en los tltimos afios y ma-
yor que los primeros afios del inicio de este registro.

Se manifestd en esta serie una amplia preponderancia
de mujeres de edad avanzada, acorde con otras publi-
caciones">*!?. En nuestra experiencia, una de cada seis
mujeres que ingresaron con SCA resultd ser una CT.
Esto obligarfa a un replanteo, segiin nuestra opinion,
en el estudio de la enfermedad coronaria de la mujer y
otorgarle un capitulo més relevante, dada su inciden-
cia, a esta entidad.

La forma de presentacién fue similar a la de un
SCA, concordante con lo publicado por la mayo-
ria de los autores, la angina de pecho fue el sintoma
mis frecuente*”!. Los hallazgos y la evolucién del
ECG mostraron un predominio de ondas T negati-
vas y supradesnivel del segmento ST generalmente
en cara anterior. El intervalo QTc acompand la evo-
lucién y se normalizd paralelamente a la regresién
de las anomalias de la contractilidad que exhibia el
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TABLA 5. Hallazgos electrocardiograficos al ingreso y durante la evolucion
de la poblacion en estudio.

TABLA 6. Comparacién de las caracteristicas basales de los distintos sub-
grupos.

VI en el ecocardiograma, quizé testimoniando un
aturdimiento miocdrdico, sin lesidén transmural. La
forma mds usual de presentacién fue la variante ti-
pica discinesia apical (apical ballooning), aunque las
otras representaciones (medio ventricular e inverti-
da) también estuvieron presentes en un 1/3 de los
individuos. En estos enfermos el nombre takotsubo
estarfa solo justificado como homenaje al nombre
con que Dote®!' lo designé en su primera descrip-
cién y no por la forma que adopta el VI. La eleva-
cién enzimdtica fue una constante aunque su mag-
nitud fue pequefia y no guardé relacién con el drea
eléctrica y ecocardiografica amenazada. La evolu-
cién hospitalaria, con las complicaciones graves ob-
servadas; ruptura cardfaca con comunicacién inter-
ventricular reparada con el implante de un disposi-
tivo Amplatzer’ (primera comunicacién en la litera-
tura mundial en ese aspecto)”, embolias periféricas,
taquicardia ventricular sostenida e insuficiencia car-
diaca de diferentes manifestaciones, nos hacen plan-
tearnos acerca de la benignidad de este sindrome.
Pudimos identificar dos grupos con diferente evolu-
cién y prondstico. Cuando estd vinculada a otra pa-
tologia 0 asociada como epifendmeno no ocasiond la
muerte porque las causas de ellas no fueron cardia-
cas, aunque no podriamos aseverar que no condicio-
né la evolucién de la enfermedad primaria que gene-
ré su internacion.

En la evolucién a largo plazo se pudo constatar la reci-
diva en solo un paciente (1,58%), similar a lo expues-
to en otras series">'. Ausencia de reinternaciones por
causa cardfaca en esta poblacién. La mortalidad aleja-
da observada nos exime de mayores comentarios debi-
do a que se trata de una poblacién anciana y recordan-
do que la esperanza de vida para las mujeres en nuestro
pais es de 79 afos.

Variable % Variable G(;u_p;o; G(rr1u_p109;3 5
Electrocardiograma de ingreso
— 148 Edad (anos) : 744410 | 64,819 | 0,01
Supradesnivel del segmento ST 35,2 S?XO mas?‘f"”o (6) 0 158 007
— Hipertension (%) 65,7 68,4 0,84
Cambios tipo Q = Dislipidemia (%) 457 63 | 016
Cambios tipo T 426 Tabaquismo (%) 17,1 53 | 041
Infradesnivel del segmento ST 37 Ex — Tabaquismo (%) 20,0 316 034
Cara afectada Diabetes mellitus (%) 143 211 052
Inferior 222 Antecedentes familiares de EC (%) 11,4 10,5 1,00
Anterior 81,5 Sobrepeso/obesidad (%) 0 10,5 0,23
Lateral 50,0 ICC (%) 343 57,9 0,09
Electrocardiograma de evolucion Insuficiencia renal cronica (%) 0 158 0,07
Normal 93 ACV previo (%) 29 21,1 0,08
Supradesnivel del segmento ST 74 TnT al ingreso positiva (%) 85,7 84,2 1,00
Cambios tipo Q 7.4 Fraccién MB de creatininkinasa (%) 829 684 0,22
Cambios tipo T 759 EC: enfermedad coroaria; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; ACV: accidente cerebro-

vascular; TnT: troponina ultrasensible.

CONCLUSIONES

La incidencia CT fue del 5,6% de todos los SCA trata-
dos en nuestra Institucién durante un periodo de 8 afos.
La incidencia del sexo femenino fue del 16% de todas las
mujeres con SCA, lo que implica que casi 1 de cada 6
mujeres con diagnéstico de SCA padecen este sindrome.
En nuestra serie pudimos identificar dos grupos con CT,
una aislada o primaria donde la CT es la causa del SCA y
el motivo primario de su internacién en la unidad corona-
ria (grupo A) y un grupo donde la presentacién clinica fue
un epifendmeno secundario a una enfermedad de base
que motivé su admisién en la unidad de cuidados intensi-
vos (grupo B) diferentes en su evolucién y prondstico.

Si bien la mortalidad hospitalaria de la CT de forma
aislada o primaria fue 0%, las complicaciones hospita-
larias, especialmente la ruptura del sepzum interventri-
cular asociado a shock cardiogénico, sugieren que esta
patologia debe ser cuidadosamente evaluada y que su
prondstico inmediato no es siempre benigno, similares
aaquellos SCA sin elevacién del segmento ST.

El cierre de la ruptura del septum interventricular de
manera percutdnea, si bien es un hecho aislado, constitu-
ye el primer reporte de la literatura mundial al respecto.
Finalmente, la recurrencia de esta patologia fue muy
baja en el seguimiento alejado (1,8%).

LIMITACIONES

Se puede objetar que se trata de un nimero pequefio
de enfermos para extraer conclusiones definitivas y que
la poblacién es proveniente de un solo centro, con el
sesgo que esto significa. Sin embargo, es dable recal-
car que es una enfermedad de baja prevalencia y esta se-
rie representa la mas extensa publicada en nuestro pais,
con el valor agregado de un seguimiento prolongado.
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