Semergen. 2014;40(2):73-79

e

s'EﬁERGEN

Medicina de Familia

SEMERGEN

www.elsevier.es/semergen

AeSelles
ELSEVIER
DOYMA

FORMACION CONTINUADA - ACTUALIZACION EN MEDICINA DE FAMILIA

Sindrome de Tako-Tsubo. Discinesia transitoria del ventriculo
izquierdo

F.M. Pérez Pérez®* y J. Sanchez Salado”

a Servicio de Emergencias, Empresa Publica de Emergencias Sanitarias de Andalucia, Servicio Provincial de Cddiz, Cddiz, Espafia
b Servicio de Enfermeria, Empresa Publica de Emergencias Sanitarias de Andalucia, Servicio Provincial de Cddiz, Cddiz, Espafia

Recibido el 19 de septiembre de 2012; aceptado el 31 de enero de 2013
Disponible en Internet el 11 de abril de 2013

PALABRAS CLAVE
Sindrome de
discinesia transitoria
del izquierdo;
Sindrome de
Tako-Tsubo;
Sindrome de
ballooning;
Cardiomiopatia

de Tako-Tsubo;
Sindrome de
disfuncion apical
transitoria;
Sindrome coronario
agudo

KEYWORDS
Transient left
ventricular
dyskinesia;
Takotsubo syndrome;
Ballooning syndrome;
Takotsubo
cardiomyopathy;

Resumen El sindrome de Tako-Tsubo, llamado también sindrome de discinesia apical transito-
ria, fue descrito por primera vez en Japon en los anos noventa. Es una entidad poco frecuente
cercana al 1% de todos los pacientes con sospecha de sindrome coronario agudo. Generalmente
afecta a mujeres posmenopausicas con pocos factores de riesgo cardiovascular. Se caracteriza
por dolor precordial anginoso, cambios electrocardiograficos, elevacion de enzimas de dano
miocardico, ausencia de obstruccion coronaria en la angiografia y una caracteristica discinesia
anteroapical del ventriculo izquierdo que se normaliza en unos pocos dias. El estrés emocional
severo es el desencadenante mas comun. La etiopatogenia de este sindrome esta aln por defi-
nir. Este sindrome se considera entidad clinica desde el afio 2001, cuando se publicé una serie
de 88 casos. Tiene un mecanismo parcialmente conocido, caracterizado por la morfologia que
adopta el ventriculo izquierdo secundaria a hipocinesia o discinesia de los segmentos apicales
e hipercontractilidad de los basales. A diferencia del sindrome coronario agudo, los pacien-
tes con disfuncion del ventriculo izquierdo no presentan enfermedad aterotrombética en las
arterias coronarias; ademas, las alteraciones descritas poseen un caracter reversible. Se han
propuesto unos criterios clinicos diagnosticos, existiendo en la actualidad cierta controversia
en los mismos, asi como en las exploraciones complementarias necesarias para su diagnostico.
© 2012 Sociedad Espafola de Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Publicado por Elsevier
Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Takotsubo syndrome. Transient left ventricular dyskinesia

Abstract The Takotsubo syndrome, also called transient apical dyskinesia syndrome, was first
described in Japan in the 1990s. It is a rare entity found in almost 1% of all patients with suspicion
of acute coronary syndrome. It usually affects postmenopausal women with a few cardiovascu-
lar risk factors. It is characterized by angina-type chest pain, electrocardiographic changes,
elevation of the enzymes of myocardial injury, absence of coronary obstruction on angio-
graphy, and a characteristic left ventricular anteroapical dyskinesia, which returns to normal
within a few days. Severe emotional stress is the most common trigger for this syndrome. The
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aetiopathogenesis of this syndrome remains to be defined. This syndrome has been considered

Transient apical
dysfunction
syndrome;
Acute coronary
syndrome

a clinical condition since 2001, when a series of 88 cases was published. It is a disease with
a partially known mechanism, characterised by the morphology adopted by the left ventricle
secondary to hypokinesis or dyskinesia of the apical segments, and hypercontractility of basal
segments. Unlike acute coronary syndrome, patients with left ventricle dysfunction do not
have atherothrombotic disease in the coronary arteries. In addition, the alterations described

are reversible. Some clinical diagnostic criteria have been proposed, although they are still
controversial, as well as in the complementary examinations required for diagnosis.

© 2012 Sociedad Espafiola de Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Published by Elsevier
Espana, S.L. All rights reserved.

Sato et al."Z, en 1990, describieron un cuadro de dolor
toracico y elevacion anterolateral del segmento ST, sin lesio-
nes en la coronariografia. En la ventriculografia observaron
discinesia anteroapical con hipercinesia basal, transitoria,
que retorna a la normalidad en 1-3 semanas. Denominaron
a este sindrome Tako-Tsubo al parecerse la imagen sisto-
lica del ventriculo izquierdo (v1), en la ventriculografia, al
antiguo recipiente con que los pescadores japoneses captu-
raban los pulpos (en japonés tako significa «pulpo» y tsubo,
«recipiente») (fig. 1)

El sindrome de Tako-Tsubo es una entidad de reciente
descripcion, originariamente en Japoén, y que posterior-
mente se ha descrito en otras zonas del mundo®. En los afios
noventa se describié como casos aislados en Japén. En el
ano 2001 se consolida como entidad clinica con la publica-
cion de 88 casos en Japon por Tsuchihashi et al.*. Después se
han documentado mas series de casos en otros lugares, no
existiendo asociacion con areas geograficas o grupos étnicos.

Ha recibido diferentes denominaciones: ampulla car-
diomyopathy, apical ballooning, balonamiento apical del
ventriculo izquierdo, sindrome del corazén roto, aturdi-
miento miocardico, cardiomiopatia inducida por estrés,
sindrome de discinesia apical transitoria y miocardiopa-
tia Tako-Tsubo. En 2006, la American Heart Association
incorpora el sindrome de Tako-Tsubo como miocardio-
patia primaria adquirida en su clasificacion de las
miocardiopatias’.

El sindrome de Tako-Tsubo o de disfuncién ventricular
transitoria (SDAT) es una entidad clinicamente indistinguible
del sindrome coronario agudo (SCA), con elevacion enzi-
matica de dano miocardico, elevacion anterolateral del
segmento ST y extensa acinesia anterior con abombamiento
apical del vi durante la angiografia, pero sin alteraciones
significativas en las arterias coronarias y con recuperacion
de las alteraciones segmentarias de la contractilidad en las
semanas siguientes. El diagnostico diferencial con el infarto
agudo de miocardio (IAM) se realiza mediante coronariogra-
fia urgente, fundamental para el tratamiento y prondstico,
que son muy diferentes. El tratamiento con fibrinodlisis y/o
nitratos puede ser perjudicial.

Epidemiologia

La miocardiopatia de Tako-Tsubo puede ocurrir en alrede-
dor del 1% de todos los IAM (alrededor de 12.000 americanos

pudieron tener este sindrome en 2007°). Bybee et al.” infor-
man de que el sindrome acontece en el 1,5y 2,2% de los
sindromes coronarios con onda Q y sin elevacion del seg-
mento ST, respectivamente. La edad media de los pacientes
fue 68,5 anos.

Un 82-100% de los casos se da en mujeres posmeno-
pausicas con pocos factores de riesgo cardiovascular®’:2.
Se desconoce la razon del predominio femenino, atribu-
yéndose a la deprivacion de estrdgenos, que puede influir
en el sistema nervioso simpatico y afectar a la reactivi-
dad vascular coronaria o tendencia al espasmo. Es posible
que la disfuncion endotelial, que empeora tras la menopau-
sia, incremente la vulnerabilidad al aturdimiento miocardico
mediado simpaticamente?.

En un 50% de casos se ha identificado la hipertension arte-
rial como factor de riesgo asociado®. Hasta en el 75% de
los casos es precedido de un factor estresante emocional o
fisico. El factor emocional mas descrito suele ser el falleci-
miento de una persona allegada. En el 34% no se encontro
ningln factor estresante® (tabla 1).

Tabla1 Factores estresantes fisicos y emocionales asocia-
dos con la miocardiopatia de Tako-Tsubo

Estresantes emocionales Estresantes fisicos

Muerte inesperada de Exacerbacion de trastornos

pariente o amigo sistémicos
Abuso domeéstico Procedimientos invasivos no
cardiacos
Confrontacion Esfuerzos fisicos
extenuantes

Diagnostico médico
catastrofico

Negocio devastador

Fiesta sorpresa

Reunion sorpresa

Accidente de coche

Miedo al procedimiento

Robo a mano armada

Comparecencia en tribunal

Actuacion en publico

Ataque de asma

Neumotorax
Fibrilacion ventricular
Exposicion al frio

Fuentes: Tsuchihashi et al.* y Bybee et al.”.
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Figura 1

A la derecha, antiguo recipiente con que los pescadores japoneses capturaban los pulpos (en japonés tako significa

«pulpo» y tsubo, «recipiente»). A la izquierda, imagen sistolica del ventriculo izquierdo en la ventriculografia, en la que se observa
discinesia anteroapical con hipercinesia basal, caracteristica del sindrome de Tako-Tsubo.

Etiopatogenia

La etiologia es desconocida®®'°. Mediante PET y ecocar-
diografia con perfusion de contraste’® se ha evidenciado
disminucion del flujo sanguineo en la region apical y dis-
tal del septo, estando preservada la perfusion sanguinea en
las zonas media y mediolateral. Existe acuerdo general
en considerar el sindrome de Tako-Tsubo una forma de atur-
dimiento miocardico, de etiopatogenia alin desconocida en
la que los mecanismos mas frecuentemente invocados son
los siguientes.

Espasmo de las arterias coronarias epicardicas

Era una de las primeras hipotesis'’, debido a la coincidencia
del espasmo coronario y el aturdimiento miocardico en casos
aislados. Sin embargo, la coronariografia precoz en el SDAT
muestra espasmo espontaneo difuso en escasas ocasiones, y
su reproduccion mediante test de provocacion con ergono-
vina o acetilcolina solo resultd positiva en el 15-30%*1%13,
Aunque el espasmo podria tener un papel en la miocardio-
patia de Tako-Tsubo, no explica muchos casos.

Trastorno de la microvascularizacion

La microvascularizacion coronaria inmediatamente después
de la presentacion del SDAT se encuentra difusamente afec-
tada, existiendo una disminucién transitoria en la reserva
del flujo coronario*’, que podria ser el mecanismo de la
reversibilidad de este sindrome.

Disfuncién miocardica secundaria a catecolaminas

La hiperactividad aguda del sistema simpatico local, secun-
daria a descarga masiva de catecolaminas, provocaria un
aturdimiento miocardico'?. Parece apoyado por la frecuente
presencia de estrés fisico o emocional desencadenante del
sindrome '#-2°, Hay similitudes entre el SDAT y el aturdi-
miento miocardico debido a la descarga de catecolaminas de
otras enfermedades, como la hemorragia subaracnoidea o la
crisis del feocromocitoma'®. Otro argumento a favor es un
modelo experimental de SDAT en el que el estrés continuado
provoca hipocinesia en la region anteroapical del vi, ate-
nuandose los cambios en animales que recibian estrogenos

suplementarios, o normalizandose tras un bloqueo de los
adrenorreceptores alfa o beta'.

Pero esta prometedora hipotesis no explica el origen del
SDAT, al no haberse podido comprobar una elevada concen-
tracion de catecolaminas a nivel local (miocardio apical)
durante la fase aguda del SDAT. Tampoco explica por qué
la disfuncion afecta solamente a los segmentos apicales,
puesto que todo el miocardio recibe inervacion simpatica
por igual.

Obstrucciéon dindmica aguda, severa y transitoria
del tracto de salida del ventriculo izquierdo

Desmet et al.'? y Kawai et al." observan en algunos pacien-
tes un septo o «resalte» en la parte medial del tabique
interventricular de morfologia sigmoide y una orientacion
anormal en la insercion de la valvula mitral. Ambas varian-
tes de la normalidad —mas frecuente en mujeres—, ante
una intensa estimulacion adrenérgica o una deshidratacion,
condicionarian una reduccion del volumen ventricular y pre-
dispondrian a obstruccion dinamica, grave y transitoria del
tracto de salida del vi, al dividir este ventriculo en 2 cama-
ras funcionalmente diferentes, con un marcado aumento
de la presion intraventricular en la pared ventricular
distal de la camara apical?’-?2. Esta obstrucciéon provoca
isquemia subendocardica secundaria a la reduccion de la
perfusion miocardica, que no corresponde a un territorio
especifico de una arteria coronaria, sustrato del aturdi-
miento miocardico de este sindrome.

Merli et al. han demostrado estos hallazgos mediante
ecocardiografia de estrés con dobutamina, lo que tiene
gran trascendencia, porque el tratamiento con nitratos
podria aumentar dicho gradiente causando mayor deterioro,
mientras que el tratamiento con beta-bloqueantes, volu-
men o estimulantes alfaadrenérgicos seria beneficioso al
reducirlo?®-22,

Clinica

La clinica consiste en dolor toracico, no siempre tipico, de
intensidad leve a moderada, en ocasiones con insuficien-
cia cardiaca (IC). El solapamiento de sintomas hace dificil
distinguir clinicamente el sindrome de Tako-Tsubo de un
SCA. El 77% de los pacientes de Elesber presento dolor
toracico. Hasta un 44% de los pacientes presentaron signos
de IC, necesitando un 10% de intubacion y un 7% balon de
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El electrocardiograma (ECG) inicial puede ser similar al del SCA con elevacion del segmento ST en precordiales, ondas

T negativas en precordiales y onda Q, siendo rara la imagen especular en cara inferior.

contrapulsacién. Una presentacion inicial con disnea o insu-
ficiencia cardiaca ocurre en un 7-20% de los pacientes, con
shock*823 que en la serie de Tsuchihashi* llega hasta un
15%, presentando el 10% bradicardia importante y el 9%
arritmias ventriculares graves (tabla 2).

Patrones electrocardiograficos

El electrocardiograma (ECG) inicial puede ser similar al del
SCA con elevacion del segmento ST en precordiales, ondas
T negativas en precordiales y onda Q, siendo rara la imagen
especular en cara inferior (fig. 2).

En una revision de 59 pacientes con SDAT?, el 56% pre-
sentaba elevacion del segmento ST, un 17% tenia ondas
T invertidas y un 10% presentaba una cicatriz de infarto
anterior. En un 8,5% de los pacientes no se encontraron

Tabla 2 Caracteristicas clinicas de la miocardiopatia de
Tako-Tsubo

1. Inicio subito de dolor toracico o alteracion de la
respiracion

2. Estresante fisico o emocional actuando como factor

precipitante

. Predominante en mujeres posmenopausicas

4. Cambios electrocardiograficos indicativos de infarto
agudo de miocardio

5. De minima a moderada elevacion de biomarcadores
cardiacos

6. Acinesia o hipocinesia apical y medioventricular
transitoria del ventriculo izquierdo, con hipercinesia
basal

7. Tipica forma de recipiente para la recogida de pulpos
en la ecocardiografia o ventriculografia izquierda

8. Ausencia de lesiones coronarias en la coronariografia

9. Ausencia de otros estados catecolaminérgicos como
feocromocitoma, traumatismo craneoencefalico con
sangrado intracraneal agudo, etc.

10. Completa resolucion de la disfuncion ventricular
izquierda a las pocas semanas del inicio del cuadro

w

alteraciones y en un 8,5% se observaron alteraciones poco
especificas del ECG. El ECG puede ser normal.

Datos que ayudan a distinguir el SDAT son la mayor ele-
vacion del segmento ST en V4-V6 en relacion con V1-V2, la
ausencia de cambios reciprocos en cara inferior, la norma-
lizacion progresiva del segmento ST en las primeras horas
de evolucion, con una inversion posterior de las ondas T. El
alargamiento del QTc desde las primeras 24 h se prolonga a
veces en las siguientes semanas.

Estos cambios se explican por la variabilidad entre
la repolarizacion miocardica de la zona discinética —que
afecta a las zonas apicales— y las zonas basales habitual-
mente hipercinéticas.

Enzimas y marcadores de dafio miocardico

Muchos pacientes presentan elevacion de los biomarcado-
res cardiacos, aunque no de una forma tan intensa como
en el IAM clasico’. La elevacion media de los biomarca-
dores cardiacos en el SCA fue 10 veces mayor que en la
miocardiopatia de Tako-Tsubo, en la que la curva de los
biomarcadores cardiacos evoluciona rapidamente hacia la
normalidad.

Figura 3  Discinesia o acinesia del apex del vi, con normo o
hipocinesia basal.
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Figura 4 La coronariografia no muestra lesiones coronarias.
En la ventriculografia se objetiva una disfuncion del vi con hipo-
cinesia, acinesia o discinesia de los segmentos apicales con
hipercontractilidad de los basales, dando como resultado la
balonizacion durante la sistole.

Ecocardiografia

Inicialmente muestra una discinesia o acinesia del apex del
vi, con normo o hipocinesia basal. La repeticion tras la fase
aguda confirmara que las anomalias han revertido (fig. 3).

Actualmente se admite la hipocinesia, acinesia o discine-
sia de los segmentos medios, con o sin afectacion apical?>2°.
Esta situacion se describié como variante (apical sparing
variant).

En la ecografia puede encontrarse movimiento sistolico
anterior de la valvula mitral (SAM). Hasta en un 20% de
los casos se encuentra obstruccion dinamica en el flujo del
tracto de salida del ventriculo izquierdo con gradiente intra-
ventricular superior a 30 mmHg*?7:28,

Se ha comunicado formacién de trombo intraventricular
con embolia cerebral durante la fase hospitalaria.

Coronariografia y ventriculografia

La coronariografia no muestra lesiones coronarias. En la
ventriculografia se observa una disfuncion del vi con hipo-
cinesia, acinesia o discinesia de los segmentos apicales con
hipercontractilidad de los basales, dando como resultado la
balonizacion durante la sistole (fig. 4).

En pocos pacientes se encontré6 espasmo multivaso
espontaneo, y los resultados del test de provocacion son
controvertidos*®®. Aunque en pacientes con SDAT se ha
encontrado alteracion difusa de la microcirculacion con dis-
minucion de la reserva de flujo, no se puede asegurar si
es causa o fendmeno secundario. Seglin algunos autores,
estaria producido por efecto toxico de las catecolaminas,
originado por la actividad simpatica local, induciendo atur-
dimiento miocardico.

Criterios diagnésticos

Se han empleado diversos criterios. Aln no existe una defi-
nicion de consenso del sindrome. Algunos autores como Abe
y posteriormente Bybee”?’, de la Clinica Mayo (tabla 3),
proponen 4 criterios basados fundamentalmente en su pre-
sentacion clinica:

Tabla 3 Criterios diagnosticos de la Clinica Mayo

1. Discinesia o acinesia transitoria de los segmentos
apicales y medios del ventriculo izquierdo, con
alteraciones de la motilidad regional de la pared con
una distribucion vascular correspondiente a mas de
una arteria epicardica

2. Ausencia de enfermedad coronaria oclusiva o
evidencia de rotura aguda de placa en la angiografia

3. Anomalias en el trazado electrocardiografico de
nueva aparicion (como elevacion del segmento ST o
inversion de la onda T)

4. Ausencia de traumatismo craneoencefalico,
hemorragia subaracnoidea, feocromocitoma,
miocarditis, miocardiopatia hipertroéfica y
aturdimiento miocardico de origen isquémico

Fuentes: Bybee et al.”-2%.

1. Discinesia o acinesia transitoria de segmentos apicales y
medios del vi de distribucién vascular correspondiente a
mas de una arteria epicardica.

2. Ausencia de enfermedad coronaria obstructiva o eviden-
cia de rotura aguda de la placa en la angiografia.

3. Anomalias en el ECG de nueva aparicion, como elevacion
del segmento ST o inversion de la onda T.

4. Ausencia de traumatismo craneoencefalico reciente,
hemorragia subaracnoidea, feocromocitoma, miocardi-
tis, miocardiopatia hipertrofica o aturdimiento miocar-
dico de origen isquémico.

Complicaciones

Muchas complicaciones ocurren durante la fase aguda,
siendo raras en fase tardia porque el sindrome es rever-
sible. La tasa de complicaciones es de alrededor del 19%.
El fallo cardiaco y el edema pulmonar ocurren en el 3
al 46% de los pacientes y la tasa de mortalidad es del
17 hasta el 3%. Otras complicaciones son: obstruccion
dinamica del vi secundaria a un gradiente de presion’,
regurgitacion mitral por movimiento anterior sistolico del
aparato valvular mitral’, arritmias ventriculares’, bloqueo
auriculoventricular agudo transitorio®, formacion de trom-
bos intramurales en el VI, accidente cerebrovascular de
origen embolico, rotura de la pared libre del VI3 vy
muerte’.

Tratamiento

No se dispone de datos a partir de ensayos clinicos.
Dado que inicialmente es indistinguible del sindrome
coronario agudo, el tratamiento inicial deberia ser el
de la isquemia coronaria con monitorizacion, antiagre-
gacion y/o anticoagulacion, oxigenoterapia, inhibidores
de la glucoproteina ub/ma, y/o anticoagulantes con
inhibicion directa de la trombina, nitratos, betablo-
queantes, IECA y diuréticos si lo precisa la situacion
clinica.

Con el rapido reconocimiento de este sindrome se evita
la administracion inatil de fibrinoliticos y la realizacién de
cateterismo en la fase aguda®’-**. Una vez diagnosticado
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SDAT, el tratamiento es de soporte. Akashi et al.® observaron
reversion completa y recuperacion sin tratamiento. El AAS
puede interrumpirse salvo que exista enfermedad coronaria
o enfermedad vascular periférica concomitante.

Beta-bloqueantes

Se pueden administrar a largo plazo para proteger de la
sensibilidad a las catecolaminas. Su eficacia no ha sido for-
malmente probada aunque es razonable iniciarlos ya que el
exceso de catecolaminas ha sido implicado en su patogenia®.

Los beta-bloqueantes o los agonistas alfa-adrenérgicos,
anadidos a IECA, son de gran utilidad para disminuir o anu-
lar el gradiente dinamico en el tracto de salida del vi durante
la fase aguda. También se han demostrado Utiles durante la
fase cronica y posiblemente de modo indefinido para preve-
nir las recurrencias'?.

En ausencia de IC puede utilizarse la administracion
cautelosa de liquidos y beta-bloqueantes para reducir la
hipercontractilidad de la base del vi y asi aumentar el llenado
cardiaco, reduciendo la obstruccion?.

Tratamiento de la insuficiencia cardiaca
y del shock cardiogénico

De haber IC se administran diuréticos y terapia estan-
dar de la disfuncidon ventricular, incluyendo el uso de
IECA y beta-bloqueantes. El shock cardiogénico se maneja
con tratamiento estandar incluyendo inotropos y balon
de contrapulsacion®. Los inotropos estan contraindicados
en caso de obstruccion dinamica. Suelen evitarse agentes
adrenérgicos para prevenir estimulacion catecolaminérgica
adicional.

Heparina y anticoagulantes orales

Un severo defecto apical hace probable la formacion de
trombos. La heparina y la warfarina se usan para tratar o
prevenir los trombos apicales de VI igual que en la preven-
cién de trombos en aneurismas ventriculares que complican
el IAM clasico. Pueden usarse anticoagulantes si la disfun-
cion del vi es grave durante varias semanas, especialmente
si existe recuperacion lenta. La warfarina puede dejarse una
vez que la funcion ventricular ha retornado a la normalidad.

Pronostico

Una vez pasada la fase aguda, el prondstico sin comorbili-
dad significativa es bueno. Se recomienda ecocardiografia a
las 4-6 semanas del alta para documentar la normalizacion
de la funcion ventricular. Es caracteristica la completa reso-
lucion de las alteraciones de la contractilidad en semanas;
si persisten deberia pensarse en otro diagndstico. La mor-
talidad, menor del 1%, es muy baja comparada con la del
IAM7,
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