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Resumo
Fundamento: A cardiomiopatia de estresse/Takotsubo (CT) é uma entidade diagnéstica cada vez mais reconhecida.

Objetivo: Este estudo teve como objetivo avaliar a prevaléncia e os preditores clinicos de complicacoes de curto e longo
prazo de pacientes (pts) com CT.

Métodos: Foram incluidos todos os pts consecutivamente admitidos no nosso centro, entre novembro de 2006 e agosto
de 2011, que preenchiam os critérios diagnésticos da Clinica Mayo.

Resultados: Analisaram-se 37 pts (35 mulheres), com idade média de 63 + 13 anos. A CT foi precipitada na maioria dos casos por
eventos de estresse emocional (57%) e dor toracica foi o sintoma de apresentacao mais frequente (89%). O electrocardiograma na
admissao mostrou supradesnivelamento do segmento ST em 12 pts (32%) e inversao da onda T em 15 casos (41%). Verificou-se
disfuncao sistélica ventricular esquerda (VE) grave em 16 pts (45%) e a elevacao média de troponina I foi de 2,6 + 1,8 ng/mL.
A taxa de complicagées intra-hospitalares foi de 30%, sendo o choque cardiogénico a situacao mais comum. O estresse fisico,
a disfuncao sistdlica grave do VE e o valor de pico do peptideo natriurético cerebral (BNP) foram preditores de complicagées
agudas. Nao foi encontrada associacao entre o pico de troponina I e a apresentagao eletrocardiogréfica. Trinta e cinco pacientes
foram acompanhados por um tempo médio de 482 + 512 dias, sem recorréncia clinica.

Conclusao: Na nossa série de pacientes, a CT foi associada a uma alta taxa de complicacdes intra-hospitalares.
O estresse fisico, a disfuncao sistélica do VE e o valor de pico do BNP foram preditores de desfechos adversos agudos.
(Arq Bras Cardiol. 2014; 102(1):80-85)
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Abstract
Background: Stress-induced/Takotsubo cardiomyopathy (TC) is an increasingly recognized diagnostic entity.
Objective: This study was aimed to assess the prevalence and clinical predictors of short and long-term outcome of patients (pts) diagnosed with TC.

Methods: We included all consecutive pts admitted in our department, from November 2006 to August 2071, who met the Mayo Clinic criteria
for TC diagnosis.

Results: We evaluated 37 pts (35 women) with a mean age of 63 +13 years. TC was precipitated by a stressful emotional event in the majority (57%)
and chest pain was the most common symptom (89%). Twelve pts (32%) had ST-segment elevation and 15 pts (41%) had T-wave inversion on the
electrocardiogram at admission. Severe left ventricular (LV) dysfunction was found in 16 pts (43%) and the mean troponin I level was 2.6 1.8 ng/mL.
The in-hospital complication rate was 30%, with cardiogenic shock being the most common situation. Physical stress, severe LV systolic dysfunction and
peak brain natriuretic peptide (BNP) were predictors of acute complications. On the other hand, we found no association between peak troponin | and
electrocardiographic presentation. Thirty-five pts were followed for a mean time of 482512 days, without clinic recurrence.

Conclusion: In our cohort of pts, TC was associated with a high in-hospital complications rate. Physical stress, LV dysfunction and peak BNP
could predict acute adverse outcomes. (Arq Bras Cardiol. 2014; 102(1):80-85)
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Introducao

A cardiomiopatia de estresse/Takotsubo (CT) é uma
sindrome cada vez mais relatada, caracterizada por disfungao
sistélica transitoria na auséncia de doengca coronaria
obstrutiva, a qual imita o infarto do miocardio.

A exata incidéncia de CT é desconhecida, mas estudos
recentes revelaram uma prevaléncia de aproximadamente
2% de pacientes com sindrome coronariana aguda nos
Estados Unidos e Europa’.

Um estressor emocional ou fisico frequentemente precede o
desenvolvimento de sintomas, mas a fisiopatologia da CT é incerta.
Varias hipdteses tém sido propostas, incluindo a cardiotoxicidade
mediada por catecolaminas, espasmo da circulagdo corondria
microvascular e disfungdo das células endoteliais**.

Esse estudo avalia as caracteristicas clinicas de 37 pacientes
com essa doenga, consecutivamente admitidos em nosso
centro hospitalar terciario, e os preditores de eventos adversos
em curto e longo prazo nessa populacao.

Métodos

De novembro de 2006 a agosto de 2011, identificamos
retrospectivamente, em nosso centro hospitalar tercidrio,
37 pacientes com CT que tinham sido submetidos a cateterismo
cardiaco esquerdo para sindrome coronariana aguda. Todos
os pacientes foram atendidos em nosso departamento
de emergéncia ou foram transferidos de outro hospital.
Os critérios de inclusao para a cardiomiopatia de Takotsubo, de
acordo com a Clinica Mayo, foram: anomalias transitérias de
movimento da parede do VE, envolvendo os segmentos apicais
e/ou médio-ventriculares do miocardio, com as anomalias se
estendendo além de uma tnica distribuicao coronéria epicardica;
auséncia de doenga arterial coronariana obstrutiva epicardica ou
evidéncia angiografica de ruptura aguda da placa, que pudesse
ser responsavel pela anomalia observada do movimento de
parede; novas alteragdes no ECG, como a elevagao transitéria
do segmento ST e/ou inversao difusa de onda T ou elevagao da
troponina; auséncia de feocromocitoma ou miocardite.

Os dados demogréficos dos pacientes, apresentagao clinica,
achados eletrocardiograficos, niveis de biomarcadores cardiacos
e complicagoes foram avaliados durante a hospitalizagao.
Todos os pacientes foram submetidos a ventriculografia esquerda
e avaliacdo ecocardiogréfica, na admissao e acompanhamento.
O acompanhamento clinico foi realizado através de visitas
ambulatoriais. Uma ressonancia magnética cardiaca foi realizada
em treze pacientes. Foram registrados a recorréncia dos sintomas,
rehospitalizagao, estado funcional e morte.

Os dados foram analisados utilizando-se o software SPSS,
versao 20.0 e a associagcao entre as varidveis basais e as
complicagbes agudas foi estimada através do odds ratio - OR
(razdo de chances) para as varidveis categoricas e teste t pareado
para as varidveis continuas.

Resultados

Trinta e cinco pacientes (95%) eram mulheres, com
idade média de 63 = 13 anos (Tabela 1). A maioria dos
pacientes apresentava fatores de risco cardiovascular:
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vinte e sete pacientes (73%) tinham hipertensao, dezenove
(51%) tinham dislipidemia e seis (16%) tinham diabetes.
A apresentagdo mais comum foi a dor no peito (89%),
mas trés pacientes (8%) apresentaram dispneia e um
(3%) apresentou lipotimia. Um fator desencadeante foi
identificado em vinte e nove pacientes (78%), dos quais
o mais comum foi estresse emocional (57%). Um gatilho
fisico estava presente em oito pacientes (22%) e incluiu um
procedimento cirtrgico eletivo, exacerbacdo da doenca
pulmonar obstrutiva crénica e hospitalizagdo recente.
O ECG de admissao revelou elevacdo do segmento ST em
doze pacientes (32%) e inversao generalizada da onda T
em vinte e cinco pacientes (41%) (Figura 1). Outros achados
do ECG incluem taquicardia sinusal e novas ondas Q.
Cinco pacientes (14%), ndo apresentaram alteragoes no
ECG. Troponina | foi positiva em todos os casos com
um pico médio de 2,6 = 1,8 ng/mL. O valor médio
de pico do peptideo natriurético cerebral (BNP) foi de
1.160 = 1564 pg/mL. A avaliacao do ventriculo esquerdo
demonstrou a dilatagao (balooning) apical classica em trinta
e quatro pacientes (92%) e uma variante de média parede
foi demonstrada em trés pacientes (8%) (Figura 2). A fragao
de ejecao média pela ecocardiografia foi de 40%.

Complicagoes agudas ocorreram em onze pacientes
(30%), sendo que alguns casos apresentaram mais de uma
complicagao (Tabela 2). O choque cardiogénico foi a situagao
mais comum, mas dois pacientes desenvolveram edema
pulmonar agudo. Distrbios do ritmo cardiaco também foram
observados. Um paciente teve um episédio de fibrilagao
atrial rdpida, o qual foi cardiovertido com amiodarona.
Um bloqueio AV de terceiro grau foi documentado em dois
pacientes, com um deles necessitando de um marca-passo
permanente devido a persisténcia do bloqueio AV apés a

Tabela 1 - Caracteristicas basais da populagéo estudada

Caracteristica Total (n = 37) Valor
Idade (anos), média + DP 63+13
Feminino 35 (95%)
Fatores de Risco Cardiovascular

Diabetes mellitus 6 (16%)
Hipertenséo 27 (73%)
Dislipidemia 19 (51%)
Tabagismo (atual ou prévio) 2 (5%)
Apresentagao clinica

Dor torécica 33 (89%)
Dispneia 3 (8%)
Perda de consciéncia 1(3%)
Fator desencadeante

Estresse emocional 21(57%)
Estresse fisico 8 (22%)
Sem fator desencadeante 8 (22%)

DP: desvio-padréo.
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Figura 1 - Padr6es eletrocardiograficos representativos no momento da internagdo, com (A) elevagéo do segmento ST em V2 a V6 e (B) inverséo de onda T em
V2a V5, DleaVl.

Figura 2 - Ventriculograma esquerdo em (A), final da sistole e (B) fim da diastole, mostrando uma variante de parede média com contragéo apical.
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recuperagao da funcao sistélica. A avaliagao ecocardiografica
realizada em todos os pacientes identificou dois casos de
gradiente significativo da via de saida do VE e dois casos de
trombo intraventricular.

Nao houve mortes. A duracdo média de permanéncia
hospitalar foi de 7,9 = 5,6 dias, com maior tempo de
internagao em pacientes com complicagdes (12,0 + 8,7 vs 6,1
+ 2,1, p = 0,05), como esperado. Estresse fisico (odds ratio:
6,4; 95% intervalo de confianga: 1,2 a 34,6), fungao sistélica
grave na admissao (odds ratio: 12,2, intervalo de confianga
de 95%: 2,1-71,0) e o pico de BNP (2.324,7 + 2.107,2 vs.
512,8 + 542,9, p = 0,024) foram preditores de complicagdes
agudas. Por outro lado, ndo foi encontrada associagao entre o
pico de troponina |, apresentagao eletrocardiografica e tempo
de evolucdo dos sintomas (Tabela 3).

Trinta e cinco pacientes tiveram acompanhamento médio
de 482 = 512 dias. Registramos um 6bito (acidente vascular

Tabela 2 - Complicagdes intrahospitalares na populagao estudada

Complicagéo intrahospitalar n (%)

Choque Cardiogénico 4 (11%)
Trombo intraventricular 2 (5%)
Fibrilag&o atrial 1(3%)
Edema pulmonar 2 (5%)
Bloqueio AV de terceiro grau 2 (5%)
Gradiente significativo da via de saida 2 (5%)

do ventriculo esquerdo

AV atriavertricular.

cerebral hemorrdgico). Nao foram identificadas reinternagoes
ou recorréncias de CT. Apenas 22 pacientes (63%) eram
assintomdticos; seis pacientes (16%) queixaram-se de dor
tordcica atipica e doze pacientes (32%) apresentavam classe 2
da NYHA (estado funcional pré-mérbido classe 1). Todos os
pacientes recuperaram funcao ventricular esquerda normal.
Uma ressonancia magnética cardiaca foi realizada em treze
casos e o realce tardio com gadolinio estava presente em
apenas um caso (pequena drea intramiocérdica).

Discussao

Relatamos as caracterfsticas clinicas e os desfechos de todos
os pacientes com CT consecutivamente admitidos em nosso
hospital por um periodo de 58 meses. Essa é a maior coorte
portuguesa de centro Gnico relatada até hoje.

Os dados demogréficos de nossa coorte foram semelhantes
aos observados em outras partes do mundo®®. A maioria dos
pacientes era do sexo feminino, na faixa etdria pds-menopausa.
A maioria dos pacientes era hipertensa (73%) e diabetes mellitus
era menos comum (16%) do que tipicamente observado em
sindromes coronarias agudas. Na apresentacao, dor toracica
e dispneia foram os sintomas predominantes. Um gatilho
emocional foi identificado na maioria dos casos, conforme
indicado em outros estudos™".

Nossa populagao apresentou uma alta taxa de
complicagbes, chegando a 30%, mas nao houve mortes.
A taxa de complicagao relatada em meta-analises®”'* de
CT é de cerca de 19%, com uma taxa de mortalidade
intrahospitalar global de 0-3,2%*%7'*. O choque

2

cardiogénico é a complicagdo grave mais comum,

Tabela 3 - Preditores clinicos de complicagoes intrahospitalares na populagéo estudada

Complicagdes Agudas (n=11)  Sem complicagdes agudas (n = 26) Valor p OR1C95%
Idade (anos) 63,2+20,3 63,0+89 0,98
Fator desencadeante 0,03
Estresse emocional 3(27,3%) 18 (69,2%)
Estresse fisico 5 (45,5%) 3(11,5%) 6,4 (1,2-34,6)
Sem fator desencadeante 3(27,3%) 5(19,2%)
Tempo a partir do aparecimento dos sintomas (horas) 16,6 + 18,5 9,83+16,2 0,28
Apresentagdo do ECG 0,49
ECG normal 3(27,3%) 2(7,7%)
Elevagéo do segmento ST 3(27,3%) 9 (34,6%)
Ondas T negativas 3(27,3%) 12 (46,2%)
Pico de troponina I (ng/mL) 25+8 26+18 0,98
Pico de BNP (pg/mL) 23247 +£2107,2 5128 £542,9 0,02
Fragao de ejegéo 0,02
> 45%-55% 1(9,1%) 2(7,7%)
2 35%-45% 1(9,1%) 16 (61,5%)
<35% 9(81,2%) 7(26,9%) 12,2 (2,1-71,0)
Dias no hospital 12,0+ 87 6,1£2,1 0,05

ECG: eletrocardiograma; BNP: peptideo natriurético cerebral.
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ocorrendo em 6-10% dos pacientes***7. A insuficiéncia
cardfaca congestiva tem sido relatada em 3-46% dos
pacientes?, com edema pulmonar em 16%’. Arritmias
potencialmente fatais, como bloqueio AV de terceiro grau,
taquicardia ventricular, fibrilagdo ventricular e parada
cardfaca sdo descritas em 15% dos pacientes’. Casos de
formacao de trombo intramural, gradiente significativo da
via de saida do VE e ruptura da parede livre do ventriculo
esquerdo também foram observados?*'3-15.

Os dados relativos ao preditores de complicagdes sdo escassos.
Madhavan e cols." concluiram em sua analise retrospectiva
que a idade, estresse fisico, menor fragio de ejecdo e o nivel
de troponina T na admissao foram preditores independentes
de insuficiéncia cardiaca aguda. Recentemente Takashio e
cols." identificaram a soma da elevacdo do segmento ST em
12 derivagbes como um preditor significativo e independente do
desfecho em CT. No entanto, o padrao de ECG na admissdo nao
conferiu qualquer significado prognéstico em termos de eventos
adversos ou de mortalidade, em outros estudos’ '8,

Complicagdes agudas em nossa série foram associadas
com estresse fisico, disfuncao ventricular esquerda grave na
admissao e um BNP mais alto. Nao encontramos nenhuma
associagdo com o pico da troponina I, apresentagao
eletrocardiogréfica e tempo de evolugao dos sintomas.

Embora as recidivas tenham sido relatadas em cerca
de 3,5-10% dos casos**'?, nenhum dos nossos pacientes
apresentou recorréncia de CT. Ainda nao esta claro por que
a CT nao ocorre em circunstancias estressantes semelhantes
apos o episodio inicial.

Nosso estudo destaca algumas observagoes importantes.
Embora o prognéstico de médio a longo prazo continue
favoravel na populagao com CT, eventos potencialmente
fatais ocorrem em uma alta porcentagem dos casos.
Pacientes submetidos a estresse fisico, com disfuncao
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