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RESUMEN:

Selleva a cabo una revision bibliografica de los articulos cientificos donde se relacionan la COVID-19 y la cardiopatia de takotsubo
(CT). Se encontraron 69 articulos, donde se puede observar una intensa discusién acerca de si la CT se manifiesta por el miedo
a contraer la enfermedad, por el estrés asociado al encierro o si es una afectacién directa al miocardio. Dado que este sindrome es
poco estudiado, es necesario diferenciar la CT de otras afectaciones cardiacas como el sindrome coronario agudo, la enfermedad
de las arterias coronarios o la miocarditis. Diversos estudios describieron patologias extrapulmonares durante la pandemia por
COVID-19, algunas de ellas mencionaban la aparicién de CT, que es un sindrome clinico relacionado a factores estresantes.

PALABRAS CLAVE: sindrome del corazén roto, cardiopatia de takotsubo, COVID-19.

ABSTRACT:

The objective of this work was to carry out a scientific literature review of articles related COVID-19 and takotsubo heart disease.
69 articles were found in which there is an intense discussion about whether TC is manifested by fear of contracting the disease
or the stress associated with confinement or if it is a direct results of infection of the myocardium. Since this syndrome is poorly
studied, it is necessary to differentiate CT from other cardiac disorders, such as acute coronary syndrome, coronary artery disease,
or myocarditis. Several studies described extrapulmonary pathologies during the COVID-19 pandemic, some of them mentioned
takotsubo heart disease, which is a clinical syndrome related to stressors.

KEYWORDS: Broken heart syndrome, Takotsubo cardiomyopathy, COVID-19.

INTRODUCCION

En términos médicos el sindrome del corazén roto o cardiopatia de takotsubo (CT) es un trastorno clinico
caracterizado por un cuadro agudo y transitorio de mal funcionamiento del ventriculo izquierdo que se
relaciona con eventos fisicos 0 emocionalmente estresantes (Sato ez /., 1990). De manera mds coloquial, se
reconoce que el ventriculo izquierdo toma la apariencia de una olla japonesa utilizada para la colecta de pulpo
llamada tako-tsubo (figura 1a), en donde se observa un abombamiento apical con un cuello relativamente
estrecho (figura 1b). La CT es mds comtin en mujeres que en hombres (Rojas-Jiménez y Lopera-Valle, 2012).
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FIGURA 1
Representacion esquematica del sindrome de takotsubo

Fuente: elaboracién propia. Nota: 2) olla tako-tsubo y &) representaciéon
de un ecocardiograma y el abultamiento del ventriculo izquierdo.

La COVID-19 es una enfermedad infecciosa causada por el virus SARS-CoV-2 perteneciente a la familia
de los coronavirus que causan neumonia de intensidad leve a moderada y severa en algunos casos; de no
tratarse, puede tener un desenlace fatal. Surgié de China en diciembre de 2019 y continda siendo una
emergencia de salud publica de importancia internacional (John ez a/. 2021). Aunque el cuadro respiratorio
es la principal presentacién clinica de la COVID-19, las afecciones cardiacas son cada vez mas reconocidas
(Hegde ez al. 2020).

Acotando alo anterior, la CT se hadescrito previamente en pacientes con otras infecciones virales, incluida
la influenza A (Buzon ez 4/., 2015) y la influenza B (Elikowski, 2018) en su forma cldsica, asi como en sus
variantes (Golfeyz ez al., 2018).

1. CARDIOPATIA DE TAKOTSUBO Y COVID-19

En medio de la pandemia por COVID-19, se informd en la literatura especializada (Faqihi ez 4/, 2020 y
Giustino ¢z 4l., 2020) una variedad de manifestaciones extrapulmonares, siendo las cardiovasculares las més
comunes como el sindrome coronario agudo, miocardiopatia por estrés o CT, lesiéon miocardica, insuficiencia
cardiaca, arritmias, derrame pericérdico, taponamiento cardiaco, complicaciones tromboembdlicas y shock
cardiogénico (Sattar ez 4/., 2020).

Algunos autores comenzaron a describir casos de CT durante la pandemia (Giustino ez al., 2020; Reper ez
al., 2020, Hegde ez al., 2020). Si bien es cierto que el mecanismo exacto de la CT no esté claro, se relaciona
con las respuestas al estrés agudo y severo debido al incremento de catecolaminas endégenas y los aumentos
repentinos por la administracion de catecolaminas exdgenas (Hegde et al., 2020). Hay informes de una mayor
incidencia de CT después de desastres naturales; por ejemplo, Sato ez al. (2006) observaron que un mes
después del terremoto de Niigata la incidencia de la CT fue 24 veces mayor en personas cercanas al epicentro.
Ademids, en otro estudio se ha estimado que entre el 1y el 2% de todos los pacientes que estuvieron en el
epicentro o en las cercanias y que presentaron un diagndstico inicial de sindrome coronario agudo tenian en
realidad CT (Prasad ez 4/.,2008). Debido a esto algunos autores consideran que problemas cardiacos como la
CT pueden verse exacerbados debido al estrés ocasionado por el aislamiento social que se ha impuesto como
una medida sanitaria durante la pandemia de COVID-19 (Hegde ez a/., 2020; John ez al., 2021).

Este articulo tiene como objetivo hacer una revisién de la literatura para encontrar los articulos que

relacionaran la COVID-19 con el CT. Se utilizaron las palabras clave “Takotsubo Cardiomiopathy” y
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“COVID-19” dentro de bases de datos como PubMed y DOAJ. Todo aquel articulo que no mostrara
evidencia de TC o que s6lo lo mencionara como una posibilidad sin dar mayor detalle se descarté.

Se encontraron 69 articulos (hasta el 23 de junio del 2021), donde se muestra CT en pacientes con
COVID-19; sin embargo, es importante hacer hincapié en que se debe analizar con mucho cuidado si 2) la
CT reportado en esos trabajos se debe al estrés emocional derivado del miedo a enfermar o al desencadenado
por la respuesta inflamatoria sistémica que provoca esta enfermedad (Habedank ez 4/., 2020; Hegde ez 4l.,
2020) o b) si hay evidencia de que el virus SARS-CoV-2 puede causar cardiomegalia al infectar directamente
el corazén.

En la tabla 1y la tabla 2 se muestran los diferentes trabajos que apoyan o sustentan alguna de las hipdtesis
anteriores.
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TABLA 1
Autores que apoyan la idea de que la CT es producto del estrés*

Primer autor Afio Revista Tipo de articulo Principal aportacion

La CT tiene complicaciones potencialmente letales
y puede ser causada por una atmosfera de peligro
para la vida y panico que los medios de comunica-
cién inducen en pacientes precondicionados

Dirk Habedank 2020 Clinical Case Reports caso clinico

Mustafa European Journal Este caso arroja luz sobre como el estrés debido a la
L r— 2020 of Case Reports in caso clinico pandemia de COVID-19 puede causar enfermeda-
Internal Medicine des cardiacas en los trabajadores de la salud

La COVID-19 puede inducir estrés, el cual se mani-

s European Journal of fiesta como un aumento en los casos de CT. Destaca
Maria Cristina . . . .
Pasqualetto 2020 Case Reports in Inter- revision que la coronariografia urgente en la neumonia agu-

nal Medicine da COVID-19 podria poner en riesgo al paciente y

al cardiologo por la propagacion del virus

Experimental and The- .. Se presenta el caso de una anciana que desarrolld
caso clinico

pofiaGiannits 2020 rapeutic Medicine CT debido al estrés que rodea a la COVID-19

Los profesionales de la salud deben estar conscien-
tes de las ramificaciones emocionales de la pande-
mia en curso, ya que resultan en mayor riesgo de
casos clinicos CT. Ademds, se deben tomar medidas urgentes para
ayudar a la poblacion en riesgo a afrontar los facto-
res estresantes y asi disminuir la incidencia de esta
miocardiopatia

Journal of Cardiac
Surgery

Devika Kir 2021

La cuarentena utilizada para mitigar la propagacién
2020 casos clinicos actual de COVID-19 puede desencadenar varias

Gassan Israel Medical Asso-

Moady datanJomraal enfermedades inducidas por estrés, incluido el CT

3
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Fuente: elaboracién propia.
Nota: ya sea por miedo de enfermar o al presentar la enfermedad.

TABLA 2
Autores que apoyan la idea de que la CT es producto de la afeccidn directa al corazén

Primer autor Afio Revista Tipo de articulo Principal aportacion

2021 Frontiers in caso clinico Los mecanismos de la CT en las infecciones virales
Cardiovascular incluyen la toxicidad inducida por catecolaminas y la
Medicine inflamacién relacionada con la sepsis. La evidencia

del beneficio de los farmacos inmunomoduladores y la

dexametasona respaldan esta hipétesis en la COVID-19

Sofia Ortuno

2020 European Journal caso clinico Los médicos deben ser conscientes de la necesidad de
of Case Reports in estudiar a fondo esta nueva infeccién para compren-
Internal Medicine der sus mecanismos subyacentes y las complicaciones

relacionadas.

Elena Roca

Philippe Meyer 2020 Cardiovascular caso clinico La lesion miocdrdica, que se informa con frecuencia
Flashligth en pacientes con COVID-19, generalmente se atribuye
a sepsis y/o hipoxemia y/o enfermedad arterial coro-

naria subyacente, asi como a miocarditis.

Fuente: elaboracion propia.

En la grfica 1 se muestra la distribucion de los trabajos que apoyan las diferentes ideas. Como es visible,
los articulos que de acuerdo con su discusién apoyan la idea A (miedo y estrés) son el doble de aquellos que
lo hacen con la idea B (afeccién directa o indirecta al corazdn); sin embargo, la mayoria de los trabajos no
discriminan entre las dos ideas (idea C). Todos los trabajos concuerdan en que el estrés desencadena CT en
los casos reportados.



CIENCIA ERGO-sUM, REVISTA CIENTiFICA MULTIDISCIPLINARIA DE PROSPECTIVA, 2021, vOL. 28, NUM. 4, EsP....

80 -
60 -
X
5
5 40 -
o]
S
a9
20
Miedo y estrés Afeccion cardiaca Sin apoyo
directa o indirecta especifico
GRAFICA 1

Distribucion de articulos donde los autores apoyan una u otra idea
Nota: como se puede apreciar la mayor a delos 69 art culos consultados sostiene que las dos ideas son igual
dev lidasy que se necesitanm s investigaciones para entender el fen meno de takotsubo en la pandemia

2. FACTORES DE RIESGO PARA EL DESARROLLO DE CARDIOPATIA DE TAKOTSUBO (CT)
ASOCIADO A COVID-19

Algunos autores que han evidenciado la aparicién de CT asociado a la COVID-19 muestran que factores
como la edad (>70 afos), la presencia de comorbilidades como hiperlipidemia, hipertension, fibrilaciéon
atrial, presencia de hipoxia y uso de ventilacién mecénica son relevantes (Hegde ez al., 2020); asimismo, se
consideran factores de riesgo la hipotensién (Faqgihi ez 4/., 2020) y la respuesta de estrés fisica y emocional a
la infeccién y su resultante estado hiperadrenérgico (John ez 4/., 2021).

3. SIGNOS Y SINTOMAS DE LA CARDIOPATIA DE TAKOTSUBO

La manifestacion clinica de la CT generada por la disfuncién aguda y transitoria del ventriculo izquierdo se
caracteriza por la presencia de dolor toracico, disnea, sincope y palpitaciones, los cuales estin presentes en
otras afecciones cardiacas como los sindromes coronarios agudos, la enfermedad de las arterias coronarias
o la miocarditis. Por tal razén, para su diagndstico se deben considerar las manifestaciones clinicas, la
identificacién de anormalidades en el electrocardiograma como la elevacién o depresion del segmento ST y/o
inversién de laonda T, la elevacién significativa del péptido N-terminal-proBetanatriurético (N T-pro-BNP)
y las anomalfas en el movimiento de la pared ventricular detectadas por el ecocardiograma (Ghadri ez 4L,
2018b). Un angiograma coronario se realiza en circunstancias normales. Sin embargo, dado que la pandemia
de COVID-19 incrementa el riesgo de exposicién a la infeccién de los trabajadores de la salud, diferimos la
angiografia coronaria en los pacientes y se debe basar el diagndstico en los pardmetros bien establecidos.
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PROSPECTIVA

En la literatura se menciona que desde el inicio de la pandemia por la COVID-19, se observaron casos de
pacientes con arritmias cardiacas, miocardiopatias, sindromes coronarios agudos y paros cardiacos (Hegde ez
al., 2020, O’Keefe et al., 2020, Pasqualetto ez 4l., 2020).

De acuerdo con lo anterior, y dadas las circunstancias de aislamiento social durante esta pandemia, algunos
investigadores comenzaron a buscar patologias que pudieran estar relacionadas con el estrés provocado por
el miedo a contraer la enfermedad o por padecer los sintomas. No fue muy dificil encontrar pacientes con
la COVID-19 y CT, dado que sabemos que el sindrome del corazén roto estd muy ligado al estrés fisico y
emocional (Sato ez al., 1990), por lo que se comenzé a tratar de relacionar ambas patologias.

Si bien se ha argumentado acerca de que el aislamiento durante la pandemia incrementa los niveles de
estrés y que esto puede incidir directamente sobre el desarrollo de CT, existe evidencia que muestra un
desarrollo secundario o posterior ala COVID-19 en pacientes hospitalizados, es decir, existen otros factores
desencadenantes inherentes a la infeccién misma.

Incluso, hay autores que mencionan posibles influencias raciales en el desarrollo de CT (Fujisaki ez 4L,
2020). Y aunque la gran mayoria de los trabajos se focalizan en pacientes, también hay reportes de CT en
trabajadores de la salud expuestos a un gran estrés durante esta pandemia (Sakamoto ez 4/., 2020).

Recientemente se ha descrito que el SARS-CoV-2 afecta de forma directa al miocardio. En este sentido,
estudios realizados en Wuhan, China, indican que los pacientes con COVID-19 que desarrollan una lesion
cardiaca presentaron elevacién de los niveles de troponina I 'y una mortalidad més alta (Shi ez 4/., 2020; Guo
et al., 2020). Sin embargo, no todos los pacientes que tienen elevacién de marcadores cardiacos presentan
miocarditis viral, pero puede deberse al desarrollo de CT secundario (Hegde ez 4/., 2020). Atn no se ha
determinado el papel exacto del SARS-CoV-2 en esta cardiopatia. Los posibles mecanismos podrian ser
una interaccién de la proteina de pico viral (Spike) con los receptores ACE2 (enzima convertidora de la
angiotensina) en el corazdn, estado procoagulante creado por el virus, dafio miocérdico directo al endotelio
y disfuncién microvascular (Hegde ez al., 2020). Se requieren mds investigaciones para determinar el papel
de la interaccién viral con los receptores ACE2 cardiacos y el desarrollo de miocardiopatia en pacientes
con COVID-19. Sin embargo, el diagnéstico y el propio estado emocional de encontrarse en medio de una
pandemia puede producir un enorme estrés en los pacientes , lo cual los predispone.

Por tanto,la CT en COVID-19 puede ser una afectacién primaria debido al estrés emocional asociado con
la pandemia o una cardiopatia secundaria debido a la infeccién por SARS-CoV-2. Creemos que el desarrollo
de CT en pacientes con esta enfermedad es de naturaleza multifactorial y posiblemente comienza debido al
estrés asociado al diagnéstico, la hipoxia secundaria a neumonia y al estado inflamatorio intenso causada por
el virus con una liberacién masiva de citocinas.

Aunado a lo anterior, se sabe que varias infecciones respiratorias agudas pueden provocar la activaciéon de
las vias de coagulacion, efectos proinflamatorios y disfuncién de las células endoteliales (Buzon et 4/., 2015;
Elikowski, 2018; Golfeyz ez al.,2018). No obstante, atin no se conocen los mecanismos de lalesién miocardica
en la infeccién por SARS-CoV-2, si es que existen.

Aunque algunos autores consideran que no hay un crecimiento de CT durante lo que va de la pandemia
(Almas ez al., 2021), un trabajo realizado con 1 914 pacientes menciona un incremento de hasta un 7.8% de
CT respecto a lo reportado en situacién prepandémica (Jabri e /., 2020).

CONCLUSIONES

Debido al incremento del estrés durante la pandemia COVID-19, e independientemente de la razén por
la cual se desarrolla la CT, es necesario diferenciarla de otras afectaciones cardiacas que presentan un
cuadro clinico similar como los sindromes coronarios agudos, la enfermedad de las arterias coronarias o la
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miocarditis qcaracterizadas por presentar cambios electrocardiograficos en el segmento ST, los cuales deben
ser diferenciados de los cambios originados por la CT a través de la angiografia coronaria, ecocardiografia
transtoracica, tomograffa computarizada coronaria o la resonancia magnética (Ghadri ez 4/.,2018b). Ademds,
es importante sefialar que en la CT se presenta disfuncion transitoria del ventriculo izquierdo (Ghadri
et al., 2018a) con niveles mas altos de biomarcadores de necrosis miocardica, pero niveles més bajos de
biomarcadores inflamatorios y protrombéticos (Medina de Chazal ez 4/., 2018).
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