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Resumo

Fundamento: A sindrome de takotsubo (takotsubo) é uma forma de cardiomiopatia adquirida. Dados nacionais sobre
essa condicao sao escassos. O Registro REMUTA é o primeiro a incluir dados multicéntricos dessa condigao no nosso
pais.

Objetivo: Descrever as caracteristicas clinicas, prognéstico, tratamento intra-hospitalar e mortalidade hospitalar e
em 1 ano de seguimento.

Métodos: Estudo observacional, retrospectivo, tipo registro. Incluidos pacientes internados com diagnéstico de
takotsubo ou que desenvolveram esta condicao durante internacao por outra causa. Os desfechos avaliados incluiram
fator desencadeador, analise dos exames, uso de medicacdes, complicacdes e Gbito intra-hospitalar e em 1 ano de
seguimento. O nivel de significancia adotado foi de 5%.

Resultados: Foram incluidos 169 pacientes, em 12 centros no Estado do Rio de Janeiro. A idade média foi
de 70,9 = 14,1 anos e 90,5% eram do sexo feminino; 63% dos casos foram de takotsubo primario e 37%
secundario. Troponina I foi positiva em 92,5% dos pacientes e a mediana de BNP foi de 395 (176,5; 1725).
Supradesnivelamento do segmento ST esteve presente em 28% dos pacientes. A fracao de ejecao do ventriculo
esquerdo teve mediana de 40 (35; 48)%. Observamos taxa de 25,7% de ventilacio mecanica invasiva e 17,4%
de choque. Suporte circulatério mecanico foi utilizado em 7,7%. A mortalidade intra-hospitalar foi de 10,6% e
a mortalidade ao final de 1 ano foi de 16,5%. Takotsubo secundario e choque cardiogénico foram preditores
independentes de mortalidade.

Conclusao: Os resultados do REMUTA mostram que takotsubo nao se trata de patologia benigna como se pensava,
especialmente no grupo de takotsubo secundario que acarreta elevada taxa de complicacoes e de mortalidade. (Arq
Bras Cardiol. 2020; 115(2):207-216)
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Abstract

Background: Takotsubo syndrome (TTS) is an acquired form of cardiomyopathy. National Brazilian data on this condition are scarce. The
Takotsubo Multicenter Registry (REMUTA) is the first to include multicenter data on this condition in Brazil.

Objective: To describe the clinical characteristics, prognosis, in-hospital treatment, in-hospital mortality, and mortality during 1 year
of follow-up.

Methods: This is an observational, retrospective registry study including patients admitted to the hospital with diagnosis of TTS and
patients admitted for other reasons who developed this condition. Evaluated outcomes included triggering factor, analysis of exams, use
of medications, complications, in-hospital mortality, and mortality during 1 year of follow-up. A significance level of 5% was adopted.

Results: The registry included 169 patients from 12 centers in the state of Rio de Janeiro, Brazil. Mean age was 70.9 = 14.1 years, and
90.5% of patients were female; 63% of cases were primary TTS, and 37% were secondary. Troponin | was positive in 92.5% of patients,
and median BNP was 395 (176.5; 1725). ST-segment elevation was present in 28% of patients. Median left ventricular ejection fraction
was 40 (35; 48)%. We observed invasive mechanical ventilation in 25.7% of cases and shock in 17.4%. Mechanical circulatory support
was used in 7.7%. In-hospital mortality was 10.6%, and mortality at 1 year of follow-up was 16.5%. Secondary TTS and cardiogenic shock
were independent predictors of mortality.

Conclusion: The results of the REMUTA show that TTS is not a benign pathology, as was once thought, especially regarding the secondary

TTS group, which has a high rate of complications and mortality. (Arq Bras Cardiol. 2020; 115(2):207-216)

Keywords: Cardiomyopathy, Dilated; Cardiomyopathy Takotsubo/mortality; Heart Failure; Stress ,Psychological; Chest Pain; Dyspnea;

Multicenter Study.

Introducao

A sindrome de takotsubo (takotsubo), também
conhecida como cardiomiopatia de takotsubo ou sindrome
do coragao partido, é uma disfungao regional reversivel do
ventriculo esquerdo (VE) e/ou direito (VD), na auséncia
de coronariopatia obstrutiva, sendo provocada, em
grande parte dos casos, por situagdes de estresse agudo.
Foi primeiramente descrita por Sato et al., em 1990, no
Japdo, com uma série de 16 casos que apresentavam
caracteristicas clinicas de sindrome coronariana aguda,
porém todas com artérias corondrias angiograficamente
normais, tendo histérico de evento estressor que precedia
a dor tordcica. Seu nome se deve a comparagdo entre a
forma que o VE assume durante a sistole e o “tako-tsubo”,
armadilha usada no Japao para capturar polvos. Em 2006,
a American Heart Association classificou-a no grupo de
cardiomiopatias adquiridas sob o nome de cardiomiopatia
induzida por estresse.

As principais manifestagdes de Takotsubo sao dor tordcica,
dispneia, alteragoes eletrocardiograficas de isquemia,
discreto aumento de enzimas cardiacas e comprometimento
segmentar da funcgao ventricular, sem coronariopatia
obstrutiva.! Por apresentar quadro clinico semelhante ao das
sindromes coronarianas agudas, o seu principal diagnéstico
diferencial é com o infarto agudo do miocardio (IAM),
condigao clinica de alta morbimortalidade, nao havendo
até o momento critérios que possibilitem estabelecer com
clareza a distingao entre as duas patologias no momento
inicial do atendimento ao paciente.

Estudos retrospectivos permitiram estabelecer as
caracteristicas prevalentes em individuos que apresentam
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takotsubo, como sexo feminino (90%), idade acima de 50
anos, historico de estresse fisico ou emocional recente,
dor toracica de instalacdo aguda, supradesnivelamento
do segmento ST (supra SST) ao eletrocardiograma (ECG) e
aumento dos niveis séricos de troponina.,

A Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC), em 2016,
definiu os critérios diagnésticos para essa sindrome’
e estes foram os critérios utilizados no nosso registro.
Posteriormente, em 2018, a ESC fez uma atualizagao nos
seus critérios diagnésticos. Basicamente, as modificagoes
foram a inclusao de feocromocitoma como causa especifica
de takotsubo e a possibilidade de coexisténcia de doenga
coronariana e takotsubo.

A fisiopatologia dessa sindrome é complexa e ainda ndo
totalmente esclarecida. Diversos estudos apontam para
liberagao excessiva de hormonios adrenérgicos (epinefrina e
norepinefrina) secunddria a uma ativagao simpatica extrema
e a resposta cardiovascular a essa ativagdo simpatica stbita
como os fatores centrais na fisiopatologia da doenca.

As complicagdes decorrentes do takotsubo envolvem
insuficiéncia cardiaca com fragoes de ejecao reduzida,
geralmente abaixo de 25%, com hipocinesia apical (80%);
insuficiéncia mitral moderada a grave (15% — 20%); choque
cardiogénico (10% — 15%); morte intra-hospitalar (3% — 5%);
e recorréncia (5% — 10%).** A evolucao tende a ser benigna
quando o suporte adequado é oferecido inicialmente, com
reversao da disfungao ventricular entre uma e duas semanas,
podendo levar até trés meses.*

O estudo REMUTA ¢é primeiro registro multicéntrico
realizado no Brasil, envolvendo 12 centros privados no
estado do Rio de Janeiro. Os objetivos da presente anélise
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sao descrever as caracteristicas clinico-epidemiolégicas de
exames complementares, prognéstico e tratamento intra-
hospitalar em pacientes diagnosticados com Takotsubo e
também avaliar a mortalidade hospitalar e em 1 ano de
seguimento.

Métodos

Definicao de Subtipos Clinicos:

Primdria: Os sintomas cardiacos agudos sao a causa
primaria de busca de atendimento médico.

Secunddria: Ocorre nos pacientes ja hospitalizados
por um motivo nao-cardiaco. E uma complicagdo dessa
condigao primaria ou do seu tratamento.

Delineamento

Estudo observacional, de anélise retrospectiva de
prontuario médico. Para dados de mortalidade foram
avaliados os registros do atestado de ébito do estado do
Rio de Janeiro.

Critérios de Inclusao e Exclusao

Foram incluidos os pacientes admitidos em hospitais
privados com diagnéstico de takotsubo pelos critérios
da ESC e aqueles que desenvolveram takotsubo durante
internagdo por outra causa. Foram excluidos pacientes que
apresentaram prontudrio médico incompleto para os dados
fundamentais de andlise.

Coleta de Dados

Foram coletadas as caracteristicas clinicas, dados
laboratoriais, radiografias de térax, ecocardiogramas,
dados eletrocardiogréficos, ressonancia nuclear magnética
cardiaca e cateterismo cardiaco dos prontudrios médicos.
Cada coordenador de centro identificou os pacientes com
takotsubo nos seus bancos de dados clinicos, no banco
de dados do servigo de ecocardiografia ou do servico de
hemodinamica. Depois da confirmagdo de que atendiam
aos critérios de inclusao, foi preenchida uma ficha
individual com os dados ja descritos anteriormente. Dados
de mortalidade foram coletados pelo banco de dados de
6bito da secretaria de satde do Estado do Rio de Janeiro.

Objetivos

Descrever as caracteristicas clinico-epidemiolégicas de
exames complementares, prognéstico e tratamento intra-
hospitalar em pacientes diagnosticados com takotsubo.
Avaliar a mortalidade hospitalar e em 1 ano de seguimento.

Analise estatistica

As variaveis continuas foram descritas como média e
desvio-padrao (DP) ou mediana e intervalo inter-quartil.
Utilizamos teste t de Student ndao-pareado ou Mann-
Whitney para comparagao das varidveis continuas e para
identificar preditores univariados de mortalidade intra-

hospitalar. Varidveis categéricas foram descritas como
porcentagem. Foi empregado o Kolmogorov-Smirnov teste
para testar o padrao de distribuigao das varidveis numéricas.
Utilizamos os testes exato de Fisher ou qui-quadrado para
comparagao das variaveis categoéricas e para identificar
preditores univariados de mortalidade intra-hospitalar.
Variaveis que foram significantes na anélise univariada
foram incluidas numa analise multivariada (regressao
logistica) a fim de identificar preditores independentes
de mortalidade. Valor de p < 0,05 foi considerado como
tendo significancia estatistica.

Foram construidas curva de Kaplan-Meier para estimativa
de sobrevida e comparadas através do teste de logrank.
Anélises uni- e multivariadas de Cox foram utilizadas para
identificar preditores independentes de mortalidade ap6s
alta hospitalar.

O programa estatistico utilizado foi o SPSS versao 15.0.

Aspectos éticos

O protocolo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) da Casa de Salde Sao José, RJ, em
26/11/2017, sob o nimero CAAE: 80206417.5.1001.5664
e niimero de parecer: 2.399.599.

Resultados

Foram identificados 172 pacientes com critérios de incluséo.
Apbs andlise dos prontudrios, 3 pacientes foram excluidos pois
dados fundamentais para andlise ndo estavam registrados nos
prontudrios. Portanto, foram incluidos na analise 169 pacientes,
internados no perfodo de outubro de 2010 a outubro de 2017,
em 12 centros diferentes no Estado do Rio de Janeiro.

A idade média dos pacientes foi de 70,9 + 14,1 anos
e 90,5% do sexo feminino. Os sintomas prevalentes foram
dor toracica (63,6%) e dispneia (44,6%). Histérico de
estresse emocional esteve presente em 38,8% dos pacientes.
A Tabela 1 mostra as variaveis clinicas da amostra estudada.

Na analise etiolégica observamos que 63% dos casos foram
de takotsubo primario e 37% de secundario.

Na admissao os pacientes se apresentavam com estabilidade
clinica, refletida por pressao arterial sistélica (PAS) 126,73 =
25,2 (média = DP) e frequéncia cardiaca de 86,30 = 20
(média = DP).

Quanto aos exames complementares, troponina | foi positiva
em 92,5% dos pacientes, com mediana (intervalo interquartil)
de 2,37 (0,63;4,3) para convencional e de 24,3 (0,8;2650) para
ultra-sensivel. A mediana de BNP foi de 395 (176,5; 1725).
Supra SST esteve presente em 28% dos pacientes, enquanto
infradesnivelamento do segmento ST (infra SST) em 11,8%. A
Tabela 2 mostra as principais caracteristicas laboratoriais e de
eletrocardiograma da populacio.

Todos os pacientes fizeram coronariografia e em
24,2% doenga coronariana nao-obstrutiva (< 50%) esteve
presente. Os outros 75,8% tinham artérias coronarias
angiograficamente normais.

Quanto a analise ecocardiogréfica, a fragdo de ejecao do
ventriculo esquerdo (FEVE) teve mediana de 40 (35; 48)%
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Tabela 1 - Variaveis clinicas da amostra

Tabela 3 - Variaveis ecocardiograficas

Variavel REMUTA (n = 169)
Idade (média + DP) 70,9 + 14,1
Sexo Masculino (%) 9,47

Dor toracica (%) 63,6
Dispneia (%) 446
Hipertenséo Arterial (%) 69,7
Diabetes (%) 242
Dislipidemia (%) 37,6
Doenga renal cronica (%) 54
FAfflutter (%) 21,2
Tabagismo (%) 17,6
Obesidade (%) 18,2
Estresse emocional (%) 38,8
PAS (mmHg) (média + DP) 126,73 25,2
PAD (mmHg) (média + DP) 72,99 + 156
PAM(mmHg) (média + DP) 90,50 + 17,8
FC (bpm) (média + DP) 86,30 + 20,0
Tempo de internagéo (dias) (mediana/lQR) 7,5 (5; 16)

DP: desvio padrédo; FA: fibrilagéo atrial; FC: frequéncia cardiaca; PAD:
presséo arterial diastélica; PAM: presséo arterial média; PAS: pressdo
arterial sistélica.

Tabela 2 - Variaveis laboratoriais e eletrocardiograficas

Variavel (dados com registro/N total) Resultado
Troponina positiva (161/169)(%) 92,5
CK-MB Positiva (84/169) (%) 84,7
Supra SST (161/169)(%) 28,0
Infra SST (161/169)(%) 1,8
BRE completo (161/169)(%) 71
Alteragao repolarizagéo (161/169)(%) 52,6

BNP (45/169) (pg/ml)(mediana/lQR) 395 (176,5; 1725)

Pro-BNP (7/169) (média + DP) 4068,57 £ 6121,28
Troponina | (45/169) (mediana/IQR) 2,37(0,63;4,3)

Troponina | US (76/169) (mediana/lQR) 24,3 (0,8; 2650)

BRE: bloqueio do ramo esquerdo; infra SST: infradesnivelamento do
segmento ST, supra SST: supradesnivelamento do segmento ST.

quando avaliada pelo método de Simpson e de 48 (40; 62)%
quando avaliada pelo método de Teichholz. Foi avaliada a
presenca de reversao completa ou parcial da disfungao do VE,
e esta esteve presente em 68,2% dos casos. A Tabela 3 mostra
as principais varidveis ecocardiogréficas analisadas e a Figura 1
os padroes de alteragdo segmentar de contragao.

Quando analisamos os farmacos utilizados durante o
periodo de internagdo, percebemos uma predominancia

Arq Bras Cardiol. 2020; 115(2):207-216

Variavel (n) Resultado
FEVE Teichholz (143)(mediana/lQR) 48 (40; 62)
FEVE Simpson (87)(mediana/IQR) 40 (35; 48)
IM Moderada a grave (167) (%) 6,6
Trombo em VE ou VD (167) (%) 3,0
Derrame pericardico (167) (%) 48
Obstrugéo do TSVE (166) (%) 42
Reverséo da disfungdo do VE (132) (%) 68,2

FEVE: fracdo de ejegcdo do ventriculo esquerdo; IM:
insuficiéncia mitral; TSVE: trato de saida do ventriculo
esquerdo; VD: ventriculo direito; VE: ventriculo esquerdo.

de beta-bloqueadores (76,2%), antiagregantes plaquetdrios
(60,1%), inibidores da enzima conversora de angiotensina
ou bloqueadores dos receptores da angiotensina (59,5%),
anticoagulantes (42,6%) e diurético de alca (40,9%). A utilizacao
de dobutamina (17,7%) e noradrenalina (21,3%) também esteve
presente numa parcela relativamente grande da populagao
(Figura 2).

Quanto a evolugdo clinica intra-hospitalar, observamos
que 40,5% dos pacientes necessitaram do uso de ventilagao
mecanica ndo-invasiva e 25,7% de ventilagdo mecanica
invasiva. Edema agudo de pulmao foi observado em 24,1%
dos pacientes e choque circulatério em 17,4%. Arritmia
ventricular esteve presente em 8,5% dos pacientes, parada
cardiorrespiratéria em 12,7% e suporte circulatério mecanico
foi utilizado em 7,7% dos casos (Figura 3).

A mortalidade intra-hospitalar observada foi de 10,6% e a
mortalidade ao final de 1 ano foi de 16,5% (figura 4). Apenas
01 paciente com takotsubo primdrio evoluiu para 6bito intra-
hospitalar (0,91%), em comparagao com 17 pacientes no grupo
takotsubo secundario (28,3%). A Tabela 4 mostra a andlise
univariada de preditores clinicos e de exames complementares,
com seu significado estatistico.

Para as varidveis com distribuicdo ndo-normal (troponina,
BNP e fracao de ejecao), utilizamos o teste de Mann-Whitney e
apenas a fragao de ejegao pelo método de Teichholz apresentou
diferenca significativa entre os grupos 6bito e vivos (p = 0,001).

Analisando os preditores de 6bito na andlise multivariada
(regressao logistica forward stepwise) observamos que takotsubo
secunddrio (p = 0,035 e OR: 4,5) e choque cardiogénico
(p < 0,001 e OR: 13,2) foram preditores independentes de
mortalidade enquanto a presenca de dor torécica foi fator
protetor (p < 0,011 e OR: 0,14). A Tabela 5 mostra essa andlise.
A curva de sobrevida desses preditores se encontra na Figura 5.

Discussao

O presente estudo é o primeiro registro multicéntrico de
takotsubo no Brasil. As informagdes mais importantes apds
andlise dos dados foram: 1) A maioria das caracteristicas
clinico-epidemiolégicas sdao semelhantes aos dos registros
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Figura 1 - Padréo de alteragdo segmentar de contragéo.
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Figura 2 - Farmacos utilizados durante a internagéo. Espirono: espironolactona; Nora: noradrenalina; IECA: inibidor do receptor da angiotensina; BRA: bloqueador do

receptor da angiotensina.

internacionais, isto é, predominio de mulheres, idosas,
com dor toracica e dispneia como sintomas prevalentes; 2)
Estresse emocional foi encontrado em apenas 38% dos casos; 3)
Observamos elevada taxa de takotsubo secundério; 4) A mortalidade
intra-hospitalar foi elevada assim como ao final de 1 ano; 5)
Takotsubo secunddrio e choque foram preditores independentes
de mortalidade assim como dor torécica foi fator protetor.

Em relagdo a fatores desencadeantes, o estresse emocional
nao esteve presente na maioria dos pacientes. No registro
Intertak, maior registro de takotsubo ja publicado,” essa taxa
foi de 27,7% mostrando que a auséncia de um fator emocional
precedendo o quadro clinico ndo exclui em absoluto esse
diagnéstico. E mais ainda, takotsubo precipitado por estresse
fisico geralmente tem causa secunddria e pior prognéstico.

Arq Bras Cardiol. 2020; 115(2):207-216
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Figura 3 — Complicagbes intra-hospitalares. PCR: Parada cardiorrespiratoria;
invasiva; Vent. Mec ventilagdo mecénica invasiva.
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Figura 4 - Sobrevida total em 1 ano.

O BNP se mostrou elevado na nossa populagdo. No Intertak®
o valor médio foi de 6 vezes o limite de corte para o teste. Esses
valores foram maiores que os observados nos pacientes com
sindrome coronariana aguda mas menores que o da populacao
geral de insuficiéncia cardiaca descompensada, como no registro
BREATHE que foi de 1075 (518; 1890).

Arq Bras Cardiol. 2020; 115(2):207-216

Observamos uma prevaléncia de Supra SST menor que
0s43,7% vistos no Intertak. Em contrapartida, nosso estudo
teve uma taxa de Infra SST maior (7,7% no Intertak). Ja
um registro multicéntrico japonés de takotsubo mostrou
elevada taxa de supra do SST, em torno de 74% e ondas T
negativas em 70%. Esses dados nos mostram que alteracoes
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Tabela 4 - Andlise univariada de preditores cinicos e de exames complementares

Variavel N Vivos Obito Valor de p
|dade (média + DP) 169 7014 7+14 0,056°
Sexo

Feminino 153 135 18

Masculino 16 16 0 0,22*
Dor toracica
Presente 105 100 5
Ausente 60 48 12 0,002¢
Dispneia
Presente 74 63 1
Ausente 92 86 6 0,078*
Troponina
Positiva 149 134 15
Negativa 12 " 1 1,0*
Supra SST
Presente 45 4 4
Ausente 116 105 1 1,0%
Infra SST

Presente 20 17 3

Ausente 140 128 12 0,4*
Estresse emocional

Presente 64 63 1

Ausente 101 85 16 0,003*
Takotsubo secundario

Presente 60 44 16

Ausente 105 104 1 <0,0001#
Acometimento
biventricular

Presente 7 5 2

Ausente 160 145 15 0,15*
Melhora da fungao ventricular

Presente 90 83 7

Ausente 42 34 8 0,77*
VNI

Presente 68 55 13

Ausente 100 95 5 0,004*
Arritmia ventricular

Presente 14 10 4

Ausente 151 138 13 0,041*
Ventilagdo mecanica invasiva

Presente 43 28 15

Ausente 124 121 3 <0,0001*
fnﬁ\g’f:“:gg; 169 9217 8119 0,023°
Choque cardiogénico

Presente 29 19 10

Ausente 138 130 8 <0,0001*
Suporte circulatério mecanico

Presente 13 8 5

Ausente 155 142 13 0,006*

*teste exato de Fisher; #teste de qui-quadrado; 0 Teste t de Student. DP: desvio-padréo; infra SST: infradesnivelamento do segmento ST, PAM: presséo arterial

média; supra SST: supradesnivelamento do segmento ST; VNI: ventilagdo ndo-invasiva.
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Tabela 5 - Analise multivariada dos preditores de 6bito

Variavel B Valor de P OR
Dor torécica -1,99 0,011 0,14 0,03-0,6
Takotsubo secundario 15 0,035 45 1,1-18
Choque cardiogénico 2,6 0,001 13,2 3,0-59
OR: odds ratio; B: constante de regresséo; IC: intervalo de confianga.
Tipo de Takostubo Choque
b T Takotsubo Primario ! ! ] ?L\_“ t +—+ 5
1 Sem Chogque
0.87 S 0,84 l_‘
S Takotsubo secundario o] 15
0 b =
b P +
r 067 e o6 Com Choque
e v
v i
i
d o4 g 0.4
a
0.2 0,27
A B
0,09 0,07
T T T T T T T T T T T T T T
0,000 2,000 4,000 6,000 8,000 10,000 12,000 0,000 2,000 4,000 6,000 8,000 10,000 12,000
Tempo (12meses) Tempo (12meses)
Dor Toracica

0,87

0,67

0.4

WOoO—-<®=STOW

0,27

T e
Com dor toracica

Sem dor toracica

C

T T T
0,000 2,000 4,000

6,000 8,000

T T T T
10,000 12,000

Tempo (12 meses)

Figura 5 - Preditores independentes de mortalidade. A: Sobrevida em 1 ano segundo tipo de takotsubo, B: Sobrevida em 1 ano segundo presenca de choque;

C: Sobrevida em 1 ano segundo presenga de dor torécica na admisséo.

tipicas de isquemia podem estar ausentes em 25% — 70%
dos casos.

O grau de disfungdo ventricular, refletida pela FEVE,
foi igual aquele observado no Intertak® (41% + 11,8%). O
padrao médio-apical foi, de longe, o mais encontrado, o
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que estd em consondncia com a literatura. Algo que chama
a atengdao no nosso registro é que o padrao biventricular
veio em terceiro lugar. Isso nao estd bem descrito nos outros
estudos de takotsubo, e mostra que devemos dar mais
atencao a avaliacdo do VD nessa patologia. Complicagbes



Almeida Junior et al.
Registro Multicéntrico de Takotsubo (REMUTA)

Artigo Original

como insuficiéncia mitral moderada a grave, derrame
pericardico, trombo intra-ventricular e obstrugao no
trato de saida do VE foram observadas numa taxa nao-
desprezivel, mostrando que o problema nao é s6 a
disfuncao ventricular e que o acometimento cardiaco
pode ser mais complexo em alguns casos. Outro ponto a
destacar é o fato de que praticamente 1/3 dos pacientes
pesquisados receberam alta sem experimentar melhora
da fungao ventricular no ecocardiograma de controle
pré-alta. Cabe ressaltar que apesar de, por definigao,
na sindrome de takotsubo a disfuncao ventricular ser
reversivel, ndo existe tempo especifico para essa melhora.
Na nossa amostra a mediana do tempo de internagao foi
de 7,5 dias. Essa populagao deve ser acompanhada mais
de perto no seguimento ambulatorial a fim de verificar
se um tempo mais longo para recuperacdo da funcao
ventricular tem algum impacto prognéstico.

O estudo Swedeheart, que avaliou 302 pacientes com
takotsubo, mostrou choque cardiogénico em 5% dos casos
e parada cardiaca em 3% enquanto no nosso registro essas
taxas foram bem maiores. A utilizagdo de inotrépicos e
diuréticos foi 7% e 20%, respectivamente, no Swedeheart,’
o que estd bem abaixo do observado no nosso registro,
mostrando mais uma vez uma gravidade bem maior da
nossa coorte. A mortalidade no Swedeheart? foi de 4% em
30 dias, no registro japonés foi de 6,3% no periodo intra-
hospitalar, no Intertak® foi de 5,6% em 1 ano. Além da
mortalidade significativamente maior no nosso estudo em
comparagao aos estudos internacionais, observamos ainda
elevada taxa de complicagées como choque, edema agudo
de pulmao, necessidade de ventilagao invasiva e ndo-
invasiva e ainda 7,7% de utilizagao de suporte circulatério
mecanico. Analisando os preditores de mortalidade no
nosso registro identificamos que takotsubo secundario
foi a grande responsavel por essa elevada mortalidade.
Esses pacientes que desenvolveram takotsubo no contexto
de outra doenga como causa da internacao parecem ter
caracteristicas bem distintas daqueles com takotsubo
primdrio. Artigo de revisao recentemente publicado mostra
que no caso de takotsubo secundario a relacdo homem-
mulher é bem mais equilibrada que na takotsubo primario,
sendo de 1:1 a 1:3 no secundério e 1:9 no primario. Outra
diferenca importante é que presenca de dor tordcica no
takotsubo priméario é de 75% e no secundario é menor que
20%. Isso corrobora nosso achado de que dor toracica foi
um fator protetor independente para mortalidade. Ainda,
pacientes com takotsubo secundario tem maiores taxas
de choque (30% — 69% x 9,9%) e de mortalidade intra-
hospitalar (4,1% x 35% — 50%). Sao escassos na literatura
dados de takotsubo secunddrio, mesmo dados simples
como a incidéncia desse subgrupo nos registros. Uma
revisao sistematica recentemente publicada, envolvendo
54 estudos observacionais com total de 4.679 pacientes
com takotsubo avaliando prognéstico em longo prazo,
mostrou mortalidade intra-hospitalar de 2,4%. A taxa
anual de mortalidade no seguimento (mediana de 28
meses com intervalo interquartil de 23-34) foi de 3,5%.
Na andlise multivariada, foram identificados 3 preditores
de mortalidade: idade mais avangada, forma atipica de

balonamento ventricular e estresse fisico. Isso corrobora
nossos achados de que nao se trata de patologia tao
benigna e que estresse fisico, que estd intimamente ligado
a takotsubo secunddrio, é fator prognéstico importante.
As taxas de estresse fisico nessa revisdo sistemética' e
de takotsubo secunddrio no nosso estudo foram muito
semelhantes: 36% e 37%, respectivamente. Ainda, nessa
revisdo sistematica a taxa de choque cardiogénico foi
de 19%, bastante semelhante a do nosso estudo, e a
taxa de arritmia maligna foi de 10%. Cabe ressaltar que
essa revisao sistemética nao incluiu nenhum estudo da
América do Sul.

Limitacoes

Este registro € uma analise retrospectiva de prontudrio
médico. Com isso, tivemos dados faltantes, especialmente
de exames complementares, por auséncia de seu registro
no prontudrio ou, mais provavelmente, por nao terem sido
realizados. Ressonancia magnética (RM) foi realizada em
apenas 20 pacientes (11,8%). Mas isso € uma caracteristica
comum nesse tipo de estudo e reflete a pratica clinica. No
registro japonés apenas 5,5% dos pacientes realizaram RM.
Apesar do dado de mortalidade no seguimento de longo
prazo ser bastante fiel, ndo temos dados de seguimento
clinico pés-alta hospitalar.

Conclusao

O REMUTA é o primeiro registro multicéntrico nacional
de sindrome de Takotsubo. Seus resultados mostram
nao se tratar de patologia benigna como se pensava,
especialmente no subgrupo de takotsubo secundério que
carreia elevada taxa de complicagoes e de mortalidade.
Estratégias de abordagem especifica desse subgrupo
devem ser desenvolvidas a fim de melhorar a qualidade
do atendimento e os desfechos clinicos desses pacientes.
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