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Caracterizacion por resonancia magnética de un modelo
murino reversible de miocardiopatia inducida por estrés
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Introduccién: El sindrome de Takotsubo es una miocardiopatia aguda inducida por estrés, caracterizada por una
disfuncién ventricular transitoria. Disponer de modelos preclinicos reproducibles y cuantificables es esencial para
investigar sus mecanismos y evaluar estrategias terapéuticas. El objetivo fue desarrollar y caracterizar mediante
resonancia magnética cardiaca (RMC) un modelo murino agudo y reversible de miocardiopatia inducida por estrés
(MIE).

Métodos: Se emplearon ratones C57BL/6 hembra adultos (8-12 meses) para estudios de RMC seriada y el modelo
de MIE se indujo con adrenalina (2,5 mg/kg, sc) y soporte térmico. Para las sesiones de RMC se utiliz6 inicialmente
isoflurano al 4 % y midazolam (4 mg/kg, sc), con posterior reduccién de isoflurano al 1,5 %, y reversién con
flumazenil. Las sesiones se realizaron 24-48 h antes y 30 min, 24 h, 72 hy 7 dias después de inducir el modelo de
MIE. Se cuantificaron masa y volimenes ventriculares, fraccion de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) y strain
radial, circunferencial y longitudinal. Los datos se expresan como media (desviacién estandar). Se comparoé

preliminarmente con isoproterenol a distintas dosis.

Resultados: La adrenalina provocé disfuncién ventricular izquierda marcada a los 30 min. La FEVI disminuyé de
58,3 (3,0) a 8,5 (3,1) %, con aumento del volumen telediastdlico de 39,8 (3,9) a 57,3 (4,0) yL y del volumen
telesistélico de 15,5 (3,0) a 52,3 (2,8) microlL, y descenso del volumen sistélico de 24,3 (4,2) a 4,8 (2,2) microL. La
recuperacién fue parcial a las 24 h, con FEVI de 35,5 (4,4) %, y practicamente completa a las 72 h, con 59,8 (8,3)
%. Los valores de strain radial, circunferencial y longitudinal pasaron de 28,8 (17,2), -17,9 (2,7) y -17,6 (4,6) a 5,5
(2,2),-2,7 (0,4) y -2,5 (2,6) % a los 30 min. Hubo una recuperacion progresiva desde los segmentos basales hasta

los apicales. Con isoproterenol, la FEVI se mantuvo conservada.

Conclusiones: La adrenalina s.c., combinada con soporte térmico y un protocolo anestésico reversible, induce una
miocardiopatia aguda grave, cuantificable por RMC y reversible a partir de 72 h. Este modelo de MIE puede ser Util

para estudiar la fisiopatologia del sindrome de Takotsubo y otras formas de disfuncién ventricular aguda inducida



por estrés, asi como mecanismos de vulnerabilidad, recuperacién y potenciales estrategias terapéuticas.
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A) Detalle de RMC en ratén; B) Corazon durante la fase aguda de la miocardiopatia, C)
Im&genas longitudinales fomadas de la RMC a diferentes tiempos; D) Digmetros de los
segmentos basales y apicales a diferentes tiempos; E) Electrocardiogramas a diferentes tiempos



Parimetros funcionales y estructurales por RMC tras la induccién de MIE en un modelo murino

Pardmetro Basal 30 minutos 24 horas 72 horas
FEVI (%) 583(30) 85@3.1) 355(44) 598(83)
VTDVI (microL) 39.8(39) 573(40) [498(10) 353(2.5)
VTSVI (microL) 15,5(30) 523(28) 1320(22) 143(3.8)
VS (microL) 24342 4822 17,5(24) 213 (2.5
Strain radial global (%) 288(172) 5522 | 154(49)342(93)

Strain circunferencial global (%) |-17.9 (2,7) |-2,7(04) 1-9.9(1,5) -16,1 (3,1)
Strain longitudinal global (%)  -17.6 (4.6) -2,5(2.6) |-43(13) -155(7.7)

Los datos se expresan como media (desviacion estindar). FEVI: fraccidn de eyecci6n del ventriculo izquierdo; VTDVI: volumen telediastdlico del ventriculo izquierdo; VTSVI: volumen telesistoli

del ventriculo izqui VS:
volumen sist6lico. Para el strain longitudinal global a las 72 horas, el andlisis se realiz6 en los animales con imdgenes cuantificables.




