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1. INTRODUCCION
Un Foramen Oval permeable (FOP) es definido como una
hendidura persistente que se abre usualmente entre el septum
primum y el secundum en el ambito de la Fosa Oval. ElI FOP in
Utero es un conducto fisiolégico con corto circuito de derecha a
izquierda. Después del nacimiento con el establecimiento de la
circulacion pulmonar se incrementa el flujo en la auricula izquierda
resultando en un cierre funcional del foramen oval. Este cierre
funcional es seguido por un cierre anatomico del septum primum y
del septum secundum. En un porcentaje de la poblacién general,
esta fusidn nunca se lleva a cabo y, por lo tanto el foramen oval
permanece permeable (FOP) y con potencial comunicacion entre
el atrio derecho y el izquierdo. Esta frecuencia varia, reportan la
presencia de foramen oval permeable en la poblacién general en
10%, mientras que en un estudio de necropsias de la Clinica Mayo
lo encontraron permeable hasta en un 27% de la poblacién
general."®> Un estudio realizado con eco transesofagico en
pacientes sometidos a cirugia cardiaca por enfermedad isquémica
0 reumatica, encontr6 una frecuencia del 22%.® Usando
Ecocardiografia con contraste un FOP puede ser detectado in vivo

en el 5%-20% de los adultos.”* El diferente grado en la deteccion
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de los FOPs esta basada el hecho que la autopsia permite una
directa inspeccion visual de la anatomia, mientras la
Ecocardiografia por contraste descansa sobre la medicion
indirecta del fenédmeno fisiolégico. Durante la Ecocardiografia por
contraste un cortocircuito de derecha a izquierda mediado por un
transitorio gradiente reverso de la presion interatrial generado por
una prolongada Maniobra de Valsalva es utilizado para demostrar
la presencia del FOP. La deteccibn del FOPs usando
Ecocardiografia por contraste ha demostrado correlacionarse
estrechamente con los hallazgos durante la cateterizacion cardiaca
(sensibilidad de la Ecocardiografia con contraste en detectar
FOPs: 60% asociado con Maniobra del Valsalva y 78% con el Test
de la Tos).>®

En recientes afios el estudio del FOP a tomado relevancia por
asociarse a diferentes estados patolégicos como lo son el
Embolismo paradodjico, isquemia cerebral transitoria, infarto
cerebral embdlico, embolismo sistémico no cerebral, enfermedad
vascular cerebral en vuelos aéreos largos, amnesia global
transitoria, enfermedad por descompresion (en buzos y pilotos),

Orthodeoxia platipnea y migrafia.
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2. ANTECEDENTES
2.1 EMBRIOLOGIA
El foramen oval permeable es una comunicacién entre las
auriculas necesaria durante la vida fetal, permitiendo el paso de
sangre oxigenada desde la placenta a la circulacion sistémica del
feto.
Durante la cuarta semana de vida embrionaria, se forman
tumefacciones llamadas cojines endocardicos en las paredes
dorsal y ventral del conducto auriculo-ventricular. A medida que
son invadidos por células mesenquimatosas en la quinta semana,
los cojines endocardicos se aproximan entre si y se fusionan, lo
que divide la cavidad en conductos auriculoventriculares derecho e
izquierdo.
La auricula primitiva se divide en auriculas derecha e izquierda por
la formaron y fusién subsecuente de dos tabiques: primun vy
secundum. También, el tabique primum se une con los cojines
endocérdicos fusionados (Fig 1-A).
El tabique primum, es una membrana delgada en forma de media
luna, crece hacia los cojines endocardicos fusionados desde la
pared dorso craneal o techo de la auricula primitiva. A medida que

ese tabique crece como una cortina, se forma una gran abertura,
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el agujero primum, entre su borde libre en medialuna y los cojines
endocérdicos, De manena progresiva, el agujero primum se
reduce de tamafio y desaparece cuando se fusiona el tabique
primum con los cojinetes endocardicos fusionados ( tabique
auriculoventricular). Previo a que se oblitere el agujero primum,
aparecen perforaciones en la parte central del tabique primum que
coalescen para formar otra abertura el agujero secundum (Fig 1-
B). Al mismo tiempo, el borde libre del tabique primum se fusiona
con el lado izquierdo de los cojines endocardicos fusionados, lo
que oblitera el agujero primum (Fig 1-C).

El tabiqgue secundum, otra membrana en media luna, crece a
partir de la pared ventrocraneal de la auricula, inmediatamente a la
derecha del tabique primum (Fig-D). Durante la quinta y sexta
semana, a medida que crece este tabique grueso, cubre el agujero
secundum en el tabique primum de manera gradual. El tabique
secundum forma una division incompleta entre las auriculas que
originan una abertura oval denominada agujero oval (Fig 1-E). La
parte craneal del tabique primum, unida al inicio con el techo de la
auricula, desaparece gradualmente. La parte restante del tabique

primum, que se une a los cojines endocardicos fusionados, forma

la valvula del agujero oval, una valvula tipo colgajo (Fig 1-F).

DR. ALEJANDRO JAVIER CORTES RIOS 10
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Fig. 1 Embriogénesis del septum interatrial. AD=Auricula derecha, Al= Auricula

izquierda®
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Antes del nacimiento, el agujero oval permite que la mayor parte
de la sangre que penetra en la auricula derecha proveniente de la
vena cava inferior pase a la auricula izquierda sin embargo impide
el paso de sangre en direccion opuesta , debido a que el tabique
primum se cierra contra el relativamente rigido tabique secundum
(Fig -Gy H).

De manera normal, después del nacimiento se cierra el foramen
oval y el tabique interauricular pasa a constituirse en una divisién
completa entre las auriculas, cuando se fusiona el tabique primum
con el secundum.

Inmediatamente después del nacimiento, tanto la presion en el
lado derecho del corazon como las resistencias vasculares
pulmonares disminuyen bruscamente como consecuencia del
llenado de los alveolos pulmonares. Este fendmeno, junto con el
aumento de la presién de la auricula izquierda, consecuencia del
incremento del retorno venoso, produce un cierre funcional del
foramen oval. Durante los dos primeros afios de vida, las dos
hojas se fusionan, y como resultado la fosa oval queda cubierta
Unicamente por el tejido membranoso del septum primum.

Cuando este cierre no llega a producirse, el foramen oval

permanece permeable en la edad adulta. Esto puede favorecer un
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cortocircuito derecha izquierda durante el cruce de presiones que
se produce en el ciclo respiratorio, fundamentalmente en
telediastole, o en situaciones que aumenta la presion en la

auricula derecha ( maniobra de valsalva, Tos). "°

2.2 EPIDEMIOLOGIA

Los defectos en el septum interauricular (DSA) (fig.2)
corresponden a la tercera parte de las cardiopatias congénitas
detectadas en adultos, con una relacion 3:2 de predominio en
mujeres. Hay tres tipos de defectos interauriculares o
comunicaciones interatriales (Fig. 3): Ostium secundum (OS),

Ostium primum (OP) y defectos del seno venoso (DSV).

Corazon normal ClA

Figura 2.- Defecto del septum interatrial (DSA).

El ostium secundum es un defecto real en el septum interatrial en
la regién de la fosa oval, el cual es el DSA mas frecuente siendo el

75% de todos los DSA.
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En nuestro medio se reporta una serie del instituto Nacional de
Cardiologia donde se estudié la morfopatologia de los DSA,
reportando que las malformaciones del Orificio Oval (OO) fueron
las mas frecuentes (64.78%), relacionadas a OS’ (Fig.3). Las
repercusiones fisiopatélogicas de los DSA dependen de la
magnitud y la duracion del corto circuito, asi como la respuesta

vascular pulmonar®.

VCS

Vel

Figura 3.- Esquema del tabique interatrial visto por el atrio derecho que muestra la
topografia de los defectos septales atriales. Abreviaturas: VCS = vena cava
superior; SVS = seno venoso superior; FS = foramen secundum; FP = foramen
primum, OO = orificio oval; SVI = seno venoso inferior; SVC = seno venoso
coronario; VCI = vena cava inferior’.
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Por regla el DSA debe ser mayor a 10 mm para causar un
cortocircuito izquierda-derecha significativo, el cual se considera
cuando el Qp/Qs es mayor de 1.5/1.0 o este causa dilatacion de
cavidades®.

En nuestro medio se reporta una serie del instituto Nacional de
Cardiologia donde se estudidé la morfopatologia de los DSA,
reportando que las malformaciones del Orificio Oval (OO) fueron
las mas frecuentes (64.78%), relacionadas a OS. Por regla el DSA
debe ser mayor a 10 mm para causar un cortocircuito izquierda-
derecha significativo, el cual se considera cuando el Qp/Qs es

mayor de 1.5/1.0 o este causa dilatacion de cavidades. ****?

La prevalencia del Foramen oval permeable varia, los datos
disponibles derivados de autopsias revelan un prevalencia en la
edad adulta del 25% .>°**

En el reporte de la Clinica Mayo donde se analizaron 965
corazones normales en autopsia, se encontré una prevalecia del
27%, no existiendo diferencias entre los sexos, con una
disminucién de su presencia con la edad, siendo del 34% en
menores de 30%, 25% en el grupo entre 30 a 80 afios y 20% en

los mayores de 80 afios.”

DR. ALEJANDRO JAVIER CORTES RIOS 15
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Una incidencia similar fue reportada en una serie de 581
individuos sometidos a ecocardiograma transesofagico, reportando
una prevalencia del 26%.'* Con resultados muy similares un
estudio en pacientes sometidos a cirugia cardiaca que se les

realizo ecocardiograma transesofagico reportandose una

prevalencia del 22%.

Debido a la asociacién entre el foramen oval permeable y los
infartos cerebrales criptogénicos se ha estudiado en forma mas
extensa este grupo en particular reportandose una prevalencia del
39%, no existiendo diferencias significativas con respecto a la raza

y un 9% asociado a movimiento aneurismatico del septum.***°

2.3 ASOCIACION ANATOMICAS

La presencia de foramen oval permeable puede encontrarse de
manera aislada o asociado a otras anomalias como el aneurisma
del septum auricular o la red de Chiari siendo estas la
asociaciones mas frecuentes, sin embargo se ha reportado la
presencia de defectos del tabique interauricular en el 10% de los

pacientes referidos para cierre de foramen oval permeable. Asi

DR. ALEJANDRO JAVIER CORTES RIOS 16
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también la presencia de foramen oval permeable en pacientes
con anomalia de Ebstein se presenta en el 80%. Otras situaciones
que aumentan la presién de la auricula derecha como la estenosis
mitral, la insuficiencia mitral, el conducto arterioso persistente, la
hipertension pulmonar, la insuficiencia ventricular derecha y la
embolia pulmonar, podria facilitar la dilatacion del foramen oval y

causar cortocircuito derecha-izquierda.”*"*®

Las anomalias anatdbmicas mas frecuentes asociadas a foramen

oval permeable se exponen a continuacion:

2.3.1 Aneurisma septal

Los primeros casos de aneurisma septal auricular fuero reportados
en 1912, su prevalencia es de 1% en autopsias en adultos. En la
actualidad se diagnostica con mas frecuencia debido a nuevas
técnicas de estudio, reportdndose del 2 a 10% en adultos
diagnosticados  por  Ecocardiografia  transesofagica. Por
ecocardiografia transtoracica se reporta en un 0.22% y otro
estudio reporta 1.9%, usando como definicién la excursién de mas

de 10 mm. La asociacién con foramen oval permeable es del 33%.

DR. ALEJANDRO JAVIER CORTES RIOS 17
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El aneurisma septal auricular se caracteriza por un tejido
redundante en la zona de la fosa oval con un movimiento excesivo
de la pared septal y desplazamiento hacia cualquiera de las

auricular. %0

Esta anomalia a tomado importancia ya que
estudios realizados en pacientes con infarto cerebral que se les
realizo ecocardiograma se diagnostico en un 7.9% en modo
biplanar y 15% uniplanar. *+**

Desde 1985 se han realizado 3 clasificaciones morfoldgicas,
siendo la mas completa la de Olivares-Reyes (Fig 4) que ha
propuesto una clasificacion basandose en la movilidad y protusion
del septum sobre la auricula derecha, izquierda o ambas, sin

embargo actualmente solo tiene un valor descriptivo y no se ha

podido demostrar su valor pronostico.*

ollsy

Momrmal Tioo 1R Tipo 2L
Tipo 3RL Tipo 4LR Tipo §

Fig. 4 Clasificacion morfoldgica de Olivares-Reyes del aneurisma del septum

interauricular
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2.3.2 Red de Chiari

La red de Chiari es un remanente embriolégico de la valvula
derecha del seno venoso, presente en 2-3% de la poblacién.
Recientemente un estudio uso ecocardiograma transesofagico con
contraste poniendo de manifiesto la importancia de la red de
Chiari. demostré una prevalencia del 2%, se reporta ademas un
asociacion frecuente con FOP, con un 83% de pacientes
afectados por ambos. Se ha demostrado ademas que en
pacientes con infarto cerebral criptogénico se encuentra en el
4.6%, sugiriendo la posibilidad de facilitar el embolismo paraddjico.
Una posible teoria postula que la red de Chiari podria impedir el
cierre espontaneo de la fosa oval al dirigir el flujo de la vena cava

inferior directamente hacia ella. %**

2.4 DETECCION
El foramen oval permeable puede identificarse por varios métodos,
destacando siempre el ecocardiograma en sus diferentes

modalidades. En este apartado analizare los diversos métodos.
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Ecocardiograma transtoracico
La ecocardiografia transtoracica (ETT) es un método no invasivo,
ampliamente utilizado y no costoso, considerado el método de
eleccidn inicial; combina muchas de las ventajas de las técnicas de
imagen no invasivas para el estudio de las cardiopatias
congénitas. Brinda informacion detallada y confiable de la
morfologia cardiaca y su funcién, sin embargo, en pacientes
adultos la calidad de las imagenes es limitada por diferentes
factores como la penetracién acustica, en particular aquellos con
esternotomia media, deformidades severas del toérax o
enfermedades pulmonares. La combinacion del Doppler en sus
modalidades pulsado, continuo y codificado en color es una
herramienta sensible para la valoracibn de la repercusion
hemodinamica de diferentes patologias, principalmente en el
analisis cuantitativo de lesiones obstructivas, flujos regurgitantes o
cortocircuitos. En estos dltimos es especialmente Ut la
ecocardiografia de contraste y el Doppler codificado en color.®
Para el diagndstico de DSA el ecocardiograma es el método ideal,
siendo el ecocardiograma transesofagico con administracion de

burbujas como medio de contraste (Solucién salina agitada), el

que ha demostrado mayor sensibilidad en la deteccion de DSA
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como lo demuestra una serie de 79 pacientes con isquemia
cerebral criptogénica, se realizaron ambos métodos, siendo el
ecocardiograma transesofagico muy superior en la deteccién de la
fuente potencial del embolo. La sensibilidad del EE fue de 57% en
comparacion con el ET que fue de 15% (P=0.005)?’
Esto, demostrado en nuestro medio con pacientes jévenes
menores de 40 afios y evento vascular cerebral, encontré un 58%
de anomalias cardiacas y un 35% potencialmente emboll'genaS'28
Ademas se demostr6 que el ET resulta muy util para determinar:

e Eltipode ASD

e Eltamafio

e El grado y direccion del cortocircuito

e Presencia de retorno an6malo de venas pulmonares

e Repercusiones hemodinamicas en las camaras atriales

e Presencia o ausencia de movimiento septal paraddjico

e Presion sistélica pulmonar

e Grado de insuficiencia tricuspidea funcional
Teniendo en cuenta que el ecocardiograma transtoracico Doppler
color sdlo detecta un 5-10% de los cortocircuitos interauriculares,

es necesario realizar un estudio con contraste en los pacientes

remitidos al laboratorio de ecocardiografia por sospecha de FOP.
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Aunque existen diferentes tipos de contrastes, la técnica mas
usada sigue siendo la inyeccién de microburbujas de suero salino
agitado. Debe realizarse tanto en reposo como con maniobras que
aumenten la presion en la auricula derecha (Valsalva, tos), puesto
que mejora su sensibilidad diagnéstica.””® El estudio
ecocardiografico con medio de contraste se analizara mas
adelante.

Mencionando las limitaciones del ecocardiograma transtoracico
destaca su limitada sensibilidad comparada con el ecocardiograma
transesofagico, que varian del 50 al 100% cuando se utiliza
segunda harmonica. Ademas, su definicién en el estudio en detalle
de la anatomia del septo interauricular es menor que con la ETE o
la ecografia intracardiaca, lo que desaconseja su uso como

técnica complementaria durante el cierre percutaneo del FOP. 3°3°

2.4.2 Ecocardiograma transesofagico

El abordaje transesofagico (ETE) permite la adquisicién de
informacion anatomica y hemodinamica cuando es dificil obtener
imagenes adecuadas a travées de la ventana precordial,
complementando al estudio transtoracico. En esta técnica se

combinan las diferentes modalidades de la ecocardiografia (modo
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M, bidimensional , Doppler pulsado y continuo y Doppler codificado
en color). La ETE con contraste y Doppler color debe
considerarseen caso de que el estudio transtoracico sea negativo
0 dudoso pero haya alta sospecha clinica de FOP. La ETE permite
un estudio minucioso del septo interauricular, pues se visualiza la
falta de coaptacion del septum primum sobre la fosa oval.” 2

La bisqueda de una fuente emboligena en pacientes con evento
vascular cerebral le brinda al ecocardiograma transesofagico un
papel esencial ya que la finalidad del ecocardiograma
transesofagico es detectar anomalias cardiovasculares con
potencialidad emboligena, para asi instalar un tratamiento
adecuado y evitar recurrencias.

En la actualidad, no existe consenso en cuanto a la utilidad del
ecocardiograma transesofagico en el protocolo de estudio del
paciente joven con evento vascular cerebral y en general sélo se
ha justificado su realizaciéon ante la sospecha clinica de
cardiopatia o cuando después del protocolo habitual no se ha
detectado causa evidente. Estas entidades cardiolégicas
consideradas como probablemente emboligenas son
generalmente asintomaticas y en los pacientes la exploracién

fisica y de gabinete pueden ser normales.”®
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Tiene un papel importante en la sala de hemodindmica como guia
y monitoreo antes y durante los procedimientos intervensionistas.
Ayuda a la evaluacién en tiempo real de la colocacién de los
catéteres, resultados inmediatos y el monitoreo de las
complicaciones asociadas.

Durante el procedimiento intervensionista  proporciona
monitorizacién directa guiando el despliegue del dispositivo para
asegurar, por un lado, que asienta en el sitio correcto y, por otro,
evitar complicaciones o interferencias con otras estructuras.
También permite medir el tamafio del tdnel, asi como caracterizar
su forma. Estos datos son importantes ya que, en tlneles muy
largos o muy tortuosos, algunos autores recomiendan no atravesar
el FOP vy realizar, en su lugar, una puncién transeptal para
conseguir un adecuado asentamiento del dispositivo.

Finalmente, durante el intervencionismo, la ETE es muy util para
determinar el tamafio del dispositivo que se implanta.

Su principal limitacion es el uso, en la mayoria de los casos, de
sedacidn o anestesia durante su realizacion, por lo que es dificil
realizar maniobras de Valsalva. En algunos casos, presionar el
abdomen puede incrementar la presion en cavidades derechas,

pero su sensibilidad diagndstica es menor que con otras
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maniobras

Se debe considerar el riesgo/beneficio del procedimiento, ya que
éste es un estudio invasivo. Las contraindicaciones son en general
similares a las de una endoscopia; incluyen condiciones asociadas

que incrementen el riesgo de complicaciones como patologia de la

via aérea o esofagica y descompensacion respiratoria severa.””®

2.4.3 Ecocardiografia con contraste

Ecocardiograma  transtoracico como el ecocardiograma
transesofagico con contraste de solucion salina agitada es una
técnica comun y muy util en la deteccién del foramen oval
permeable. Por contraste ecocardiografico se entiende cualquier
sustancia que se introduce en el aparato circulatorio y modifica las
caracteristicas ecogénicas de la estructura vascular u érgano en
estudio. El efecto ecopotenciador es debido a la presencia en
estas substancias de particulas microscépicas (burbujas
microscopicas) que dispersan la energia en todas las direcciones,
y producen un aumento de la intensidad de la sefial acUstica en el
flujo sanguineo. Hay gran variedad de medios de contraste, las
burbujas de gas libre fueron los primeros contrastes utilizados.

Estas microburbujas no tienen pared propia, por lo que la difusion
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del gas es rapida y el efecto del contraste muy limitado en el
tiempo. En condiciones normales no atraviesan el filtro pulmonar y
tienen un tamafio desigual. El efecto del contraste se produce por
la inyeccién de la sustancia a alta velocidad en el torrente
sanguineo que origina microcavitaciones. De este tipo son el suero
salino, la dextrosa, la sangre.

Asi las microburbujas inyectadas de solucién salina agitada no
logran pasar en filtro pulmonar, por lo que inyectadas por via
venosa ho opacifican las cavidades izquierdas, por lo que la
presencia de una sola microburbuja en la auricula y el ventriculo
izquierdos en los primeros tres latidos después de la opacificacion
de cavidades derechas se considera diagnodstico de FOP. La
mayoria de los casos en que aparecen microburbujas después del
tercer latido corresponden a cortocircuitos intrapulmonares.®3

El nimero de microburbujas que atraviesan el FOP puede permitir
cuantificar el tamafio del cortocircuito, pero en la literatura no
existe acuerdo sobre su clasificacion en diferentes grados de
severidad, ya que este método puede ser muy variable debido a la
diferencia en el nimero de microburbujas inyectadas, la velocidad

de inyeccion, la via escogida o la calidad de las maniobras de

Valsalva. En algunos laboratorios de ecocardiografia, en lugar de
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contar el niumero de microburbujas, se clasifica en: opacificacion
completa de cavidades izquierdas, opacificacién casi completa o
escasa opacificacién. En cualquier caso, se considera que a mayor
namero de burbujas u opacificacién hay mayor probabilidad de
embolia paraddjica.

La diferencias entre Is diferentes técnicas para la deteccién de
foramen oval ha sido evaluada en numerosos estudios
comparativos. En particular el ecocardiograma trasesofagico con
inyeccién de solucion salina es claramente el mas sensible, como

se muestra en la Tabla 1.

TABLA. 1 Resumen de los estudios sobres sensibilidad y la especificidad
diagnostica de la Ecocardiografia transtoracica (ETT) y la Ecocardiografia
transcraneal (ETC) con contraste, usando como técnica de referencia la

Ecocardiografia transesofagica (ETE)

AUTOR ANO PACIENTES TECNICA SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD

Q)] (%) (%)
Di Tullio 1993 49 ETC 68 100
Devuyst 1997 37 ETC 100 100
Belkin 1994 43 ETT 50 92
Ha 2001 136 ETT* 63 100
Van
Camp 2000 109 ETT* 100 100
Daniela 2004 256 ETT* 91 97
Madala 2004 71 ETT* 100 82

* Segundo armonico
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2.4.4  Ecocardiografia trasnscraneal

El ecocardiograma transcraneal es un método novedoso para la
deteccion de foramen oval. Se ha reportado que puede ser
comparable con el ecocardiograma transesofagico, ademas de ser
facil de realizar y en la cama del paciente. Un estudio que comparo
la sensibilidad de este método, concluyendo que es muy similar en
la sensibilidad al compararlo con el ecocardiograma transesofagico
con contraste, para detectar cortos circuitos derecha izquierda. El
desarrollo de esta tecnologia a permitido agregar modo M, Doppler
con lo que aumenta mas su sensibilidad para detectar pasos de
microburbujas a la circulacién cerebral.

El método consiste en el analisis ecocardiografico de las arterias
cerebrales, recomendandose utilizar la arteria cerebral media y
realizar la inyeccién en reposo y, Si es necesario, con maniobra de
Valsalva. Se utiliza un sistema de clasificacion segun el nimero de
burbujas detectadas en los primeros 40 s tras las inyeccion:
ninguna microburbuja (resultado negativo), 1-10 microburbujas, >
10 microburbujas sin opacificacidn y opacificacion total.

Su principal limitacion es que sélo indica la existencia de un

cortocircuito derecha-izquierda, pero no distingue entre un

cortocircuito intracardiaco y otro extracardiaco, y no proporciona

DR. ALEJANDRO JAVIER CORTES RIOS 28



FACULTAD DE MEDICINA
UNAM CARACTERISTICAS DEL FORAMEN OVAL PERMEABLE
L]

ningn tipo de informacion anatomica sobre el foramen oval

permeable. >

2.4.5 Ecocardiografia tridimensional

La reconstruccion con ecocardiografia tridimensional ha sido
propuesta como una nueva técnica que permite el reconocimiento
espacial de la anatomia intracardiaca.*’ Las aplicaciones clinicas
de esta técnica se apoyan en que ofrece una mejor delineacion de
la patologia a través de la visualizacibn de la anatomia en
diferentes planos (ya que se obtienen imagenes semejantes a los
especimenes anatémicos), la cuantificacion de volimenes, funcién
y geometria de las cAmaras cardiacas, y una mejor descripcion en
anatomia compleja por abordajes tridimensionales dinamicos.?**°
pero su utilidad es escasa para el FOP debido a sus dimensiones

mas pequefas y que se trata de un defecto dinamico, por lo que

escapa a la resolucion de la Eco3D.*

2.4.6 Ecocardiografia intracardiaca
Se ha descrito la utilidad y la seguridad de esta técnica durante el
cierre percutaneo del FOP. Esta técnica, a diferencia de la ETT, no

precisa anestesia general y permite caracterizar de forma
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adecuada el FOP, el tunel, el septo y el cortocircuito y es de gran
utilidad para la colocacion de los dispositivos de cierre percutaneo.
Entre sus limitaciones estan el precio de la sonda, la utilizacién de
un acceso venoso de al menos 9 Fry la necesidad de un operador

experimentado.*

2.5 SINDROMES CLINICOS

La mayoria de los pacientes con foramen oval permeable
permanecen asintomaticos. La manifestacion clinica mas
importante es el infarto cerebral criptogénico secundario a un
embolismo paradéjico, en este capitulo analizaremos cada una de
las manifestaciones clinicas asociadas a el foramen oval

permeable.

2.5.1 Infarto cerebral criptogénico

Aproximadamente el 30-40 % de los infartos cerebrales no es clara
su etiologia a estos se les ha nombrado infartos cerebrales
criptogénicos. La presencia de foramen oval permeable en este
grupo de pacientes con infarto cerebral criptogénico varia segun
el estudio entre el 26 y 56%, en un promedio conservador el 35%

de ellos tiene FOP, lo que representaria en los EUA 100,000
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casos al afio.

Ademds, incluso en los casos asociados con aterosclerosis
adrtica, isquemia lacunar o embolismo cardiogénico, se ha
encontrado FOP hasta en un 23% de los casos. Se ha encontrado
también una importante relacién con la edad del paciente. En el
grupo de pacientes menores a 55 afios la presencia del FOP es
significativamente mayor que en los pacientes con enfermedad
cerebral isquémica mayores de 55 afios (45% vs 25%, en
promedio), y si so6lo se contabilizan los pacientes con AVC

criptogénico esta diferencia se amplia (54% vs 30%).°

Los estudios que indican esta asociacion postulan diferentes
mecanismos implicados:

a. Embolia paraddjica, con el paso de trombos desde
el sistema venoso periférico a cavidades cardiacas
izquierdas a través del foramen oval permeable

b. Formacidon de trombos en las auriculas como
consecuencia de arritmias relacionadas con el
foramen oval permeable.

c. Formacién de trombos en el canal del foramen

oval
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d. Estados de hipercoagulabilidad relacionados con

el foramen oval permeable.’**®

Diversos estudios han analizado las caracteristicas asociadas a un
mayor riesgo de infarto cerebral criptogénico el tamafio del
foramen oval permeable y especialmente el grado de corto circuito
incrementan el riesgo. En pacientes con infarto cerebral
criptogénico se detecta una media de 13.9 microburbujas en la
auricula izquierda, frente a 1.6 en pacientes con causa conocida
del infarto cerebral. Sin embargo, la frecuente identenficacion del
foramen oval permeable en pacientes con causa establecida (
fibrilacion auricular, estenosis carotidea) y la ausencia de factores
tradicionalmente asociados con la embolia paraddjica en pacientes
con foramen oval permeable e infarto ( como una historia previa de
troboflebitis, criterios clinicos, electrocardiogréficos o}
ecocardiograficos de hipertension pulmonar y especialemente, el
inicio del ictus asociado a maniobras que incrementan la presion
en las cavidades derechas, como la tos u otras maniobras de
valvalva) han hecho que se cuestione el papel fisiopatolégico del
foramen oval en el infarto cerebral, en particular en pacientes de

mayor edad, la poblacién de riesgo mayor para eventos vasculares
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cerebrales y con mas factores de riesgo vascular asociados. ***°

Pese a esto en un metaanalisis los pacientes menores de 55 afios
con foramen oval permeable presentaron un mayor riesgo de
eventos isquémicos y recurrencias que los pacientes mayores de
55 afios (odds ratio [OR] = 6; intervalo de confianza [IC] del 95%,
3,7-9,6 frente a OR = 2,26; IC del 95%, 0,9-5,3). Ademas, el
subgrupo de pacientes jovenes con aneurisma del septum
interauricular foramen oval permeable presentaban un alto riesgo
de eventos isquémicos (OR = 15,5; IC del 95%, 2,8-85,8) si se
compara con quienes solo presentaban foramen oval permeable o
s6lo aneurisma del septum interauricular. Sin embargo, un estudio
recientemente publicado muestra que hay relacion entre el FOP y
el infarto criptogénico tanto en poblacién joven (< 55 afios) como
en mayores (> 55 afios). Ademas, de nuevo se confirma que en
ambos grupos esta asociacion fue mayor que en los pacientes que

presentaban aneurisma del septum interauricular.*>*®

En la tabla 2 se muestran la relacién entre el foramen oval y el
infarto cerebral criptogénico en jovenes y en pacientes de mayor

edad.”’
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TABLA 2.

con foramen oval permeable en jévenes y mayores

Relacion entre infartos cerebrales criptogénicos

PERMEABLE

Autor

Pacientes jévenes

Lechat

Webster

Cabanes

De Belder*

Di Tullio

Hausmann

Total
Pacientes

mayores

De Belder*

Di Tullio

Hausmann

Jones

Total

Pacientes

()

26
34
64
39
21
18

64
24
20
57

Edad

<55
<40
<55
<55
<55
<40

>55
>55
>40
>50

FORAMEN OVAL

Criptogénico

% (n/total)

54(14/26)
56(19/34)
56(36/64)
13(3/39)
47(10/21)
50(9/18)
46(93/202)

20(13/64)
38(9/24)
15(3/20)

18(35/165)

21(35/165)

* Incluidos todos los subtipos de infartos cerebrales

Control,
% (n/total)

10(10/100)
16(6/40)
18(9/50)
3(1/39)
4(1/24)
11(2/18)

11(29/271)

5(3/56)
8(6/77)
23(23/98)
15(61/414)
15(61/414)

<0.001
<0.001
<0.0001
<0.001
<0.05

<0.001
<0.001
NS

2.5.2 Migrafia

La migrafia es un trastorno comun caracterizado por episodios de

cefalea grave recurrente y una gran variedad de fenébmenos y

sintomas neuroldgicos. La migrafia se divide en dos subtipos:

migrafia sin aura, la cual es un sindrome caracterizado por cefalea

con sintomas especificos asociados,

y migrafia con aura,

caracterizada principalmente por sintomas neurolégicos focales
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que usualmente preceden o algunas veces acompafian a la
cefalea.”® Es un trastorno multifactorial poligénico donde concurren
factores genéticamente determinados y ambientales. A pesar de
los diversos estudios realizados en las ultimas décadas, la
etiologia, la patogénesis y la evolucion de la migrafia son auln
inciertas. Se ha descrito la asociacién migrafa-infarto, riesgo
asociado con la alta incidencia de foramen oval persistente (FOP)
en la poblacion de pacientes con infarto cerebral, esto ha llevado a
especular que el FOP pueda jugar un papel en la patogénesis de
la migrafia.****

Se sabe que la prevalencia de FOP es mas frecuente en la
poblacion que presenta migrafia que en la poblacion general.
Recientemente los estudios de ecocardiograma Doppler han
mostrado alta prevalencia de comunicacion intracardiaca de
derecha a izquierda en pacientes con migrafia con aura (45 a
48%) comparado con controles (16 a 20%). Algunos de estos
estudios han reportado la prevalencia de FOP en pacientes con

%54 En los dltimos afios se ha

migrafia con aura y sin aura.
sefialado que la migrafia es un factor independiente de accidentes
cerebrovasculares isquémicos, fundamentalmente en mujeres

menores de 45 afios que presentan migrafia con aura.”>® De hecho,
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la prevalencia de lesiones subclinicas en el cerebelo de este tipo
de pacientes es 15 veces mayor que en grupos control. Anzola et
al encontraron una prevalencia de FOP del 48% en pacientes con
migrafia con aura, el 23% en pacientes con cefalea sin aura y el
20% en el grupo control en otro estudio se observo que la migrafia
con aura era mas frecuente en pacientes con FOP con
cortocircuito de mayor tamafio espontaneo en reposo. Todos estos
hallazgos han llevado a plantearse el cierre del FOP como
tratamiento de este tipo de migrafias en pacientes

seleccionados.”**?

2.5.3 Sindrome de Platipnea-ortodeoxia

El sindrome de platipnea-ortodeoxia (se caracteriza por disnea e
hipoxemia en bipedestacién que mejoran en decubito supino). Se
ha postulado que puede ser causado por cortocircuito derecha-
izquierda cardiaco o pulmonar, con mecanismos diferentes en uno
u otro. En el cortocircuito intracardiaco a través de un foramen oval
permeable, la hipoxemia postural parece ser consecuencia del
redireccionamiento del flujo de la vena cava inferior hacia el
septum interauricular por distorsion de las relaciones anatémicas.
El diagnéstico de FOP con SPO debe realizarse con una prueba

de mesa basculante, midiendo la saturacién arterial en las
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diferentes posiciones, y ecocardiografia con contraste que
demuestre el cortocircuito intracardiaco.’

25.4 Otras

Se han relacionado otras entidades con el foramen oval

permeable, las cuales se resumen en la Tabla 3.

Tabla 3. Padecimientos asociados a foramen oval
permeable

Embolismo paraddjico
e |squemia cerebral transitoria
¢ Infarto cerebral embolico
e Embolismo sistémico no cerebral
e Economy class Stroke ( enfermedad vascular cerebral en vuelos
aéreos largos)
e Amnesia global transitoria
Aéreo, graso, posquirdrgico, etc
Enfermedad por descompresion ( en buzos y pilotos)
Orthodeoxia platypnea

Migrafia

2.6 TRATAMIENTO

Las opciones terapéuticas para el tratamiento del FOP son aun
controversiales, para la prevencién secundaria en pacientes con
infarto cerebral y defectos septales interauriculares en los que se

incluye el foramen oval permeable y el aneurisma de septum
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interatrial varian desde el simple tratamiento con antiplaquetarios o
anticoagulacion a cierres quirdrgicos o por intervencionismo,
dependiendo de los factores acompafiantes en especial del tipo
de defecto y el sindrome clinico acompafiante.

Hasta el momento no existe ningln estudio aleatorizado que
compare el tratamiento médico con el cierre percutdneo o
quirdrgico. Los datos disponibles sobre la comparacion entre el
tratamiento antiagregante y el tratamiento anticoagulante son
escasos. Por lo tanto, en el momento actual, ninguna terapia ha
sido evaluada de forma definitiva y la elecciébn debe ser
individualizada en cada paciente valorando los riesgos y los
beneficios.

2.6.1 Tratamiento médico

Aunque el tratamiento médico reduce la tasa de recurrencia, hasta
un 5% de los pacientes presentan un segundo evento (muerte,
infarto cerebral, accidente isquémico transitorio) pese al
tratamiento médico en el primer afio. Hay datos contradictorios
sobre la superioridad del tratamiento antiagregante respecto al
tratamiento anticoagulante.

En el estudio WARSS (Warfarin-Aspirin Recurrence Stroke Study),

se aleatorizd a 2.206 pacientes con infarto cerebral (con o sin
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FOP) a acido acetilsalicilico (AAS) (325 mg/dia) o warfarina
(objetivo, INR 1,4-2,8); tras 2 afios de seguimiento, no hubo
diferencias en la tasa de recurrencia 0 muerte ni en la tasa de
hemorragias.(56) Otro estudio se siguié de forma prospectiva a
140 pacientes con FOP e infarto cerebral criptogénico tratados con
AAS (250 mg/dia), warfarina (objetivo, INR = 3,5) o cierre
quirdrgico a eleccion del médico. No hubo diferencias en la tasa de
infarto recurrente o muerte entre los distintos tratamientos con un
seguimiento medio de 3 afios.*’

El Unico estudio aleatorizado publicado que comparé AAS y
warfarina en pacientes con FOP e infarto criptogénico es el estudio
PICCS, un subanalisis del estudio WARSS. En este estudio se
seleccioné a pacientes con FOP e infarto criptogénico y se los
aleatorizé a AAS (325 mg/dia) o warfarina (objetivo, INR 1,4-2,8) y
se comprobé que no hubo diferencias en la tasa de infartos
recurrentes en el seguimiento a 2 afios; sin embargo, los pacientes
tratados con warfarina presentaron mayor tasa de hemorragias
menores.*”® A la hora de valorar los resultados de ese estudio, se
debe tener en cuenta que es un subandlisis del estudio WARSS
que no fue diseflado para evaluar la superioridad de un

tratamiento respecto al otro. Por otro lado, hay indicios de mayor
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beneficio en los pacientes tratados con warfarina. En un estudio
retrospectivo de pacientes con isquemia cerebral y FOP, que
aquellos tratados con aspirina o sin tratamiento tenian una tasa de
recurrencia 3 veces mayor que los pacientes tratados con
warfarina. En el estudio de Mas et al44, se incluy6 a 581 pacientes
con infarto isquémico criptogénico tratados con AAS (300 mg/dia),
y en un seguimiento de 4 afios no se encontraron diferencias en la
tasa de recurrencias entre los pacientes que tenian FOP y los que
no (el 2,3 frente al 4,2%).°® Por lo tanto, no hay suficiente
evidencia para afirmar qué tratamiento es superior, pero los datos
disponibles han llevado a la AHA/American Stroke Association y el
American College of Chest Physicians a recomendar el tratamiento
con antiagregantes (AAS 50-325 mg; AAS 25 mg + dipiridamol 200
mg; clopidogrel 75 mg) como primera elecciéon y reservar el
tratamiento anticoagulante a los pacientes con trombosis venosa

profunda o en estados de hipercoagulabilidad.>®®°

2.6.2 Cierre percutaneo

Desde 1948 ha sido demostrado el beneficio del cierre quirdrgico

de los DSA con sus indicaciones bien especificadas. Sin embargo
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en los Ultimos afios se ha promovido la investigacion de métodos
para el cierre de DSA en forma percutdnea. Estos han sido
descritos en forma experimental desde 1976, actualmente muchos
estudios demuestran que el cierre percutaneo del foramen oval
permeable es seguro y efectivo, con un éxito que oscila entre el
86% al 100%. Con recurrencias en eventos embdlicos en rangos
del 0% al 3.8% por afio, rangos determinados probablemente por
una incompleta oclusién o formacién de trombo arlrededor del

dispositivo.®%%

Hay muchos tipos de tecnologias utilizadas para el cierre, las

cuales se muestran en la tabla 4.

Tabla 4. Sistemas de cierre percutaneo

para foramen oval permeable

¢ Rashkind PDA umbrella
¢ Buttoned Device

e ASDOS

¢ Angel Wings

e CardioSEAL

e StarFLEX

o Amplatzer

e Helex

e PFO Star
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En un estudio de 1000 cierres de defectos septales auriculares
incluido el foramen oval permeable, reporto la formacion de
trombos en la auricula izquierda (n=11),auricula derecha (n=6) en
ambas (n=3), en total 2.5% para el foramen oval permeable. Con
el dispositivo CardioSEAL® fue el que mas formacion de trombo
mostrd con un 7.1%, el StartFLEX® un 5.7%, el PFO-Star® 6.6%,
ASDOS® 3.6% y el Amplatzer® que no mostré formacién de
trombos. Sin embargo el mismo estudio mostr6 muchas
limitaciones, pero dejo claro que la formacién de trombos es baja y
que resolvian con anticoagulacién.®*

Las complicaciones de este procedimiento son infrecuentes. Una
revision que incluy6 a 1.355 pacientes mostré que menos del 1,5%
presenté complicaciones mayores (taponamiento, muerte,
hemorragia mayor, embolia pulmonar o necesidad de cirugia), y la
tasa de complicaciones menores fue del 7,9% (arritmia, fractura o
embolizacién del dispositivo, embolia aérea, hematoma femoral o
fistula).®®

El seguimiento a 26 meses realizado en un estudio reciente

reporta estar libre de recurrencias embolicas o complicaciones.®®
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2.6.3 Cierre quirurgico

Actualmente con los excelentes resultados del cierre por método
percutaneo, el cierre quirdrgico es raro. Se ha demostrado ser
seguro sin embargo no ha mostrado superioridad en prevenir
eventos isquémicos recurrentes.

Se reporta una tasa del 14% en recurrencia de eventos embolicos
cerebrales con el cierre por toracotomia abierta en un seguimiento
a 19 meses.”’

Estos resultados son diferentes a los reportados por Devuyst et al,
donde a 30 pacientes se les realizo cierre quirdrgico directo,
mostrando en un seguimiento de dos afios sin tratamiento
antitrombéticos estar libres de infartos cerebral o ataques

isquémico transitorios.®®
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3. JUSTIFICACION

La relacién del FOP con eventos clinicos asociados ha despertado
interés en su estudio, en auge en los Ultimos afos, existe gran

controversia en este tema.

Se han definido en la literatura mundial ciertas caracteristicas
ecocardiogréficas que acompafan al FOP como es el aneurisma
del septum interatrial, la red de Chiari, asi como algunos

padecimientos clinicos asociados a su presencia.

La permeabilidad del foramen oval esta relacionado con eventos
embolicos cerebrales, en especial los infartos cerebrales
criptogénicos, durante el estudio de estos pacientes la
Ecocardiografia es una herramienta indispensable para la
deteccidn de origenes cardioembolicos, por lo tanto el definir las
caracteristicas ecocardiograficas en un paciente con forman oval
permeable permitiria al ecocardiogréfista tomar la decision de
utilizar contraste con solucién salina y maniobra de valsalva para
poder diagnosticar o en su defecto realizar algin otro método

diagnostico si la sospecha es alta.
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|
El presente estudio pretende identificar cuales son las
caracteristicas ecocardiograficas y clinicas en los pacientes que

tengan un foramen oval permeable diagnosticado durante una

hospitalizacion.
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4. OBJETIVOS

Determinar las  diferentes  caracteristicas  clinicas vy
ecocardiogréaficas en los pacientes con foramen oval permeable
diagnosticados con ecocardiograma transtoracico de contraste

comparados con pacientes sin corto circuito a nivel interauricular.

HIPOTESIS NULA:

Los pacientes con FOP tienen las mismas caracteristicas
clinicas y ecocardiograficas en comparaciéon de pacientes sin

cortocircuito interauricular.

HIPOTESIS ALTERNA:

La presencia de un foramen oval permeable presenta
caracteristicas clinicas y ecocardiograficas en comparacion de

pacientes sin cortocircuito a nivel interauricular.
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5. METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO:

Retroelectivo

Descriptivo

Transversal

Casos y controles

CRITERIOS DE INCLUSION:

1.

Pacientes a quienes se les realizo ecocardiograma
transtoracico en el Centro de fisiologia cardiovascular
durante el periodo del 23 de Junio del 2004 al 29 de
Noviembre del 2007

Pacientes con ecocardiograma transtoracico con medio de

contraste con Solucion salina

Con diagnostico de foramen oval permeable

Con historia clinica completa

Con diagnostico final

Diagnostico de foramen oval permeable durante

hospitalizacion en el Centro Medico ABC
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CRITERIOS DE EXCLUSION:

1. Pacientes con estudio de control en defecto septal

auricular ya diagnosticado en estudio previo

2. Pacientes con foramen oval permeable paciente con

causa embolica cerebral demostrada

CRITERIOS DE ELIMINACION:

1. Pacientes con estudio ecocardiografico incompleto

2. Pacientes sin reporte ecocardiografico

PROCEDIMIENTO A SEGUIR:

1. Se revisaron los reportes ecocardiograficos en el periodo

comprendido

2. Se obtuvieron los estudios ecocardiograficos con medio de

contraste

3. Se identificaron las caracteristicas ecocardiograficas de

este grupo

4. Se identificaron los pacientes con medio de contraste y

corto circuito interauricular
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. ___________________________________________________________________________________________________________]
5. Se obtuvieron los datos clinicos de los pacientes con

diagnostico de foramen oval permeable

6. Se tomo grupo control de los pacientes con estudio
ecocardiogréfico transtoracico con medio de contraste

negativo para corto circuito interauricular.

7. Se parearon los grupos por edad y sexo

8. Se compararon las variables obtenidas de ambos grupos

[ 9505 ETT (3.40000) |

14 excluidos
292 ETT Contraste AT i

-t gt

278 ETT Contraste

58 ETT Contraste | | #149 ETT Contraste
[+ =}
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[
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PUNTOS PRIMARIOS:

1. Determinar las caracteristicas clinicas de los pacientes

con FOP

2. Determinar las alteraciones ecocardiograficas asociadas a

el foramen oval permeable

PUNTOS SECUNDARIOS DEL ESTUDIO:

1. Determinar la prevalencia del foramen oval permeable en
la poblacion sometida a Ecocardiografia transtoracica en

el Centro Cardiovascular del Centro Medico ABC

2. Analizar las tendencias en el tratamiento del foramen oval

permeable

3. Definir cuales son las principales causas por las cuales se

llega a un diagnostico de foramen oval permeable
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DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES:

Ecocardiograma trastoracico

Una ecocardiografia es una sonografia del corazén. También
conocido como ultrasonido cardiaco, usa técnicas estandares de
ultrasonido para producir imagenes en rebanadas de dos
dimensiones del corazon. Ademas de crear cuadros en dos
dimensiones del sistema cardiovascular, un ecocardiograma
también puede producir la evaluacion exacta de la velocidad de la
sangre y del tejido cardiaco en cualquier punto arbitrario usando el
ultrasonido Doppler de onda pulsada o continua. Esto permite la
evaluacién de las areas y la funcién de las valvulas cardiacas,
cualquier comunicacién anormal entre el lado izquierdo y derecho
del corazon, cualquier fuga de sangre a través de las valvulas
(regurgitacion valvular), y el calculo del volumen cardiaco asi como

la fraccion de eyeccion.

Ecocardiograma de contraste

Por contraste ecocardiografico se entiende cualquier
substancia que se introduce en el aparato circulatorio y modifica

las caracteristicas ecogénicas de la estructura vascular u 6rgano
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en estudio. El efecto ecopotenciador es debido a la presencia en
estas substancias de particulas microscopicas (burbujas
microscoépicas) que dispersan la energia en todas las direcciones,
y producen un aumento de la intensidad de la sefial acustica en el

flujo sanguineo.

Contraste ecocardiografico (Burbujas de gas libre)

El efecto del contraste se produce por la inyeccién de la sustancia
a alta velocidad en el torrente sanguineo que origina
microcavitaciones. Estas microburbujas no tienen pared propia,
por lo que la difusién del gas es rapida y el efecto del contraste
muy limitado en el tiempo. En condiciones normales no atraviesan
el filtro pulmonar y tienen un tamafo desigual. De este tipo son el

suero salino, la dextrosa, la sangre.

Foramen oval permeable

El foramen oval permeable (FOP) es la consecuencia de la fusién
incompleta del septum primum y el septum secundum en la

embriogénesis
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6. RESULTADOS

Se revisaron los reportes de los ecocardiogramas transtoracicos
realizados en el Centro de fisiologia cardiovascular durante el
periodo del 23 de Junio del 2004 al 29 de Noviembre del 2007 en
el Centro Cardiovascular del Centro Medico ABC, siendo un total
de 9505 reportes, de los cuales el 2.94 %(n=278) correspondio a
ecocardiogramas transtoracico con contraste, el 16 % (n=45) con
diagnostico de foramen oval permeable, de los cuales 23
pacientes se encontraban hospitalizados, el grupo control se tomo
de la misma cohorte de 278 reportes de ecocardiograma con
medio de contraste, aquellos negativos para corto circuito

intrauricular, pareandolos por edad (+ 3 afios) y género.

10000 & 9227

1000 _ .
—&— Ecocardiograma sin contraste
W 233
100 A 45 —— Ecocardiograma con contraste
10 — — Diagnostico de FOP
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Por lo tanto la edad fue similar en ambos grupos X+DS=55.78+19
en el grupo con foramen oval permeable vs 54.47+17.5 con el
grupo sin foramen oval, la distribucién entre genero no mostrd

diferencias siendo el 47% y 56% mujeres en cada grupo

respectivamente, como se muestra en el gréafico 1.

GRAFICO 1
CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS
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No. Pacientes
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La presencia de FOP por década de vida se muestra en la grafico

2.

GRAFICO 2
DIAGNOSTICO DE FOP
POR DECADAS

No. Pacientes
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GRAFICO 3
CARACTERISTICAS CLINICAS
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Al compararse los antecedentes clinicos entre los dos grupos se
observé que el 26% de los pacientes con FOP eran hipertensos,
contra el 30% de los que no tenian FOP, con una p= 0.74, una
tendencia similar se observo al analizar las variables como
tabaquismo (30.43 vs 43.47 p=0.35), enfermedad pulmonar
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obstructiva(EPOC) (13.04 vs8.69 p=0.63) y antecedentes de
disnea (13.04 vs 17.3 p=0.68) respectivamente para FOP vs no
FOP, grafico 3.

Unicamente los antecedentes de migrafia e historia de EVC previo
mostraron diferencias significativas (p=<0.05) entre los grupos;
21.7% vs 4.3% para la presencia de migrafia, respectivamente
para el grupo con FOP vs el No FOP y 30.43% vs 8.69% para
EVC en el mismo orden, lo anterior se resume en la tabla 5

Tabla 5 . Caracteristicas clinicas

FOP No FOP
n=23 n=23 P
Edad (X+DS) 55.78+19  54.47+175
Rango Max 90 Max 83
Min 23 Min 25
Femenino (%) 478 56.52
Masculino (%) 52.2 43.47
Hipertension (%) 26 30.43 0.74
Fumadores (%) 30.43 43.47 0.35
EPOC (%) 13.04 8.69 0.63
Migrafia (%) 217 43 0.08
Evento embdlico previo (%) 30.43 8.69 0.13
Disnea (%) 13.04 17.39 0.68
Evento vascular cerebral
agudo (%) 52 26 0.015

Al comparar entre los grupos las variables anatomicas

ecocardiograficas se observd wuna existencia mayor de
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anormalidades del septum interatrial, 43 vs 8.6% con una p=0.007,

el 80 % de las alteraciones fue un aneurisma del septum interatrial

grafico4y b
GRAFICO 4
INCIDENCIA DE ANEURISMA
INTERATRIAL
[]
L
A
]
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GRAFICO 5
ASOCIACION DE FOP + ASI

O FOP W FOP+ASI

No se observé diferencia significativa al comparar la presencia de

valvulopatias. La valvulopatia mas frecuente fue la insuficiencia
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tricuspidea leve presente en el 56% de los casos con FOP vs 39%

del grupo control.

Tabla 6. Caracteristicas anatdmicas ecocardiograficas

Septum interatrial alterado (%)
Aneurisma
Adelgazado
Lipomatoso

Valvulopatia Mitral (%)
Insuficiencia leve

Valvulopatia tricuspidea (%)
Insuficiencia leve

Valvulopatia Aortica (%)
Insuficiencia Leve

Valvulopatia pulmonar (%)
Insuficiencia leve

Auricula izquierda (mm)
(X£DS)

Rango

Auricula derecha aumentada

de tamafio (%)

FOP
n=23
10 (43.4)

8(34.7)
1(4.3)

1(4.3)

5(21.73)

13(56.52)

34+7.44
Max 49
Min 28

2(8.69)

No FOP
n=23
2(8.6)

2(8.6)

5(21.73)

9(39.13)

36+5.61
Max 50
Min 20

4(17.39)

0.007

1.0

0.238

0.295

0.073

0.491

0.350

No existi6 diferencia en el tamafio auricular izquierdo siendo

(X£DS) 34+7.44 mm en el grupo con FOP y 36+5.61 en el grupo
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control con una p= 0.491. La descripcién de crecimiento auricular
derecho no mostro diferencias entre ambos grupos (n/%) 2(8.69)

en el grupo con FOP y 4(17.39) en el grupo control. Tabla 6

En el andlisis de las variables hemodinamicas obtenidas por el
ecocardiograma, sobresale la diferencia entre la presion sistdlica
de la arteria pulmonar (PSAP) con una X+DS de 36.9+10.3 del
grupo con FOP y 29.1+6.69 en el grupo control, obteniendo una
p=0.0047, en el grafico 6 se muestran la PSAP por paciente y la

tendencia entre ambos grupos.

GRAFICO &
PSAP POR PACIENTE Y GRUPO
PSAP EN PACINETES SIN FOP PSAP EN PACINETES CON FOP
650 + 60
20.115.69 36.9£10.3
Max 50 Max 60
Min 25 Min 25
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P 0.0047
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El resumen de las variables hemodinAmicas se muestra en la

tabla 7

Tabla 7. Caracteristicas hemodinamicas ecocardiogréficas

FOP No FOP
n=23 n=23 p
FEVI (%) 62+2.49 59+6.65 0.046
Onda E (X£DS) 7044108  73.0+9.8 0.22
Onda A (X£DS) 70.6+£16.9  64.1+13.3 0.076
PSAP (mmHg)
(X£DS) 36.9£10.3  29.1+6.69
Rango Max 60 Max 50 0.0047
Min 25 Min 25

Dentro de los motivos de realizacion del ecocardiograma
transtoracico donde el 47% de los pacientes con FOP fueron
solicitados por la presencia de un evento vascular cerebral,

seguido de la presencia de sincope en un 17%, grafico 9.

En el gupo control sin FOP, el 31% fue solicitado por evento
vascular cerebral, el 13% por cardiopatia isquemica y el 40% por
otro motivos ( insuficiencia cardiaca, tromboembolia pulmonar,

cancer, etc) grafico 10
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O SINCOPE GRAFICO 9
MOTIVO DEL ECOCARDIOGRAMA EN PACIENTES
WEVC CON FOP
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Al analizar los diferentes tratamientos dirigidos a la presencia de la
permeabilidad del foramen oval fue diversa, casi una cuarta parte
(22%) no se le dio ningun tratamiento, un 22% fue tratado con
anticoagulacion oral (warfarina), el 21% fue indicado cierre
percutaneo utilizandose en todos los casos el dispositivo
Amplatzer, en un solo caso de cierre con Amplatzer se agrego
aspirina y clopidogrel. La mayoria recibié antiplaquetarios 30%,
aspirina sola fue en un 13%, con Clopidogrel como terapia unica

fue el 9%, al igual que la asociacion entre aspirina y clopidogrel

fue del 9%.
GRAFICO 11
TRATAMIENTO DEL FORAMEN OVAL PERMEABLE
EAMPLATZER EANTIPLAQUETARIOS  OANTICOAGULACIOM

OCIERRE QUIRURGICO  ENINGUNO
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7. DISCUSION

El presente estudio se realizo para conocer las caracteristicas
clinicas y ecocardiogréficas en los pacientes con permeabilidad del
foramen oval. Inicialmente se encontrd una prevalencia en
ecocardiografia trastoricica de contraste del 16%, lo cual es
menor a las prevalencias reportadas en la literatura, que varian de

25%-30% en autopsia.?®*®

Tomando en cuenta que nuestra
poblacion es muy selecta la prevalencia puede considerarse aun
menor ya que los reportes en individuos sometidos a
ecocardiograma transesoféagico, reportan una prevalencia del
26%."* Con resultados muy similares un estudio en pacientes
sometidos a cirugia cardiaca que se les realizo ecocardiograma
transesofagico reportandose una prevalencia del 22%.

Al analizar a los 23 pacientes con diagnostico de foramen oval
permeable encontramos una diferencia en el motivo de solicitud de
la realizacion de un ecocardiograma transtoracico, siendo en casi
la mitad (47%) en pacientes con evento vascular cerebral como

protocolo de busqueda de entidad trombogénica, en comparacion

de los pacientes sin foramen oval permeable que los motivos de
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solicitud fueron diversos ( ver grafico 9 y 10) EVC y sincope fueron
el principal motivo de solicitud en basqueda de entidad
trombogénica cardiaca se convierte en la principal causa de
diagnostico del foramen oval permeable, siendo el 64% de las
entidades patologicas que llevaron al diagnostico de FOP.

La presencia de foramen oval permeable en este grupo de
pacientes con infarto cerebral criptogénico varia segun el estudio
entre el 26 y 56%, incluso en los casos asociados con
aterosclerosis adrtica, isquemia lacunar o embolismo cardiogénico,
se ha encontrado FOP hasta en un 23% de los casos. Se ha
encontrado también una importante relacion con la edad del
paciente. En el grupo de pacientes menores a 55 afos la
presencia del FOP es significativamente mayor que en los
pacientes con enfermedad cerebral isquémica mayores de 55 afios
(45% vs 25%, en promedio), y si s6lo se contabilizan los pacientes
con AVC criptogénico esta diferencia se amplia (54% vs 30%).°

La relacion entre el foramen oval permeable y los eventos
vasculares cerebrales es uno de los puntos importantes reflejados
en nuestro estudio, ya que el 52% de los pacientes a los que se
les encontré permeabilidad del foramen oval cursaban con un EVC

isquémico (incluido el ataque isquémico transitorio), presencia
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similar a la reportada en la literatura como ya se comento; en
contraparte del grupo control que en el cual solo el 26%
presentaron EVC.

Debido a que el principal motivo de realizacion de un
ecocardiograma con contraste es la blasqueda de
cardioembolismo, existe un sesgo de seleccidn en este grupo de
pacientes por lo que no sorprende que la mitad de los enfermos
con FOP tengan como antecedentes un EVC, sin embargo esto no
necesariamente refleja a la poblacién abierta con FOP, sino una
poblacion predominantemente hospitalaria.

Al analizar otra patologia que se ha asociado a el foramen oval
permeable, la migrafia se ha reportado en la literatura una
prevalencia del FOP del 48% en pacientes con migrafia con aura,
el 23% en pacientes con cefalea sin aura y el 20% en el grupo
control, en nuestro estudio encontramos un 9% de pacientes con
FOP con (migrafia todos ellos migrafia con aura) y un 4% en el
grupo control, es importante sefialar que solo un paciente fue
estudio dirigido para la migrafia, el resto fue asociacion con
antecedentes personales. Los resultados encontrados en relacion

entre FOP y migrafia, no se ven afectados por el sesgo de
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seleccion, puesto que practicamente no fue motivo de solicitud del
ecocardiograma, por lo que el hallazgo tiene una mayor fuerza.

La edad de diagnostico de FOP fue mayor en el grupo mayor de
50 afios (61%) en comparacion con los pacientes menores de 50
afios (39%), la literatura reporta una disminucién de su presencia
con la edad, siendo del 34% en menores de 30%, 25% en el grupo
entre 30 a 80 afos y 20% en los mayores de 80 afios.? Esto se
explica por la inclinacién en la solicitud del estudio con contraste
en los pacientes con evento cerebral agudo entidad que
claramente es mas frecuente en pacientes de mayor edad.

La relacion del FOP con el aneurisma septal interauricular es
importante, se ha reportando la presencia del aneurisma del
septum interatrial solo del 2 a 10% en adultos diagnosticados por
Ecocardiografia transesofagica. Por ecocardiografia transtoracica
se reporta en un 0.22% Yy otro estudio reporta 1.9%, usando como
definicién la excursion de mas de 10 mm (utilizada en este estudio
para definir ASI)

La asociacion con foramen oval permeable es reportada del 33%,
muy similar a la obtenida en nuestro estudio la cual fue del 34%,
en el grupo control se asocio solamente al 8.69 % con una clara

tendencia, resultando una p=0.007 al comparar ambos grupos.
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Esta anomalia a tomado importancia ya que estudios realizados
en pacientes con infarto cerebral que se les realizo
ecocardiograma se diagnostico en un 7.9% en modo biplanar y

15% uniplanar *%

, lo que se ve reflejado en nuestro estudio ya
que al analizar los pacientes con FOP + ASI con EVC se presento
en un 17%, correlacionandose a los reportes existentes.

Se reporto en un paciente adelgazamiento del septum y otro
paciente con septum interauricular lipomatoso, en el grupo control
no hubo reportes de estas asociaciones.

La red de Chiari se ha reportado en poblacién general en el 2-3%,
se reporta ademas un asociacioén frecuente con FOP, con un 83%
de pacientes afectados por ambos. Se ha demostrado ademas
que en pacientes con infarto cerebral criptogénico se encuentra en
el 4.6%, sugiriendo la posibilidad de facilitar el embolismo

paradéjico. %%

En nuestro estudio solo se reporto un caso
asociado con foramen oval permeable 4.3%, asociado ademas de
un infarto cerebral isquémico.

El andlisis estadistico de las caracteristicas ecoardiograficas
observadas no demostré ser diferente a las reportadas en la

literatura, como ya se menciono al correlacionarse las

asociaciones anatdmicas, sin embargo el analisis de medidas
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hemodinamicas obtenidas por el ecocardiograma, encontramos
una tendencia clara en los pacientes con foramen oval permeable
a tener presiones pulmonares mas elevadas con respecto a el
grupo control, esto se ha observado en estudios donde se analizan
los pacientes con apnea obstructiva del suefio donde el grupo con
permeabilidad del Foramen oval tiene presiones de la arteria
pulmonar mayores(32.0 +/- 10.3 mm Hg vs 22.0 +/- 6.3 mm Hg;
p=0.003)*°, asi como en pacientes con EPOC y foramen oval
permeable (38.3 +/- 7.3 vs 21.0 +/- 2.4 mm Hg; P <.005).”

Sin embargo al estudiar a pacientes con hipertensién pulmonar se
reporta una prevalencia del foramen oval permeable del 26%, se
analizaron y se compararon las caracteristicas hemodinamicas y
clinicas entre los pacientes con hipertensién pulmonar y los que
ademas tenian permeabilidad del foramen oval no encontrando
diferencias significativas. "

No hay ningun estudio que relacione solamente la presion sistélica
de la arteria pulmonar con la presencia del foramen oval, por lo
gue consideramos interesante definir si existe un grado de presion

arterial sistolica de la arteria pulmonar en la poblacién general que

se vincule con la apertura del foramen oval.
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Debe considerarse la variabilidad del registro de la presion
sistolica pulmonar por ecocardiogréfia transtoracica por medio del
flujo regurgitante de la valvula tricispide en este grupo de
pacientes, ademas considerando también la variabilidad

intraobservador.
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8. CONCLUSIONES

Dentro de los resultados obtenidos de este trabajo encontramos:

1. Un tercio de los pacientes con foramen oval permeable
tenian ademas un aneurisma del septum interatrial

2. Existe una mayor presencia de migrafia en pacientes con
foramen oval permeable

3. Los pacientes con foramen oval tienen una mayor presion
sistélica de la arteria pulmonar por eco cardiografia
transtoracica (p=0.0047)

4. EIl infarto cerebral criptogénico es mas frecuente en
pacientes con foramen oval permeable (p=0.015).

5. No hay consenso en el tratamiento del foramen oval
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1. Introducción


Un Foramen Oval permeable (FOP) es definido como una hendidura persistente que se abre usualmente entre el septum primum y el secundum en el ámbito de la Fosa Oval. El FOP in útero es un conducto fisiológico con corto circuito de derecha a izquierda. Después del nacimiento con el establecimiento de la circulación pulmonar se incrementa el flujo en la aurícula izquierda resultando en un cierre funcional del foramen oval. Este cierre funcional es seguido por un cierre anatómico del septum primum y del septum secundum. En un porcentaje de la población general, esta fusión nunca se lleva a cabo y, por lo tanto el foramen oval permanece permeable (FOP) y con potencial comunicación entre el atrio derecho y el izquierdo. Esta frecuencia varia, reportan la presencia de foramen oval permeable en la población general en 10%, mientras que en un estudio de necropsias de la Clínica Mayo lo encontraron permeable hasta en un 27% de la población general.1,2 Un estudio realizado con eco transesofágico en pacientes sometidos a cirugía cardiaca por enfermedad isquémica o reumática, encontró una frecuencia del 22%.3 Usando Ecocardiografía con contraste un FOP puede ser detectado in vivo en el 5%-20% de los adultos.2-4 El diferente grado en la detección de los FOPs esta basada el hecho que la autopsia permite una directa inspección visual de la anatomía, mientras la Ecocardiografía por contraste descansa sobre la medición indirecta del fenómeno fisiológico. Durante la Ecocardiografía por contraste un cortocircuito de derecha a izquierda mediado por un transitorio gradiente reverso de la presión interatrial generado por una prolongada Maniobra de Valsalva es utilizado para demostrar la presencia del FOP. La detección del FOPs usando Ecocardiografía por contraste ha demostrado correlacionarse estrechamente con los hallazgos durante la cateterización cardiaca (sensibilidad de la Ecocardiografía con contraste en detectar FOPs: 60% asociado con Maniobra del Valsalva y 78% con el Test de la Tos).5,6

En recientes años el estudio del FOP a tomado relevancia por asociarse a diferentes estados patológicos como lo son el Embolismo paradójico, isquemia cerebral transitoria, infarto cerebral embólico, embolismo sistémico no cerebral, enfermedad vascular cerebral en vuelos aéreos largos, amnesia global transitoria, enfermedad por descompresión (en buzos y pilotos), Orthodeoxia platipnea y migraña.


2. ANTECEDENTES


2.1 
EMBRIOLOGIA

El foramen oval permeable es una comunicación entre las aurículas necesaria durante la vida fetal, permitiendo el paso de sangre oxigenada desde la placenta a la circulación sistémica del feto.


Durante la cuarta semana de vida embrionaria, se forman tumefacciones llamadas cojines endocárdicos en las paredes dorsal y ventral del conducto aurículo-ventricular. A medida que son invadidos por células mesenquimatosas en la quinta semana, los cojines endocárdicos se aproximan entre si y se fusionan, lo que divide la cavidad en conductos auriculoventriculares derecho e izquierdo.


La aurícula primitiva se divide en aurículas derecha e izquierda por la formaron y fusión subsecuente de dos tabiques: primun y secundum. También, el tabique primum se une con los cojines endocárdicos fusionados (Fig 1-A). 


El tabique primum, es una membrana delgada en forma de media luna, crece hacia los cojines endocárdicos fusionados desde la pared dorso craneal o techo de la aurícula primitiva. A medida que ese tabique crece como una cortina, se forma una gran abertura, el agujero primum, entre su borde libre en medialuna y los cojines endocárdicos, De manena progresiva, el agujero primum se reduce de tamaño y desaparece cuando se fusiona el tabique  primum con los cojinetes endocardicos fusionados ( tabique auriculoventricular). Previo a que se oblitere el agujero primum, aparecen perforaciones en la parte central del tabique primum que coalescen para formar otra abertura el agujero secundum (Fig 1-B). Al mismo tiempo, el borde libre del tabique primum se fusiona con el lado izquierdo de los cojines endocardicos fusionados, lo que oblitera el agujero primum (Fig 1-C).


El tabique secundum, otra membrana en media luna, crece  a partir de la pared ventrocraneal de la aurícula, inmediatamente a la derecha del tabique primum (Fig-D). Durante la quinta y sexta semana, a medida que crece este tabique grueso, cubre el agujero secundum en el tabique primum de manera gradual. El tabique secundum forma una división incompleta entre las aurículas que originan una abertura oval denominada agujero oval (Fig 1-E). La parte craneal del tabique primum, unida al inicio con el techo de la aurícula, desaparece gradualmente. La parte restante del tabique primum, que se une a los cojines endocárdicos fusionados, forma la válvula del agujero oval, una válvula tipo colgajo (Fig 1-F).


Fig. 1 Embriogénesis del septum interatrial. AD=Aurícula derecha, AI= Aurícula izquierda.9
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Antes del nacimiento, el agujero oval permite que la mayor parte de la sangre que penetra en la aurícula derecha proveniente de la vena cava inferior pase a la aurícula izquierda sin embargo impide el paso de sangre en dirección opuesta , debido a que el tabique primum se cierra contra el relativamente rígido tabique secundum (Fig 1-G y H).


De manera normal, después del nacimiento se cierra el foramen oval y el tabique interauricular pasa a constituirse en una división completa entre las aurículas, cuando se fusiona el tabique primum con el secundum. 


Inmediatamente después del nacimiento, tanto la presión en el lado derecho del corazón como las resistencias vasculares pulmonares disminuyen bruscamente como consecuencia del llenado de los alveolos pulmonares. Este fenómeno, junto con el aumento de la presión de la aurícula izquierda, consecuencia del incremento del retorno venoso, produce un cierre funcional del foramen oval. Durante los dos primeros años de vida, las dos hojas se fusionan, y como resultado la fosa oval queda cubierta únicamente por el tejido membranoso del septum primum.


Cuando este cierre no llega a producirse, el foramen oval permanece permeable en la edad adulta. Esto puede favorecer un cortocircuito derecha izquierda durante el cruce de presiones que se produce en el ciclo respiratorio, fundamentalmente en telediástole, o en situaciones que aumenta la presión en la aurícula derecha ( maniobra de valsalva, Tos). 7,8,9

2.2
EPIDEMIOLOGIA


Los defectos en el septum interauricular (DSA) (fig.2) corresponden a la tercera parte de las cardiopatías congénitas detectadas en adultos, con una relación 3:2 de predominio en mujeres. Hay tres tipos de defectos interauriculares o comunicaciones interatriales (Fig. 3): Ostium secundum (OS), Ostium primum (OP) y defectos del seno venoso (DSV).
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Figura 2.- Defecto del septum interatrial (DSA).


El ostium secundum es un defecto real en el septum interatrial en la región de la fosa oval, el cual es el DSA más frecuente siendo el 75% de todos los DSA. 


En nuestro medio se reporta una serie del instituto Nacional de Cardiología donde se estudió la morfopatología de los DSA, reportando que las malformaciones del Orificio Oval (OO) fueron las más frecuentes (64.78%), relacionadas a OS5 (Fig.3). Las repercusiones fisiopatólogicas de los DSA dependen de la magnitud y la duración del corto circuito, así como la respuesta vascular pulmonar6. 
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Figura 3.- Esquema del tabique interatrial visto por el atrio derecho que muestra la topografía de los defectos septales atriales. Abreviaturas: VCS = vena cava superior; SVS = seno venoso superior; FS = foramen secundum; FP = foramen primum, OO = orificio oval; SVI = seno venoso inferior; SVC = seno venoso coronario; VCI = vena cava inferior5.

Por regla el DSA debe ser mayor a 10 mm para causar un cortocircuito izquierda-derecha significativo, el cual se considera cuando el Qp/Qs es mayor de 1.5/1.0 o este causa dilatación de cavidades4.


En nuestro medio se reporta una serie del instituto Nacional de Cardiología donde se estudió la morfopatología de los DSA, reportando que las malformaciones del Orificio Oval (OO) fueron las más frecuentes (64.78%), relacionadas a OS. Por regla el DSA debe ser mayor a 10 mm para causar un cortocircuito izquierda-derecha significativo, el cual se considera cuando el Qp/Qs es mayor de 1.5/1.0 o este causa dilatación de cavidades. 10,11,12


La prevalencia del Foramen oval permeable varia, los datos disponibles derivados de autopsias revelan un prevalencia en la edad adulta del 25% .2,9,13

En el reporte de la Clínica Mayo donde se analizaron 965 corazones normales en autopsia, se encontró una prevalecía del 27%, no existiendo diferencias entre los sexos,  con una disminución de su presencia con la edad, siendo del 34% en menores de 30%, 25% en el grupo entre 30 a 80 años y 20% en los mayores de 80 años.2


Una incidencia similar fue reportada en una serie de 581 individuos sometidos a ecocardiograma transesofágico, reportando una prevalencia del 26%.14 Con resultados muy similares un estudio en pacientes sometidos a cirugía cardiaca que se les realizo ecocardiograma transesofágico reportándose una prevalencia del 22%.


Debido a la asociación entre el foramen oval permeable y los infartos cerebrales criptogénicos se ha estudiado en forma mas extensa este grupo en particular reportándose una prevalencia del 39%, no existiendo diferencias significativas con respecto a la raza y un 9% asociado a movimiento aneurismático del septum.15,16

2.3 
ASOCIACION ANATOMICAS


La presencia de foramen oval  permeable puede encontrarse de manera aislada o asociado a otras anomalías como el aneurisma del septum auricular o la red de Chiari siendo estas la asociaciones mas frecuentes, sin embargo se ha reportado la presencia de defectos del tabique interauricular en el 10% de los pacientes referidos para cierre de foramen oval permeable. Así también la presencia de foramen oval permeable  en pacientes con anomalía de Ebstein se presenta en el 80%. Otras situaciones que aumentan la presión de la aurícula derecha como la estenosis mitral, la insuficiencia mitral, el conducto arterioso persistente, la hipertensión pulmonar, la insuficiencia ventricular derecha y la embolia pulmonar, podría facilitar la dilatación del foramen oval y causar cortocircuito derecha-izquierda.7,17,18

Las anomalías anatómicas mas frecuentes asociadas a foramen oval permeable se exponen a continuación:


2.3.1
Aneurisma septal


Los primeros casos de aneurisma septal auricular fuero reportados en 1912, su prevalencia es de 1% en autopsias en adultos. En la actualidad se diagnostica con mas frecuencia debido a nuevas técnicas de estudio, reportándose del 2 a 10% en adultos diagnosticados por Ecocardiografía transesofágica. Por ecocardiografía transtorácica se reporta en un 0.22% y otro estudio reporta 1.9%, usando como definición la excursión de mas de 10 mm. La asociación con foramen oval permeable es del 33%.


El aneurisma septal auricular se caracteriza por un tejido redundante en la zona de la fosa oval con un movimiento excesivo de la pared septal y desplazamiento hacia cualquiera de las auricular. 17-20 Esta anomalía a tomado importancia ya que estudios realizados en pacientes con infarto cerebral que se les realizo ecocardiograma se diagnostico en un 7.9% en modo biplanar y 15% uniplanar. 21,22

Desde 1985 se han realizado 3 clasificaciones morfológicas, siendo la mas completa la de Olivares-Reyes (Fig 4) que ha propuesto una clasificación basándose en  la movilidad y protusión del septum sobre la aurícula derecha, izquierda o ambas, sin embargo actualmente solo tiene un valor descriptivo y no se ha podido demostrar su valor pronostico.30
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Fig. 4 Clasificación morfológica de Olivares-Reyes del aneurisma del septum interauricular

2.3.2
Red de Chiari


La red de Chiari es un remanente embriológico de la válvula derecha del seno venoso, presente en 2-3% de la población. Recientemente un estudio uso ecocardiograma transesofágico con contraste poniendo de manifiesto la importancia de la red de Chiari. demostró una prevalencia del 2%, se reporta además un asociación frecuente con FOP, con un 83% de pacientes afectados por ambos. Se  ha demostrado además que en pacientes con infarto cerebral criptogénico se encuentra en el 4.6%, sugiriendo la posibilidad de facilitar el embolismo paradójico. 


Una posible  teoría postula que la red de Chiari podría impedir el cierre espontáneo de la fosa oval al dirigir el flujo de la vena cava inferior directamente hacia ella. 22-24


2.4 
DETECCION


El foramen oval permeable puede identificarse por varios métodos, destacando siempre el ecocardiograma en sus diferentes modalidades. En este apartado analizare los diversos métodos.


Ecocardiograma transtorácico


La ecocardiografía transtorácica (ETT) es un método no invasivo, ampliamente utilizado y no costoso, considerado el método de elección inicial; combina muchas de las ventajas de las técnicas de imagen no invasivas para el estudio de las cardiopatías congénitas. Brinda información detallada y confiable de la morfología cardiaca y su función, sin embargo, en pacientes adultos la calidad de las imágenes es limitada por diferentes factores como la penetración acústica, en particular aquellos con esternotomía media, deformidades severas del tórax o enfermedades pulmonares. La combinación del Doppler en sus modalidades pulsado, continuo y codificado en color es una herramienta sensible para la valoración de la repercusión hemodinámica de diferentes patologías, principalmente en el análisis cuantitativo de lesiones obstructivas, flujos regurgitantes o cortocircuitos. En estos últimos es especialmente útil la ecocardiografía de contraste y el Doppler codificado en color.25 Para el diagnóstico de DSA el ecocardiograma es el método ideal, siendo el ecocardiograma transesofágico con administración de burbujas como medio de contraste (Solución salina agitada), el que ha demostrado mayor sensibilidad en la detección de DSA como lo demuestra una serie de 79 pacientes con isquemia cerebral criptogénica, se realizaron ambos métodos, siendo el ecocardiograma transesofágico muy superior en la detección de la fuente potencial del embolo. La sensibilidad del EE fue de 57% en comparación con el ET que fue de 15% (P=0.005).27 


Esto, demostrado en nuestro medio con pacientes jóvenes menores de 40 años y evento vascular cerebral, encontró un 58% de anomalías cardiacas y un 35% potencialmente embolígenas.28

Además se demostró que el ET resulta muy útil para determinar: 


· El tipo de ASD


· El tamaño


· El grado y dirección del cortocircuito


· Presencia de retorno anómalo de venas pulmonares


· Repercusiones hemodinámicas en las cámaras atriales


· Presencia o ausencia de movimiento septal paradójico


· Presión sistólica pulmonar


· Grado de insuficiencia tricuspidea funcional

Teniendo en cuenta que el ecocardiograma transtoracico Doppler color sólo detecta un 5-10% de los cortocircuitos interauriculares, es necesario realizar un estudio con contraste en los pacientes remitidos al laboratorio de ecocardiografía por sospecha de FOP. Aunque existen diferentes tipos de contrastes, la técnica más usada sigue siendo la inyección de microburbujas de suero salino agitado. Debe realizarse tanto en reposo como con maniobras que aumenten la presión en la aurícula derecha (Valsalva, tos), puesto que mejora su sensibilidad diagnóstica.7,26 El estudio ecocardiografico con medio de contraste se analizara mas adelante. 


Mencionando las limitaciones del ecocardiograma transtorácico destaca su limitada sensibilidad comparada con el ecocardiograma transesófagico,  que varían del 50 al 100% cuando se utiliza segunda harmónica. Además, su definición en el estudio en detalle de la anatomía del septo interauricular es menor que con la ETE o la ecografía intracardiaca, lo que desaconseja su uso como técnica complementaria durante el cierre percutáneo del FOP. 39,30

2.4.2 
Ecocardiograma  transesofágico

El abordaje transesofágico (ETE) permite la adquisición de información anatómica y hemodinámica cuando es difícil obtener imágenes adecuadas a través de la ventana precordial, complementando al estudio transtorácico. En esta técnica se combinan las diferentes modalidades de la ecocardiografía (modo M, bidimensional , Doppler pulsado y continuo y Doppler codificado en color). La ETE con contraste y Doppler color debe considerarseen caso de que el estudio transtorácico sea negativo o dudoso pero haya alta sospecha clínica de FOP. La ETE permite un estudio minucioso del septo interauricular, pues se visualiza la falta de coaptación del septum primum sobre la fosa oval.7, 25

La búsqueda de una fuente embolígena en pacientes con evento vascular cerebral le brinda al ecocardiograma transesofágico un papel esencial ya que la finalidad del ecocardiograma transesofágico es detectar anomalías cardiovasculares con potencialidad embolígena, para así instalar un tratamiento adecuado y evitar recurrencias.


En la actualidad, no existe consenso en cuanto a la utilidad del ecocardiograma transesofágico en el protocolo de estudio del paciente joven con evento vascular cerebral y en general sólo se ha justificado su realización ante la sospecha clínica de cardiopatía o cuando después del protocolo habitual no se ha detectado causa evidente. Estas entidades cardiológicas consideradas como probablemente embolígenas son generalmente asintomáticas y en los pacientes la exploración física y de gabinete pueden ser normales.28

Tiene un papel importante en la sala de hemodinámica como guía y monitoreo antes y durante los procedimientos intervensionistas. Ayuda a la evaluación en tiempo real de la colocación de los catéteres, resultados inmediatos y el monitoreo de las complicaciones asociadas. 


Durante el procedimiento intervensionista proporciona monitorización directa guiando el despliegue del dispositivo para asegurar, por un lado, que asienta en el sitio correcto y, por otro, evitar complicaciones o interferencias con otras estructuras. También permite medir el tamaño del túnel, así como caracterizar su forma. Estos datos son importantes ya que, en túneles muy largos o muy tortuosos, algunos autores recomiendan no atravesar el FOP y realizar, en su lugar, una punción transeptal para conseguir un adecuado asentamiento del dispositivo.


Finalmente, durante el intervencionismo, la ETE es muy útil para determinar el tamaño del dispositivo que se implanta.


Su principal limitación es el uso, en la mayoría de los casos, de sedación o anestesia durante su realización, por lo que es difícil realizar maniobras de Valsalva. En algunos casos, presionar el abdomen puede incrementar la presión en cavidades derechas, pero su sensibilidad diagnóstica es menor que con otras maniobras


Se debe considerar el riesgo/beneficio del procedimiento, ya que éste es un estudio invasivo. Las contraindicaciones son en general similares a las de una endoscopia; incluyen condiciones asociadas que incrementen el riesgo de complicaciones como patología de la vía aérea o esofágica y descompensación respiratoria severa.7,28

2.4.3 
Ecocardiografia con contraste

Ecocardiograma transtorácico como el ecocardiograma transesofagico con contraste de solución salina agitada es una técnica común y muy útil en la detección del foramen oval permeable. Por contraste ecocardiográfico se entiende cualquier sustancia que se introduce en el aparato circulatorio y modifica las características ecogénicas de la estructura vascular u órgano en estudio. El efecto ecopotenciador es debido a la presencia en estas substancias de partículas microscópicas (burbujas microscópicas) que dispersan la energía en todas las direcciones, y producen un aumento de la intensidad de la señal acústica en el flujo sanguíneo. Hay gran variedad de medios de contraste, las burbujas de gas libre fueron los primeros contrastes utilizados. Estas microburbujas no tienen pared propia, por lo que la difusión del gas es rápida y el efecto del contraste muy limitado en el tiempo. En condiciones normales no atraviesan el filtro pulmonar y tienen un tamaño desigual. El efecto del contraste se produce por la inyección de la sustancia a alta velocidad en el torrente sanguíneo que origina microcavitaciones. De este tipo son el suero salino, la dextrosa, la sangre.


Así las microburbujas inyectadas de solución salina agitada no logran pasar en filtro pulmonar, por lo que inyectadas por vía venosa no opacifican las cavidades izquierdas, por lo que la presencia de una sola microburbuja en la aurícula y el ventrículo izquierdos en los primeros tres latidos después de la opacificación de cavidades derechas se considera diagnóstico de FOP. La mayoría de los casos en que aparecen microburbujas después del tercer latido corresponden a cortocircuitos intrapulmonares.32,33

El número de microburbujas que atraviesan el FOP puede permitir cuantificar el tamaño del cortocircuito, pero en la literatura no existe acuerdo sobre su clasificación en diferentes grados de severidad, ya que este método puede ser muy variable debido a la diferencia en el número de microburbujas inyectadas, la velocidad de inyección, la vía escogida o la calidad de las maniobras de Valsalva. En algunos laboratorios de ecocardiografía, en lugar de contar el número de microburbujas, se clasifica en: opacificación completa de cavidades izquierdas, opacificación casi completa o escasa opacificación. En cualquier caso, se considera que a mayor número de burbujas u opacificación hay mayor probabilidad de embolia paradójica.


La diferencias entre ls diferentes técnicas para la detección de foramen oval ha sido evaluada en numerosos estudios comparativos. En particular el ecocardiograma trasesofagico con inyección de solución salina es claramente el mas sensible, como se muestra en la Tabla 1.

		TABLA. 1 Resumen de los estudios sobres sensibilidad y la especificidad diagnostica de la Ecocardiografía transtoracica (ETT) y la Ecocardiografía  transcraneal (ETC) con contraste, usando como técnica de referencia la Ecocardiografía transesofágica (ETE)



		AUTOR

		AÑO

		PACIENTES (n)

		TECNICA

		SENSIBILIDAD


 (%)

		ESPECIFICIDAD 


(%)



		Di Tullio

		1993

		49

		ETC

		68

		100



		Devuyst

		1997

		37

		ETC

		100

		100



		Belkin

		1994

		43

		ETT

		50

		92



		Ha

		2001

		136

		ETT*

		63

		100



		Van Camp

		2000

		109

		ETT*

		100

		100



		Daniela

		2004

		256

		ETT*

		91

		97



		Madala

		2004

		71

		ETT*

		100

		82



		* Segundo armonico





2.4.4
 Ecocardiografía trasnscraneal


El ecocardiograma transcraneal es un método novedoso para la detección de foramen oval. Se ha reportado que puede ser comparable con el ecocardiograma transesofagico, además de ser fácil de realizar y en la cama del paciente. Un estudio que comparo la sensibilidad de este método, concluyendo que es muy similar en la sensibilidad al compararlo con el ecocardiograma transesofágico con contraste, para detectar cortos circuitos derecha izquierda. El desarrollo de esta tecnología a permitido agregar modo M, Doppler con lo que aumenta mas su sensibilidad para detectar pasos de microburbujas a la circulación cerebral.


El método consiste en el análisis ecocardiográfico de las arterias cerebrales, recomendándose utilizar la arteria cerebral media y realizar la inyección en reposo y, si es necesario, con maniobra de Valsalva. Se utiliza un sistema de clasificación según el número de burbujas detectadas en los primeros 40 s tras las inyección: ninguna microburbuja (resultado negativo), 1-10 microburbujas, > 10 microburbujas sin opacificación y opacificación total.

Su principal limitación es que sólo indica la existencia de un cortocircuito derecha-izquierda, pero no distingue entre un cortocircuito intracardiaco y otro extracardiaco, y no proporciona ningún tipo de información anatómica sobre el foramen oval permeable.34-39

2.4.5 
Ecocardiografía tridimensional


La reconstrucción con ecocardiografía tridimensional ha sido propuesta como una nueva técnica que permite el reconocimiento espacial de la anatomía intracardiaca.40 Las aplicaciones clínicas de esta técnica se apoyan en que ofrece una mejor delineación de la patología a través de la visualización de la anatomía en diferentes planos (ya que se obtienen imágenes semejantes a los especímenes anatómicos), la cuantificación de volúmenes, función y geometría de las cámaras cardiacas, y una mejor descripción en anatomía compleja por abordajes tridimensionales dinámicos.28,40 pero su utilidad es escasa para el FOP debido a sus dimensiones más pequeñas y que se trata de un defecto dinámico, por lo que escapa a la resolución de la Eco3D.41

2.4.6 
Ecocardiografía intracardiaca


Se ha descrito la utilidad y la seguridad de esta técnica durante el cierre percutáneo del FOP. Esta técnica, a diferencia de la ETT, no precisa anestesia general y permite caracterizar de forma adecuada el FOP, el túnel, el septo y el cortocircuito y es de gran utilidad para la colocación de los dispositivos de cierre percutáneo. Entre sus limitaciones están el precio de la sonda, la utilización de un acceso venoso de al menos 9 Fr y la necesidad de un operador experimentado.42

2.5 
SINDROMES CLINICOS


La mayoria de los pacientes con foramen oval permeable permanecen asintomáticos. La manifestación clínica más importante es el infarto cerebral criptogénico secundario a un embolismo paradójico, en este capítulo analizaremos cada una de las manifestaciones clínicas asociadas a el foramen oval permeable.


2.5.1
Infarto cerebral criptogénico 

Aproximadamente el 30-40 % de los infartos cerebrales no es clara su etiología a estos se les ha nombrado infartos cerebrales criptogénicos. La presencia de foramen oval permeable en este grupo de pacientes con infarto cerebral  criptogénico varía según el estudio entre el 26 y 56%,  en un promedio conservador el 35% de ellos tiene FOP, lo que representaría en los EUA 100,000 casos al año.


Además, incluso en los casos asociados con aterosclerosis aórtica, isquemia lacunar o embolismo cardiogénico, se ha encontrado FOP hasta en un 23% de los casos. Se ha encontrado también una importante relación con la edad del paciente. En el grupo de pacientes menores a 55 años la presencia del FOP es significativamente mayor que en los pacientes con enfermedad cerebral isquémica mayores de 55 años (45% vs 25%, en promedio), y si sólo se contabilizan los pacientes con AVC criptogénico esta diferencia se amplía (54% vs 30%).6 


Los estudios que indican esta asociación postulan diferentes mecanismos implicados: 


a. Embolia paradójica, con el paso de trombos desde el sistema venoso periférico a cavidades cardiacas izquierdas a través del foramen oval permeable


b. Formación de trombos en las aurículas como consecuencia de arritmias relacionadas con el foramen oval permeable.


c. Formación de trombos en el canal del foramen oval


d. Estados de hipercoagulabilidad relacionados con el foramen oval permeable.15,43

Diversos estudios han analizado las características asociadas a un mayor riesgo de infarto cerebral criptogénico el tamaño del foramen oval permeable y especialmente el grado de corto circuito incrementan el riesgo. En pacientes con infarto cerebral criptogénico se detecta una media de 13.9 microburbujas en la aurícula izquierda, frente a 1.6 en pacientes con causa conocida del infarto cerebral. Sin embargo, la frecuente identenficación del foramen oval permeable en pacientes con causa establecida ( fibrilación auricular, estenosis carotídea) y la ausencia de factores tradicionalmente asociados con la embolia paradójica en pacientes con foramen oval permeable e infarto ( como una historia previa de troboflebitis, criterios clinícos, electrocardiográficos o ecocardiográficos de hipertensión pulmonar y especialemente, el inicio del ictus  asociado a maniobras que incrementan la presion en las cavidades derechas, como la tos u otras maniobras de valvalva) han hecho que se cuestione el papel fisiopatológico del foramen oval en el infarto cerebral, en particular en pacientes  de mayor edad, la población de riesgo mayor para eventos vasculares cerebrales y con más factores de riesgo vascular asociados. 44,45

Pese a esto en un metaanálisis los pacientes menores de 55 años con foramen oval permeable presentaron un mayor riesgo de eventos isquémicos y recurrencias que los pacientes mayores de 55 años (odds ratio [OR] = 6; intervalo de confianza [IC] del 95%, 3,7-9,6 frente a OR = 2,26; IC del 95%, 0,9-5,3). Además, el subgrupo de pacientes jóvenes con aneurisma del septum interauricular  foramen oval permeable presentaban un alto riesgo de eventos isquémicos (OR = 15,5; IC del 95%, 2,8-85,8) si se compara con quienes sólo presentaban foramen oval permeable  o sólo aneurisma del septum interauricular. Sin embargo, un estudio recientemente publicado muestra que hay relación entre el FOP y el infarto criptogénico tanto en población joven (< 55 años) como en mayores (> 55 años). Además, de nuevo se confirma que en ambos grupos esta asociación fue mayor que en los pacientes que presentaban aneurisma del septum interauricular.45,46

En la tabla 2 se muestran la relación entre el foramen oval y el infarto cerebral criptogénico en jóvenes y en  pacientes de mayor edad.47

		TABLA 2.  Relación entre infartos cerebrales criptogénicos con foramen oval permeable en jóvenes y mayores                                            



		                                                                 FORAMEN OVAL PERMEABLE



		Autor

		Pacientes (n)

		Edad

		Criptogénico % (n/total)

		Control, 


% (n/total)

		P



		Pacientes jóvenes



		Lechat

		26

		<55

		54(14/26)

		10(10/100)

		<0.001



		Webster

		34

		<40

		56(19/34)

		16(6/40)

		<0.001



		Cabanes

		64

		<55

		56(36/64)

		18(9/50)

		<0.0001



		De Belder*

		39

		<55

		13(3/39)

		3(1/39)

		----



		Di Tullio

		21

		<55

		47(10/21)

		4(1/24)

		<0.001



		Hausmann

		18

		<40

		50(9/18)

		11(2/18)

		<0.05



		Total

		…

		…

		46(93/202)

		11(29/271)

		



		Pacientes mayores

		

		

		

		

		



		De Belder*

		64

		>55

		20(13/64)

		5(3/56)

		<0.001



		Di Tullio

		24

		>55

		38(9/24)

		8(6/77)

		<0.001



		Hausmann

		20

		>40

		15(3/20)

		23(23/98)

		NS



		Jones

		57

		>50

		18(35/165)

		15(61/414)

		



		Total

		…

		…

		21(35/165)

		15(61/414)

		



		* Incluidos todos los subtipos de infartos cerebrales





2.5.2 
Migraña

La migraña es un trastorno común caracterizado por episodios de cefalea grave recurrente y una gran variedad de fenómenos y síntomas neurológicos. La migraña se divide en dos subtipos: migraña sin aura, la cual es un síndrome caracterizado por cefalea con síntomas específicos asociados, y migraña con aura, caracterizada principalmente por síntomas neurológicos focales que usualmente preceden o algunas veces acompañan a la cefalea.48 Es un trastorno multifactorial poligénico donde concurren factores genéticamente determinados y ambientales. A pesar de los diversos estudios realizados en las últimas décadas, la etiología, la patogénesis y la evolución de la migraña son aún inciertas. Se ha descrito la asociación migraña-infarto, riesgo asociado con la alta incidencia de foramen oval persistente (FOP) en la población de pacientes con infarto cerebral, esto ha llevado a especular que el FOP pueda jugar un papel en la patogénesis de la migraña.49-51

Se sabe que la prevalencia de FOP es más frecuente en la población que presenta migraña que en la población general. Recientemente los estudios de ecocardiograma Doppler han mostrado  alta prevalencia de comunicación intracardiaca de derecha a izquierda en pacientes con migraña con aura (45 a 48%) comparado con controles (16 a 20%). Algunos de estos estudios han reportado la prevalencia de FOP en pacientes con migraña con aura y sin aura.50-54 En los últimos años se ha señalado que la migraña es un factor independiente de accidentes cerebrovasculares isquémicos, fundamentalmente en mujeres menores de 45 años que presentan migraña con aura.55 De hecho, la prevalencia de lesiones subclínicas en el cerebelo de este tipo de pacientes es 15 veces mayor que en grupos control.  Anzola et al encontraron una prevalencia de FOP del 48% en pacientes con migraña con aura, el 23% en pacientes con cefalea sin aura y el 20% en el grupo control en otro estudio se observo que la migraña con aura era más frecuente en pacientes con FOP con cortocircuito de mayor tamaño espontáneo en reposo. Todos estos hallazgos han llevado a plantearse el cierre del FOP como tratamiento de este tipo de migrañas en pacientes seleccionados.52,53

2.5.3 
Síndrome de Platipnea-ortodeoxia

El síndrome de platipnea-ortodeoxia (se caracteriza por disnea e hipoxemia en bipedestación que mejoran en decúbito supino). Se ha postulado que puede ser causado por cortocircuito derecha-izquierda cardiaco o pulmonar, con mecanismos diferentes en uno u otro. En el cortocircuito intracardiaco a través de un foramen oval permeable, la hipoxemia postural parece ser consecuencia del redireccionamiento del flujo de la vena cava inferior hacia el septum interauricular por distorsión de las relaciones anatómicas. El diagnóstico de FOP con SPO debe realizarse con una prueba de mesa basculante, midiendo la saturación arterial en las diferentes posiciones, y ecocardiografía con contraste que demuestre el cortocircuito intracardiaco.7

2.5.4 
Otras


Se han relacionado otras entidades con el foramen oval permeable, las cuales se resumen en la Tabla 3. 


		Tabla 3. Padecimientos asociados a foramen oval permeable



		Embolismo paradójico



		· Isquemia cerebral transitoria



		· Infarto cerebral embolico



		· Embolismo sistémico no cerebral



		· Economy class Stroke ( enfermedad vascular cerebral en vuelos aéreos largos)



		· Amnesia global transitoria



		Aéreo, graso, posquirúrgico, etc



		Enfermedad por descompresión ( en buzos y pilotos)



		Orthodeoxia platypnea



		Migraña





2.6 
TRATAMIENTO


Las opciones terapéuticas para el tratamiento del FOP son aun controversiales,  para la prevención secundaria en pacientes con infarto cerebral y defectos septales interauriculares en los que se incluye el foramen oval permeable y el aneurisma de septum interatrial varían desde el simple tratamiento con antiplaquetarios o anticoagulación a cierres quirúrgicos o por intervencionismo, dependiendo de los factores acompañantes  en especial del tipo de defecto y el síndrome clínico acompañante.


Hasta el momento no existe ningún estudio aleatorizado que compare el tratamiento médico con el cierre percutáneo o quirúrgico. Los datos disponibles sobre la comparación entre el tratamiento antiagregante y el tratamiento anticoagulante son escasos. Por lo tanto, en el momento actual, ninguna terapia ha sido evaluada de forma definitiva y la elección debe ser individualizada en cada paciente valorando los riesgos y los beneficios.


2.6.1 
Tratamiento médico


Aunque el tratamiento médico reduce la tasa de recurrencia, hasta un 5% de los pacientes presentan un segundo evento (muerte, infarto cerebral, accidente isquémico transitorio) pese al tratamiento médico en el primer año. Hay datos contradictorios sobre la superioridad del tratamiento antiagregante respecto al tratamiento anticoagulante.


En el estudio WARSS (Warfarin-Aspirin Recurrence Stroke Study), se aleatorizó a 2.206 pacientes con infarto cerebral (con o sin FOP) a ácido acetilsalicílico (AAS) (325 mg/día) o warfarina (objetivo, INR 1,4-2,8); tras 2 años de seguimiento, no hubo diferencias en la tasa de recurrencia o muerte ni en la tasa de hemorragias.(56)  Otro estudio se siguió de forma prospectiva a 140 pacientes con FOP e infarto cerebral criptogénico tratados con AAS (250 mg/día), warfarina (objetivo, INR = 3,5) o cierre quirúrgico a elección del médico. No hubo diferencias en la tasa de infarto recurrente o muerte entre los distintos tratamientos con un seguimiento medio de 3 años.57

El único estudio aleatorizado publicado que comparó AAS y warfarina en pacientes con FOP e infarto criptogénico es el estudio PICCS, un subanálisis del estudio WARSS. En este estudio se seleccionó a pacientes con FOP e infarto criptogénico y se los aleatorizó a AAS (325 mg/día) o warfarina (objetivo, INR 1,4-2,8) y se comprobó que no hubo diferencias en la tasa de infartos recurrentes en el seguimiento a 2 años; sin embargo, los pacientes tratados con warfarina presentaron mayor tasa de hemorragias menores.43 A la hora de valorar los resultados de ese estudio, se debe tener en cuenta que es un subanálisis del estudio WARSS que no fue diseñado para evaluar la superioridad de un tratamiento respecto al otro. Por otro lado, hay indicios de mayor beneficio en los pacientes tratados con warfarina. En un estudio retrospectivo de pacientes con isquemia cerebral y FOP, que aquellos tratados con aspirina o sin tratamiento tenían una tasa de recurrencia 3 veces mayor que los pacientes tratados con warfarina. En el estudio de Mas et al44, se incluyó a 581 pacientes con infarto isquémico criptogénico tratados con AAS (300 mg/día), y en un seguimiento de 4 años no se encontraron diferencias en la tasa de recurrencias entre los pacientes que tenían FOP y los que no (el 2,3 frente al 4,2%).58 Por lo tanto, no hay suficiente evidencia para afirmar qué tratamiento es superior, pero los datos disponibles han llevado a la AHA/American Stroke Association y el American College of Chest Physicians a recomendar el tratamiento con antiagregantes (AAS 50-325 mg; AAS 25 mg + dipiridamol 200 mg; clopidogrel 75 mg) como primera elección y reservar el tratamiento anticoagulante a los pacientes con trombosis venosa profunda o en estados de hipercoagulabilidad.59,60

2.6.2 
Cierre percutáneo

Desde 1948 ha sido demostrado el beneficio del cierre quirúrgico de los DSA con sus indicaciones bien especificadas. Sin embargo en los últimos años se ha promovido la investigación de métodos para el cierre de DSA en forma percutánea. Estos han sido descritos en forma experimental desde 1976, actualmente muchos estudios demuestran que el cierre percutáneo del foramen oval permeable es seguro y efectivo, con un éxito que oscila entre el 86% al 100%. Con recurrencias en eventos embólicos en rangos del 0% al 3.8% por año, rangos determinados probablemente por una incompleta oclusión o formación de trombo arlrededor del dispositivo.61,62,63

Hay muchos tipos de tecnologías utilizadas para el cierre, las cuales se muestran en la tabla 4.


		Tabla 4. Sistemas de cierre percutáneo para foramen oval permeable



		· Rashkind PDA umbrella



		· Buttoned Device



		· ASDOS



		· Angel Wings



		· CardioSEAL



		· StarFLEX



		· Amplatzer



		· Helex



		· PFO Star





En un estudio de 1000 cierres de defectos septales auriculares incluido el foramen oval permeable, reporto la formación de trombos en la aurícula izquierda (n=11),aurícula derecha (n=6) en ambas (n=3), en total 2.5% para el foramen oval permeable. Con el dispositivo CardioSEAL( fue el que mas formación de trombo mostró con un 7.1%, el StartFLEX( un 5.7%, el PFO-Star( 6.6%, ASDOS( 3.6% y el Amplatzer( que no mostró formación de trombos. Sin embargo el mismo estudio mostró muchas limitaciones, pero dejo claro que la formación de trombos es baja y que resolvían con anticoagulación.64

Las complicaciones de este procedimiento son infrecuentes. Una revisión que incluyó a 1.355 pacientes mostró que menos del 1,5% presentó complicaciones mayores (taponamiento, muerte, hemorragia mayor, embolia pulmonar o necesidad de cirugía), y la tasa de complicaciones menores fue del 7,9% (arritmia, fractura o embolización del dispositivo, embolia aérea, hematoma femoral o fístula).65

El seguimiento a 26 meses realizado en un estudio reciente reporta estar libre de recurrencias embolicas o complicaciones.66

2.6.3 
Cierre quirúrgico


Actualmente con los excelentes resultados del cierre por método percutáneo, el cierre quirúrgico es raro. Se ha demostrado ser seguro sin embargo no ha mostrado superioridad en prevenir eventos isquémicos recurrentes. 


Se reporta una tasa del 14% en recurrencia de eventos embólicos cerebrales con el cierre por toracotomia abierta en un seguimiento a 19 meses.67

Estos resultados son diferentes a los reportados por Devuyst et al, donde a 30 pacientes se les realizo cierre quirúrgico directo, mostrando en un seguimiento de dos años sin tratamiento antitrombóticos estar libres de infartos cerebral o ataques isquémico transitorios.68

3. JUSTIFICACION


La relación del FOP con eventos clínicos asociados ha despertado interés en su estudio, en auge en los últimos años, existe gran controversia en este tema.


Se han definido en la literatura mundial ciertas características ecocardiográficas que acompañan al FOP  como es el aneurisma del septum interatrial, la red de Chiari, así como algunos padecimientos clínicos asociados a su presencia.


La permeabilidad del foramen oval esta relacionado con eventos embólicos cerebrales, en especial los infartos cerebrales criptogénicos, durante el estudio de estos pacientes la Ecocardiografía es una herramienta indispensable para la detección de orígenes cardioembolicos, por lo tanto el definir las características ecocardiográficas en un paciente con forman oval permeable permitiría al ecocardiográfista tomar la decisión de utilizar contraste con solución salina y maniobra de valsalva para poder diagnosticar o en su defecto realizar algún otro método diagnostico si la sospecha es alta.


El presente estudio pretende identificar cuales son las características ecocardiográficas y clínicas en los pacientes que tengan un foramen oval permeable diagnosticado durante una hospitalización.


4. OBJETIVOS


Determinar las diferentes características clínicas y ecocardiográficas en los pacientes con foramen oval permeable diagnosticados con ecocardiograma transtorácico de contraste comparados con pacientes sin corto circuito a nivel interauricular.


HIPÓTESIS NULA: 



Los pacientes con FOP tienen las mismas caracteristicas clinicas y ecocardiográficas en comparación de pacientes sin cortocircuito interauricular.


HIPÓTESIS ALTERNA:


La presencia de un foramen oval permeable presenta caracteristicas clinicas y ecocardiográficas en comparación de pacientes sin cortocircuito a nivel interauricular.

5.  METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO:


· Retroelectivo

· Descriptivo

· Transversal

· Casos y controles


CRITERIOS DE INCLUSIÓN:


1. Pacientes a quienes se les realizo ecocardiograma transtoracico en el Centro de fisiología cardiovascular durante el periodo del 23 de Junio del 2004 al 29 de Noviembre del 2007

2. Pacientes con ecocardiograma transtoracico con medio de contraste con Solucion salina

3. Con diagnostico de foramen oval permeable 

4. Con historia clínica completa


5. Con diagnostico final


6. Diagnostico de foramen oval permeable durante hospitalización en el Centro Medico ABC


CRITERIOS DE EXCLUSIÓN:


1. Pacientes con estudio de control en defecto septal auricular ya diagnosticado en estudio previo


2. Pacientes con foramen oval permeable paciente con causa embolica cerebral demostrada

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN:


1. Pacientes con estudio ecocardiográfico incompleto


2. Pacientes sin reporte ecocardiográfico

PROCEDIMIENTO A SEGUIR:


1. Se revisaron los reportes ecocardiográficos en el periodo comprendido


2. Se obtuvieron los estudios ecocardiográficos con medio de contraste


3. Se identificaron las características ecocardiográficas de  este grupo 


4. Se  identificaron los pacientes con medio de contraste y corto circuito interauricular


5. Se obtuvieron los datos clínicos de los pacientes con diagnostico de foramen oval permeable


6. Se tomo grupo control de los pacientes con estudio ecocardiográfico transtoracico con medio de contraste negativo para corto circuito interauricular.

7. Se parearon los grupos por edad y sexo

8. Se compararon las variables obtenidas de ambos grupos
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PUNTOS PRIMARIOS:

1. Determinar las características clínicas de los pacientes con FOP 


2. Determinar las alteraciones ecocardiográficas asociadas a el foramen oval permeable

PUNTOS SECUNDARIOS DEL ESTUDIO:


1. Determinar la prevalencia del foramen oval permeable en la población sometida a Ecocardiografía transtoracica en el Centro Cardiovascular del Centro Medico ABC


2. Analizar las tendencias en el tratamiento del foramen oval permeable


3. Definir cuales son las principales causas por las cuales se llega a un diagnostico de foramen oval permeable


DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES:

Ecocardiograma trastoracico


Una ecocardiografía es una sonografía del corazón. También conocido como ultrasonido cardíaco, usa técnicas estándares de ultrasonido para producir imágenes en rebanadas de dos dimensiones del corazón. Además de crear cuadros en dos dimensiones del sistema cardiovascular, un ecocardiograma también puede producir la evaluación exacta de la velocidad de la sangre y del tejido cardíaco en cualquier punto arbitrario usando el ultrasonido Doppler de onda pulsada o continua. Esto permite la evaluación de las áreas y la función de las válvulas cardíacas, cualquier comunicación anormal entre el lado izquierdo y derecho del corazón, cualquier fuga de sangre a través de las válvulas (regurgitación valvular), y el cálculo del volumen cardíaco así como la fracción de eyección.


Ecocardiograma de contraste


Por contraste ecocardiográfico se entiende cualquier substancia que se introduce en el aparato circulatorio y modifica las características ecogénicas de la estructura vascular u órgano en estudio. El efecto ecopotenciador es debido a la presencia en estas substancias de partículas microscópicas (burbujas microscópicas) que dispersan la energía en todas las direcciones, y producen un aumento de la intensidad de la señal acústica en el flujo sanguíneo.

Contraste ecocardiográfico (Burbujas de gas libre)


El efecto del contraste se produce por la inyección de la sustancia a alta velocidad en el torrente sanguíneo que origina microcavitaciones. Estas microburbujas no tienen pared propia, por lo que la difusión del gas es rápida y el efecto del contraste muy limitado en el tiempo. En condiciones normales no atraviesan el filtro pulmonar y tienen un tamaño desigual. De este tipo son el suero salino, la dextrosa, la sangre.

Foramen oval permeable


El foramen oval permeable (FOP) es la consecuencia de la fusión incompleta del septum primum y el septum secundum en la embriogénesis


6. 

RESULTADOS


Se revisaron los reportes de los ecocardiogramas transtorácicos realizados en el Centro de fisiología cardiovascular durante el periodo del 23 de Junio del 2004 al 29 de Noviembre del 2007 en el Centro Cardiovascular del Centro Medico ABC, siendo un total de 9505 reportes, de los cuales el 2.94 %(n=278) correspondio a ecocardiogramas transtoracico con contraste, el 16 % (n=45) con diagnostico de foramen oval permeable, de los cuales 23 pacientes se encontraban hospitalizados, el grupo control se tomó de la misma cohorte de 278 reportes de ecocardiograma con medio de contraste, aquellos negativos para corto circuito intrauricular, pareandolos por edad (( 3 años) y género.
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Por lo tanto la edad fue similar en ambos grupos X(DS=55.78(19 en el grupo con foramen oval permeable vs 54.47(17.5 con el grupo sin foramen oval, la distribución entre genero no mostró diferencias siendo el 47% y 56% mujeres en cada grupo respectivamente, como se muestra en el gráfico 1. 
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La presencia de FOP por década de vida se muestra en la gráfico 2. 
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Al compararse los antecedentes clínicos entre los dos grupos se observó que el 26% de los pacientes con FOP eran hipertensos, contra el 30% de los que no tenían FOP, con una p= 0.74, una tendencia similar se observo al analizar las variables como tabaquismo (30.43 vs 43.47 p=0.35), enfermedad pulmonar obstructiva(EPOC) (13.04 vs8.69 p=0.63) y antecedentes de disnea (13.04 vs 17.3 p=0.68) respectivamente para FOP vs no FOP, gráfico 3.


Únicamente los antecedentes de migraña e historia de EVC previo mostraron diferencias significativas (p=<0.05) entre los grupos;  21.7% vs 4.3% para la presencia de migraña, respectivamente para el grupo con FOP vs el No FOP y  30.43% vs 8.69% para EVC en el mismo orden, lo anterior se resume en la tabla 5

		Tabla 5 . Características clínicas



		

		FOP

		No FOP

		



		

		n=23

		n=23

		P



		Edad (X(DS)


           Rango

		55.78(19


Max 90


Min 23

		54.47(17.5


Max 83


Min 25

		



		Femenino (%)

		47.8

		56.52

		



		Masculino (%)

		52.2

		43.47

		



		Hipertensión (%)

		26

		30.43

		0.74



		Fumadores (%)

		30.43

		43.47

		0.35



		EPOC (%)

		13.04

		8.69

		0.63



		Migraña (%)

		21.7

		4.3

		0.08



		Evento embólico previo (%)

		30.43

		8.69

		0.13



		Disnea (%)

		13.04

		17.39

		0.68



		Evento vascular cerebral agudo (%)

		52

		26

		0.015





Al comparar entre los grupos las variables anatomicas ecocardiograficas se observó una existencia mayor de anormalidades del septum interatrial, 43 vs 8.6% con una p=0.007, el 80 % de las alteraciones fue un aneurisma del septum interatrial gráfico 4 y 5
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No se observó diferencia significativa al comparar la presencia de valvulopatías. La valvulopatia mas frecuente fue la insuficiencia tricuspidea leve presente en el 56% de los casos con FOP vs 39% del grupo control. 


		Tabla 6. Características anatómicas ecocardiográficas



		

		FOP

		No FOP

		



		

		n=23

		n=23

		p



		Septum interatrial alterado (%)


Aneurisma


Adelgazado


Lipomatoso

		10 (43.4)


8 (34.7)


1(4.3)


1(4.3)

		2(8.6)


2(8.6)


0(0)


0(0)

		0.007






		Valvulopatia Mitral (%)


Insuficiencia leve

		5(21.73)

		5(21.73)

		1.0



		Valvulopatia tricuspidea (%)


Insuficiencia leve 

		13(56.52)

		9(39.13)

		0.238



		Valvulopatia Aortica (%)


Insuficiencia Leve

		3(13)

		1(4.3)

		0.295



		Valvulopatia pulmonar (%)


Insuficiencia leve

		3(13)

		0(0)

		0.073



		Aurícula izquierda (mm)


(X(DS)


Rango

		34(7.44


Max 49


MIn 28

		36(5.61


Max 50


Min 20

		0.491



		Aurícula derecha aumentada de tamaño (%)

		2(8.69)

		4(17.39)

		0.350





No existió diferencia en el tamaño auricular izquierdo siendo (X(DS) 34(7.44 mm en el grupo  con FOP y 36(5.61 en el grupo control con una p= 0.491. La descripción de crecimiento auricular derecho no mostro diferencias entre ambos grupos (n/%) 2(8.69) en el grupo con FOP y 4(17.39) en el grupo control. Tabla 6

En el análisis de las variables hemodinámicas obtenidas por el ecocardiograma, sobresale la diferencia entre la presión sistólica de la arteria pulmonar (PSAP) con una X(DS de 36.9(10.3 del grupo con FOP y  29.1(6.69 en el grupo control, obteniendo una p=0.0047, en el gráfico 6 se muestran la PSAP por paciente y la tendencia entre ambos grupos.
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El resumen de las variables hemodinámicas se muestra en la tabla 7


		Tabla 7. Características hemodinámicas ecocardiográficas



		

		FOP

		No FOP

		



		

		n=23

		n=23

		p



		FEVI (%)

		62(2.49

		59(6.65

		0.046



		Onda E (X(DS)

		70.4(10.8

		73.0(9.8

		0.22



		Onda A (X(DS)

		70.6(16.9

		64.1(13.3

		0.076



		PSAP (mmHg)


(X(DS) 


Rango




		36.9(10.3


Max 60


MIn 25

		29.1(6.69


Max 50


MIn 25

		0.0047





Dentro de los motivos de realización del ecocardiograma transtoracico  donde el 47% de los pacientes con FOP fueron solicitados por la presencia de un evento vascular cerebral, seguido de la presencia de síncope en un 17%, gráfico 9.

En el gupo control sin FOP, el 31% fue solicitado por evento vascular cerebral, el 13% por cardiopatia isquemica y el 40% por otro motivos ( insuficiencia cardiaca, tromboembolia pulmonar, cancer, etc) gráfico 10
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Al analizar los diferentes tratamientos dirigidos a la presencia de la permeabilidad del foramen oval fue diversa, casi una cuarta parte (22%) no se le dio ningun tratamiento, un 22% fue tratado con anticoagulacion oral (warfarina), el 21% fue indicado cierre percutaneo utilizandose en todos los casos el dispositivo Amplatzer, en un solo caso de cierre con Amplatzer se agrego aspirina y clopidogrel. La mayoría recibió antiplaquetarios 30%, aspirina sola fue en un 13%, con Clopidogrel como terapia unica fue el 9%, al igual que la asociacion entre aspirina y clopidogrel fue del 9%.



[image: image15.wmf]GRAFICO 11


TRATAMIENTO DEL FORAMEN OVAL PERMEABLE


22%


30%


22%


4%


22%


AMPLATZER


ANTIPLAQUETARIOS


ANTICOAGULACION


CIERRE QUIRURGICO


NINGUNO




7. DISCUSION


El presente estudio se realizo para conocer las características clínicas y ecocardiográficas en los pacientes con permeabilidad del foramen oval. Inicialmente se encontró una prevalencia en ecocardiografía trastorácica de contraste del 16%, lo cual es menor a las prevalencias reportadas en la literatura, que varían de 25%-30% en autopsia.2,9,13 Tomando en cuenta que nuestra población es muy selecta la prevalencia puede considerarse aun menor ya que los reportes en individuos sometidos a ecocardiograma transesofágico, reportan una prevalencia del 26%.14 Con resultados muy similares un estudio en pacientes sometidos a cirugía cardiaca que se les realizo ecocardiograma transesofágico reportándose una prevalencia del 22%.


Al analizar a los 23 pacientes con diagnostico de foramen oval permeable encontramos una diferencia en el motivo de solicitud de la realización de un ecocardiograma transtorácico, siendo en casi la mitad (47%) en pacientes con evento vascular cerebral como protocolo de búsqueda de entidad trombogénica, en comparación de los pacientes sin foramen oval permeable que los motivos de solicitud fueron diversos ( ver grafico 9 y 10) EVC y sincope fueron  el principal motivo de solicitud en búsqueda de entidad trombogénica cardiaca se convierte en la principal causa de diagnostico del foramen oval permeable, siendo el 64% de las entidades patologicas que llevaron al diagnostico de FOP.


La presencia de foramen oval permeable en este grupo de pacientes con infarto cerebral  criptogénico varía según el estudio entre el 26 y 56%, incluso en los casos asociados con aterosclerosis aórtica, isquemia lacunar o embolismo cardiogénico, se ha encontrado FOP hasta en un 23% de los casos. Se ha encontrado también una importante relación con la edad del paciente. En el grupo de pacientes menores a 55 años la presencia del FOP es significativamente mayor que en los pacientes con enfermedad cerebral isquémica mayores de 55 años (45% vs 25%, en promedio), y si sólo se contabilizan los pacientes con AVC criptogénico esta diferencia se amplía (54% vs 30%).6

La relación entre el foramen oval permeable y los eventos vasculares cerebrales es uno de los puntos importantes reflejados en nuestro estudio, ya que el 52% de los pacientes a los que se les encontró permeabilidad del foramen oval cursaban con un EVC isquémico (incluido el ataque isquémico transitorio), presencia similar a la reportada en la literatura como ya se comento; en contraparte del grupo control que en el cual solo el 26% presentaron EVC. 


Debido a que el principal motivo de realización de un ecocardiograma con contraste es la búsqueda de cardioembolismo, existe un sesgo de selección en este grupo de pacientes por lo que no sorprende que la mitad de los enfermos con FOP tengan como antecedentes un EVC, sin embargo esto no necesariamente refleja a la población abierta con FOP, sino una población predominantemente hospitalaria.

Al analizar otra patología que se ha asociado a el foramen oval permeable, la migraña se ha reportado en la literatura una prevalencia del FOP del 48% en pacientes con migraña con aura, el 23% en pacientes con cefalea sin aura y el 20% en el grupo control, en nuestro estudio encontramos un 9% de pacientes con FOP con (migraña todos ellos migraña con aura) y un 4% en el grupo control, es importante señalar que solo un paciente fue estudio dirigido para la migraña, el resto fue asociación con  antecedentes personales. Los resultados encontrados en relacion entre FOP y migraña, no se ven afectados por el sesgo de selección, puesto que prácticamente no fue motivo de solicitud del ecocardiograma, por lo que el hallazgo tiene una mayor fuerza.


La edad de diagnostico de FOP fue mayor en el grupo mayor de 50 años (61%) en comparación con los pacientes menores de 50 años (39%), la literatura reporta una disminución de su presencia con la edad, siendo del 34% en menores de 30%, 25% en el grupo entre 30 a 80 años y 20% en los mayores de 80 años.2 Esto se explica por la inclinación en la solicitud del estudio con contraste en los pacientes con evento cerebral agudo entidad que claramente es mas frecuente en pacientes de mayor edad. 


La relación del FOP con el aneurisma septal interauricular es importante, se ha reportándo la presencia del aneurisma del septum interatrial solo del 2 a 10% en adultos diagnosticados por Ecocardiografía transesofágica. Por ecocardiografía transtorácica se reporta en un 0.22% y otro estudio reporta 1.9%, usando como definición la excursión de mas de 10 mm (utilizada en este estudio para definir ASI)


La asociación con foramen oval permeable es reportada del 33%, muy similar a la obtenida en nuestro estudio la cual fue del 34%, en el grupo control se asocio solamente al 8.69 % con una clara tendencia, resultando una p=0.007 al comparar ambos grupos. Esta anomalía a tomado importancia ya que estudios realizados en pacientes con infarto cerebral que se les realizo ecocardiograma se diagnostico en un 7.9% en modo biplanar y 15% uniplanar 21,22 , lo que se ve reflejado en nuestro estudio ya que al analizar los pacientes con FOP + ASI con EVC se presento en un 17%, correlacionándose a los reportes existentes.


Se reporto en un paciente adelgazamiento del septum y otro paciente con septum interauricular lipomatoso, en el grupo control no hubo reportes de estas asociaciones.


La red de Chiari se ha reportado en población general en el 2-3%, se reporta además un asociación frecuente con FOP, con un 83% de pacientes afectados por ambos. Se  ha demostrado además que en pacientes con infarto cerebral criptogénico se encuentra en el 4.6%, sugiriendo la posibilidad de facilitar el embolismo paradójico. 22-24 En nuestro estudio solo se reporto un caso asociado con foramen oval permeable 4.3%, asociado además de un infarto cerebral isquémico.

El análisis estadístico de las características ecoardiográficas observadas no demostró ser diferente a las reportadas en la literatura, como ya se menciono al correlacionarse las asociaciones anatómicas, sin embargo el análisis de medidas hemodinámicas obtenidas por el ecocardiograma, encontramos una tendencia clara en los pacientes con foramen oval permeable a tener presiones pulmonares mas elevadas con respecto a el grupo control, esto se ha observado en estudios donde se analizan los pacientes con apnea obstructiva del sueño donde el grupo con permeabilidad del Foramen oval tiene presiones de la arteria pulmonar mayores(32.0 +/- 10.3 mm Hg vs 22.0 +/- 6.3 mm Hg; p=0.003)69, asi como en pacientes con EPOC y foramen oval permeable (38.3 +/- 7.3 vs 21.0 +/- 2.4 mm Hg; P <.005).70

Sin embargo al estudiar a pacientes con hipertensión pulmonar se reporta una prevalencia del foramen oval permeable del 26%, se analizaron  y se compararon las características hemodinámicas y clínicas entre los pacientes con hipertensión pulmonar y los que además tenían permeabilidad del foramen oval no encontrando diferencias significativas. 71

No hay ningún estudio que relacione solamente la presión sistólica de la arteria pulmonar con la presencia del foramen oval, por lo que consideramos interesante definir si existe un grado de presión arterial sistólica de la arteria pulmonar en la población general que se vincule con la apertura del foramen oval.


Debe considerarse la variabilidad del registro de la presión sistólica pulmonar por ecocardiográfia transtorácica por medio del flujo regurgitante de la válvula tricúspide en este grupo de pacientes, además considerando también la variabilidad  intraobservador.


8. CONCLUSIONES


Dentro de los resultados obtenidos de este trabajo encontramos:


1. Un tercio de los pacientes con foramen oval permeable tenían además un aneurisma del septum interatrial


2. Existe una mayor presencia de migraña en pacientes con foramen oval permeable


3. Los pacientes con foramen oval tienen una mayor presión sistólica de la arteria pulmonar por eco cardiografía transtorácica (p=0.0047)


4. El infarto cerebral criptogénico es mas frecuente en pacientes con foramen oval permeable (p=0.015).


5. No hay consenso en el tratamiento del foramen oval
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