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RESUMEN
Objetivo: Determinar la exactitud de los métodos de imagen de ETT, ETE y DTC, para el diagnostico

de FOP, en los pacientes con Yy/o Migrafas hospitalizados en Medicina Interna, Neurologia y
Cardiologia del Hospital “Miguel Pérez Carrefio”. Métodos: El universo estuvo conformado por 29
pacientes a los que se realizo ETT, ETE y DTC, utilizando inyeccion de solucion agitada para detectar
cortocircuito de derecha a izquierda. Resultados: Se evidencié cortocircuito por DTC en 82,8% de los
FOP, por ETT en 72,4% y 58,6% en ETE. El DTC y ETT mostraron mayor sensibilidad 100% y
88,2% respectivamente. La concordancia en la determinacién del shunt entre el ETT y ETE fue de
71,4% (k=0.360; p 0.044) y entre el DTC y ETE fue de 70,83% (k = 0.503; p 0.002). Conclusiones:
Se demostro superioridad diagndstica, estadisticamente significativa ante la presencia del cortocircuito
obtenida tanto por ETT y por DTC, con respecto al ETE. ElI ETE con sedacion tiende a dar falsos
negativos y subestimar la severidad del cortocircuito.

Palabras Claves: Foramen oval permeable, doppler transcraneal, ecocardiografia transtoréacica
y transesofagica.

TRANSCRANIAL DOPPLER, TRANSTHORACIC AND TRANSESOPHAGEAL

ECHOCARDIOGRAPHY IN THE DIAGNOSIS OF THE PATENT FORAMEN OVALE
ABSTRAC
Obijetive: To determine the accuracy of the methods of image of TTE, TEE and TCD, for PFO's
diagnosis, in the patients with and/or Migraines hospitalized in Internal Medicine, Neurology and
Cardiology of the Hospital “Miguel Pérez Carrefio”. Methods: The universe was shaped by 29 patients
to whom they fulfil TTE, TEE and TCD, using injection of solution waved to detect short circuit of
right to left side. Results: short circuit was demonstrated by TCD in 82,8 % of the PFO, by TTE in
72,4% and 58,6% in TEE. The TCD and TTE showed major sensibility 100 % and 88,2% respectively.
The concordance in the determination of the shunt between the TTE and TEE was 71,4% (k = 0.360;
p 0.044) and between the TCD and TEE it was 70,83% (k = 0.503; p 0.002). Conclusions: there was
demonstrated diagnostic, statistically significant superiority before the presence of the short circuit
obtained so much by TTE and by TCD, with regard to the TEE. The TEE on sedation tends to meet
false negatives and to underestimate the severity of the short circuit.
Keys words: Patent foramen ovale, transcranial doppler, transthoracic and transesophageal
echocardiography.
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INTRODUCCION

El foramen oval es una comunicacion normal entre ambas auriculas durante la vida fetal,
mantiene una ventana intracardiaca que permite que la sangre oxigenada proveniente de la
placenta llegue a la circulacién sistémica del feto. Inmediatamente después del nacimiento,
cuando la presién de la auricula izquierda supera la de la auricula derecha, se produce su cierre

funcional, y dentro del primer afio de vida se deberia sellar completamente ).

El foramen oval permeable (FOP) es la persistencia tras el nacimiento del foramen oval, una
estructura fisioldgica, necesaria durante la etapa fetal para la oxigenacion de la sangre, que
permite la comunicacion entre auricula derecha primitiva y auricula izquierda. En la mayoria
de los sujetos, en el momento en que se inicia la circulacion pulmonar, esta estructura tiende a
cerrarse, mientras que en aproximadamente un 25 % de la poblacion este cierre es incompleto
y persiste permeable ®.  En nuestro centro se han registrado desde el afio 2009, 82 casos de

FOP evaluados por la Consulta de Cardiopatias Congénitas del Adulto ©.

Planteamiento del Problema

La persistencia del foramen oval permeable en adultos es un hallazgo comun, del que se ha
descrito una prevalencia del 25% en la poblacién general ®. En la mayoria de los casos, la
presencia de FOP es un hallazgo casual sin repercusiones clinicas. Sin embargo, se ha
sefialado la posible relacion del FOP con cuadros clinicos como enfermedades
cerebrovasculares emboélicos ©, el sindrome platipnea-ortodesoxia, la embolia gaseosa de los
buceadores o las migrafias. El tratamiento de eleccion del FOP todavia no estd definido, y

muchos de los estudios publicados presentan resultados contradictorios ©.



La prevalencia del FOP disminuye con la edad y es del 20% en pacientes de edad > 80 afos.
No se han encontrado diferencias significativas en prevalencia entre varones y mujeres. El
tamafo del FOP varia desde 1 a 19 (media, 4,9) mm y aumenta con la edad. En la primera
década de la vida el didmetro medio es de 3,4 mm y alcanza 5,8 mm en pacientes mayores de

90 afios @,

En los ultimos afios el FOP esta siendo motivo de numerosos estudios al considerarse que su
presencia puede estar relacionada con el ictus isquémico y la migrafia con aura.
La primera documentacion en la que se relaciona la presencia de un FOP con fenémenos de

embolismo paradéjico data del 1877 en un texto de Julius Cohneim &7,

En 1984, se estudiaron 965 corazones de individuos normales con un rango de edad que
abarcaba desde 1-100 afios. Se observd que la incidencia media de FOP en la poblacién
general era del 27%. No existieron diferencias en cuanto al tamafio del FOP entre hombres y
mujeres. Sin embargo, que con el incremento de edad descendia la incidencia de FOP, y asi en
las primeras tres décadas era del 34.3%, entre la cuarta y la octava del 25.4%, y entre la

novena y décima del 20.2%.®.

La Ecocardiografia transesofagica (ETE): Ha sido considerado el gold standard para la
deteccion de FOP con mucho mayor rendimiento que la ecocardiografia transtoracica. Nos
permite evaluar no solo la presencia de FOP sino también su tamafio y si esta asociado o no a

ASA.



Para la deteccion de Shunt Derecha-Izquierda (SD-I) se utiliza el test del paso de burbujas que
consiste en la infusién de un contraste de suero salino fisiologico agitado a través de una via
venosa periférica detectando su paso a través del FOP por imagen ecografica. Los
inconvenientes que presenta esta prueba es que es invasiva, requiere la colaboracion del
paciente y no estd exenta de riesgos como broncoespasmos, hipoxia, arritmias, traumas en
aparato digestivo con sangrados secundarios. ©.  Doppler transcraneal (DTC), nos permite

detectar con la presencia de SD-I, monitorizando una de las arterias cerebrales medias V.

Sobre la base de lo antes expuesto, el proposito de este trabajo es investigar y comparar la
exactitud de la ecocardiografia transtoracica (ETT), la ETE y el Doppler transcraneal en el
diagnostico y la cuantificacion del FOP y poder asi responder a la pregunta: ¢Cual es la
exactitud de los diferente métodos de imagen para el diagndstico de FOP de los pacientes
evaluados en la consulta de Cardiologia del Hospital Miguel Pérez Carrefio en el periodo de

Noviembre 2010 — Noviembre 20117.



Importancia y Justificacion del Problema

En la poblacion general el FOP es frecuente y 40% de los ataques isquémicos son
criptogénicos. Cada vez con méas frecuencia los trabajos de investigacion apoyan la relacion
causal entre foramen ovale permeable y el ictus criptogénico y hay evidencia que indica que la
asociacion de aneurisma del septum auricular con foramen ovale permeable, incrementa el

riesgo de ataque isquémico .

Los método diagndstico a través de la ecocardiografia con diferentes técnicas y apoyadas con
el uso de contraste utilizando una inyeccién periférica de solucion salina agitada, la cual debe
practicarse a todo sujeto que haya sufrido un ictus criptogénico, con miras a identificar ese
subgrupo de pacientes que probablemente han experimentado embolismo paraddjico y a

prevenir ataques recurrentes ©.

Se especula acerca del papel potencial de los cortocircuitos intracardiacos de derecha a
izquierda como via de embolismos paraddjicos que culminan en enfermedad cerebral
isquémica. Se demostrd que la ecocardiografia transesofagica con inyeccién venosa periférica
de solucion salina agitada, es el método de eleccion para diagnosticar foramen ovale
permeable y cortocircuito de derecha a izquierda. Sin embargo, los casos de embolismo
paraddjico recurrente con aneurisma del septum auricular y foramen ovale permeable
asociados, se han presentado dificultades diagndsticas y divergencias segin el método de

imagen utilizada ©.



Mientras no se disponga de los resultados de estudios prospectivos con escogencia de un
método en particular de diagnostico, no puede demostrarse la superioridad de un método sobre
otro para diagnosticar la presencia de FOP a fin de prevenir atagues isquémicos recurrentes o
la aparicion de cuadros migrafiosos incapacitantes. El propdsito del estudio es comparar la
exactitud de la ecocardiografia transtoracica (ETT), la ETE y el Doppler transcraneal (DTC)

en el diagnostico y la cuantificacion del FOP.

El presente estudio pretende generar un aporte para la sistematizacion de la informacion a la
hora de diagnosticar con mayor certeza la presencia de FOP, de igual manera servir de base
para futuras investigaciones tanto en el ambito regional como nacional, proporcionando

interrogantes prometedoras para la investigacion.
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Antecedentes

El Foramen oval permeable no es un agujero ni un espacio vacio como la comunicacion
interauricular, sino un trayecto conun flap para permitir el pasaje entre las auriculas en
un solo sentido, de derecha a izquierda. La persistencia del foramen oval permeable en adultos
es un hallazgo comdn, del que se ha descrito una prevalencia del 25% en la poblacién

general. ¥

En la mayoria de los casos, la presencia de FOP es un hallazgo casual sin repercusiones
clinicas. Sin embargo, se ha sefialado la posible relacion del FOP con cuadros clinicos como
enfermedades cerebrovasculares embolicos, el sindrome platipnea-ortodesoxia, la embolia
gaseosa de los buceadores o las migrafias . EI tratamiento de eleccion del FOP todavia no
estd definido, y muchos de los estudios publicados presentan resultados contradictorios.
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 telediastole, o en situaciones en

gue aumenta la presion en la auricula derecha (tos, maniobra de Valsalva).

A pesar de que el FOP se ha descripto hace muchos afios, no se creia que podia tener
implicaciones clinicas relevantes. Con el advenimiento de la ecocardiografia, se han
evidenciados ejemplos aislados de coagulos a lo largo del FOP cabalgando el septum
interauricular. Si estos coagulos, de 1 a 3 mm de didmetro, pasan a la circulacion pulmonar,

provocan una pequefia embolia pulmonar que no tiene implicaciones clinicas; en cambio, si
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pasan a través del foramen y van hacia la circulacion cerebral, los efectos son de un impacto

devastador ©,

Deben existir dos condiciones necesarias para determinar la etiologia de una embolia
paraddjica. La primera es la presencia de pequefios trombos venosos que pueden estar
alojados en el foramen oval, en las venas de la pelvis o en el sistema venoso de los miembros
inferiores. Sin embargo, su presencia es dificil de diagnosticar, ya sea con flebografia (so6lo el
10%) 0 con resonancia magnética (20%) © ®. La segunda condicién necesaria para una

embolia de esta indole, es un cortocircuito de derecha a izquierda a través del FOP €9,

Utilizando Doppler transcraneal con maniobra de Valsalva o prueba tusigena o mediante
ecocardiografia transesofagica es posible diagnosticar el cortocircuito en casi el 70% de los
casos en que éste existe. La unica forma en que una embolia paraddjica debe considerarse
como la etiologia de un enfermedad cerebrovascular es cuando una persona joven, menor de
55 0 60 afos, sin factores de riesgo obvios predisponentes, presenta un comienzo subito de
déficit neuroldgico y un patron tomografico o en resonancia magnética que diagnostica un

enfermedad isquémico cerebral reciente 19,

A la espera de los resultados de los estudios aleatorizados que estan en marcha, la evidencia
cientifica disponible no determina la superioridad del cierre percutaneo/quirurgico respecto al
tratamiento médico (antiagregantes/anticoagulante), aunque algunos datos indirectos respaldan
esta opcion. Por lo tanto, su gran prevalencia, su dudoso significado clinico y las diferentes
posibilidades terapeuticas disponibles determinan la importancia actual de esta entidad y

aseguran su relevancia clinica en los proximos afios.
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Marco Tebdrico

El foramen oval permeable (FOP) es la consecuencia de la fusion incompleta del septum
primum y el septum secundum en la embriogénesis. Al final de la cuarta semana de gestacion
el septum primum se desarrolla desde el techo auricular hacia los cojines endocardicos para
cubrir el ostium primum (OP). Al crecer va completandose el cierre, pero en la zona media del
septum primum aparecen fenestraciones que constituyen el ostium secundum (OS). Hacia la
sexta semana, desde el techo de auricula se observa un nuevo crecimiento de tejido (septum
secundum) hacia el cojin endocéardico, solapandose con el OS. Una semana mas tarde
aproximadamente, la yuxtaposicién de ambos tabiques permite el flujo desde cava inferior a
Al y hace posible asi la oxigenacion de sangre. ElI FOP es una apertura natural que permite
el paso, durante la vida fetal, de la sangre oxigenada de la auricula derecha a la izquierda

evitando de este modo su entrada en los pulmones 2.

Después del nacimiento, el aumento de presion en la auricula izquierda provoca la fusion del
septum primum con el secundum, cerrdndose el foramen oval. Sin embargo en algunos

individuos no se produce esta fusién completa dando lugar a la permanencia del FOP 2.

El FOP puede encontrarse de manera aislada o asociado a otras anomalias cardiacas como el
aneurisma de septo auricular (ASA) y la red de Chiari prominente. EI ASA 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 auriculas. La prevalencia de ASA aislado se
encuentra entre 1-4% segln autopsias y estudios con ecocardiograma transesofagico, estando

asociado a FOP en un 70% de los casos. El diagnostico se realiza por ETE teniendo que
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objetivarse un desplazamiento del septo interauricular hacia cualquiera de las auriculas de 10-

15 mm. @9,

La red de Chiari es un remanente de la valva derecha de la cava inferior con una funcion
desconocida. La prevalencia es del 2-3% segun autopsias encontrdndose en relacion con el
FOP en el 50-70% de los casos y con el ASA en el 25%. Podria impedir el cierre espontaneo

de la fosa oval al dirigir el flujo de la vena cava inferior directamente hacia ella 2.
Sindromes Clinicos Asociados
Las principales patologias asociadas son la enfermedad cerebrovascular (ECV) criptogénica,

el sindrome platipnea - ortodoxia, el sindrome por descompresion y la migrafia.

Enfermedad Cerebrovascular Criptogénica:

Aproximadamente el 40% de los enfermedades cerebrovasculares se consideran criptogénicos,
los cuales ocurren principalmente en pacientes jovenes (<55 afios) donde la enfermedad
cardioembdlica, arteriosclerética o de los pequefios vasos es menos probable @¥.  La
presencia de FOP en estos pacientes es mas alta que en la poblacién general, estimandose en
torno al 40% ®51®_ En estos sujetos el hallazgo de un aneurisma del septum auricular o una
red de Chiari también son habitualmente mas frecuentes, aunque se consideran factores de

(7.18) | a recurrencia de la red de

riesgo mas importantes cuando estan asociados a FOP
Chiari esta aumentada en pacientes con FOP, dependiendo del tamafio y sobre todo, de la

asociacion con ASA (de 3 a 5 veces respecto a FOP aislado) 729,

14



El origen de la embolia no esta claro pero puede ser explicado por tres mecanismos. El
primero seria la embolia paradojica con formacion del trombo en el lecho venoso y tras un
aumento de la presion en auricula derecha, con paso a través del FOP hacia la circulacién
sistémica. La red de Chiari podria ayudar a dirigir el trombo de la vena cava inferior al FOP.
El segundo origen seria la formacion del trombo “in situ”, que podria ser favorecido por el
remanso de sangre en el ASA. El tercer y udltimo mecanismo seria la presencia de

taquiarritmias auriculares con la consiguiente formacion de trombos %,

Se plantea que el ECV criptogénico se origina frecuentemente por una embolia arterial y tiene
una alta probabilidad de recurrencia. Por este motivo, para adoptar las medidas de prevencion
secundaria, se recomienda la busqueda de potenciales fuentes embolicas. Sin embargo, a pesar
de amplias evaluaciones, alrededor del 30% de los casos, no se encuentra una fuente

conocida 9.

Un hallazgo prevalente en este grupo es la presencia FOP, al que en los ultimos afios se le ha
atribuido un rol etiolégico **. Planteando que la presencia del mismo, puede predisponer a
una embolia paraddjica, lo que se basa principalmente en estudios que han demostrado
trombos cabalgando en el septum interauricular en pacientes con trombosis venosa y embolia
arterial y en una asociacion con la existencia de FOP ™.  Sin embargo, en la mayoria de los
pacientes con ictus criptogénico no se encuentran los trombos “en transito” y la coexistencia

de trombosis venosa es infrecuente *®. Ademas los datos de asociacion son controvertidos.

(20) (21)

Lechat y cols y Webster y cols *“”, sugieren fuertemente, dicha asociacion, sin embargo

otros plantean que el FOP puede ser un hallazgo incidental en estos pacientes 41",
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Segun estudios de autopsia y ecocardiograficos se detecta su presencia en un 25% de las
personas sanas, las que tienen riesgo estimado de embolia paraddjica, en tanto que estudios
poblacionales, han encontrado la presencia del mismo en términos porcentuales bajo como
0,1% @819 Ppor lo tanto, debemos suponer que no todos los FOP predisponen al riesgo
embolico y que encontrarlo en pacientes con ECV no necesariamente significa que participa

en el evento.

De acuerdo a los estudios observacionales la probabilidad de que el FOP participe en el,
aparece asociada a dos condiciones: la edad de los pacientes y las caracteristicas anatdmicas

de la malformacion.

La asociacion entre FOP y el ictus criptogénico es diferente segun la edad de los pacientes.
Mientras en los pacientes que presentan un evento cerebrovascular antes de los 55 afios, la
incidencia de FOP supera el 50% comparado a un 10-20% en los controles en los de mayor
edad no se demuestra una diferencia significativa ‘®. Asi en un meta-analisis  de casos-
control; Overell y cols no encontraron asociacion entre FOP y enfermedad cerebrovascular
en los mayores de 55 afios (OR 2,26; 95% 1C:0,96-5,31), pero era significativa en los
menores de 55 afios, con un OR de 6.0 (95% IC 3,72-9,68). Probablemente esto se debe a que

el origen criptogénico del FOP difiere segtn la edad ®.

En los pacientes mayores la enfermedad ateroesclerdtica y la hipertension arterial son muy
prevalentes y el ataque isquémico habitualmente se presenta como complicacion ellas. En un
estudio de poblacion @, buscando factores de riesgo para ECV, en 588 pacientes mayores de

45 afos, se encontrd FOP en el 25,6%, enfermedad carotidea en el 8,7% y ateroesclerosis de la

16



aorta en el 6,2%, lo que demuestra multiples condiciones de riesgo en este grupo. En sujetos
jévenes o de mediana edad, en cambio, patologias ateroesclerdtica son menos prevalentes. En
ellos se pueden encontrar otras causas como lesiones valvulares, fibrilacion auricular o
tumores cardiacos pero finalmente una alta proporcién no tiene una causa categdrica para
explicarlo @. En el mismo estudio de Overell y cols ®, encontraron que en pacientes con

ECV criptogénico, el FOP estaba presente entre el 31 a 77%.

Dentro de los Factores de alta sospecha clinica de embolia paraddjica en pacientes con ECV y
FOP se encuentran los siguientes:
1.- Factores Clinicos:
Criptogénico
Trombosis venosa o trombofilia
Gradiente favoreciendo shunt de derecha a izquierda
2.- Factores Anatémicos del FOP:
Defecto > 4 mm y shunt grande

Aneurisma del septum interauricular

Un factor anatdmico que aparece importante en la asociacion de FOP, es la existencia de un
aneurisma del septum interauricular (ASA). Segln datos ecocardiograficos el ASA se presenta
entre el 2 'y 4% de la poblacién @. En el mencionado meta-analisis de Overell y cols . la
asociacion entre ECV criptogénico y FOP en los jovenes fue mucho mayor cuando existe ASA
(OR 15,5; 95% IC:2,8-85,8). Recientemente; Mas y cols © también enfatizan la importancia

del aneurisma del septum interauricular.
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En 581 pacientes con isquémico de origen desconocido, encontraron que la incidencia de
recurrencia del evento dependia de la anatomia especifica del septum. Asi, al cabo de 4 afios
mientras el riesgo de recurrencia era de 4,2% en los que tenian el septum normal, alcanz6 0%
para los pacientes con ASA aislado, 2,3% en los que tenian FOP y un 15,2% en los que tenian
ambos, un FOP y ademas un ASA. Asimismo se ha encontrado otras caracteristicas

anatémicas que se asocian un mayor riesgo de evento cerebrovascular 2,

Entre ellas, se destaca el tamafio del defecto. El riego serd mas elevado cuando el tamafio de
FOP, o la magnitud del shunt mayor y con la presencia de shunt espontaneo. Por lo tanto,
aun en pacientes sin trombosis venosa ni demostracion de trombos cabalgando en el septum
interauricular, el diagndstico de embolia paradojica se presume como probable en adultos
jévenes que presentan un isquémico sin otra causa, asociado a un FOP mayor de 4mm, shunt

grande y aneurisma del septum interauricular 9.

Sindrome platipnea-ortodesoxia

Este raro sindrome se caracteriza por disnea (platipnea) y desaturacién arterial en posicion
vertical con mejoria en posicién supina (ortodesoxia). Esta patologia ocurre en pacientes que
presentan un shunt normalmente interauricular pero también en aquellos con historia de
enfermedad pulmonar importante, como la enfermedad obstructiva pulmonar severa,
postneumonectomia o shunt intrapulmonar. El mecanismo es desconocido pero se barajan
varias teorias, entre ellas una modificacion anatomica que provoque una relacion inadecuada
entre la distensibilidad de las cavidades derechas e izquierdas, asi como cambios en los
gradientes de presion entre las auriculas por las maniobras respiratorias. La principal

consecuencia seria el aumento significativo del shunt derecha-izquierda (SD-I) interauricular
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en posicion vertical. Normalmente este tipo de shunt ocurre sin hipertension pulmonar, su
presencia conduciria a una desaturacion arterial continua independientemente de la posicion

del paciente ®%%¥

El sindrome platipnea-ortodesoxia (SPO) esta caracterizado por disnea e hipoxemia en
posicion erecta que mejoran con el dectibito supino ®**. Burchell y col., hacen la
descripcion original en 1943. Siete afios después se informan dos casos nuevos y el sindrome

» (22)

es denominado “cianosis ortostatica Robin y col., acufian los términos platipnea

(breathing flat) y ortodesoxia en 1969 y 1976 respectivamente %27,

Segun Cheng y col.,
solo 40 casos fueron notificados en los 50 afios posteriores a la descripcién inicial. En la base
de datos Medline, desde 1969 a julio del 2004, se publicaron 128 citas, de las que 38%

corresponden a los ultimos 3 afios, hecho que quiza sefiale un mejor conocimiento del

sindrome @9,

El SPO es causado por alteraciones a nivel cardiaco y/o pulmonar y los mecanismos
responsables son diferentes. Para que se genere la hipoxemia concurren dos condiciones, una

basal (anatémica) y otra funcional que la manifiesta en posicién erecta %%,

Shunt intracardiaco: En pacientes adultos, la sospecha de una embolia paraddjica lleva a

considerar la presencia de una comunicacion interauricular (CIA), ¢?

pero ésta no suele
integrar el diagnostico diferencial de la hipoxemia grave. Lo habitual, es que un shunt
derecha-izquierda evidencie cuando hay hipertension pulmonar (sindrome de Eisenmenger),

pero puede generarse sin un gradiente significativo de presion entre las camaras auriculares y

con presiones pulmonares normales o bajas ®®. EI cortocircuito de izquierda a derecha a
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través de un foramen oval permeable Y, luego del sindrome hepatopulmonar (SHP), es la
causa mas frecuente de SPO, y considerando su prevalencia en la poblacion general (10-24%)

es probable que el diagndstico del sindrome sea subestimado ©2.

En el shunt intracardiaco, el componente anatomico es la CIA (FOP, defecto del septum
auricular, aneurisma septal fenestrado). EIl mecanismo para generar el shunt en posicién
erecta ®¥, es el redireccionamiento del flujo de la vena cava inferior (VCI) hacia el septum
interauricular por distorsién de las relaciones anatomicas, colocando a la CIA en linea con la
desembocadura de la vena. El desplazamiento puede ser de la auricula y/o el septum, o bien
generarse un flujo preferencial hacia la CIA por persistencia de una gran valva de Eustaquio,
ubicada en la union de la VCI y la auricula derecha (AD). Se sugiere que una alteracién en la
complacencia relativa entre ambos ventriculos puede generar un cortocircuito de derecha a
izquierda 339,

En posicién erecta, el ventriculo izquierdo se hace mas complaciente, lo que facilita el
vaciamiento auricular y disminuye la presiéon en la auricula izquierda (Al), generando un
gradiente que facilita el shunt. La reduccién del volumen intravascular y/o la disfuncién

diastolica del ventriculo derecho, al disminuir su complacencia tienen la misma consecuencia.

Otro mecanismo es la obstruccion del flujo de entrada a la valvula tricuspide con el cambio de
decdbito, por un mixoma de la AD. EI S D-I también fue referido en la regurgitacion
tricuspidea, por direccion preferencial del jet hacia la CIA con la posicion erecta. En una

revision de 18 casos de SPO por shunt interauricular, la edad media fue 71.6 afios ®**"), y la
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elongacion de la aorta fue la causa mas frecuente de distorsion del septum interauricular,

desplazando a la neumonectomia derecha, referida en trabajos previos %7,

Shunt vascular pulmonar: En posicién erecta, el flujo sanguineo del pulmoén se deriva en
forma preferencial a la region basal (Zona 3) por el efecto gravitacional y es el factor
funcional que genera hipoxemia postural en el SHP y en las fistulas arteriovenosas pulmonares
(f a-vp). En 1977 Kennedy y Knudson ©®, acufian el término SHP y la triada que lo
identifica es la asociacion de hipoxemia, enfermedad hepéatica y dilatacion vascular
intrapulmonar (SHP tipo 1) o f a-vp anatdémicas (SHP tipo 2) ®°. La prevalencia en pacientes

“041) | os mecanismos

cirroticos varia entre 5,3 47% y es del 9,7% en no cirréticos
responsables de la dilatacion vascular precapilar no estan bien determinados. Se postulé que
hay un desbalance entre vasoconstrictores y vasodilatadores, pero muchos estudios soportan la

teorfa de una elevacion del 6xido nitrico (ON) “Y.

Se detectd un incremento de la produccion de endotelina-1 en el higado injuriado, que genera
una elevacion del ON en el endotelio pulmonar. Las dilataciones vasculares se localizan con
preferencia en las bases pulmonares, por lo que en posicidn erecta reciben la mayor parte del
flujo sanguineo, generando hipoxemia por una inadecuada oxigenacion de la hemoglobina del
centro del capilar (desequilibrio difusion/perfusion), favorecido por la circulacion

(42,43)

hiperdinamica que acompafia a la cirrosis hepatica , que acorta el tiempo de pasaje capilar

(44)

Las f a-vp son comunicaciones entre los circuitos de la arteria y la vena pulmonar,

conformadas por un vaso aferente y otro eferente y un saco interpuesto de tipo aneurismatico
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(f a-vp simples) o multiples vasos dilatados y tortuosos (f a-vp complejas). En 30% de los
casos son multiples y pueden localizarse en otros Organos como piel, mucosas, tracto
gastrointestinal o higado “®. Raramente se detectan en nifios y se evidencian en la segunda o
tercera década de la vida, con tendencia a incrementarse en nimero y tamafio con el tiempo.
Pueden ocurrir como entidad aislada o en asociacion con el sindrome de Rendu-Osler-Weber
(telangiectasia hereditaria hemorragica), el cual es causa de 60- 87% de las f a-vp. Si bien la
hemoptisis es el sintoma inicial mas frecuente, pueden debutar con hipoxemia y SPO por su

localizacion preferencial en las bases pulmonares.

Shunt pulmonar parenquimatoso: En posicion erecta, las presiones arterial (Pa) y venosa (Pv)
varian segun la region del pulmén, mientras la alveolar (PA) estd uniformemente distribuida.
En condiciones normales, en la region apical del pulmén (Zonal) la PA > Pa genera
una area de espacio muerto  (EM) pulmonar  por la interrupcion del flujo sanguineo
(colapso capilar) @9, la cual es limitada por el reflejo vasoconstrictor al cambio de postura,

mediado por el sistema nervioso autbnomo.

Como causa del Sindrome de Platipnea-Ortodesoxia, el shunt pulmonar parenquimatoso es

referido en tres situaciones, con mecanismos de generacion de hipoxemia diferentes:

1) Enfermedades con compromiso predominante en las bases y aumento de la presion
alveolar. La hipoxemia postural es generada por la extension de la Zona | (areas ventiladas y
no perfundidas), la exageracion del shunt funcional (&reas basales perfundidas y poco
ventiladas) y la alteracion del reflejo vasoconstrictor hipoxico que favorece el desequilibrio

VIQ (47.48)
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2) En la disautonomia. EIl reflejo vasoconstrictor con el cambio de postura esta anulado,

generando hipoxemia por incremento del EM en areas inferiores a la apical, “°.

3) En tumores de la via aérea alta, que se desplazan con el decubito supino, con compresion-

oclusién de la misma “9,

Sindrome por descompresion

Este término hace referencia a los desérdenes producidos en el momento de la descompresion
y presumiblemente iniciados por burbujas de gas. En personas sometidas a estas situaciones,
como los buceadores, la presencia de un FOP de tamafio suficiente aumenta el riesgo de que se
pueda producir una embolia gaseosa paradodjica y de manera sintomatica o no, lesiones
neurolégicas . En un estudio comparativo entre submarinistas y controles las lesiones
cerebrales eran mas frecuentes en submarinistas con FOP, aunque en general éstos tenian mas
lesiones cerebrales independientemente de la presencia de FOP o no. Se puede recomendar el
cierre percutaneo de FOP en submarinistas profesionales que hayan presentado enfermedad
por descompresion o episodios de isquemia cerebral y que vayan a seguir desempefiando esta

labor ©%59),

A presion atmosférica normal existen nlcleos gaseosos tisulares, fundamentalmente a nivel de
las articulaciones de los miembros y en la columna vertebral. Cuando el organismo es
sometido a presiones atmosféricas bajas el nitrogeno de los tejidos difunde por gradiente de
presion al interior de dichos nucleos expandiéndolos, y formando burbujas, que lesionarian los
tejidos por compresion directa o simplemente por obstruccion vascular, con activacion de la

cascada de la coagulacion, el complemento, las plaguetas y la quimiotaxis leucocitaria ©?.
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La enfermedad por descompresion (ED) se ha clasificado en tipos I y II: en el tipo I,
frecuentemente  manifestada por los buzos, hay afectacion fundamentalmente
musculoesquelética, con dolor muscular y articular, y se cree que seria responsable la
presencia de burbujas en el espacio periarticular y en la proximidad de tendones y terminales
nerviosas. En la ED tipo II, tipica de los enfermedades descompresivos, existen
manifestaciones cardiorespiratorias y/o neuroldgicas fundamentalmente por una gran carga de
burbujas que llegan a la circulacion pulmonar, con alteracion del intercambio gaseoso por
lesion endotelial que pueden conducir a edema pulmonar e insuficiencia cardiaca derecha, y
llegada de burbujas al sistema nervioso central (SNC) donde produce manifestaciones a nivel
cerebral, medular o ambos ©®. En buceadores habituales se ha demostrado la frecuente
presencia de un FOP en relacion con eventos de ED, con una prevalencia significativamente

superior de lesiones cerebrales multiples ©%.

Migrafia

La migrafa es un sindrome recurrente de cefalea caracterizado por nauseas, vomitos y distinta
sintomatologia neuroldgica. Por si misma es un factor de riesgo de ictus criptogénico en
pacientes jovenes sin factores de riesgo ateroscleréticos ©¥.  Se ha notificado un incremento
en 2 a 5 veces en la prevalencia de migrafia con aura en pacientes con FOP. El origen puede
ser la embolia paraddjica o la no degradacion de factores humorales que escapan a la
degradacion pulmonar.  El cierre de FOP resuelve o mejora los episodios migrafiosos, sobre
todo en los casos que se acompafien de aura ®®. Con estos datos actualmente en la practica

clinica diaria, si la migrafa es incapacitante segun el score MIDAS se recomienda su cierre.
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Varios estudios indican que entre la migrafia con aura y el FOP existe una asociacion mayor
de lo que cabria esperar por azar. Se postula que ambas entidades podrian estar ligadas por
ciertos mecanismos fisiopatoldgicos, como el paso de determinadas sustancias del torrente
venoso hacia la circulacion cerebral o los fendmenos de embolia paradojica. Una alternativa es
que las dos compartan un mismo trasfondo genético. No se han encontrado diferencias clinicas
relevantes entre la migrafia con FOP y la migrafia sin FOP. Los resultados de varios estudios
observacionales sugieren que el cierre del FOP podria tener un efecto terapéutico sobre la
migrafia. Sin embargo, esto no se ha confirmado en el primer ensayo clinico aleatorizado,
doble ciego y controlado con placebo. Mientras no se obtenga un mayor grado de evidencia a
partir  de nuevos ensayos clinicos, no esta justificado intervenir el FOP para tratar la

migrafia ©"°9,

Uno de los hallazgos mas sorprendentes de los Gltimos afios en el campo del estudio del
cortocircuito de derecha a izquierda, ha sido la continua aparicién de evidencia que lo asocia
como un factor de causalidad con la migrafia con aura (McA), pudiendo estar relacionado con
el mayor riesgo de descrito en estos pacientes ©”. Varias son las teorias postuladas con
respecto al mecanismo fisiopatoldgico involucrado en la asociacién S-DI-MCcA, si bien tanto
las microembolias paradodjicas como el paso de sustancias vasoactivas como la serotonina
desde la circulacion venosa a la arterial, o la hipoxemia generada por el S-DlI, entre otras, son

hipdtesis atn por comprobar.
La cefalea en racimos también ha sido recientemente asociada con el S-DI ©*. La prevalencia

del S-DI en estos pacientes es similar a la que presentan los que padecen, y significativamente

mayor que en los controles. El aumento de las presiones en las cavidades cardiacas derechas
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en algunos pacientes (por ejemplo por apneas obstructivas del suefio) llevaria al desarrollo de
S-DI por FOP con desaturacion arterial, situacion ésta que se piensa que desempefia un papel
importante en la génesis de este tipo de cefaleas, y que ha sido la base de su tratamiento

mediante la administracion de oxigeno ©®.

Factores predictores de recurrencia

Pocos estudios han intentado identificar de forma prospectiva los factores de riesgo de
recurrencia de ictus en pacientes con isquemia cerebral (IC) y FOP (tabla I). EI mas extenso,
el estudio francés PFO/ASA, que incluia 581apacientes con IC, 267 con FOP, concluia que en
pacientes con FOP aislado no existia un incremento de riesgo de recurrencia, mientras que la
asociacion FOP/ASA, independientemente del tamafio del FOP, multiplicaba por cuatro el
riesgo de recurrencia (el 15,2% frente al 4,2%); sin embargo estos resultados tienen una

potencia minima a la isquemia cerebral % .

En este estudio la edad avanzada se asociaba con un incremento de riesgo. Ni el estudio
PICSS ni el CODICIA han confirmado el resultado principal del estudio francés. No habia
diferencias significativas en el riesgo de recurrencia entre pacientes con FOP aislado y
pacientes con FOP/ASA. El estudio CODICIA no encontrd diferencias significativas en

recurrencias entre shunt masivo y no masivo ©%.
En el caso del estudio PICSS, no sélo no existieron diferencias, sino que se detectd una

tendencia a mayor riesgo de recurrencia en pacientes con FOP de pequefio tamafio en

comparacion con FOP de mayor tamafio (aunque sin significacion estadistica, el riesgo a dos
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afios en pacientes sin FOP, con FOP pequefio y grande, fue 15,4%, 18,5% vy 9,5%; p=0,1). El
Anexo | (Tabla A), describe una serie de estudios evaluando la recurrencia de IC en paciente

con o sin FOP (6069,

En el caso del estudio PICSS, no sélo no existieron diferencias, sino que se detectd una
tendencia a mayor riesgo de recurrencia en pacientes con FOP de pequefio tamafio en
comparacion con FOP de mayor tamafio (aunque sin significacion estadistica, el riesgo a dos

afios en pacientes sin FOP, con FOP pequefio y grande, fue 15,4%, 18,5% y 9,5%; p = 0,1)

(60,61)

Diagnostico

El foramen ovale permeable puede diagnosticarse a través de ecocardiografia transtoracica; sin
embargo, la ecocardiografia transesofagica con inyeccién de solucion salina agitada en una
vena periférica, con o sin maniobra de Valsalva, es el método de eleccion ), ya que es mas
sensible y permite una observacion mas detallada, asi como una mejor descripcion de las

S (19,61-62)

caracteristicas morfologicas y funcionale . De otra parte, la tos incrementa la

sensibilidad de la maniobra de Valsalva en la deteccion del foramen ovale permeable ©2.

El diagndstico se puede realizar con ecocardiografia transtoracica con contraste (ETTc),
ecocardiografia transesofagica con contraste (ETEc) y Doppler transcraneal con contraste
(DTCc). El contrate usado para todas las técnicas consiste en 9 ml de suero salino mas 1 ml de
aire mezclado hasta conseguir una solucion homogénea. Esta es inyectada rapidamente en
bolo por la vena antecubital. Se considera diagndstico de FOP cuando, tras opacificarse la

auricula derecha se detectan 3 0 mas microburbujas en auricula izquierda dentro de los 3 ciclos
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siguientes a la inyeccion. El contraste debe ser inyectado en situacion basal y tras la
realizacion de la maniobra de Valsalva. Hasta 10 burbujas se considera un defecto pequefio, de
10 a 30 mediano y mas de 30 grande. EI ETTc con imagen en segundo arménico es una
técnica sencilla y no invasiva pero con sensibilidad y especificidad mas bajas que el ETEc
y DTCc. Las principales limitaciones son la calidad de las iméagenes en situacion basal y

su empeoramiento con la maniobra de Valsalva 3%,

Si la sospecha clinica de la existencia de foramen ovale permeable es alta y la inyeccion de
solucion salina agitada en una vena periférica no permite detectar el cortocircuito de derecha a

izquierda, debe usarse la vena femoral ¢

, porque la inyeccion en los miembros inferiores
tiene mayor oportunidad de atravesar el foramen ovale permeable debido a que el flujo de la

vena cava inferior en su llegada a la auricula derecha se dirige hacia la fosa ovalis. 59,

La morfologia y las caracteristicas funcionales del foramen ovale permeable establecidas por
ecocardiografia transesofagica, son muy Utiles para estimar la probabilidad de embolismo
paraddjico. Hausmann y colaboradores, en un estudio de 78 pacientes con foramen ovale
permeable ©®, encontraron que el subgrupo con ataque y evidencia de embolismo paradéjico
tuvo 52% de llenado de la auricula izquierda asociado a 7,1 mm de promedio de apertura del
foramen ovale permeable. El subgrupo con ataque y sin evidencia de embolismo paradojico,
tuvo 35% de llenado asociado a 4,4 mm de promedio de apertura y el grupo sin ataque tuvo

23% de llenado asociado con 3 mm de promedio de apertura. .

El ETEc se considera el patréon de oro (gold standard) para el diagnéstico de FOP, aunque

presenta falsos negativos, sobre todo en pacientes sedados donde no se puede realizar
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Valsalva. Homma y colaboradores estudiaron 74 pacientes consecutivos con diagndstico de
ataque isquémico mediante ecocardiografia transesofagica ©”; el subgrupo 1 con origen
conocido y el subgrupo 2 con ataque criptogenico. En el primer subgrupo los pacientes
tuvieron 0,6 mm de apertura del septum primum con el septum secundum y 1,6 microburbujas
en la auricula izquierda, en comparacién con 2,1 mm de apertura y 16 microburbujas en el
subgrupo 2. Su conclusion relaciona al ataque criptogenico con foramen ovale permeable mas

grande ©”

El DTCc se basa en la deteccion de las microcavitaciones en la circulacion cerebral tras la
inyeccion venosa por una via periférica de suero salino agitado. Las sefiales registradas son
originadas por las microburbujas que, en su interaccion con el ultrasonido, producen una sefial
transitoria de alta intensidad en el registro Doppler, que se conocen como Hits (High Intensity
Transient Signal). Segln la densidad y el patron objetivado se determina la severidad del
shunt, se establecié en el recuento de sefiales Doppler detectadas en la arteria cerebral media,
al encontrar un patron con menos de 25 sefiales al patron ligero, mas de 25 sefiales al patron
ducha (moderado) o con muy numerosas sefiales en el caso de patrén cortina (severo), como se

muestra en la figura siguiente. ®4%%72,

Patron Ligero

Patrén Ducha
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Patréon Cortina

Este método presenta una alta sensibilidad y especificidad, en algunos estudios equiparables a
la de ETEc, aunque puede presentar falsos positivos ya que al no visualizar las cavidades
cardiacas, el origen real del shunt puede estar en un FOP o en otra localizacién. Se han
detectado también falsos negativos principalmente cuando el didmetro del FOP es menor de
2mm y en pacientes ancianos con calcificacion arterial importante @2,

El foramen oval permeable es un hallazgo comudn y generalmente inocuo, presente en un 25%
de autopsias de estudios poblacionales sin patologia cardiovascular y en un 40-50% de
estudios ETE o DTC, en pacientes jovenes (< 55 afios) que han sufrido un ictus criptogénico
(1C) ®879_ Esto sugiere que la embolia paradéjica podria ser la causa del IC. Debido a ello,
algunos profesionales recomiendan la oclusiéon del FOP en estos pacientes, especialmente si
son jovenes. Sin embargo, el beneficio de la oclusién percutanea del FOP en pacientes con
IC no ha sido demostrada, continta siendo controvertida y discutida. En primer lugar, en un
paciente con un IC y un FOP no esta claro si el FOP esta relacionado causalmente con el ictus
0 es un hallazgo incidental dada su elevada prevalencia en la poblacién general. En segundo
lugar, el riesgo de recurrencia es relativamente bajo en pacientes con IC y FOP, y oscila segun
los diversos estudios entre el 0% y el 12% anual con una media del 2% en el meta-analisis de

los mismos ©&79,
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El DTC espectral, al que se ha denominado muy acertadamente «fonendoscopio cerebral», es
una técnica ultrasonografica no invasiva y barata. EI DTC deberia ser realizado de forma
habitual a todo paciente con antecedentes neuroldgicos, sea cual sea el motivo de su ingreso,
pero aplicando siempre criterios de calidad que permitan obtener resultados reproducibles e

™D El hallazgo de asimetrias en la velocidad del flujo

interpretables en un contexto clinico
sanguineo cerebral entre vasos equivalentes ha mostrado una elevada concordancia con las
alteraciones en la distribucion regional de dicho flujo, registradas con técnicas mas complejas
y menos inocuas, como el SPECT . Su presencia en este caso orienté a una posible
embolizacion cerebral en mdltiples focos, pero probablemente ésta no hubiera podido ser

confirmada de emplearse para la monitorizacion el registro continuo de un solo espectro

arterial (habitualmente, la arteria cerebral media izquierda).

El Doppler modo M fue introducido a principios de esta década por Moehring y Spencer, y
emplea mas de 30 voliumenes de muestra solapados que registran simultdneamente la direccion
y la intensidad de cualquier sefial de flujo sanguineo en un segmento intracraneal de méas de 6
cm ™. La utilizacién del modo M hace més facilmente estandarizable la realizacién de un
DTC, incluso por personal poco experimentado . La utilizacién del DTC con modo M
permitio, en esta paciente, observar cuatro vasos de forma simultanea y, aunque se eligieron
para la visualizacién los espectros obtenidos en los segmentos proximales de las arterias
cerebrales media y anterior del lado insonado, pudo obtenerse simultaneamente informacion
del lado contralateral, lo que permitio registrar los Hits compatibles con microembolias que
Ilevaron a sospechar una embolizacién paradojica; ésta es una de las ventajas aportadas al

DTC por el modo M .
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El DTC con inyeccion de microburbujas (DTC-c) empleado en esta paciente es una técnica
bien estandarizada y muy sensible (mas del 91%) y especifica (préxima al 100%) para la
deteccion del S D-1 por FOP "®. La introduccién del Doppler modo M ha hecho aumentar
incluso la sensibilidad del DTC-c aproximandola al 100%. Aunque la ecocardiografia
transesofagica con inyeccion de microburbujas (ETE-c) sigue siendo considerada como su
estandar de referencia, es s6lo algo mas sensible y es igual de especifica que el DTC-c, pero
por su mayor invasividad deberia ser reservada sélo para confirmar la presencia de FOP

indicada por el DTC-c ©9.

A pesar de su menor complejidad la ecocardiografia transtoracica convencional tiene una
sensibilidad y una especificidad muy inferiores a las descritas para la deteccién del FOP con
S D-I, y sélo el empleo de criterios muy estrictos, que incluyan inyeccién de microburbujas (lo
gue no es realizado de forma sistematica durante el cribado de fuentes cardioembdlicas) y
técnicas de imagen de segundo armonico (no disponibles en los equipos méas antiguos y
disponibles pero no siempre utilizadas en los equipos mas recientes), puede llevar a alcanzar

resultados comparables con los de las otras dos pruebas ®7®.

El Doppler transcraneal de la arteria cerebral media durante la inyeccion de contraste, es un
método alternativo para el diagndstico de foramen ovale permeable. Heckmann vy
colaboradores, en una descripcion de pacientes con ataque o0 ataque isquémico transitorio en
quienes se realizaron ambos estudios, ecocardiografia transesofagica y sonografia Doppler
transcraneal para detectar foramen ovale permeable como mecanismo de isquemia cerebral

(79)

embdlica ‘", encontraron una sensibilidad de 92,3% para la ecocardiografia transesofagica y

32



de 84,6% para la sonografia Doppler transcraneal y concluyeron que las dos pruebas fueron

utiles, pero la tasa de deteccion es mas alta cuando se utilizan juntas.

Sin embargo, la deteccion de microburbujas en la circulacion cerebral no puede identificar el
sitio exacto del cortocircuito de derecha a izquierda. La revision realizada por Homma y
colaboradores ©”, demuestra que la ecocardiografia transesofagica con contraste, es la prueba
diagnostica méas sensible para la deteccion de foramen ovale permeable seguida por la
sonografia Doppler transcraneal y la ecocardiografia transtoracica respectivamente, ambas con

contraste  (p < 0,001). €.

Gonzélez-Aluja y col, diagnosticaron la presencia de FOP a 93 pacientes. El cortocircuito se
visualiz6 basalmente por DTC en el 69% de los FOP, por ETT en el 74% y por ETE en el
58%. La maniobra de Valsalva aumentd el diagndstico del cortocircuito de forma similar en
las tres técnicas (26-28%). EI DTC practicado durante la ETE no diagnostico 12 (13%)
cortocircuitos previamente diagnosticados en el estudio durante la ETT. La severidad del
cortocircuito también se subestimé mediante la ETE. Encontrando en su trabajo que el ETT
permite un adecuado diagnostico y cuantificar la severidad del FOP. La ETE tiene menor

sensibilidad y tiende a subestimar la severidad del cortocircuito. V.

Diferentes técnicas ecocardiograficas han sido utilizadas para la deteccién del FOP, como la
ETT, ETE o DTC. Aunque la utilizacion del segundo armonico ha aumentado la sensibilidad
del ETT “#) El ETE sigue siendo la técnica de referencia. Los estudios mas recientes que

comparan estas técnicas ecocardiograficas se resumen en Anexo 2 (Tabla B). @,

33



Otros estudios de imagen han buscado aplicacion a la hora de detectar la presencia del
foramen oval permeable entre ellas estan: la Resonancia magnética (RM) cardiaca, existen
pocos estudios que comparen la RM y la ETE. Nusser et al, compararon 211 estudios con
RM y ETE, y concluyeron que la RM es inferior a la ETE en la deteccion de cortocircuito

derecha-izquierda y en la identificacion de ASI. 9.

Se ha demostrado que Ecocardiografia tridimensional (Eco3D) es una técnica Gtil para
determinar el tamafio y la forma de los defectos interauriculares, pero su utilidad es escasa
para el FOP debido a sus dimensiones méas pequefias y que se trata de un defecto dindmico,

por lo que escapa a la resolucion de la Eco3D *2.

Con relacion a la Ecografia intracardiaca se ha descrito la utilidad y la seguridad de esta

®2)  Esta técnica, a diferencia de la ETT, no

técnica durante el cierre percutaneo del FOP
precisa anestesia general y permite caracterizar de forma adecuada el FOP, el tinel, el septo y
el cortocircuito y es de gran utilidad para la colocacién de los dispositivos de cierre

percutaneo. Entre sus limitaciones estan el precio de la sonda, la utilizacion de un acceso

venoso de al menos 9 Fr y la necesidad de un operador experimentado ¥
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Variables

VARIABLE DIMENSION INDICADOR
EDAD Numeros de afos
cumplidos
SEXO Femenino
Masculino
SINTOMA
Migrafa
ECV (secuelar o transitorio) Presente
Ausente
Amaurosis
Disnea
FORAMEN OVAL
PERMEABLE ETT | Sensibilidad/Especificidad. Presente
VPP/VPN Ausente
ETE | Sensibilidad/Especificidad. Presente
VPP/VPN Ausente
DTC | Sensibilidad/Especificidad. Presente
VPP/VPN Ausente
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Objetivos

Objetivo General:
Determinar la exactitud de los diferentes métodos de imagen (ETT, ETE y DTC) para
el diagnostico de FOP y cuantificar su magnitud, en los pacientes con y/o Migrafias
hospitalizados en el servicio de Medicina Interna o que acuden a la Consulta de
Neurologia, Cardiologia General y Cardiopatias Congénitas del Hospital Miguel Pérez

Carrefio en el periodo de Noviembre 2010 — Noviembre 2011.

Objetivos Especificos:

1. Caracterizar la muestra segin edad y sexo.

2. Caracterizar las manifestaciones clinicas de la muestra.

3. Estimar la sensibilidad - especificidad y valor predictivo positivo (VPP) - valor
predictivo negativo (VPN) de los diferente métodos de imagen (ETT, ETE,

DTC) en el diagnostico del FOP

4. Comparar la exactitud entre los diferentes métodos de imagen (ETT. ETE.

DTC) en el diagnostico del FOP.
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METODOS

Tipo de estudio
El estudio estuvo enmarcado dentro de los niveles de investigacion del tipo descriptivo y
correlacional. En cuanto a su profundidad y a la temporalidad del mismo, se ubic6 como un

estudio transversal.

Poblacion y muestra
Se estudiaron los pacientes con y/o Migrafas referidos de los servicio de Medicina Interna y
Neurologia que acudieron a la Consulta de Cardiologia del Hospital Miguel Pérez Carrefio en

el periodo de Noviembre 2010 — Noviembre 2011.

La muestra esta conformada por todos aquellos pacientes con y/o Migrafias hospitalizados en
el servicio de Medicina Interna o que acudan a la Consulta de Cardiologia del Hospital
Miguel Pérez Carrefio en el periodo de Noviembre 2010 — Noviembre 2011 y que hayan

cumplido previamente con los Criterios de Inclusion y Exclusion.

Los pacientes que constituirdn la poblacién para el estudio, previa informacion y

consentimiento voluntario, de ambos sexos, y que cumplan con los siguientes:

Criterios de inclusién:
e Pacientes mayores de 12 afios.

e Pacientes con antecedente de ECV y/o Migrafias
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Criterios de exclusion:
e Pacientes menores de 12 afios.
e Pacientes con Cardiopatias complejas.
e Paciente con fibrilacidn auricular

e Pacientes con enfermedad arterial intracraneal o extracraneal

Procedimiento
A todos los pacientes incluidos en el estudio, se les realiz6 en forma simultanea

Ecocardiograma Transtoracico, Ecocardiograma Transesofagico y Doppler Trascraneal.

Parael ETT se usé el trasductor 3S, y la ventana Apical en la vista de 4 camaras. Se mezcld 7
ml de solucion salina, 1 ml de sangre y 1 ml de aire, esto con el fin de hace un emulsion que
ofrezca burbujas de menor tamafio y mas definicion, en 2 jeringas de 10cc, conectadas por una
Ilave de 3 vias, por via endovenosa, evidenciandose el relleno de contraste de cavidades
cardiacas derechas y luego verificando si existe el paso de burbujas a cavidades izquierdas. Se

grabaran Clips en estado basal y en maniobra de Valsalva.

El ETE requiere de sedacion con Midazolam, monitorizacion de frecuencia cardiaca, presion
arterial y saturacion de oxigeno. Emplea una sonda transesofagica (2,9 a 8 MHz). Se realiza
por visualizacién directa (2D) en Es6fago medio a 110° de la separacion entre la membrana
del septum primum y el septum secundum. Seguidamente se administra contraste de suero
salino agitado con la técnica descrita previamente y se verifica el paso de burbujas de AD a

Al.
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El DTC utilizé el trasductor cardiaco y registra analisis espectral del flujo Doppler de la
Arteria cerebral media en la ventana temporal, oftdlmica y cervical alta, y se realizaran
mediciones en estado basal y con la maniobra de Valsalva; esta Gltima se considerara efectiva
cuando se demuestre una reduccion de la velocidad maxima > 25% a nivel de la arteria
cerebral media. Se verificara la perturbacion del registro Doppler posterior a la administracion

de contraste.

Tratamiento estadistico

Los datos obtenidos fueron analizados a través de la estadistica descriptiva simple,
frecuencias, porcentajes, gréaficas de las variables nominales y la aplicacion de la prueba
exacta de Fisher con correccion de continuidad, a un nivel de 95% de confianza, para el
establecimiento de la relacion entre las distintas variables en estudio y su respectiva
interpretacion. Para determinar la reproducibilidad y concordancia de un método diagndstico
se utiliza el test Kappa que proporciona el estadigrafo k, con acuerdo en la interpretacién del
kappa segun Fleiss asi: k= 0: sin acuerdo, k= 0 - 0,2: acuerdo insignificante, k= 0,21 — 0,4
acuerdo bajo, k= 0,41 -0,6: acuerdo moderado, k= 0,61 — 0,8: acuerdo bueno, k= 0,81 — 1:
acuerdo muy bueno. Se considerara un valor estadistico significativo si p < 0,05 y altamente
significativo si p < 0,01. En este estudio se utilizd el sistema SPSS versién 10.0 para
Windows Vista, para el calculo y andlisis estadistico, con regresion logistica para determinar

la asociacioén entre las variables del estudio.
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RESULTADOS

En el presente estudio, se incluyeron 29 pacientes procedentes de la consulta de neurologia,
medicina interna y cardiologia con manifestaciones clinicas de migrafia y/o manifestaciones
de enfermedad cerebrovascular de casusa no vascular, durante un periodo de 12 meses. El
grupo etario predominante estuvo comprendido entre los 25-35 afios integrado por 13
pacientes (44,8%), siguiendo 6 pacientes (20,7%) entre los 55-63 afios y el menor grupo de

muestra se ubico entre 45-54 afios de edad con 2 pacientes (6.9%). (Ver Grafico 1)

Gréfico 1.
Distribucion de la muestra segun edad.
50,0
13 (44,8)
40,0 -
© 30,0 -
5
&
o
S 6 (20,7)
20,0 |
4 (13,8) 4 (13,8)
10,0 A
0,0 -

16-25 26-35 36-44 45-54 55-63
Grupos de edades (afios)

Valores expresados como n (%)
Fuente: Instrumento de Recoleccion de Datos del estudio.
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De la poblacion estudiada, el promedio de edad fue de 36,9 afios (DS + 14,1 afios). (Ver

Tabla 1).
Tabla 1.
Estadisticas descriptivas de la edad y sexo.
Sexo n Minimo Maximo Media Desv. tip.
Masculino 9 16 63 43,8 +15,7
Femenino 20 17 62 33,8 12,5
Total 29 16 63 36,9 +14,1

Fuente: Instrumento de Recolecciéon de Datos del estudio.

El sexo femenino represento el 69,0% de la poblacion (20 pacientes) y el 31,0% (9 pacientes)

estuvo conformado por el sexo masculino. (Ver Grafico 2).

Gréfico 2.
Distribucion de la muestra segun sexo.

B Masculino ™ Femenino

Fuente: Instrumento de Recoleccion de Datos del estudio.
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En relacién a la clinica presentada, se observd que la migrafia se presentd en 20 pacientes
(65,0%) , y enfermedad cerebrovascular en 5 pacientes de los cuales 3 (10.3%) presentaron
ECV secuelar y 2 (6.9%) con isquémico transitorio. Del total de la poblacion estudiada, 3
pacientes (10,3 %) manifestaron amaurosis. (Ver Grafico 3).

Gréfico 3.
Distribucion de la muestra segin manifestaciones clinica.

% de pacientes
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60,0 -
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1(34) 1(34)
O 0 T T T 1
Migrafia Amaurosis ECV ECV Disnea  No precisa

secuelar transitorio

Valores expresados como n (%)
Fuente: Instrumento de Recoleccion de Datos del estudio.
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Se evidencio la presencia de cortocircuito de derecha a izquierda en 24 pacientes (82,8%) de la
poblacion a través del DTC. Demostrandose la presencia del FOP por ETT en 21 pacientes
(72,4%), en tanto solo se detecto la presencia del defecto en 17 pacientes (58,6%) en el
ETE. (Ver Grafico 4).

Gréfico 4.
Distribucion de la presencia de cortocircuito segun tipo de procedimiento diagnostico.

% de pacientes
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Transtoracico Transesofagico

O Positivo l Negativo

Valores expresados como n (%)
Fuente: Instrumento de Recoleccion de Datos del estudio.
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La concordancia en relacion a la evidencia del paso del cortocircuito de derecha a izquierda
entreel ETT y el ETE fue de 71,4 % (15/21) (k = 0,360) (p = 0,044) (Ver Tabla 2).

Tabla 2.
Relacion del ETE y el ETT.

ETE
ETT Positivo Negativo Total
Positivo 15 6 21
Negativo 2 6 8
Total 17 12 29
p exacta de Fisher = 0,038 Odds: 1,42 LR(+):1,76 LR(-): 0,24

k = 0,360 (p = 0,044)
ETT: ecocardiograma trastoracico

ETE: ecocardiograma trasesofagico
Fuente: Instrumento de Recoleccion de Datos del estudio.

La relacion entre la presencia de cortocircuito evidenciado por el DTC y ETE fue de 70,83 %
(17/24) (k = 0,503) (p = 0,002) con Odds pretest 1,42 (ver Tabla 3).

Tabla 3.
Relacion del ETE y el DTC.

ETE
DTC Positivo Negativo Total
Positivo 17 7 24
Negativo 0 5 5
Total 17 12 29
p exacta de Fisher = 0,007 Odds: 1,42 LR(+): 1,71 LR(-): 0,00

k = 0,503 (p = 0,002)
DTC: Doppler transcraneal

ETE: ecocardiograma trasesofagico
Fuente: Instrumento de Recoleccion de Datos del estudio.

44



La determinacion de cortocircuito de derecha a izquierda por el ETT, presento una

sensibilidad de 88, 2 % con especificidad de 50% y un VPP de 71,4% u VPN de 75%. La

determinacion del defecto a través del DTC presento sensibilidad 100% con baja especificidad

(41,7%) y VPP de 70,8% y VPN 100% (Ver Tabla 4).

Tabla 4.
Valores diagndsticos del FOP por ETTy DTC con respecto al ETE.

Pruebas diagnosticas Valor IC - 95%
ETT
Sensibilidad 88,2 70,0 - 100,0
Especificidad 50,0 17,5-82,5
VPP 71,4 49,7 -93,1
VPN 75,0 38,7 -100,0
DTC
Sensibilidad 100,0 97,1 -100,0
Especificidad 41,7 9,6-737
VPP 70,8 50,6-911
VPN 100,0 90,0 - 100,0

VPP: valor predictivo positivo
VPN: valor predictivo negativo
1C-95%: intervalo de confianza al 95%
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DISCUSION

El Foramen oval es una apertura natural que permite el paso, durante la vida fetal, de la
sangre oxigenada de la auricula derecha a la izquierda evitando de este modo su entrada en los
pulmones “?.  El FOP es la consecuencia de la fusién incompleta del septum primum vy el
septum secundum en la embriogénesis. EIl foramen oval permeable de los datos disponibles
derivados de autopsias, tiene una prevalencia en la poblacién adulta que se sitta en torno al
25% 57 Esta prevalencia disminuye con la edad y es del 20% en pacientes de edad mayor a
los 80 afios, no se han encontrado diferencias significativas en prevalencia entre varones y

mujeres ©.

Datos suministrados en el departamento de Epidemiologia del Hospital Miguel Pérez Carrefio
y en la seccién de Cardiopatias Congénitas del Adulto del Servicio de Cardiologia de nuestra
institucion, se han reportado desde el 2009, 82 casos de FOP. La presencia de FOP en la

poblacion general se estima alrededor del 25%.

En el presente estudio se incluyeron 29 pacientes que constituyen la muestra, distribuidos en
edades de 16 a los 63 afios, con edad promedio de 36,9 afios; con predominio en el sexo
femenino en el 69%, cuyas edades oscilaron en 33,8 afios (DS * 12,5), sin embargo de la
totalidad de la muestra el 44,8% se ubico en el grupo etario de 26-35 afios. Caracteristicas
demogréaficas semejantes al estudio realizado por Gonzalez-Alujas T, Evangelista A,
Santamarina E, Rubiera M, y colaboradores en 2011, se encontrd la edad promedio de 46,4
afios (DS + 14,2); contrastando en relacion al predominio en el género masculino en el

56%.
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En la mayoria de los casos, la presencia de FOP es un hallazgo casual sin repercusiones
clinicas. Sin embargo, se ha sefialado la posible relacion del FOP con cuadros clinicos como
enfermedades cerebrovasculares embolicos, el sindrome platipnea-ortodesoxia, la embolia
gaseosa de los buceadores o las migrafias ©. Durante los altimos 10 afios se ha ido
incrementando progresivamente el interés por detectar la presencia del FOP con S-DI vy de las

anomalias anatémicas relacionadas ©.

El ictus isquémico representa la tercera causa de muerte y la primera de incapacidad funcional
en los paises occidentales. Pese a la realizacion de la evaluacion de la etiologia del ictus;
hasta un 30-40% son clasificados como de origen indeterminado en las bases de datos de ictus
siguiendo criterios etiologicos aceptados internacionalmente, una proporcion que es incluso
méas elevada en el subgrupo de pacientes jovenes. La persistencia de un foramen oval
permeable ha sido implicada como causa potencial de embolia paraddjica y, en particular, de
embolia cerebral en el ictus de causa desconocida (ictus criptogénico) **?. El impacto que
puede tener en la sanidad la existencia de un shunt derecha-izquierda a través de un FOP
como causa de ictus es extraordinario. La incidencia de EVC en pacientes jovenes, menores
de 45 afios es de 4% @ y la cardioembdlia en este grupo etareo representa el 30% de la
etiologia, por lo que cada dia se busca evaluar y diagnosticar precozmente la presencia de FOP

como factor desencadenante de los mismos.

La enfermedad cerebrovascular constituye una de las principales patologias asociadas con la
presencia de FOP. La enfermedad cerebrovascular es un problema de salud importante debido
a su alta tasa de tanto de mortalidad como morbilidad. Aunque sélo el 3% de los ocurren en

pacientes menores de 40 afios .
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Dentro de las manifestaciones clinicas presentadas en la poblacion estudiada los se
presentaron en el 17,2% distribuidos en secuelar y ECT transitorio con 10,3% y 6,9%
respectivamente. En este grupo de pacientes con ECV y presencia de FOP, hay que resaltar el
desconocimiento que tenemos en la forma de las estructuras adyacentes al septum
interauricular y que modifican la hidrodinamica de la sangre y quizas alli es en donde radica el
problema. En tanto nuestros resultados son inversos a los obtenidos por Gonzélez-Alujas T,
Evangelista A, Santamarina E, Rubiera M, et al.,, en los que se presentaron ECV

transitorios en 21% @9,

Desde el articulo publicado en 1988 por Lechat, el FOP se considera asociado a ictus de
origen desconocido, como se ha corroborado en multitud de publicaciones posteriores al
respecto, relacion que resulta mas estrecha en individuos mas jovenes ®. Overell JR, Bone I,
Lees KR en el 2000, realizaron un meta-analisis en el que, comparando a pacientes de 55
afios 0 menores con ictus criptogénico con pacientes con ictus de causa conocida, resultd una

odds ratio para hallar FOP de 3,1 .

La migrafia aparece como antecedente, no muy frecuente, en pacientes que han presentado un
ictus. ® Por ello se ha planteado que habria una compleja relacion bidireccional entre
migrafia e ictus isquémico, en la que la migrafa actuaria como causa del infarto cerebral o
como un factor de riesgo, 0 bien seria una consecuencia de la isquemia cerebral, asi como una
etiologia comin para la migraia y la isquemia ®. En este sentido, 3 pequefios estudios de
casos y controles mostraron que el FOP era de 2 a 3 veces mas frecuente en pacientes con

migrafia con aura 2 veces mas frecuente en pacientes con FOP que sin él. &
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La coexistencia de migrafia y alteraciones del septo auricular en pacientes menores de 55 afios
con infarto cerebral criptogénico. Se ha evidenciado que en a pacientes menores de 55 afios
porque la alta prevalencia de arteriosclerosis de gran vaso o enfermedad de pequefio vaso en la
poblacién mayor hace que el diagnéstico de infarto cerebral criptogénico sea menos frecuente.
Ademas, en diversas publicaciones se ha demostrado de manera concluyente la asociacion de
FOP e infarto cerebral criptogénico en los pacientes de edad mas joven, mientras que esta
asociacion no es bien conocida en mayores de 55 afios. La historia previa de migrafia se
encuentra presente en un alto porcentaje de este grupo de pacientes, sobre todo en las mujeres,
entre quienes alcanza el 27,8%. Ademas, la presencia de FOP es también elevada, en especial
en el grupo de pacientes con migrafia, donde casi el 39% lo presenta. Asimismo, los pacientes
con migrafia presentan una mayor frecuencia de doble lesion del septo auricular. Por otra
parte, entre los pacientes con aura migrafiosa se observa una tendencia a mayor frecuencia de

FOP y de doble lesion del septo auricular.

En el presente estudio el 69% de la poblacidn presento migrafia con aura que en 7 casos en
particular generaron estado incapacitante durante los episodios de crisis, la presencia de McA,
fue  prevalentemente en el género femenino. Resultados que se presentaran en menor
proporcion en los pacientes estudiados por Gonzélez-Alujas y colaboradores, con cuadros

migrafiosos manifestados en el 11%

La proporcion de en los que no se llega a conocer la etiologias hasta del 40%, de igual
manera la posible correlacion entre la migrafia, el FOP y el criptogénico, plantean la
necesidad de evaluar nuevas técnicas que lleguen mas alla del diagnostico para poder prevenir

su aparicion y aportar una mejor terapéutica .
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El foramen ovale permeable puede diagnosticarse a través de ETT, ETE con inyeccion de
solucion salina agitada en una vena periférica, con o sin maniobra de Valsalva, es el método
de eleccion . La finalidad del ETE en pacientes con EVC 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 EVC y en
general solo se ha justificado su realizacion ante la sospecha clinica de cardiopatia o cuando
después del protocolo habitual no se ha detectado causa evidente.® Estas entidades
cardiologicas consideradas como probablemente emboligenas como la presencia de FOP que

condiciona embolia paraddjica tras la permanencia del cortocircuito de derecha a izquierda.

La ecocardiografia transesofagica ha sido considera el patron de oro (gold standard) para el
diagnostico de FOP.  Sin embargo diversos estudios han valorado la utilidad del DTC, la
ETT y la ETE en el diagnostico de FOP, pero las disparidades de los resultados obtenidos han

generado una importante controversia 4%,

Al analizar los resultados del presente estudio encontramos la presencia de cortocircuito de
derecha a izquierda en el 82,8% de la muestra tras la aplicacion del método diagnostico del
Doppler Transcraneal, seguido por el ETT y se evidencio el FOP a través del ETE en el
58,6%. Es de destacar que en un caso en particular uno de los pacientes con isquémico
transitorio no se evidencio el FOP por ETE y al realizar ETT y el DTC se evidencio el Shunt

de derecha a izquierda, este ultimo con patron ducha.
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Al evaluar la concordancia en relacion a la evidencia del S D-l entre los 3 métodos,
encontramos que entre el ETT y ETE fue de 71,4% (15/21) (k = 0.360; p 0.044) y entre el
DTCy ETE fue de 70,83% (17/24) (k = 0.503; p 0.002). Por lo que la evidencia de S D-I por
el ETT fue superior que el ETE siendo estadisticamente significativo (p 0,038) y con el DTC
se detecto en mayor proporcion la presencia de shunt por encima a la demostrada por el ETE,
(p 0,007), estadisticamente significativo.  Resultados que son equiparables a los obtenidos
por  Gonzalez-Alujas T, Evangelista A, Santamarina E, Rubiera M, et al., donde el
cortocircuito de cuantifico como severo por ETT en el 69% de los casos (64/93), por DTC en
el 76% (68/90) y por ETE en el 59% (47/80). La concordancia en la cuantificacion del
cortocircuito entre la ETT y el DTC fue del 93% (84/90) (k = 0,83; p < 0,0001); entre el
ETE y el DTC fue el 74% (59/80) (k=0,41;p<0,0001) y entre la ETT y la

ETE fue del 81% (65/80) (k =0,59; p < 0,0001).®V

Nuestros resultados permitieron determinar la sensibilidad y especificidad entre los métodos
diagnostico para la evaluacion de Shunt derecha a izquierda en el FOP. Encontrandose que el
ETT, presento una sensibilidad de 88, 2 % con especificidad de 50% y un VPP de 71,4% vy
VPN de 75%., en tanto que la determinacion del defecto a través del DTC presento
sensibilidad 100% con baja especificidad (41,7%) y VPP de 70,8% y VPN 100%. Por lo que
la probabilidad de determinar la presencia S D-I y que realmente este el defecto tanto por ETT
y DTC es alta; particularmente con la aplicacion del DTC, destacando al aplicar este ultimo
método que la probabilidad que un paciente tenga un resultado negativo y no se presente

cortocircuito alguno es total, descartandose el diagnostico de FOP.
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De igual manera este estudio revelo que en aquellos casos con resultados positivo tanto en el
ETT como en el DTC tenga foramen oval permeable, teniendo presente la sintomatologia de
los mismo a la hora de evaluar y seguimiento de los pacientes y lograr tomar medidas

terapéuticas y preventivas a fin de evitar el desarrollo de procesos embolicos.

En el presente estudio, la concordancia del DTC realizado simultdneamente con ambas
técnicas Ecocardiograficos fue buena y se presentaron siete falso positivo, uno de los fue
secundario a un cortocircuito derecha-izquierda por una fistula pulmonar. EI ETT no
evidencié 2 cortocircuitos ligeros diagnosticados por DTC. Estos resultados ponen de
manifiesto que una limitacién del ETT que no permite visualizar el paso del contraste
derecha a izquierda en cuyos casos un shunt ligeros pueden pasar inadvertidos; Y al realizar
el DTC conjuntamente con la maniobra de Valsalva se puedo demostrar el S D-I, a través de
la arteria cerebral media.

Diversos estudios destacaron la baja sensibilidad de la ETT respecto a la ETE ©17:62:64)

, pues
detectaron el cortocircuito interauricular solamente en un 31-47% de los casos ©*%). La
calidad subéptima de la imagen se ha considerado el factor mas limitante ©¥. No obstante, con
la introduccidn de la imagen armonica ha mejorado significativamente la calidad de imagen y
la deteccidn de las microburbujas del suero agitado. El estudio de Souteyrand G, Motreff P,
Lusson JR, Rodriguez R, Geoffroy E, Dauphin C, et al en el 2006 "®, sefialado que la ETT
con imagen armonica y la ETE tienen similar exactitud en la deteccion del cortocircuito de

derecha-izquierda y se acepta que, cuando la calidad de imagen es adecuada, la ETT puede

ser suficiente para la deteccion del FOP ®. Contrastando con los resultados obtenidos en esta
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investigacion la determinacion del shunt de derecha a izquierda en presencia de FOP fue

superior con el ETT en un 72,4% contra el ETE en 58,6%.

En pacientes jovenes sin evidencia clinica de cardiopatia o fibrilacion auricular, la ETT parece
ser suficiente para diagnosticar y cuantificar la presencia de FOP. En este estudio se evidencia
que la ETE puede subestimar la severidad del shunt, probablemente por la dificultad de
practicar una adecuada maniobra de Valsalva en pacientes sedados. EIl tamafio maximo de la
separacion del FOP durante la maniobra de Valsalva fue significativamente mayor en cada

grado de severidad del cortocircuito.

La presencia del FOP y condiciona un mayor riesgo de recurrencias de enfermedad
cerebrovascular ®. Mientras el DTC permite hacer el diagnéstico del mismo junto al ETT
como al ETE, métodos que son Utiles en su deteccion. La utilizacion de la imagen armonica
facilita el diagndstico por ETT, que muestra similar e incluso superior exactitud que la ETE.
La realizacion del DTC simultaneamente con los otros dos métodos evidencié que los falsos
negativos no estaban en relacién con la técnica de imagen en si misma, ya que el DTC
realizado durante la ETE también presentd similar nimero de falsos negativos. El
ecocardiograma transesofagico revelé menor sensibilidad que la ETT en el diagnostico del
cortocircuito de derecha a izquierda en situacion basal, con similitud que en los casos

diagnosticados con maniobra de Valsalva.

Los resultados obtenidos muestran relevancia clinica, dado que indica que el ETE no aporta

mayor beneficio en el diagndstico y la cuantificacion del FOP con respecto al ETT o al DTC.
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Dejando la realizacion del ETE s6lo en presencia de malas ventanas ecocardiograficas o en la

valoracion de las caracteristicas morfologicas del FOP antes del cierre percutaneo.

El presente estudio analizo la variabilidad intra-observador no asi la inter-observador, dado
que la mayor variabilidad se genera con la administracion del contraste y la efectividad de la
maniobra de Valsalva, no con la revision de las imagenes adquiridas, y no se considero ética la

repeticion de las pruebas segun el disefio aplicado en el estudio.

Con el advenimiento del desarrollo de las técnicas de imagen cardiacas y el mejoramiento de
en la obtencidn de las misma se logra determinar la presencia de cortocircuitos a través de la
presencia del foramen oval permeable, con procedimientos no invasivos como ETT y DTC a
fin de contribuir a la evaluacién de sujetos con posible riesgo de eventos emboligenos, al
determinar dichas alteraciones y lograr establecer conductas terapéuticas eficaces, que se
encuentren adaptadas a la realidad de nuestra poblacion y nos permitan un manejo adecuado

de estos pacientes.
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CONCLUSIONES

En el presente trabajo determind la presencia de foramen oval permeable
predominantemente en el género femenino 20 pacientes (69,0%) de los pacientes

incluidos en el estudio.

La edad promedio de la poblacion fue de 36,9 afios (DS + 14,1 afios).

Se observo la presencia de migrafia con aura y con diversos grados de incapacidad en

el 69% de la poblacion.

Los eventos cerebrovasculares (secuelar y transitorio) fue la segunda manifestacion

predominante en la poblacion estudiada (17,2%)

Encontramos superioridad diagnostica, estadisticamente significativa ante la
presencia del cortocircuito en la muestra, obtenida tanto por ecocardiografia

transtoracica (p 0,038) y por Doppler transcraneal (p 0,007), con respecto al ETE.

En relacién a la concordancia intra-observador se observé acuerdo aceptable en la
determinacion de shunt derecha izquierda por el método del DTC, estadisticamente

significativo (k = 0,503) ( p 0,002)

El ETE con sedacion moderada tiende a dar falsos negativos y subestimar la severidad

del cortocircuito.
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RECOMENDACIONES

e Implementar al menos dos de los métodos establecidos (ETT, ETE y DTC) para el

diagndstico de S D-I que orienten a la presencia de foramen oval permeable.

e Implementar estudios prospectivos protocolizados para asi estandarizar pautas
diagnosticas y terapéuticas para prevenir la aparicion de eventos cardio-embolicos en

pacientes
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ANEXOS

Anexo 1: (Tabla A) Riesgo anual de recurrencia en pacientes con 1C con y sin FOP
Estudios prospectivos %%V

n(%) FOP+ FOP- OR(IC95%) Seguimiento Tratamiento OR

(meses) (IC 95%)
AAS Sintrom®

De Castro et al., 2000 60 (46,3) 37 45 0,74(0,30-1,81) 31 (4-58) No evaluado
La Sapienza Study

Subgrupo FOP de bajo riesgo 1.4

Subgrupo FOP de alto riesgo 4.2
Mass JL, 2001 581(37) 15 1,8 0,90(0,46-1,82) 37.8(9,7) 16
(French PFO/ASA Study)

PFO+ASA subgroup 3,8
Homma S, 2003 265(39) 7,15 64 2,98 (1,17-7,58) 24 9 48 0,52 (0,16-1,67)
(PICSS-Cryptogenic patients) 1,14 (0,60-2,17)

CODICIA Study
(Spanish multicentre study) 486 (41,2) 25 32 0,87(0,39-1,93) 243(13,7) 3,5 32 0,87(0,39-1,93)

Anexo 2: (Tabla B) Resumen de los estudios sobre la sensibilidad y la especificidad
diagnéstica de ETT y DTC con contraste, usando como técnica de referencia ETE ¥

Autor Afo Pacientes (n) Técnica  Sensibilidad Especificidad
% %
Di Tullio 1993 49 DTC 68 100
Devuyst 1997 47 DTC 100 100
Belkin 1994 43 ETT 50 92
Ha 2001 136 ETT 63 100
Van Camp 2000 109 ETT 100 100
Daniels 2004 256 ETT 91 97
Madala 2004 71 ETT 100 82
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Anexo 3: Formulario para recoleccion de datos

NUMERO FECHA

NOMBRE

EDAD TELEFONO

SEXO MASCULINO FEMENINO

CLINICA MIGRANA ECV Secuelar

Transitorio

DISNEA AMAUROSIS

FOP ETT Si No
ETE Si No
DTC Si No
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Anexo 4: Consentimiento Informado

El presente Trabajo de investigacion titulado:

DOPPLER TRASCRANEAL, ECOCARDIOGRAMA
TRASTORACICO Y TRASESOFAGICO EN EL DIAGNOSTICO DEL
FORAMEN OVAL PERMEABLE

Autor(es): Darlene Estrada Yanez y Tulio Pulgar Velazco

Constituye el Trabajo especial de Grado de los médicos mencionados anteriormente, a fin de
cumplir con los requerimiento de la Universidad Central de Venezuela para optar al titulo de

Especialista en Cardiologia.

Informacion:

El foramen oval permeable es una lesion cardiaca congénita presente en el 25% de la
poblacién adulta. Su diagndstico, evaluacién y tratamiento han despertado un creciente interés
desde que se propuso que esta entidad tiene relacion con diversas patologias como el infarto
cerebral criptogénico, el sindrome platipnea-ortodesoxia, el sindrome de descompresion o las
migrafias. Sin embargo, hay datos contradictorios sobre estas asociaciones y la efectividad de
los diferentes métodos de diagndstico del mismo. Mientras no se disponga de los resultados de
estudios prospectivos con escogencia de un método en particular de diagnéstico, no puede
demostrarse la superioridad de un método sobre otro para diagnosticar la presencia de FOP a
fin de prevenir ataques isquémicos recurrentes o la aparicion de cuadros migrafiosos

incapacitantes. EIl proposito de este trabajo es investigar y comparar la exactitud de la
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ecocardiografia transtoracica (ETT), la ETE y el Doppler transcraneal en el diagnostico y la

cuantificacion del FOP

He recibido la informacion apropiada y entiendo que los beneficios que aportara dicho trabajo
a la comunidad. Declaro que mi participacion en el presente estudio es libre, voluntaria y que

no percibo ningun tipo de remuneracion econdmica

Paciente: Cl:

Testigo: Cl:

Médico: Cl:
Nombre- Apellido Firma
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Anexo 5: Apéndice

Aneurisma de septo auricular
Auricula derecha

Auricula izquierda

Comunicacion interauricular
Doppler transcraneal

Doppler transcraneal con contraste
Ecocardiograma transesofagico
Ecocardiograma transesofégico con contraste
Ecocardiograma trastoracico
Ecocardiograma trastoracico con contraste
Ecocardiografia tridimensional
Enfermedad cerebrovascular
Enfermedad por descompresion
Fistula arteriovenosa pulmonar
Foramen oval permeable

Isquemia cerebral

Migrafia con aura

Ostium primum

Ostium secundum

Shunt derecha-izquierda

Sindrome hepato-pulmonar
Sindrome de platipnea-ortodesoxia
Sistema nervioso central

Tabique interauricular

Valor predictivo negativo

Valor predictivo positivo

Vena cava inferior

Vena cava superior

(ASA)
(AD)
(Al)
(CIA)
(DTC)
(DTCc)
(ETE)
(ETTc)
(ETT)
(ETTc)
(Eco3D)
(ECV)
(ED)
(fav-p)
(FOP)
(1C)
(McA)
(OP)
(0S)
(SD-I)
(SHP)
(SPO)
(SNC)
(TIA)
(VPN)
(VPP)
(VCI)
(VCS)
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Anexo 6: Glosario de Términos

Foramen Oval Permeable: es la persistencia tras el nacimiento del foramen oval, una
estructura fisioldgica, necesaria durante la etapa fetal para la oxigenacién de la sangre, que
permite la comunicacion entre auricula derecha primitiva y auricula izquierda y que no se

cerrd posterior al nacer.

Aneurisma del septo interauricular: definido como una parte o todo el septum presenta una
dilatacion que protruye en las auriculas y convencionalmente se define como una movilidad

del septum mayor a 15 mm.

Sensibilidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo enfermo, es decir,
la probabilidad de que para un sujeto enfermo se obtenga en la prueba un resultado positivo.

La sensibilidad es, por lo tanto, la capacidad del test para detectar la enfermedad.

Especificidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo sano, es decir, la
probabilidad de que para un sujeto sano se obtenga un resultado negativo. En otras palabras, se

puede definir la especificidad como la capacidad para detectar a los sanos.

Valor predictivo positivo: Es la probabilidad de padecer la enfermedad si se obtiene un
resultado positivo en el test. El valor predictivo positivo puede estimarse, por tanto, a partir de
la proporcion de pacientes con un resultado positivo en la prueba que finalmente resultaron

estar enfermos.
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Valor predictivo negativo: Es la probabilidad de que un sujeto con un resultado negativo en la
prueba esté realmente sano. Se estima dividiendo el nimero de verdaderos negativos entre el

total de pacientes con un resultado negativo en la prueba.
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