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Polimorfismos de metaloproteasas y 
válvula aórtica bicúspide

Sra. Editora:

Hemos leído con gran interés y admiración el tra-
bajo de la doctora Pastora Gallego sobre enfer-
medad vascular de la pared arterial en las cardiopa-
tías congénitas que ha sido recientemente publicado 
en el suplemento que la revista ha dedicado a las 
cardiopatías congénitas del adulto1. Nos ha pare-
cido de especial interés el apartado dedicado a la 
válvula aórtica bicúspide (VAB), entidad ésta de 
gran relevancia tanto por su prevalencia (entre el 
0,5 y el 2% de la población, tal como se menciona 
en el trabajo) como por sus implicaciones clínicas. 
Se trata, sin embargo, de una enfermedad descono-
cida, tanto en cuanto a sus mecanismos patogénicos 
como en lo referente a sus bases genéticas.

Como ya ha sido referido por otros autores, los 
pacientes con VAB constituyen, además, una po-
blación heterogénea con un amplio espectro de ma-
nifestaciones2. En cuanto a su patogenia, y como 
bien menciona la Dra. Gallego, Fedak et al3 obser-
varon en pacientes con VAB una disminución del 
contenido de fibrilina 1 en su pared vascular, lo 
cual conducía a una mayor producción de metalo-
proteasas de matriz (MMP) capaces de fragmentar 
y debilitar la matriz extracelular, hecho este que fi-
nalmente se traduce en degeneración y dilatación de 
la pared aórtica3. El análisis de la expresión gené-
tica de las MMP en pacientes con VAB también se 
ha estudiado sin resultados definitivos; por otro 
lado, se ha publicado recientemente una correlación 

coma es el segundo más frecuente (representa alre-
dedor del 31%)1,2. Los síntomas son variables3.

La morfología por imágenes desempeña un papel 
importante en el diagnóstico diferencial prequirúr-
gico de los tumores cardiacos4.

El diagnóstico diferencial es muy amplio y debe 
incluir trombos, vegetaciones, metástasis intracar-
diacas, endocarditis trombóticas o maránticas in-
fecciosas y no bacterianas, así como otros sarcomas 
(de células fusiformes no clasificadas, leiomiosar-
comas, fibrosarcomas, histiocitomas fibrosos ma-
lignos, mixomas). La discriminación entre estos 
procesos mediante ecocardiografía a veces puede no 
resultar contundente.

Resulta útil utilizar un enfoque integral de la to-
mografía por resonancia magnética para caracte-
rizar los diferentes componentes de tejido del angio-
sarcoma.

Como en el caso que presentamos, algunas carac-
terísticas particulares pueden ayudar a reconocer 
un angiosarcoma en la tomografía por resonancia 
magnética:

1. La intensidad de señal heterogénea procedente 
de una hemorragia intratumoral.
2. El realce heterogéneo y un aspecto de coliflor 

en el eco de espín rápido potenciado en T1.
3. Un fuerte aspecto de realce irregular en el con-

traste de la resonancia magnética.
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entre las concentraciones plasmáticas de metalopro-
teasa de matriz-2 (MMP-2) y la dilatación proximal 
de la aorta en pacientes con VAB4,5.

En relación con las bases genéticas de la VAB y el 
incremento de la expresión de MMP en la pared aór-
tica de estos pacientes, nuestro grupo está analizando 
actualmente, en pacientes con VAB y en un grupo 
control de pacientes con válvula aórtica tricúspide 
(VAT), las frecuencias de diversos polimorfismos de 
la región promotora de la MMP-1 relacionados con 
las concentraciones de la proteína. Hasta la fecha, 
hemos analizado a 72 pacientes con bloqueo auricu-
loventricular (BAV) y 63 controles con VAT diag-
nosticados mediante ecocardiograma. Hemos anali-
zado los polimorfismos –1607 1G/2G, –519 A/G y 
–340T/C mediante reacción en cadena de la polime-
rasa-polimorfismo en la longitud de los fragmentos 
de restricción y hemos comparado las frecuencias 
alélicas, genotípicas y haplotípicas, mediante los tests 
estadísticos adecuados. Como resultados, hasta 
ahora, tenemos en el grupo de VAB un 79% de va-
rones, con una media de edad de 50 ± 15 años; de 
ellos, más de la mitad presentó insuficiencia aórtica 
significativa; en los demás predominaba la estenosis 
valvular. Un 47% de los casos además tenía un aneu-
risma de aorta ascendente (AAA) asociado, y había 
historia familiar previa en un 12,5%, hecho que ali-
menta la hipótesis de una agrupación familiar. No 
hemos encontrado, hasta el momento, diferencias 
significativas en las frecuencias entre los casos y los 
controles en ninguno de los polimorfismos estu-
diados, ni tampoco diferencias en el grupo de pa-
cientes con VAB entre aquellos que presentaban es-
tenosis, regurgitación o AAA.

Estos datos preliminares señalan, hasta la fecha, 
que el aumento de la actividad de las MMP en la 
pared aórtica de estos pacientes no es secundario a 
los polimorfismos que hemos analizado. Nuestro 
estudio sigue en marcha, y esperamos que en un fu-
turo, con el estudio de otros genes candidatos, po-
damos contribuir a mejorar el conocimiento de esta 
frecuente y heterogénea enfermedad, de gran interés 
tanto para el clínico como para el investigador, no 
sólo por el riesgo de complicaciones graves, sino 
también por el gran desconocimiento todavía exis-
tente en cuanto a sus mecanismos patogénicos.
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Segundo dispositivo para el cierre 
de un foramen oval permeable

Sra. Editora:

La persistencia del foramen oval permeable 
(FOP) en el adulto se ha relacionado con una 
mayor incidencia de infartos cerebrales criptogé-
nicos o de origen no determinado. El cierre percu-
táneo del FOP en pacientes de alto riesgo o con in-
fartos cerebrales recurrentes pese al tratamiento 
médico es una técnica factible, segura y eficaz1.

Presentamos el caso de una mujer de 52 años, con 
antecedentes de migrañas con aura, que consultó por 
un cuadro brusco de hemiparesia izquierda y parálisis 
facial central derecha con afasia. Los síntomas des-
aparecieron a las pocas horas del ingreso y la paciente 
se recuperó de forma completa. Tras la realización de 
un electrocardiograma y un Holter de 24 h que mos-
traron ritmo sinusal, una tomografía computarizada y 
una resonancia magnética nuclear en las que no se ob-
servaron lesiones, un estudio completo de coagulación 
compatible con la normalidad, un eco-Doppler de 
troncos supraaórticos sin alteraciones y un ecocardio-
grama transtorácico que mostró la presencia de FOP 
tras la inyección de burbujas, se diagnosticó a la pa-
ciente de un accidente isquémico transitorio (AIT) en 
territorio vascular de arteria cerebral media izquierda 
de causa desconocida.

Al ser un primer episodio de AIT y presentar un 
FOP sin criterios de alto riesgo, se optó por trata-
miento médico con ácido acetilsalicílico 100 mg/24 h. 
A los 5 meses, la paciente sufrió un nuevo episodio 
de AIT criptogénico, y se decidió cerrar el FOP.

Se implantó un dispositivo tipo Cardioseal de 
33 mm (fig. 1) según la técnica habitual, sin compli-
caciones. Sin embargo, en el ecocardiograma trans-
torácico previo al alta (24 h tras el implante), se 
comprobó la presencia de un shunt residual mode-
rado (fig. 2). En los ecocardiogramas de control al 


