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Patent foramen ovale (PFO) septum primum
ile septum sekundumun arasinda ince,
membranéz, esnek ve fleb benzeri konjenital,
oblik bir kanaldir. Ge¢cmiste masum fizyolojik
bir bulgu olarak bilinen patent foramen
ovalenin ginimizde iskemik inme, paradoks
emboli, dekompresyon hastaligi, yag embolisi,
obstriuktif sleep apne sendromu, platipne ve
ortodeoksi sendromu, gecici global amnezi ve
migren gibi hastaliklarla iliskili oldugu
bildiriimektedir. Son yillarda yapilan calismalar
isiginda PFO yakin takibi gereken kardi-
vaskuiler ve diger sistemik hastaliklara neden

GiRiS

Atriyumlar arasinda santin varlhigi Galen zamanindan
gunUmuze kadar bilinmektedir. 1564 yilinda Botallo dogum son-
rasinda PFO'nin varhgini gdstermistir'. Patent foramen ovale
dnceleri masum ve fizyolojik bir bulgu olarak gésterilmistir. Ancak
yapilan arashrmalar sonucunda PFO'nin bircok hastaligin pato-
genezinde rol oynadigi gérilmustir. ilk zamanlarda fazla énem-
senmeyen PFO, zamanla klinik énemi artmis ve Uzerinde bircok
arastirmalar yapilmigtir.

Foramen ovale; ince, membrandz, esnek ve fleb benzeri
yapida olan alt bélge (septum primum) ile daha kalin, sert ve
muskuler bir yapida olan Ust bélge (septum sekundum) ile karak-
terize, oblik bir kanaldir’. Embriyolojik kalinti olan bu kanalin
anatomik olarak acik kalmasina PFO denir (Sekil-1).

intrauterin gelisimin 33. gininden itibaren septum primum,
atriyumun  kraniyodorsal duvarindan kéken alarak, sol
endokardiyal yastiga dogru nifuz eder. Septum sekundum ise
atriyumun ventrikGlokraniyal duvarindan asagiya dogru gelisir ve
asagida endokardiyumla birlesir. Gebeligin 7. haftasinda septum
primum ve sekundum yan yana gelerek birlesirler. Septum sekun-
dum igeriye dogru gelisimini tamamlayamamasi sonucu ise fora-
men ovale gelisir'2. Sol atriyal septum, embriyolojik olarak septum
primumdan gelisir, sag atriyal septum ise, septum sekundumdan
gelismektedir.

intrauterin hayatta fetusun yasayabilmesi icin, foramen ovale
ve duktus arteriyozusun hayati énemi vardir. Agik kalan foramen
ovale ve duktus arteriyozus, sagdan sola tek yénlu olarak kan
akisina miUsaade eder. Plesentadan temizlenerek gelen satire
vendz kan, vena kava inferiyordan gecerek sag atriyuma ulasir.
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olan veya klinigini kétilestiren konjenital bir
patoloji olarak kabul edilmektedir. Gelecekte
yapilacak yeni calismalar i1siginda PFO'nin
klinik 6nemi daha da artabilir. Bu yazida,
PFO'nin fizyopatolojisi, klinik 6nemi, iliskili
oldugu diger hastaliklar, tedavi prognozunu
derledik.

Anahtar kelimeler: Patent foramen ovale,
Embolism, Atrium

(Tirk Girisimsel Kard. Der. 2006;10: 104-113)

Daha sonra foramen ovale yolu ile sol atriyuma gelir ve sistemik
arteriyel dolasima katilir. Béylece fetal arteriyel dolasimdan tom
organlarin oksijenasyonu saglanmis olur'?.

Dogumdan hemen sonra fetusun ilk nefes almasi ile pul-
moner sirkUlasyon baslar ve sol atriyumda bir basing artisi olusur.
Fetal hayatta daha yuksek olan sag atriyum basinc géreceli
olarak daha disuk basingta kalir. Foramen ovalenin sol atriyuma
acilan agizda septum primumun olusturdugu ve sadece sagdan
sola sant izin veren memranéz bir kapak bulunur. Bu kapak sol
atriyumdaki basing artigini takiben fonksiyonel olarak tek yénli
kapanir. Fonksiyonel kapanmay: takiben ilk iki yasta septum piri-
mum ile septum sekundum arasinda fibréz yapisiklik gelisir ve
anatomik kapanma tamamlanir. Eger fibréz yapisiklik olusmaz ise
foramen ovale acikhgr devam eder ve PFO gelisir (Sekil-2).

Patent foramen ovale ginimuizde iskemik inme, paradoks
emboli, pulmoner emboli, kronik obstriktif akciger hastahg:
dekompresyon hastaligi, yag embolisi, obstruktif sleep abne
sendromu, platipne ve ortodeoksi sendromu, gecici global amnezi
ve migren gibi hastaliklarla iligkili oldugu bildirimektedir. Son yil-
larda yapilan calismalar 1siginda PFO yakin takibi gereken kardi-
vaskuler, sistemik hastaliklara neden olan veya klinigini
kétulestiren konijenital bir patoloji olarak kabul edilmektedir'. Bu
yazida, PFO'nin fizyopatoloijisi, klinik dnemi, iliskili oldugu diger
hastaliklar, tedavi prognozunu derledik.

PREVALANS

Bircok vakada PFO hayat boyu acik kalmaktadir. Adélesan ve
yetigkinlerdeki otopsi verileri prevalansin %17 ila %35 arasinda
degistigi gorulmostor. Otuz yas 6ncesi PFO prevalansi %35
civarinda iken, 30 ile 90 yaslar arasinda %22 ile %27 arasinda
degismektedir. Bu da PFO'nin yaslanma ile birlikte kapanabile-
cegini dUsindUrmektedir. Bununla beraber yaslanma ile PFO
boyutlarinda artis olabilir*?.

Patent foramen ovalede ailevi yatkinhigi destekleyen cals-
malar vardir. Ailesinde PFO hikdyesi bulunan hastalarda
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Sekil 1: Patent foramen ovale'nin gross anotomisi (a) Patent foramen ovale'nin sag atriyumdan gértinimi. CS: Koroner Sinus, S: Trikuspit
kapak Septal leaflet, A: Triktispit kapak Anteriyor leaflet, (b) Ayni olguda sol atriyumda agikligin gérantmu. A: Mitral kapak Anteriyor leaflet.
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prevalansin %43,5'lara kadar cikhgi gérulmuostir. Ailesinde PFO
hikéyesi bulunan hastalarda prevalans normal populasyona oran-
la Ug kat daha fazladir. Ailesinde PFO hikéyesi olmayan hastalar-
da ise, prevalans normal populasyona yakin oranda bulunmustur.
Bu hastalarda kadin cinsiyet arasinda genetik gegis riski cok daha
yuksektir. Normal populasyonda ise PFO icin cinsiyet ayinmi yok-
tur. Her iki cinsiyette yaklasik olarak esit oranda gérulor®.

Patent foramen ovalede genetik yatkinhigin rolininde ola-
bilecegi bildirilmistir. Ancak, bu tam olarak ispatlanamamistir.
Genetik patogenezde ailesel gen modifikasyonu ve cevresel risk
faktérlerin rol oynadigi disinulmektedir®.

Patent foramen ovalenin boyutu 965 saglikli kalbi iceren bir
otopsi calismasinda 1 mm ile 19 mm arasinda degismektedir.
Ortalama boyutu 4,9 mm olarak tespit edilmistir. Patent foramen
ovale boyutu 1. dekatta ortalama 3-4 mm, 10. dekatta ortalama
5-8 mm olarak 6lcilmustir. Yasla beraber PFO boyutunda mini-
mal bir artig izlenebilir®.

PATOFiZYOLOJI

Patent foramen ovalede her zaman sant gérilmez. Ancak,
bazi patolojik veya fizyolojik durumlarda sagdan sola sant gelise-
bilir. Patent foramen ovalenin kapagi sol atriyuma dogru acilir. Bu
kapak yapisi cogu zaman soldan saga sant olusumunu engeller.
Ancak, kalbin sol tarafini ilgilendiren patolojilerin varliginda (yik-
sek basing ve volum) nadiren soldan saga sant olusabilir. Aksi
halde soldan saga sant cok nadir olarak gelisir'®'. Sagdan sola
sant, bazi fizyolojik nedenlere bagh olarak gelisebilir. Bunlardan
en 6nemlileri; kulagi ve burnu bosaltmak, agir egzersiz yapmak,
6kstrmek, trampet calmak ve cinsel iligkidir'?. Bazen de spontan
olarak gelisebilir. Ayrica dalgiclarda, dalma sirasinda ve yogun
bakim hastalarinda pozitif basingh ventilasyon uygulamasinda da
olusabilir. Patent foramen ovale saghkh yetiskinlerde 6nemli
arteriyel desatirasyon nedeni olarak bilinir'®. Valsalva manevrasi,
sag atriyal basinci sol atriyum basincinin Uzerine cikartarak, sag-
dan sola santa neden olur?. Valsalva manevrasinin son déneminde
sistemik kan, sag atriyuma hicum eder. Daha sonra sag atriyum
basici volim artisina bagh olarak yukselir ve interatriyal basing
gradiyenti tersine déner. Bu durumda yeni sant olusabilir veya var
olan santin derecesi artabilir'®. Ayrica her kalp déngisu sirasinda
interatriyal basincin gecici olarak tersine dénebilecegi goster-
ilmistir. Patent foramen ovale varliginda, bu basing gradiyentinin
de yardimi ile hig bir patoloji olmadan sant gelisebilir. Bu mekaniz-
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mada spontan sant olusumunu aciklamaktadir’>. Sagdan sola
santa prediktér etki yapan patolojik durumlar; interatriyal basing
gradiyentini tersine ceviren hastaliklar ve sag atriyumun akim
dinamiklerini degistiren mekanizmalari kapsamaktadir.

A-Sag atriyum da basina artiran durumlar;

1-) Sag ventrikul yetmezligi; kardiyomiyopatiler, akut sag
miyokard enfarktiss.

2-) Sag ventriktl hipertansiyonuna neden olan pulmoner arter
hastaliklar; sekonder ve primer pulmoner hipertansiyonlar, pul-
moner darlik, pulmoner emboli, kronik obstriktif akciger hastahg,
yuksek rakim, obstriktif sleep apne sendromu, trikispit kapak
hastaliklari, kardiyak tamponaddir®.

B-Sag atriyum icinde akim dinamiklerini degistiren durumlar ise;
sag atriyal kitle veya trombus, atriyal septal anevrizma (ASA),
chiari aglan, éstakiyan kapak ve pulmonektomidir.

Bununla birlikte platipne-ortodeoksi sendromu gibi durumlar-
da da hicbir neden bulunmadan sagdan sola sant olusabilir*'*'.

Saglkli insanlarda inspirasyon esnasinda diyastolde atriyum-
lar arasindaki basing gradiyenti gecici olarak tersine doéner. Bu
dénemde sag atriyumda kiguk bir kontraksiyon gérulur. Atriyal
kontraksiyon ve inspirasyondaki basing degisiminin yardimi sonu-
cu PFO araciligi ile sag atriyumdan sol atriyuma dogru kuguk bir
kan akimi izlenebilir'’.

Sa§ atriyum igindeki kan akiminin yéni, sant mekanizmasin-
da rol oynayabilir. Vena kava inferiyordan sag atriyuma gelen kan
akiminin yénU direk fossa ovalise dogrudur. Ayrica gelismis
Sstakiyan kapak vena kava inferiyordan gelen kan akimina, fossa
ovalise dogru yoén vererek sant olusumuna katkida bulunabilir.
Koroner sinUs ve tebesiyan venlerden gelen kan akiminin yéni de
direk atriyal septuma dogrudur. Dolayisi ile bu akimlarda sant
olusumuna ek katki saglamaktadir. Vena kava siperiyorun kan
akiminin yéni direk olarak kristalara dogrudur. Bu yizden vena
kava superiyorun kan akiminin, sant olusumunu engelleyici rol
oynadigi dosinilmektedir'®.

Atriyal septal anevrizmalar dalgalanma hareketi yaparak sag
atriyum icindeki akimda degisiklikler yaparak sant olusumunda
katkida bulunabilir. Santlarin da ASA patogenezinde rol oynadigi
sanilmaktadir. Ancak, ASA'larin santlarin sonucu gelistigi, yoksa
santlarin mi ASA'ya neden oldugu tam olarak bilinmemektedir.
Bununla birlikte ASA ile sant birlikteligi klinikte sik olarak izlen-
mektedir’’.
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Sekil 2: Patent foramen ovale' nin sematik gériinimu
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Chiari aglarn, sag atriyumdaki akim dinamiklerini degistir-
erek sant mekanizmasinda rol oynayabilir. Bu durum otopsi seri-
lerinde %2 ile %3 oraninda bulunmustur. Chiari aglari, septum
spurium ve sinUs venozusun embriyolojik kalintilarindan gelistigi
tahmin edilmektedir. Ayakkabi bagi seklinde ince veya kaba
liflerden olusur. Sag atriyum ve atriyal septum duvarina yapisik
olarak bulunurlar. Patent foramen ovale ile beraber bulunan
hastalarda iskemik inme riski artmistir. iskemik inmeli hastalarda,
chiari aglarinin ve PFO'nin beraber bulunma sikhg normal
populasyona oranla daha sikhir'®®.

TANI

Patent foramen ovale tanisi, hikaye, fizik muayene, posteri-
yor anteriyor akciger grafisi ile konulamaz. Kesin tani koyduracak
klinik bulgu yoktur. Yapilan bir calismada elekirokardiyografide
(EKG) inferiyor derivasyonlarda centiklenmenin olabilecegi iddia
edilmistir®®. Diger calismalar bu iddiayr desteklememistir?'. Rutin
sag ve sol kalp kateterizasyonu da kesin tani icin yetersiz kalmak-
tadir>. Ancak, ekokardiyografi, transkraniyal doppler, boya
dilisyon metodu, oksimetri metodu gibi yéntemler PFO tanisinin
konulmasinda yardimci olabilir.

Ekokardiyografi

Patent foramen ovale tanisinda transézefajiyal ekokardiyo-
grafi (TEE) ve transtorasik ekokardiyografi (TTE) kullanilabilir. TEE
gUunimuzde en hassas ve gUvenilir tani yéntemdir. Ayrica PFO'nin
gelismesine neden olan veya siddetini artiran kardiyak patoloji-
lerin tespitinde énemli rol oynar. Patent foramen ovalenin neden
oldugu major olaylarin énceden tahmininde de énemli bilgiler
verir (Sekil-3). Hastalar icin orta derecede invaziv bir girisimdir.
Uyum problemi olabilir. Tolere edilmesi zordur®.

Transézefajiyal ekokardiyografide sagdan sola santlarin tes-
biti icin kontrast maddeler kullanilabilir. Serum fizyolojik ile
yapilan mikro hava kabarciklar ve galaktoz, oksipolijelatin sus-
pansiyonlari, siklikla kullanilan yéntemlerdir. Ancak, sant
arastirnlmasinda hassasiyeti artirmak icin mutlaka degisik
manevralar denenmelidir. Valsalva manevrasi, éksortmek veya
basin 200 asagd pozisyonda tutulmasi kontrasth veya renkli
doppler TEE calismasinin hassasiyetini artirir''?24, Kontrast mad-
deler en c¢ok antekubital ven yolu ile verilmektedir. Ancak
gunimizde femoral venden verilen kontrast maddenin has-
sasiyetin daha fazla oldugu gésterilmistir. COnks femoral venden
verilen kontrast maddeler vena kava inferiyor yolu ile sag atriyu-
ma gelir. Vena kava inferiyordan gelen kanin akim yéni direk
fossa ovalise dogrudur. Dolayisi ile kontrast maddeleri bu akim
yardimi ile santtan gecisi daha kolay olacaktir. AntekUbital
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Sekil 3: Patent foramen ovale'nin Transésefagiyal ekokardiyo-
grafi gérinimu
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venden verilen kontrast maddeler ise vena kava superiyor yolu ile
sag atriyuma ulasir. Ancak, vena kava siperiyorun akim yénu,
atriyal septuma dogru degildir. Hatta atriyal septuma dogru olan
akimlar engelleyecek yéndedir. Bunun igin antekubital venden
verilen kontrast maddelerin hassasiyeti daha azdir®.

Transtorasik ekokardiyografi ise yaygin kullanimi, kolay
bulunabilir olmasi, hastada tarafindan kolay tolere edilebilmesi,
uyum sorunun yasanmamasi ve non-invaziv olmasi avantaj
saglamaktadir. Ancak TEE kadar hassas degildir. Atriyal septu-
mun net gérintisinu elde etmek zordur. Santlar atlama ihtimali
yUksektir. PFO'ye eslik eden kardiyak hastaliklarin deger-
lendirilmesinde yetersiz kalabilir.

Transkraniyal Doppler

Transkraniyal doppler sonografi konvansiyonel sonografiye
ek olarak vicutta hareketli elemanlarin hareketlerinden kay-
naklanan eko frekans sift bilgisini algilayip, bu bilgiyi akim
grafigi, ses veya renk sinyali olarak inceleme olanag: saglayan
sonografik tekniktir. Transkraniyal doppler ile serebral arterleri
akim yénleri ile ilgili olarak renklerle kodlanmig bicimde vizua-
lize etmek mUmkindir. Patent foramen ovale tanisinda ise,
mikro hava kabarciklarinin PFO'den gecerek midle serebral
arterde gérintilenmesi temeline dayanir. Hassas bir tani yén-
temdir. Transkraniyal doppler non-invaziv, givenilir, hastaya
rahatsizlik vermeyen, iyi tolere edilebilen ve kolay uyum sagla-
nabilen tani yéntemidir. Transkraniyal dopplerin hassasiyeti %68
ile %89 arasinda degismektedir. inme geciren hastalarda ise,
spesifitesi %92 ile %100 arasinda degismektedir. Saglikli toplum-
da transkraniyal dopler ile TEE'nin karsilagtirmali bir caligmasin-
da, transkraniyal dopplerin hassasiyeti %85 spesifitesi ise %83
olarak bulunmustur®?¢-2.

Boya Dilisyon Metodu

Boya dilisyon metodu ilk kez 1938 yilinda tanimlanmstir.
intravenéz boya (indosiyanin) enjeksiyonu temeline dayanir.
Verilen madde, sagdan sola sant varliginda akcigerlere ugra-
madan direk sol atriyum ve sol ventrikile, daha sonra arteriyel
sisteme gecer. Arteriyel kandan érnekleme yapilarak, boyanin
arteriyel sistemde olup olamadigi tespit edilir. ilk zamanlarda
konijenital kalp hastaliklarinin tanisinda da kullanilmigtir. Boya
dilusyon metodu tani icin pek kullanilmamigtir. Ginimuizde ter-
cih edilen bir yéntem degildir®-='.

Oksimetri Metodu
Arteriyel oksijen satirasyonun degerlendirilmesi temeline
dayanir. Hastalara valsalva manevrasi yaptinlir. Valsalva
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manevrasinin sonlanma déneminin hemen éncesinde ve sonrasin-
da arteriyel kanda oksijen satirasyonu degerlendirilir. Patent fora-
men ovale olan hastalarda valsalva manevrasi sirasinda alinan
arteriyel kan oksijen satirasyonunda gegici bir diusis izlenir. Bu
degisikler periferik arteriyel kanda tespit edilebilir. Oksimetri
metodu sik kullanilan ve guvenilirliligi fazla olan bir tani yéntemi
degildir2.

Patent Foramen Ovaleye Bagh Hastaliklar ve Klinik Durumlar

iskemik inmeler ve Paradoks Emboliler: inmeler Amerika
Birlesik Devletleri'nde tOm &limlerin 3 Uncl sik nedenidir. Yaklasik
olarak yilda yedi yuz bin yeni vaka olusmaktadir®®. Tom iskemik
inmelerin yaklasik %40' inin sebebi tam olarak bilinmemektedir.
Sebebi aciklanamayan bu inmelere ise kriptojenik inmeler denir®.
Tum inmelerin alt guruplarinda %9,4, kriptojenik inmelerde ise
%10 oraninda tekrarlama riski vardir®.

Yapilan meta analizlerde kriptojenik inmelerde, PFO
prevalansi %40 ile %55,7 arasinda degistigi gérolmustor.
Etiyolojisi bilinen iskemik inmelerde ise PFO sikhginin %17,1
civarinda oldugu tahmin edilmektedir. Ayrica yash kriptojenik
inmeli hastalarda PFO sikligi %27,1 iken, etiyolojisi bilinen yash
inmeli hastalarda %14 olarak bulunmusgtur?*¢-*,

Patent foramen ovale, kriptojenik inme basta olmak Uzere
bircok emboli kliniginden sorumludur. Patent foramen ovalenin
neden oldugu embolide cesitli mekanizmalar suglanmaktadir.
Bunlar; paradoks embolizm, direk embolizm, eslik eden gecici
atriyal aritmi ve koagulasyon bozukluklarina sekonder olusan
emboliIerdir22,25,25,36-35,40-43.

Paradoksal emboliler, PFO'nin iyi tanimlanmis komplikasyon-
larinin baginda yer alirlar®**”**. Paradoks embolilerde sant miktari
cok énemlidir. Sant miktarini belirleyen en énemli faktér ise
PFO'nin boyutudur?'0'41¢19224347 = Ayrica; chiari aglari ve ASA'nin
eslik etmesi de énemli rol oynamaktadir. Trombis, hava ve yag
gibi maddeler PFO yolu ile vendz dolagimdan sistemik arteriyel
dolasima gecerek paradoks emboliye neden olabilir®*°. Patent
foramen ovale sonucu serebral, koroner, renal, splenik, spinal ve
periferik ekstremite arterlerinde paradoks embolizm olusabilir***.

Vendz sistemde dolasan emboli materyali genelde akcigerler-
den filire edilirler. Patent foramen ovalede venéz kan akcigerler-
den filire edilmeden direkt olarak arteriyel dolasima katldigi igin
emboli riski artar. Venéz sistemde her hangi bir emboli kaynag:
tespit edilemeden de paradoks emboli gerceklesebilir’?. Akcigerler,
filtre kapasitesini asacak bir emboli materyali ile karsilasir ise
akcigerlerde enfarkt (pulmoner emboli) gelisebilir.

Patent foramen ovale sonucu meydana gelen direkt emboli
patogenezinde ise stazin dnemli bir rolu vardir. Atriyumlar arasin-
daki basing gradiyentinin ¢ok az olusu ve foramen ovalenin bazi
anatomik ézellikleri staza neden olur. Ayrica PFO tuneli icerisinde
prokoagilan bir ¢evre vardir. Bu faktérlerinde yardimi ile PFO
icerisinde nadirde olsa trombis gelisebilir ve direk emboliye
neden olabilir. Dolayisi ile PFO'si bulunan insanlar dogal olarak
emboli kaynagina sahiptirler ve emboli riski tagirlar?*.

Patent foramen ovaleye eslik eden bazi patoloji-ler (ASA,
buyUk sant, chiari aglan, aritmi, koagulas-yon bozuklugu ve bili-
nen bir venéz emboli kaynagdi) emboli riskini daha da artirirlar.
Santin buyUkligu; yeni inme vakasi ve tekrarlama riski agisindan
belirleyicidir. Transkraniyal dopplerle yapilan bir calismada orta
serebral arterde 10 dan fazla hava kabarcagr gérilen hastalarda
inme ve bu inmeninde tekrarloma riski bariz olarak arthg:
g6rilmuistir. Atriyal septal anevrizma ile beraber bulunan PFO
vakalarinda, inme riski belirgin olarak artar. Ozelliklede hareketli
ASA'larda bu risk daha da artmistir. Atriyal septal anevrizma ve
chiari aglarinin sant miktarini artirdigi gésterilmistir. Patent fora-
men ovalesi olan hastalarda aritmi sikhg artmistir. Ozelliklede
atriyal aritmilerin neden olacagi trombuslerde emboli pto-
genezinde rol oynayabilir. Koagilasyon bozuklari ile birlikte
bulanan PFQ'lerde emboli riski cok artmigtir'é?239:48:53,

Gaz Embolisi ve Dekompresyon Hastalig:
Dalma, yiksek irtifa veya iyatrojenik gibi nedenler sonucu
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paradoksal gaz embolisi gelisebilir. Herhangi bir defekt nedeni ile
arteriyel dolasima gegen hava kabarciklari nérolojik, kardiyorespi-
ratuvar ve kitandz sistemlerde enfarklara neden olabilirler*®*'.

Patent foramen ovalesi olan dalgiclarda asemptomatik beyin
lezyonlar daha fazla oranda bulunmustur. Ayrica bu hastalarda
iskemik inme riski de cok artmigtir. Patent foramen ovaledeki san-
tin buyUklogu ile beyin lezyonlarinin boyiklogo arasinda da ko-
relasyon vardir. Serebrovaskiler olaylardan korumak amaci ile
dalgiclarda PFO primer olarak mutlaka kapatilmalidir. Bunun
icinde en cok tercih edilen yéntem ise transkateter yaklagimdir®' 2.

Cerrahi midahelelerin bir komplikasyonu olarak venéz sis-
teme hava girisi olabilir. Cerrahi muidahele bélgesi kalp
seviyesinin Uzerinde ise genellikle venler kollebe olmadigi icin
vendz sisteme hava girisi olabilir. Hava embolileri 6zellikle pos-
teriyor fossa cerrahi midahelerinde ¢ok ciddi komplikasyonlara
yol acabilir?.

Astronot ve yuksek irtifa pilotlarinda gérilen hipobarik
dekompresyon hastaligindan PFO sorumlu tutulmaktadir'.
Yag Embolisi: Paradoks yag embolileri genellikle ortopedik cer-
rahi veya multiple biyik travma geciren hastalarda gérilor. Ozel-
likle femur, tibia ve pelvis kiriklari ile intrameduller cerrahilerde
yag embolisi riski artar. Bu komplikasyonun prognozu iyi degildir.
Mortalitesi yuksektir. Yag embolisinin mekanizmasi tam olarak
agiklanamakla birlikte PFO ve ASD'nin énemli rol oynadigi tahmin
edilmektedir®.
Pulmoner Emboli: Pulmoner emboli sonrasi genellikle kalbin sag
tarafindaki basing yikselir. Basing artmasi ile PFO'de sant gelise-
bilir veya santin siddeti aratabilir. Sant miktarinin artisini, hipoksi
artist ve klinigin kétulesmesi takip eder. Bu hastalarda dogal
olarak paradoks emboli riski de artar. Bu risk arhigi ise yaklagik
olarak 5 kathir. Patent foramen ovalesi olan pulmoner embolili
hastalarda mortalite ve morbidite riski belirgin olarak artmigtir®*“.
Kronik Obstriktif Akciger Hastahigi: Siddetli kronik obstruktif
akciger hastahigr olan kisilerde PFO sikhg artmishr. Kronik
obstriktif akciger hastaligi PFO igin bir predispozandir. Bu hasta-
larda belirgin bir morbidite artigi vardir. Ayrica PFO'si olmayan
hastalara gére sistemik arteriyel oksijen satirasyonunda belirgin
dUsus vardir®.
Obsriktif Sleep Apne Sendromu: Patent foramen ovale sikhg
bu hastalarda artmistr. Sagdan sola sanh olan obstruktif sleep
apneli hastalarin ¢cogunda valsalva sonrasinda sistemik arteriyel
hipoksemi artigi gérilmuistir. Dolayisi ile PFO'nin eglik ettigi hasta-
larda morbidite de artmighr®.
Platipne ve Ortodeoksi Sendromu: Nadir gérilen bir sendrom-
dur. Dik durmakla veya dik oturmakla dispne, siyanoz ve arteriyel
oksijen satirasyonunda diusme, yatar pozisyonda ise bulgu ve
semptomlarin tamamen dizelmesi ile karakterize sendromdur. Bu
sendromda sag atriyal basing normal olmasina ragmen sagdan
sola sant olusabilir. Yatar durumdan dik pozisyona gecildiginde
alveolo-arteriyel oksijen basinci farki artmaktadir. Bu basing
farkinin artmasi ile de ortodeoksi ve platipne olusmaktadir. Bu
sendrom o&zellikle pulmonektemi sonrasinda, aort anevrizmasin-
da, aort elengasyonunda, dorsal kifozda, amfizemde, rekirrent
pulmoner embolide, pulmoner arteriyovenéz malformasyonlarda,
hepatopulmoner sendromlarda ve karaciger sirozunda gérolur.
Pulmoner bir hastalik yok ise ¢ok nadir gérolur. Patent foramen
ovalenin kapatilmasi ile semptom ve bulgular tamamen
duzelebilir>*’.
Gecici Global Amnezi: Etiyolojisi bilinmeyen bir hastalikhr. Atak
sirasinda derin limbik yapilarda hipoperfizyon izlenmistir. Kabul
géren hipotez ise posteriyor dolagimda trombosit agregasyonu ve
paradoks embolinin gegici global amnezi ataklarini tetiklemesidir.
Gegici global amnezili hastalarda PFO sikhgi %55, kontrol
gurubunda ise %19,6 bulunmustur. Patent foramen ovalenin
neden oldugu paradoks emboliler gecici global amnezi pato-
genezinde 6nemli rol oynamaktadir. Patent foramen ovaleler gegi-
ci global amnezi ataklarini tetikledigi tahmin edilmektedir®®.
Migren: Migrenli hastalarda PFO sikhigi iki kat fazla gérolor.
Migrenle PFO arasindaki iligki yapilan calismalarla da géster-
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ilmistir. Mekanizmasi acik degildir. &zellikle aurali migren ile sag-
dan sola sant arasinda siki bir iliski bulunmustur. Migrenli hasta-
larda PFO sikligi %40 ile %50 arasinda degismektedir. Spontan
sagdan sola sant dért kat daha fazla gérilmustor. Kadin migrenli
hastalarda PFO sikhg 4,4 kat fazladir. En yUksek insidans ise
aurali migreni olan kadin hastalarda bulunmugtur®#-¢2,

Migren mekanizmasi halen aciklanamamistir. Patent foramen
ovale ile migren arasinda iliski oldugu ileri sordlmis; ancak bu
tam olarak ispatlanamamistir. Bilindigi gibi PFO'de genellikle
vendz kanda bulunan vazoaktif bazi maddeler (seratonin), trom-
busler ve desatire kan akcigerlerden filtre olmadan direk olarak
arteriyel sisteme gecebilir. Vendz kandan gelen vazo aktif maddel-
er beyinde belirli bir konsantrasyona ulastiktan sonra ise migren
ataklarini baslathigr tahmin edilmektedir® **-¢.

Patent foramen ovalesi kapatilan hastalarda migren sid-
detinde belirgin bir azalma oldugu gérilmuistor. Hatta tamamen
iyilesen hastalar bile vardirt®¢'¢*¢¢,

TEDAVi

Patent foramen ovalede infektif endokardit riski genellikle

artmaz ve infektif endokardit profilaksisine gerek yoktur. Bununla
birlikte PFO tedavisi, medikal ve kapatma olamak Uzere iki ana
protokolden olusur. Ancak ne zaman medikal tedavi ne zaman
kapatma tedavisi uygulanacagi konusu agik degildir ve bu konuda
yapilan ¢aligmalar yetersizdir.
Medikal Tedavi: Patent foramen ovale icin kesinlesmis bir
medikal tedavi protokoli halen tam olarak bilinmemektedir.
Bununla birlikte medikal olarak en ¢ok aspirin (200-325mg) ve
warfarin (INR 2-3 olacak sekilde) kullanilir. Bu tedavi ayni zaman-
da iskemik inmeli hastalarda sekonder koruma icin kullanilmak-
10d|r22,3‘?,67,68.

Aspirin tedavisi ile warfarin tedavisinin birbirine Ustonluogo
yoktur. Yuksek riskli hastalar medikal tedavi almalarina ragmen
inme riski genellikle azalmaz. Patent foramen ovale ve ASA bulu-
nan hastalarin medikal tedavi almalarina ragmen inme (emboli)
tekrarlama riski %15 ile %19,2 oraninda bulunmustur. Bu hasta-
larda kapama tedavisi énerilmektedir®?%2839415267.68

Patent foramen ovalenin perioperatif arastirlmasina gerek
olmamasina ragmen, paradoks emboliler igin potensiyel risk
tasiyan hastalarda (ventilas-yon esnasinda, intrameduller cer-
rahide ve gégus cerrahisinde) risk yikselebilir. Onemli cerrahi
mudaheleler éncesi yiksek risk tagiyan hastalarda PFO yéninden
inceleme yapilabilir’. Ayrica yUksek irtifa pilotlan, astronotlar, dal-
giclar, deniz alti calisanlar, migren hastalan, direncli hipoksisi
olan kalp yet-mezligi, kronik obstriktif akciger hastaligi, platipne
ve ortodeoksi sendromu, sleep apne sendromu olan hastalar
patent foramen ovale agisindan aragtiriimalidir?24041.6467.70,
Transkateter Kapama Tedavisi: Patent foramen ovalenin kap-
atilmasi icin en cok tercih edilen ve en guvenilir yéntemdir. Bu yén-
tem fuloroskopi ve TEE rehberliginde yapilmalidir. islem sonrasin-
da hastalar 24-48 saat hastanede takip edilmeli ve en az 6 ay
suresince aspirin (300mg) veya warfarin (INR 2-3 olacak sekilde)
kullanmalidirlar. Ginimizde PFO'nin kilavuzlara gecmis tedavi
protokol yoktur?239526067,

Transkateter yolla kapama tedavisi sirasinda cesitli komp-
likasyonlar gelisebilir. En 6nemlileri kullanilan alete baglh olarak;
tromboemboli, doku hasari, perikardiyal tamponat, perikart enfla-
masyonu ve enfeksiyondur. Ayrica kanama, hematom, aritmi,
migren ataginin tetiklenmesi, gé6gUs agrisi gibi komplikasyonlar da
gelisebilir. Ancak bu komplikasyonlar sadece %1 ile %3 oraninda
g6rulmektedir®.

Bununla birlikte; a-Kriptojenik inmeli hastalarda medikal
tedaviye ragmen rekirrenslerde?>*<°, b-Patent foramen ovaleye
eslik eden koagulasyon bozukluklarinda®, c-En iyi tedaviye rag-
men kalici bir emboli kaynaginin mevcudiyetinde®, d-Patent fora-
men ovalenin neden oldugu aurali migrenlerde®™¢#, e-inatc
hipoksemilerde®, f-Platipne ve ortodeoksi sendromlarinda®**’, g-
Hipobarik veya hiperbarik dekompresyon hastaliklarinda, genel-
likle PFO'nin pirimer olarak kapatilmasi énerilir® 26447,
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Cerrahi Tedavi: Cerrahi tedavi, geleneksel mediyan sternotomi,
sol torakatomi ve sol meme alti insizyonlan ile uygulanabilir.
Genelde cift dikisle primer anastomoz yapilir. Yama kullanil-
maz?**. Perioperatif mortalite %1,5 den azdir. Ginimizde Novel
cerrahi teknigi ile (robotik kardiyak cerrahi kullanilarak) de PFO
kapatilabilir. Bu yéntem ile operasyon sonrasinda agri ve iyilesme
suresi ¢ok kisalir®’.

Transkateterle kapatma sonrasinda olusabilecek perforasyon-

larin tedavisinde veya trans kateter yolu ile kapatlamadig durum-
larda da cerrahi tedavi kullanilir. Bu hastalara bazen yama
gerekebilir. Genellikle cerrahi tedavi ile tekrarlama riski yok-
tur?*?¢’_ Patent foramen ovalenin kapatilmasi tekrarlayici inme ve
diger emboli komplikasyonlarindan hayat boyu korumay: sagla-
maktadir®’.
Sonug: Konjenital bir patoloji olan PFO, neden oldugu bir cok
hastalik nedeni ile takip ve tedavisi, hatta komplike vakalarda cer-
rahi veya transkateter yol ile kapatilmasi gereken ve cogu zaman
gdézden kacan bir hastalikhir. Gelecekte yapilacak yeni calismalar
1siginda PFO' nin klinik 6nemi daha da artabilir.

KAYNAKLAR
1. Shah S, Shindler D. Patent Foramen Ovale echoes from the
past and questions for the future. New Jersey Medicine 2002; 99:
25-26.
2. Movsowitz C, Podolsky LA, Meyerowitz CB, Jacobs LE, Kotler
MN. Patent foramen ovale: a non-functional embryological rem-
nant or a potential cause of significant pathology? J Am Soc
Echocardiogr 1992; 5: 259-70.
3. Meier B, Lock JE. Contemporary management of patent fora-
men ovale. Circulation 2003; 107: 5-9.
4. Windecker S, Meier B. Patent foramen ovale and atrial septal
aneurysm: when and how should they be treated. ACC Curr J Rev
2002; 11: 97-101.
5. Hagen PT, Scholz DG, Edwards WD. Incidence and size of
patent foramen ovale during the first 10 decades of life: an autop-
sy study of 965 normal hearts. Mayo Clin Proc 1984; 59: 17-20.
6. Thompson T, Evans W. Paradoxical embolism. Q J Med
1930,23: 135-50.
7. Patten BM. The closure of the patent foramen ovale. Am J
Anat 1931; 48: 19-44.
8. Arquizan C, Coste J, Touboul PJ, Mas JL. Is patent foramen
ovale a family trait?2 A transcranial Doppler sonographic study.
Stroke 2001; 32:1563-66.
9. Meissner |, Whisnant JP Khanderia BK, Spittell PC, O'Fallon
WM, Pascoe RD, et al. Prevalence of potential risk factors for stroke
assessed by transesophageal echocardiography and carotid ultra-
sonography: the SPARC study. Mayo Clin Proc 1999; 74: 862-69.
10. Wu CC, Chen WJ, Chen MF, Liau CS, Chu SH, Lee YT. Left-to-
right shunt through patent foramen ovale in adult patients with
left-sided cardiac lesions: a transesophageal echocardiographic
study. Am Heart J 1993; 125: 1369-74.
11. Schneider B, Zienkiewicz T, Jansen V, Hofmann T, Noltenius H,
Meinertz T. Diagnosis of patent foramen ovale by transesophageal
echocardiography and correlation with autopsy findings. Am J
Cardiol 1996; 77: 1202-1209.
12. Gautier JC, Durr A, Koussa S, Lascault G, Grosgogeat Y.
Paradoxical cerebral embolism with a patent foramen ovale. A
report of 29 patients. Cerebrovasc Dis 1991; 1: 193-202.
13. Wilmshurst PT, Treacher DF, Crowther A, Smith SE. Effects of a
patent foramen ovale on arterial saturation during exercise and
on cardiovascular responses to deep breathing, Valsalva maneu-
ver, and passive tilt: relation to history of decompression illness in
divers. Br Heart J 1994; 71: 229-31.
14. Lynch JJ, Schuchard GH, Gross CM, Wann LS. Prevalence of
right-to-left atrial shunting in a healthy population: detection by
Valsalva maneuver contrast echocardiography. Am J Cardiol
1984; 53: 1478-80.
15. Langholz D, Louie EK, Konstadt SN, Rao TLK, Scanlon PJ.
Transesophageal echocardiographic demonstration of distinct



TGKD Cilt: 10 Sayi: 3 Agustos 2006
TJIC Volume:10 Number:3 August 2006

mechanisms for right to left shunting across a patent foramen
ovale in the absence of pulmonary hypertension. J Am Coll
Cardiol

1991; 18: 1112-17.

16. Schneider B, Hofmann T, Justen MH, Meinertz T. Chiari's net-
work: normal anatomic variant or risk factor for arterial embolic
events? J Am Coll Cardiol 1995; 26: 203-210.

17. Vandenbossche JL. Effects of respiration on an atrial septal
aneurysm of the fossa ovale shown by echographic study. Am
Heart J 1982; 103:922-23.

18. Kerut EK, Norfleet WT, Plotnick GD, Giles TD. Patent foramen
ovale: a review of associated conditions and the impact of physi-
ological size. J Am Coll Cardiol 2001; 38: 613-23.

19. Olivares RA, Chan S, Lazar EJ, Bandlamudi K, Narla W, Ong
K. Atrial septal aneurysm: a new classification in two-hundred five
adults. J Am Soc Echo 1997; 10: 644-56.

20. Ay H, Buonanno FS, Abraham SA, Kistler JP, Koroshetz WJ. An
electrocardiographic criterion for diagnosis of patent foramen
ovale associated with ischemic stroke. Stroke 1998; 29: 1393-97.
21. Tembl J, Serena J, Segura T, Penarroja G, Ddva los A.
Electrocardiographic diagnosis of patent foramen ovale associat-
ed with ischemic stroke. Stroke 1998; 29: 2665-66.

22. Horton SC, Bunch TJ. Patent foramen ovale and stroke review.
Mayo Clin Pro 2004: 79; 79-88.

23. Stoddard MF, Keedy DL, Dawkins PR. The cough test is supe-
rior to the Valsalva maneuver in the delineation of right-to-left
shunting through a patent foramen ovale during contrast trans-
esophageal echocardiography. Am Heart J 1993; 125: 185-89.
24. Kerr AJ, Chia KK, Buck T, Fry SJ, Myron PM, Rudski LG, CM,
et al. Bed tilt as an effortinde pendent maneuver to improve patent
foramen ovale assessment by transthroracic contrast echocardiog-
raphy. Am J Cardiol 2001; 88: 94-98.

25. Schuchlenz HW, Weihs W, Beitzke A, Stein JI, Gamillscheg A,
Rehak P. Transesophageal echocardiography for quantifying size of
patent foramen ovale in patients with cryptogenic cerebrovascular
events. Stroke 2002; 33: 293-96.

26. Karnik R, Stéllberger C, Valentin A, Winkler WB, Slany J.
Detection of patent foramen ovale by transcranial contrast
Doppler ulirasound. Am Heart J 1992; 128: 520-25.

27. Di Tullio M, Sacco RL, Venketasubramanian N, Sherman D,
Mohr JB Homma S. Comparison of diagnostic techniques for the
detection of a patent foramen ovale in stroke patients. Stroke
1993; 24: 1020-24.

28. Job FP, Ringelstein B, Grafen Y, Flachskampf FA, Doherty C,
Stockmanns A, Hanrath P Comparison of transcranial contrast
Doppler sonography and transesophageal contrast echocardiog-
raphy for the detection of patent foramen ovale in young stroke
patients. Am J Cardiol 1994; 74:381-84.

29. Boehrer JD, Lange RA, Willard JE, Grayburn PA, Hillis LD.
Advantages and limitations of methods to detect, localize and
quantitate intracardiac right-to-left and bidirectional shunting. Am
Heart J 1993; 125: 215-20.

30. Banas JS, Meister SG, Gazzaniga AB, O'Connor NE, Haynes
FW, Dalen JE. A simple technique for detecting small defects in the
atrial septum. Am J Cardiol 1971; 28: 467-71.

31. Meister SG, Grossman W, Dexter L, Dalen JE. Paradoxical
embolism. Diagnosis during life. Am J Med 1972; 53: 292-98.
32. Lee Gde J, Gimlette TMD. A simple test for interatrial commu-
nication. Br Med J 1957; 1: 1278-81.

33. Goldstein LB, Adams R, Becker K, Furberg CD, Gorelick PB,
Hademenos G, et al. Primary prevention of ischemic stroke. A
statement for healthcare professionals from the Stroke Council of
the American Heart Association. Circulation 2001; 103: 163-82.
34. Sacco RL, Ellenberg JH, Mohr JP, Tatemichi TK, Hier DB, Price
TR, Wolf PA. Infarcts of undetermined cause: the NINCDS Stroke
Data Bank. Ann Neurol 1989; 25: 382-90.

35. Sacco RL, Shi T, Zamanillo MC, Kargman DE. Predictors of
mortality and recurrence after hospitalized cerebral infarction in
an urban community: the Northern Manhattan Stroke Study.

Dagli ve ark.
Patent foramen ovale

Neurology

1994; 44: 626-34.

36. Overell JR, Bone |, Lees KR. Interatrial septal abnormalities
and stroke. A meta-analysis of case control studies. Neurology
2000: 55: 1172-79.

37. Ranoux D, Cohen A, Cabanes L, Amarenco P Bousser MG,
Mas JL. Patent foramen ovale: is stroke due to paradoxical
embolism? Stroke 1993; 24: 31-34.

38. Homma S, Sacco RL, Di Tullio MR, Sciacca RR, Mohr JP. PFO in
Cryptogenic Stroke Study (PICSS) Investigators. Effect of medical
treatment in stroke patients with patent foramen ovale: patent
foramen ovale in Cryptogenic Stroke Study. Circulation 2002;
105: 2625-31.

39. Landzberg MJ, Khairy P Indications for the closure of patent
foramen ovale. Heart 2004; 90: 219-24.

40. Tobis MJ, Azarbal B. Does patent foramen ovale promote
cryptogenic stroke and migraine headache? Tex Heart Inst J.
2005; 32(3): 362-65.

41. Sila CA Heart diseases and stroke. Curr Neurol Neurosci Rep.
2006;6(1): 23-27.

42. Ceas FL, Van Belleghem YV, Missault LH, Coenye KE, Van
Nooten GJ. Surgical treatment of impending paradoxic embolism
through patent foramen ovale. An Thorac Surc 1995; 59:1559-61.
43. Hausmann D, Migge A, Daniel WG. Identification of patent
foramen ovale permitting paradoxic embolis. J Am Coll Cardiol
1995; 26: 1030-38.

44. Carey HB, Boltax R, Dickey KW, Finkelstein FO. Bilateral renal
infarction secondary to paradoxical embolism. Am J Kidney Dis
1999; 34: 752-55.

45. Mori S, Sadoshima S, Tagawa K, lino K, Fujishima M. Massive
spinal cord infarction with multiple paradoxixal embolism: a case
report. Angiology 1993; 44: 251-56.

46. Loscalzo J. Paradoxical embolism: clinical presentation, diag-
nostic strategies, and therapeutic options. Am Heart J 1986; 112:
141-45.

47. Ha JW, Shin MS, Kang S, Pyun WB, Jang KJ, Byun KH, et al.
Enhanced detection of right-to-left shunt through patent foramen
ovale by transthoracic contrast echocardiography using har-
monicimaging. Am J Cardiol 2001; 87: 669-71.

48. Homma S, Di Tullio MR, Sacco RL, Mihalatos D, Li Mandri G,
Mohr JP. Characteristics of patent foramen ovale associated with
cryptogenic stroke. A biplane transesophageal echocardiographic
study. Stroke 1994; 25: 582-86.

49. Serena J, Segura T, Perez-Ayuso MJ, Bassaganyas J, Molins A,
Davalos A. The need to quantify right-to-left shunt in acute
ischemic stroke. A case-control study. Stroke 1998; 29:1322-28.
50. Anzola GP. The European co-operative study on patent fora-
men ovale: follow-up study. Invited lecture presented at the Fourth
Meeting of the European Society of Neurosonology and Cerebral
Hemodynamics, Venice 1999; April: 10-13.

51. Wilmshurst PT, Byrne JC, Webb PMM. Relation between inter-
atrial shunts and decompression sickness in divers. Lancet 1989;2:
1302-06.

52. Onarto E, Melzi G, Casilli F, Pedon L, Rigatelli G, Carrozza A,
et al. Patent foramen ovale with paradoxical embolism: midterm
results of transcatheter closure in 256 patients. J Interv Cardiol
2003;16:43-50.

53. Christie J, Robinson CM, Pell ACH, McBirnie J, Burnett R.
Transcardiac echocardiography during invasive intramedullary
procedures. J Bone Joint Surg 1995; 77: 450-55.

54. Konstantinides S, Geibel A, Kasper W, Olschewski M, Blumel
L, Just H. Patent foramen ovale is an important predictor of
adverse outcome in patients with major pulmonary embolism.
Circulation

1998; 97: 1946-51.

55. Soliman A, Shanoudy H, Liu J, Russell D, Jarmukli NFE
Increased prevalence of patent foramen ovale in patients with
severe chronic obstructive pulmonary disease. Am Soc
Echocardiogr



TGKD Cilt: 10 Sayi: 3 Agustos 2006
TJIC Volume:10 Number:3 August 2006

1999; 12: 99-105.

56. Shanoudy H, Soliman A, Raggi P, Liu JW, Russell DC, Jarmukli
NF. Prevalence of patent foramen ovale and it's contribution to
hypoxemia in patients with obstructive sleep apnea. Chest 1998;
113: 91-96.

57. Robin ED, McCauley RF. An analysis of platyp-nea-orthodeox-
ia syndrome including a "new" therapeutic approach. Chest
1997;112: 1449-51.

58. Klétzsch C, Sliwka U, Berlit P Noth J. An increased frequency
of patent foramen ovale in patients with transient global amne-
sia. Arch Neurol 1996; 53: 504-508.

59. Wilmshurst PT, Nightingale S. Relationship between migraine
and cardiac and pulmonary right-to-left shunts. Clin Sci

2001; 100: 215-20.

60. Giardini A, Donti A, Formigari R, Salomone L, Palareti G,
Guidetti D, et al. Long-term efficacy of transcatheter patent fora-
men ovale closure on migraine headache with aura and recurrent
stroke. Catheter Cardiovasc Interv. 2006; 67:625-29.

61. Morandi E, Anzola GP, Angeli S, Melzi G, Onarto E.
Transcatheter closure of patent foramen ovale: a new migraine
treatment? Journal of Interventional Cardiology 2003; 16: 39-42.
62. Marcovitz PA, Tobin KJ, Cronin L. Patent foramen ovale is
more common in migraine headache sufferers than in controls. J
Am Coll Cardiol 2003; 41 (6 Suppl B): 466.

Dagli ve ark.
Patent foramen ovale

63. Schwerzmann M, Nedeltichev K, Lagger F Mattle H,
Windecker S, Meier B, Seiler C. Patent foramen ovale and
migraine with aura. J Am Coll Cardiol 2003; 41 (6 Suppl B): 464.
64. Wilmshurst PT, Nightingale S, Walsh KP. Morrison WL. Effect
on migraine of closure of cardiac right-to-left shunts to prevent
recurrence of decompression illness or stroke or for hemodynam-
ic reasons. Lancet 2000; 356: 1648-51.

65. Yankovsky AE, Kuritzky A. Transformation intodaily migraine
with aura fallowing trancutaneous atrial septal defect closure.
Headache 2003; 43: 496-98.

66. Schwerzmann M., Wiher S, Nedeltchev K, Mattle HP. Wahl A,
Seiler C, et al. Percutaneous closure of patent foramen ovale
reduces the frequency of migraine attacks. Neurology. 2004; 62:
1399-1401.

67. Hara H, Virmani R, Ladich E, Mackey-Bojack S, Titus J,
Reisman M, et al. Patent foramen ovale: current pathology, patho-
physiology, and clinical Status. J Am Coll Cardiol. 2005;46:1768-
76.

68. Mas JL, Arquizan C, Lamy C, Zuber M, Cabanes L,
Derumeaux G, Coste J. For the Patent Foramen Ovale and Atrial
Septal Aneurysm Study Group. Recurrent cerebrovascular events
associated with patent foramen ovale, atrial septal aneurym, or
both. N Engl J Med

2001; 345: 1740-46.



