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Acci den te ce re bro vas cu lar crip to gé ni co, f i bri la ción au ri cu lar sub clí ni ca y anticoagulac iónHo ra c io Váz quez No si glia

Accidente cerebrovascular criptogénico,
fibrilación auricular subclínica y
anticoagulación
Dr. Horacio Vázquez Nosiglia1

Las en fer me da des car dio vas cu la res son la prin ci pal
cau sa de muer te en nues tro país y la en fer me dad ce-
re bro vas cu lar ocu pa el pri mer lu gar en tre las mis-
mas, in clu so su pe ran do a la en fer me dad co ro na ria
en los úl ti mos años(1). La ta sa de muer te por en fer-
me dad ce re bro vas cu lar en Uru guay es una de las
más al tas de las Amé ri cas(2).

Se gún la cla si fi ca ción usual de las cau sas de ac ci-
den tes ce re bro vas cu la res (ACV) is qué mi cos, cer ca de
la mi tad se de ben a en fer me dad vas cu lar obs truc ti va,
di vi di dos en par tes igua les en tre en fer me dad de gran
va so ex tra o in tra cra nea no y la en fer me dad de pe que-
ño va so que da lu gar a in far tos la cu na res. Un 20%
obe de ce a car dioem bo lia, en su am plia ma yo ría fi bri-
la ción au ri cu lar (FA) y un 5% a cau sas ra ras (ar te ri tis,
di sec ción, et cé te ra) (fi gu ra 1)(3,4).

En un im por tan te re ma nen te de ca sos, que ha
si do es ti ma do en tre el 25% y el 40% del to tal, no
pue de es ta ble cer se con cla ri dad una cau sa lue go
de una eva lua ción ex ten sa, o hay más de una cau-
sa po si ble, por lo que han si do lla ma dos ACV crip-
to gé ni cos. En una se rie del Rei no Uni do pu bli ca da
en 2015 es te gru po cons ti tu yó un ter cio de to dos
los ACV y ac ci den tes is qué mi cos tran si to-
rios(AIT)(5).

La ta sa de re cu rren cia de ACV crip to gé ni co ha
si do eva lua da va ria ble men te en di fe ren tes se ries
pe ro pa re ce pro me diar un 3% a 6% anual(4,6,7). En

los ACV is qué mi cos no car dioem bó li cos, in clu yen do
los crip to gé ni cos, el tra ta mien to an ti trom bó ti co re-
co men da do en pre ven ción se cun da ria son los an ti-
pla que ta rios, bá si ca men te el áci do ace til sa li cí li co
(AAS), que ofre ce una re duc ción de ries go mo des ta,
en el en tor no del 20%(8).

La fi bri la ción au ri cu lar (FA) es la prin ci pal cau-
sa de car dioem bo lia, mul ti pli ca por cin co la po si bi li-
dad de su frir un ACV y es un fac tor etio ló gi co prin ci-
pal en las eda des más avan za das. Los pa cien tes con
FA que ya han su fri do un ACV tie nen una al ta pro-
ba bi li dad de nue vos even tos. A di fe ren cia de las
otras etio lo gías, hay evi den cia con clu yen te de que el
ACV re la cio na do a FA es am plia men te pre ve ni ble
con an ti coa gu lan tes, ob te nien do una re duc ción de
ries go pro me dio de 64%(9).

El ca rác ter elu si vo de la FA, fre cuen te men te in-
ter mi ten te o asin to má ti ca, ha des per ta do ex pec ta ti-
vas de que una bue na par te de los ACV crip to gé ni-
cos pu die ra de ber se a FA ocul ta o even tual men te a
otro me ca nis mo em bó li co. En apo yo de lo an te rior
exis ten si mi li tu des clí ni cas y en es tu dios de neu roi-
má ge nes en tre los ACV car dioem bó li cos y crip to gé-
ni cos (in far tos ex ten sos, de dis tri bu ción cor ti cal o
múl ti ple). Esto ha da do lu gar a di ver sas lí neas de in-
ves ti ga ción, pues, si se con fir ma ra su me ca nis mo
em bó li co, mu chos pa cien tes con ACV hoy cla si fi ca-
dos co mo crip to gé ni cos po drían be ne fi ciar se de un
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ma ne jo an ti trom bó ti co más efec ti vo en la pre ven-
ción de futuros eventos(4).

Fibrilación auricular subclínica registrada
en dispositivos implantados
Los mo der nos mar ca pa sos y car dio des fi bri la do res
im plan ta bles dis po nen de sis te mas de mo ni to ri za-
ción per ma nen te del rit mo car día co que per mi ten
de tec tar pe río dos de rit mo au ri cu lar rá pi do equi pa-
ra bles a flut ter o FA sub clí ni ca (TA/FA). Si bien es-
tos re gis tros no es tán exen tos de fal sos po si ti vos,
por lo que los elec tro gra mas de ben ser va li da dos
siem pre por un mé di co com pe ten te, ofre cen una
muy bue na opor tu ni dad a la in ves ti ga ción clí ni ca.
Los por ta do res de dis po si ti vos tie nen una fre cuen-
cia al ta de epi so dios de TA/FA, en tre 25% y 50% de
los ca sos si el pe río do de re gis tro es su fi cien te men te
lar go, y una fre cuen cia de ACV cer ca na a 6% en los
pri me ros cua tro años si guien tes al im plan te(10-12).

Des de los pri me ros años de la dé ca da del 2000 se
han pu bli ca do es tu dios que tra tan de re la cio nar la
apa ri ción de TA/FA de tec ta da por dis po si ti vos con
la in ci den cia de ACV is qué mi co. La res pues ta ob te-
ni da en ellos es ca te gó ri ca ya que, en pro me dio, los
pa cien tes que su frie ron epi so dios sub clí ni cos de
TA/FA mul ti pli ca ron por 2,5 el ries go de ACV is qué-
mi co. Por ejem plo, en el es tu dio MOST (Mo de Se lec-
tion Trial) los pa cien tes con al me nos un epi so dio de
TA/FA de cin co mi nu tos de du ra ción tu vie ron 2,7
ve ces más ries go de te ner un ACV o mo rir en un se-
gui mien to me dio de 27 me ses (HR 2,79, IC 1,51-
5,15; p= 0,0011)(10). Estos ha llaz gos fue ron con fir-
ma dos en el es tu dio TRENDS (A pros pec ti ve study
of the cli ni cal sig ni fi can ce of atrial arrhythmias de-
tec ted by im plan ted de vi ce diag nos tics) en un mo-
de lo pros pec ti vo ob ser va cio nal so bre un nú me ro
sustancialmente mayor de pacientes(11).

El es tu dio ASSERT (Asympto ma tic atrial fi bri-
lla tion and stro ke eva lua tion in pa ce ma ker pa tients
and the atrial fi bri lla tion re duc tion atrial pa cing
trial) re clu tó más de 2.500 pa cien tes en los que se

mo ni to ri zó la pre sen cia de TA/FA con una du ra ción
ma yor de 6 mi nu tos du ran te los pri me ros tres me-
ses po sim plan te, rea li zan do un se gui mien to de 2,5
años con un ob je ti vo pri ma rio de ACV is qué mi co o
em bo lia sis té mi ca. El ries go de pre sen tar un even to
se in cre men tó a más del do ble en tre los pa cien tes en
que se de tec tó FA (HR 2,49, IC 1,28-4,85; p =
0,007)(12).

Exis te evi den cia de que una ma yor du ra ción o
nú me ro de epi so dios sub clí ni cos de TA/FA (ma yor
car ga tem po ral) tie ne una re la ción di rec ta con el
ries go de ACV(10,11,13). Sin em bar go es di fí cil es ta ble-
cer un um bral a par tir del cual el ries go de ACV co-
mien za a au men tar pues ello pue de va riar se gún el
ries go clí ni co de ca da pa cien te. El es tu dio de Bot to
co rre la cio nó el ries go clí ni co con la car ga tem po ral
de TA/FA y en con tró que cuan to ma yor es el sco re
de ries go clí ni co CHADS2 me nor era la du ra ción de
TA/FA ne ce sa ria pa ra in cre men tar el ries go de
ACV(14). Las guías de prác ti ca clí ni ca nos in du cen a
pen sar en la FA co mo un fac tor de ries go di co tó mi co
(exis te o no exis te) pues es tán re fe ri das a pa cien tes
con al ta car ga tem po ral de FA. Re sul ta mu cho más
di fí cil eva luar el ries go en pa cien tes que tie nen epi-
so dios bre ves y es po rá di cos don de la car ga de FA se
pa re ce más a un fac tor de ries go continuo(15).

Un ha llaz go per tur ba dor es la muy po bre re la-
ción tem po ral en tre los epi so dios de TA/FA y la ocu-
rren cia de ACV(16,17). En el ASSERT so lo en el 15%
de los pa cien tes la TA/FA ocu rrió en los 30 días pre-
ce den tes al ACV y en el más re cien te IMPACT
(Ran do mi zed trial of an ti coa gu la tion gui ded by re-
mo te rhythm mo ni to ring in pa tients with ICD and
resynchro ni za tion de vi ces) los epi so dios de TA/FA
ocu rrie ron con más fre cuen cia des pués del ACV que
an tes del mis mo(16-18).

La re la ción en tre FA sub clí ni ca y ACV es mu cho
más com ple ja de lo que creía mos, lo que da lu gar a
va rias hi pó te sis en bus ca de una ex pli ca ción. Se ha
pos tu la do que la FA sub clí ni ca po dría ser un mar ca-
dor de ries go que ex pre sa ría una “mio pa tía au ri cu-
lar” (fi bro sis en la pa red au ri cu lar, in fla ma ción, al-
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te ra cio nes del en do te lio, hi per coa gu la bi li dad), lo
que po dría dar lu gar a trom boem bo lia di fe ri da o
aún en pe río dos de rit mo si nu sal(19). En apo yo de es-
te con cep to re cien te men te se ha de mos tra do que los
pa cien tes con sco re CHA2DS2-VASc muy ele va do
tie nen com pli ca cio nes trom boem bó li cas in de pen-
dien te men te de que exis ta FA(20-22).

Por otra par te, si bien no es tá en du da que la
TA/FA sub clí ni ca más que du pli ca la po si bi li dad de
pa de cer un ACV, no se de ben per der de vis ta otras
cau sas car día cas o vas cu la res. Co mo que dó en evi-
den cia en el es tu dio IMPACT, aun en una po bla ción
con dis po si ti vos im plan ta bles y al ta pre va len cia de
car dio pa tía or gá ni ca, la FA sub clí ni ca so lo pue de
ex pli car una mi no ría de los even tos ce re bro vas cu la-
res(23).

No exis ten es tu dios que ha yan eva lua do los an-
ti coa gu lan tes ora les (ACO) en pa cien tes con FA de-
tec ta da por dis po si ti vos, por lo que pue den exis tir
du das res pec to a que su efec ti vi dad sea si mi lar que
en la FA clí ni ca pa ra la pre ven ción del ACV. Co mo
ya fue di cho tam po co co no ce mos el um bral de car ga
tem po ral de FA sub clí ni ca por en ci ma del cual el
ries go jus ti fi que la in di ca ción de ACO. Las guías de
prác ti ca clí ni ca se li mi tan a con sig nar que la FA no
re co no ci da clí ni ca men te cons ti tu ye una im por tan te
cau sa po ten cial de ACV, pe ro no in di can una con-
duc ta(24). Está en mar cha el es tu dio ARTESiA (NCT
01938248), que alea to ri za a pa cien tes por ta do res de
dis po si ti vos im plan ta bles en los que se ha ya re gis-
tra do al me nos un epi so dio de TA/FA ma yor de 6 mi-
nu tos y sco re CHA2DS2-VASc  4, a api xa bán con tra
as pi ri na. Sus re sul ta dos se es pe ran pa ra 2019(19).

La con duc ta prác ti ca, ba sa da en re co men da cio-
nes de ex per tos, ha ido en el sen ti do de in di car ACO
a los pa cien tes con TA/FA de tec ta da por dis po si ti-
vos, con én fa sis en los pa cien tes de ma yor edad, con
ma yor car ga tem po ral de FA y con sco re de ries go
clí ni co más al to.

Accidente cerebrovascular criptogénico y
fibrilación auricular subclínica

Lue go de un ACV crip to gé ni co las guías de prác ti ca
clí ni ca re co mien dan in ves ti gar la po si bi li dad de FA
con un mo ni to reo Hol ter no me nor de 24 ho ras(25,26).
Un mo ni to reo li mi ta do a 24 ho ras es po co efi caz,
pues la FA en su for ma pa ro xís ti ca, ya sea sin to má-
ti ca o si len te, pue de te ner lar gos pe río dos li bres de
arrit mia. Se ha pos tu la do que una bús que da más
pro lon ga da po dría de tec tar FA en un ma yor nú me-
ro de pa cien tes. Esto se ha in ten ta do con dis po si ti-
vos im plan ta bles o de re gis tro ex ter no du ran te pe-
río dos de tiem po va ria bles(27).

El es tu dio CRYSTAL-AF (Cypto ge nic stro ke
and un derl ying atrial fi bri lla tion) alea to ri zó a dos
es tra te gias de mo ni to reo elec tro car dio grá fi co a más
de 400 pa cien tes que ha bían su fri do un ACV crip to-
gé ni co o AIT, en los que no se de tec tó FA en un Hol-
ter ini cial de 24 ho ras. A un gru po se le im plan tó un
dis po si ti vo de re gis tro per ma nen te y el se gun do so-
lo re ci bió con tro les clí ni cos ru ti na rios. El ob je ti vo
pri ma rio fue la de tec ción de FA de 30 se gun dos de
du ra ción o ma yor en un pe río do de seis me ses. En el
gru po de mo ni to reo in ten si vo se re gis tró FA en
8,9% con tra 1,3% en el gru po con trol (HR 6,4; IC
1,9-21,7; p<0,001). Cuan do el mo ni to reo se ex ten-
dió a un año se de tec tó FA en 12,4% y cuan do se ex-
ten dió a tres años al can zó al 30% de los pa cien tes(28).

El es tu dio EMBRACE (30-Day car diac event
mo ni tor belt for re cor ding atrial fi bri lla tion af ter a
ce re bral is che mic event) tam bién alea to ri zó a más
de 500 pa cien tes que ha bían su fri do un ACV crip to-
gé ni co o AIT en los que no se de tec tó FA en un Hol-
ter de 24 ho ras, a dos es tra te gias de mo ni to reo. El
gru po in ter ven ción lle vó un re gis tra dor de even tos
ex ter no (ac ti va do au to má ti ca men te por even to
arrít mi co) por 30 días y el gru po con trol rea li zó un
se gun do Hol ter de 24 ho ras. El ob je ti vo pri ma rio
fue la de tec ción de FA de 30 se gun dos de du ra ción o
ma yor, que se ob tu vo en el 16,1% del gru po in ter-
ven ción con tra 3,2% del gru po con trol (IC 8,0-17,6;
p<0,001)(29) (fi gu ra 2).

El pri mer men sa je de am bos es tu dios es muy
cla ro en cuan to a que si se pro lon ga el pe río do de
mo ni to reo au men ta rá el nú me ro de pa cien tes en los
que se de tec ta FA si len te y que un Hol ter de 24 ho-
ras es cla ra men te in su fi cien te. Lla ma la aten ción
que el EMBRACE de tec tó más ca sos de FA en un pe-
río do mu cho más cor to de tiem po que el CRYSTAL-
AF lo cual pue de, al me nos en par te, atri buir se a di-
fe ren cias en la po bla ción es tu dia da(30).

Un se gun do men sa je es que el ACV crip to gé ni co
es tá le jos de ex pli car se so lo por la FA si len te, pues la
can ti dad de pa cien tes en los que la arrit mia se de-
tec ta en los me ses si guien tes al even to di fí cil men te
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Fi gu ra 2. Estu dio EMBRACE. De tec ción de pa cien tes con
FA sub clí ni ca lue go de un ACV crip to gé ni co se gún la du ra-
ción del mo ni to reo ECG en se ma nas. Mo di fi ca do de re fe-
ren cia. Mo di fi ca do de re fe ren cia 29



su pe re la cuar ta o quin ta par te de ellos. En re la ción
con es to es cues tio na ble la via bi li dad de rea li zar mo-
ni to reos su pe rio res a 30 días, pues en el te rre no clí-
ni co es po co útil un mé to do diag nós ti co que ofre ce
res pues tas un año o más des pués de in di ca do.

No te ne mos evi den cia so bre la uti li dad de los
ACO en la pre ven ción se cun da ria de los pa cien tes
en que se de tec ta FA sub clí ni ca, pues la efec ti vi dad
pue de no ser la mis ma que en los pa cien tes que tie-
nen FA ma ni fies ta; sin em bar go, en la prác ti ca a la
ma yo ría de ellos se les in di ca ACO. Por ejem plo, en
el EMBRACE re ci bían ACO la ca si to ta li dad de los
pa cien tes en que se re gis tró FA lue go de 90 días del
in gre so al es tu dio(29).

Extrasistolía auricular frecuente. Un riesgo
emergente
Du ran te lar go tiem po en la prác ti ca clí ni ca usual la
ex tra sis to lía au ri cu lar ha si do con si de ra da un ha-
llaz go irre le van te. Sin em bar go, su pa pel co mo pre-
dic tor clí ni co de fu tu ra FA ha si do re co no ci do en la
úl ti ma dé ca da en nu me ro sas se ries, tan to en la po-
bla ción ge ne ral co mo en pa cien tes que su frie ron un
ACV(31-33).

Tra di cio nal men te las úni cas arrit mias aso cia-
das a ACV fue ron la FA y el flut ter, por lo que las ex-
tra sís to les au ri cu la res so lo re sul ta ban re le van tes
co mo pre dic to ras de un gra do ma yor de arrit mia.
Lue go de las pu bli ca cio nes del Co pen ha gen Hol ter
Study, a par tir de 2010, la ex tra sis to lía su pra ven tri-
cu lar ex ce si va (ESVE) sur ge co mo un im por tan te
fac tor de ries go in de pen dien te pa ra de sa rro llar
ACV is qué mi co.

El Co pen ha gen Hol ter Study re clu tó 678 su je tos
sa nos en tre 55 y 75 años y les rea li zó un re gis tro
Hol ter de 48 ho ras. La ESVE se de fi nió, acor de al
de cil su pe rior de ex tra sis to lía au ri cu lar pre sen te en
la po bla ción, co mo una fre cuen cia de la ti dos pre ma-
tu ros  30 por ho ra o cual quier rá fa ga  a 20 la ti dos
con se cu ti vos. El ob je ti vo pri ma rio fue ACV o muer-
te y los se cun da rios mor ta li dad to tal, ACV y ad mi-
sio nes hos pi ta la rias por FA. El 14,6% de la po bla-
ción te nía ESVE. Un pri mer re por te del es tu dio con
un se gui mien to pro me dio ma yor de seis años en con-
tró un ries go de ACV o muer te sig ni fi ca ti va men te
ma yor en tre las per so nas con ESVE (HR 1,64; IC
1,0 -2,60; p 0,036), así co mo de ACV (HR 2,79; IC
1,23- 6,30; p 0,014) y FA clí ni ca (HR 2,78; IC 1,08 a
6,99; p 0,033) (34).

Una pu bli ca ción muy re cien te del mis mo es tu-
dio con se gui mien to pro me dio de ca si 15 años re por-
tó que los pa cien tes con ESVE du pli can la in ci den-
cia de ACV is qué mi co y que, lle va do a tér mi nos ab-
so lu tos, uno de ca da cin co ten drá un even to en el

lar go pla zo. Con tra ria men te a lo es pe ra do, la gran
ma yo ría de los ACV que se pro du cen en es te gru po
no son pre ce di dos de FA clí ni ca men te ma ni fies ta,
que so lo es tu vo pre sen te en el 14,6% de los ca sos. El
in cre men to en la in ci den cia de ACV so lo fue sig ni fi-
ca ti vo en ma yo res de 65 años. Cuan do la po bla ción
con ESVE se es tu dió se gún sco re CHA2DS2-VASc
se en con tró que con una pun tua ción 2 el ries go de
ACV es de 2,4% por año, ries go com pa ra ble con la
FA clí ni ca (fi gu ra 3)(35).

Pue de pos tu lar se que en mu chos ca sos el ries go
de ESVE se ma te ria li za por au men tar la in ci den cia
de FA sub clí ni ca, even tua li dad po si ble da do que en
es te es tu dio no hu bo mo ni to reo pro lon ga do, pe ro
tam bién pue den ac tuar otros me ca nis mos en el con-
tex to más am plio de la ya men cio na da “mio pa tía au-
ri cu lar”.

Se ne ce si ta más evi den cia pa ra sa ber có mo de-
be mos ma ne jar a los pa cien tes con ESVE, sin em-
bar go la pre sen cia de la mis ma de be en trar en el
aná li sis de ries go clí ni co de ACV so bre to do en pre-
sen cia de edad avan za da o sco re de ries go al to(36).

En los pa cien tes que ya han te ni do un ACV crip-
to gé ni co es di fí cil evi tar la ten ta ción de con si de rar
la ESVE co mo un equi va len te de FA sub clí ni ca, so-
bre to do te nien do en cuen ta que la bús que da de es ta
úl ti ma es com ple ja e im pli ca mu chas ve ces un lar go
re tra so pa ra adop tar me di das efi cien tes de pre ven-
ción se cun da ria.

Accidente cerebrovascular criptogénico:
¿Antiagregantes o anticoagulantes?
Los es tu dios que han com pa ra do an tia gre gan tes
pla que ta rios con an ti coa gu lan tes en pre ven ción se-
cun da ria del ACV han si do re la ti va men te pe que ños
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Fi gu ra 3. Inci den cia de ACV se gún pre sen cia o no de ex tra-
sis to lía au ri cu lar ex ce si va (ESVEA) y se gún s co re
CHA2DS2-VASC. Nó te se que en los pa cien tes con ex tra-
sis to lía au ri cu lar ex ce si va y sco re CHA2DS2-VASC ma yor
de 1, la in ci den cia anual de ACV su pe ra el 2 %. Mo di fi ca do
de re fe ren cia 35.



y de di se ño va ria do. Una re vi sión pu bli ca da por
Coch ra ne en 2012 so bre ocho es tu dios que re co lec-
ta ban más de 5.000 pa cien tes con ACV de cau sa
“pre su mi ble men te ar te rial”, com pa ran do as pi ri na
con an ta go nis tas de vi ta mi na K, mos tró un re sul ta-
do neu tro en pre ven ción se cun da ria de even tos vas-
cu la res y un au men to del nú me ro de san gra dos con
ACO. Sin em bar go es te aná li sis tie ne mu chas li mi-
ta cio nes en cuan to a la se lec ción de la po bla ción es-
tu dia da, uso de di fe ren tes dro gas an ti coa gu lan tes y
ca li dad de la an ti coa gu la ción(37).

El es tu dio WARSS (War fa rin and as pi rin for the
pre ven tion of re cu rrent is che mic stro ke), pu bli ca do
en 2001, alea to ri zó a más de 2.000 pa cien tes que ha-
bían su fri do un ACV is qué mi co no car dioem bó li co a
as pi ri na con tra war fa ri na. Entre los even tos cla si fi-
ca dos co mo crip to gé ni cos, el ob je ti vo pri ma rio de
muer te + ACV no mos tró di fe ren cia sig ni fi ca ti va
en tre am bas dro gas a un se gui mien to pro me dio de
dos años(38). Sin em bar go un aná li sis de sub gru pos
post-hoc del WARSS mos tró que en tre los pa cien tes
con es tu dios de neu roi ma gen que ca li fi ca ban pa ra
pro ba ble em bo lia ha bía una di fe ren cia sig ni fi ca ti va
a fa vor de war fa ri na(4,39). Tam bién hu bo una ten-
den cia a una me jor evo lu ción con war fa ri na en el
sub gru po de pa cien tes con ACV crip to gé ni co por ta-
do res de fo ra men oval permea ble y en los que te nían
ele va ción del NT-pro BNP(40,41). Si bien es tos aná li-
sis post-hoc no tie nen pe so co mo evi den cia, de jan la
puer ta abier ta en cuan to a que pa cien tes se lec cio na-
dos con ACV crip to gé ni co pue dan ob te ner un ma yor
be ne fi cio de ACO en com pa ra ción al tra ta mien to
usual con an tia gre gan tes pla que ta rios.

De lo an te rior pue de de du cir se que en es tu dios
co mo el WARSS los ACV cla si fi ca dos co mo crip to gé-
ni cos con fre cuen cia han in clui do un cier to nú me ro
de in far tos la cu na res, que tie nen ca rac te rís ti cas clí-
ni cas y de neu roi má ge nes cla ra men te di fe ren cia les
y ra ra men te obe de cen a em bo lia. Los in far tos la cu-
na res son de bi dos a en fer me dad oclu si va de pe que-
ños va sos pe ne tran tes, que afec tan a es truc tu ras
pro fun das (sus tan cia blan ca, nú cleos ba sa les), son
pe que ños (me no res de 1,5 cm en la to mo gra fía com-
pu ta da o de 2 cm en la re so nan cia mag né ti ca) y se
aso cian a me jor pro nós ti co fun cio nal que las otras
cau sas de ACV(42).

ESUS. Un nuevo concepto

Un gru po in ter na cio nal de in ves ti ga do res, li de ra do
des de la Uni ver si dad McMas ter en Ca na dá, ha pro-
pues to un en fo que di fe ren te del ACV crip to gé ni-
co(4). Se pos tu la que los ACV crip to gé ni cos son en su
am plia ma yo ría de me ca nis mo em bó li co. Este me-
ca nis mo no se li mi ta a la FA si len te, si no que in clu-
ye otros ti pos de arrit mia su pra ven tri cu lar, nu me-
ro sas si tua cio nes de car dio pa tía or gá ni ca con po-
ten cial em bo lí ge no de mos tra do aun que de ba ja pro-
ba bi li dad, em bo lia pa ra do jal a tra vés de un fo ra men
oval y tam bién las em bo lias de ori gen ar te rial des de
pla cas de ate ro ma no obs truc ti vas, ya sea del ar co
aór ti co o de gran des va sos ex tra o in tra cra nea nos.

El con cep to de ACV crip to gé ni co es “ne ga ti vo” y
po co pre ci so, pues se re fie re a los ca sos sin etio lo gía
de mos tra da lue go de es tu dios diag nós ti cos que pue-
den ser de ex ten sión o ca li dad va ria ble. Se ha bus ca-
do una de fi ni ción más aser ti va y pre ci sa ba jo la de-
no mi na ción de ACV em bó li co de cau sa in de ter mi-
na da, ESUS por su si gla en in glés (Embo lic Stro ke
of Unde ter mi ned Sour ce), pa ra el que se pro po nen
cri te rios más ri gu ro sos. El ESUS es un in far to ce re-
bral que no es la cu nar, no se de be a car dioem bo lia ma-
ni fies ta ni a en ferme dad obs truc ti va de gran va so
(ma yor de 50%). Los exá me nes exi gi dos pa ra es te
diag nós ti co es tán di ri gi dos, por una par te, a con fir-
mar un in far to ce re bral con ca rac te rís ti cas com pa ti-
bles con em bo lia (no la cu nar) con una to mo gra fía
com pu ta da (TC) o re so nan cia mag né ti ca (RM). Por
otro la do es tán des ti na dos a des car tar cau sas ma ni-
fies tas de car dioem bo lia (elec tro car dio gra ma, Hol ter
de por lo me nos 24 ho ras y eco car dio gra ma trans to rá-
ci co) y a des car tar obs truc ción de gran va so (an gio gra-
fía, o an gio TC, o an gio RM, o ul tra so ni do de va sos cer-
vi ca les aso cia do a Dop pler trans cra nea no) (fi gu ra 4).

Da do que el me ca nis mo em bó li co aso cia ca si
siem pre la pre sen cia de trom bo es ra zo na ble pen sar
que un ACO de be ría ofre cer una pro tec ción su pe-
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Fi gu ra 4. Cri te rios diag nós ti cos y es tu dios a rea li zar para ESUS. Se gún re-
fe ren cia 4.



rior a los an tia gre gan tes pla que ta rios en los pa cien-
tes con ESUS y, co mo vi mos, es ta hi pó te sis en cuen-
tra cier to sus ten to en es tu dios pre vios. Si nue vos es-
tu dios di ri gi dos es pe cí fi ca men te a es te gru po de pa-
cien tes de mos tra ran su pe rio ri dad de los ACO, el
ma ne jo del ACV crip to gé ni co se ha ría mu cho más
sen ci llo y de sa pa re ce ría la ne ce si dad de rea li zar mo-
ni to reo pro lon ga do del rit mo car día co y es tu dios de
imá ge nes com ple jos con re sul ta dos mu chas ve ces
in con clu yen tes.

Se en cuen tran en de sa rro llo dos es tu dios di ri gi-
dos a com pa rar an ti coa gu lan tes no an ti vi ta mi na K
(NOAC) con as pi ri na en pa cien tes con ESUS:

1. RE-SPECT ESUS (NCT02239120) es un es tu-
dio alea to ri za do do ble cie go de da bi ga trán 110 o
150 mg dos ve ces al día con tra AAS 100 mg. El
ob je ti vo pri ma rio es ACV re cu rren te o em bo lis-
mo sis té mi co. Se pro po ne re clu tar a 6.000 pa-
cien tes ma yo res de 60 años con un se gui mien to
de has ta tres años. Se es ti ma que es ta rá com ple-
ta do a fi na les de 2017(43).

2. NAVIGATE-ESUS (NCT02313909) es un es tu-
dio alea to ri za do do ble cie go de ri va ro xa bán 15
mg/día con tra AAS 100 mg. El ob je ti vo pri ma rio
es ACV re cu rren te o em bo lis mo sis té mi co. Se
pro po ne re clu tar a 7.000 pa cien tes ma yo res de
50 años con un se gui mien to de has ta tres años.
Se es ti ma que es ta rá com ple ta do a prin ci pios de
2018(44).

En conclusión

El ACV crip to gé ni co es una en ti dad que plan tea un
di fí cil de sa fío al equi po de sa lud. La FA sub clí ni ca
pue de ex pli car una par te de los mis mos y un mo ni-
to reo elec tro car dio grá fi co pro lon ga do pue de iden ti-
fi car la, sin em bar go es tá le jos de ser la úni ca cau sa.
La ex tra sis to lía au ri cu lar fre cuen te ha si do iden ti fi-
ca da co mo un fac tor de ries go que de be ser con si de-
ra do. Sub sis ten im por tan tes áreas de in cer ti dum-
bre en cuan to a la re la ción en tre la FA sub clí ni ca y
el me ca nis mo del ACV y tam bién en cuan to al me jor
ma ne jo en pre ven ción se cun da ria. Re cien te men te
se ha pro pues to el con cep to de ESUS co mo una for-
ma de iden ti fi car los ca sos de ACV crip to gé ni co en
que el me ca nis mo em bó li co es más pro ba ble y que
pue den obe de cer a di fe ren tes cau sas. Están en mar-
cha dos es tu dios de pre ven ción secundaria para
probar la hipótesis de que los ACO son una es tra te-
gia superior a la antiagregación plaquetaria en este
contexto.
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