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Resumen

Objetivo. Determinar si existe un efecto de las enfermedades cardiacas (ECA) sobre el
rendimiento cognitivo de los pacientes candidatos a cirugia cardiaca.

Método. Se realizo una busqueda en tres bases de datos (PubMed, Scopus, Web of Science)
en marzo de 2021. Se incluyeron estudios publicados en cualquier fecha, que realizaran una
evaluacion neuropsicoldgica a pacientes con ECA candidatos a cirugia. La evaluacion del
riesgo de sesgo se realizd mediante las Fichas de Lectura Critica Osteba.

Resultados. Se obtuvieron 938 estudios de los que finalmente se seleccionaron 5, que
cumplieron con los criterios de seleccion y obtuvieron una calidad metodologica alta. Los
estudios muestran que los pacientes con ECA presentan alteracion principalmente en las
funciones ejecutivas, asi como en la memoria verbal, la velocidad de procesamiento, atencion
y memoria operativa. En menor medida, presentan alteracion en la memoria visual, las
funciones visoespaciales y en la denominacion.

Conclusion. Existe un efecto negativo de las ECA sobre el rendimiento cognitivo de los
pacientes candidatos a cirugia. Sin embargo, se necesitan mas estudios experimentales y
longitudinales, con grupos mas homogéneos, una evaluacion neuropsicologica

pormenorizada, y que valoren el efecto de variables clinicas relacionadas con la enfermedad.
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Abstract

Objective. To determine if there is an effect of heart disease (HD) on the cognitive
performance of patients who are candidates for cardiac surgery.

Method. A search was carried out in three databases (PubMed, Scopus, Web of Science) in
March 2021. Studies published at any date, that performed a neuropsychological evaluation
of patients with HD candidates for surgery were included. The evaluation of the risk of bias
was carried out using the Osteba Critical Appraisal Tools.

Results. 938 studies were obtained of which 5 were selected. The studies met the selection
criteria and obtained a high methodological quality. The studies show that patients with HD
present impairment in executive functions, in verbal memory, processing speed, attention and
working memory. To a lesser extent, they show alteration in visual memory, visuospatial
functions and in naming.

Conclusions. There is a negative effect of HD on the cognitive performance of patients who
are candidates for surgery. However, experimental and longitudinal studies would be
necessary, with more homogeneous groups, a detailed neuropsychological evaluation, and

that assess the effect of clinical variables related to the disease.

Keywords: heart disease, cardiac surgery, cognitive impairment.



Introduccion

Las enfermedades cardiacas (ECA) mas comunes en la poblacioén envejecida son la
enfermedad de las arterias coronarias y las enfermedades valvulares. Estas tienen origen en la
acumulacion de ateroma en las arterias coronarias o en las valvulas del corazon, causando
estenosis y por tanto una reduccion del flujo sanguineo (Conte et al., 2009).

El aumento de la esperanza de vida ha dado como resultado un envejecimiento
poblacional, lo que se ha traducido a su vez en un incremento de las enfermedades
cardiovasculares (Conte et al., 2009), siendo la principal causa de muerte en Europa, con 4,1
millones de muertes al afio. Las ECA representan en torno al 40% de estas muertes,
mostrando ademas una alta tasa de incidencia, llegando a registrarse 3,6 millones de casos
nuevos en Europa en el afio 2017 (Timmis et al., 2020). Considerando estos datos, unido a los
avances en las técnicas quirurgicas y el manejo perioperatorio, no es de extrafiar que cada vez
haya maés pacientes de edad avanzada candidatos a cirugia cardiaca. De hecho, en torno al
40% de los pacientes intervenidos en Europa son mayores de 75 afios (Pérez-Vela, et al.,
2020).

Las complicaciones neuroldgicas son frecuentes en los pacientes con ECA y entre las
mas comunes se encuentran las alteraciones en el flujo sanguineo cerebral y los accidentes
cerebrovasculares, que pueden provocar dafios en la estructura cerebral y alteraciones en su
funcionamiento (Pérez-Vela et al., 2020). Como consecuencia, estos pacientes pueden
padecer distintas alteraciones cognitivas que repercuten significativamente en su capacidad
funcional y en su calidad de vida.

La mayoria de los estudios disponibles sobre el deterioro cognitivo en ECA se han
centrado en investigar el estado cognitivo postoperatorio, y su relacion con variables clinicas
y perioperatorias, diferentes técnicas de intervencion, y alternativas terapéuticas de caracter

farmacologico. De este modo, la evaluacion neuropsicolégica preoperatoria se utilizd



unicamente como medida inicial. Los resultados de estos estudios muestran la presencia de
un declive en el rendimiento cognitivo de los pacientes con ECA tras la cirugia (Maekawa et
al., 2014; Pérez-Belmonte et al., 2015). El deterioro cognitivo postoperatorio esta presente en
el 50% de los pacientes seis meses después de la cirugia y en un 30% al afio de la misma
(Pérez-Belmonte et al., 2015), encontrdndose una mayor sensibilidad al desarrollo de
enfermedades neurodegenerativas.

Atendiendo a estos resultados, cabe esperar que el estado cognitivo preoperatorio de
los pacientes con ECA sea un indicador de su evolucion tras la cirugia, especialmente en lo
que respecta al riesgo de desarrollo de enfermedades neurodegenerativas. Sin embargo, son
escasas las investigaciones que han estudiado el rendimiento cognitivo preoperatorio.
Ademas, en la actualidad, no existen revisiones sistematicas que recojan e integren los
resultados de estos estudios. A nivel clinico, esta informacion podria aportar una mejor
comprension de la enfermedad, pudiendo favorecer el abordaje de los sintomas y el
establecimiento de alternativas terapéuticas mas eficaces.

En consecuencia, el objetivo del presente Trabajo de Fin de Master ha sido revisar la
evidencia cientifica que permita determinar si existe efecto de las ECA sobre el rendimiento
cognitivo de los pacientes candidatos a cirugia cardiaca. Para responder a esta pregunta, se
realizd una revision sistematica en tres bases de datos, se analizaron, sintetizaron y

discutieron los resultados.



Método

Esta revision sistematica sigui6 las directrices de PRISMA (Moher et al., 2009) y la
Guia Cochrane (Higgins y Green, 2011).

Criterios de inclusion y exclusion

Se establecieron criterios para definir aquellos estudios con participantes que
presentaban la condicidn de interés, las medidas de resultados y disefios de investigacion
relevantes para el objetivo del presente trabajo y otros criterios relacionados con el periodo de
tiempo, idiomas y especie de interés (Anexo I).

Participantes

Se incluyeron estudios con participantes que presentaban ECA, candidatos a cirugia
de revascularizacion de las arterias coronarias y/o cirugia valvular. Los pacientes debian tener
50 afos o mas, con estatus cognitivo normal y/o deterioro cognitivo. Los pacientes podian
estar bajo tratamiento farmacologico.

Se excluyeron estudios con participantes: 1) menores de 50 afios, 2) que ya han sido
sometidos previamente a una cirugia cardiaca, 3) con enfermedades fisicas, sensoriales o
trastornos psiquiatricos graves, 4) con enfermedades neurodegenerativas, como la
Enfermedad de Parkinson o la Esclerosis Multiple, 5) con historia de traumatismo
craneoencefalico, 6) accidentes cerebrovasculares, o 7) con historia de abuso de sustancias.
Medidas de Resultado

Se incluyeron estudios que realizasen una valoracion del estado cognitivo de los
pacientes antes de la cirugia cardiaca, y que evaluasen al menos un dominio cognitivo.
También se incluyeron estudios que valorasen el estado cognitivo haciendo uso unicamente
de instrumentos de Screening (p.ej.: MMSE, MoCA).

Se excluyeron aquellos estudios que no realizasen una valoracion del rendimiento

cognitivo de los pacientes antes de la intervencion quirurgica, asi como aquellos que



realizasen unicamente una evaluacion subjetiva del estado cognitivo, p.ej.: usando
cuestionarios o escalas de quejas cognitivas subjetivas.
Diserio de los estudios

Se incluyeron estudios compuestos por un grupo de casos (ECA) y/o un grupo control
de participantes sanos (GC). En caso de no incluir un GC debian hacer uso de datos
normativos para el analisis del estado cognitivo. Se excluyeron estudios pilotos, estudios de
caso unico, revisiones sistematicas, metaanalisis y cartas al editor.
Otros criterios

Se incluyeron estudios publicados en cualquier fecha, en inglés o espaiiol y realizados
en humanos.
Estrategia de busqueda

Se realiz6 la busqueda en marzo de 2021 en tres bases de datos (Pubmed, Scopus, y
Web of Sciences), a través de la siguiente estrategia de busqueda, haciendo uso de los
términos MeSH y el operador “AND”: <<cardiac surgical procedure AND cognition>>.
Proceso de seleccion

Se utilizo el gestor bibliografico Refworks para eliminar los duplicados. Se
exportaron los estudios a un Excel, y se aplicaron los criterios de seleccion, primero al titulo,
luego al resumen y finalmente a la lectura completa de los articulos preseleccionados por
titulo y resumen. En cada paso, se clasifico los articulos como seleccionados (Si), descartados
(No) o dudosos (Duda). Para los casos “No” y “Duda”, se registro el motivo.
Extraccion de los datos

Se realiz6 la extraccion de datos y la lectura critica simultdneamente. Se emple6 una
plantilla disefiada para este trabajo, donde se registro la referencia, disefio, caracteristicas de

los participantes (tamafio muestral, variables demograficas y clinicas), método (dominios



cognitivos evaluados, material), resultados y conclusiones (s6lo informacion relevante para
esta revision).
Evaluacion del riesgo de sesgos y la calidad

Se realiz6 la evaluacion del riesgo de sesgos de los estudios mediante la Plataforma
Web 3.0 para el cumplimiento de las Fichas de Lectura Critica Osteba. Esta herramienta
cuenta con plantillas de lectura critica para evaluar la calidad metodologica de los estudios,
permitiendo revisar la validez interna y evaluar el procedimiento general. Finalmente,
proporciona una medida de la calidad de la evidencia: alta, media o baja.

Para esta revision se utilizo la plantilla de “Casos y Controles”. Los articulos fueron
clasificados segun el grado de cumplimiento de los items (Si, No, Parcialmente, Sin

informacion).



Resultados

Resultados de la busqueda

Se encontraron 938 referencias en las tres bases de datos utilizadas. Se eliminaron 288
duplicados y 506 estudios mediante la lectura de titulo y resumen. Esto devolvié un total de
144 para lectura completa, de los que se excluyeron 140, dejando un total de 4 estudios
encontrados a través de las bases de datos. Adicionalmente, se revisaron sus referencias, con
el objetivo de identificar otros estudios no encontrados en el proceso. Sélo se identificé un
estudio, el cual fue evaluado inicialmente mediante la lectura del resumen y después
mediante lectura completa. Finalmente, se incluyeron 5 articulos para la sintesis cualitativa

(Figura 1).



Figura 1

Diagrama de flujo. Adaptado de Moher et al. (2009)
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Nota. GC: Grupo control sano; NPS: Neuropsicologica; ACV: Accidente cerebrovascular;

TPSQ: trastorno psiquiatrico.
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Caracteristicas de los estudios incluidos

Las caracteristicas principales de los estudios incluidos se mencionan en la Tabla 1 y
2. Para una informacion mas detallada consultar el Anexo II.

Tres estudios tenian como objetivo principal investigar el estado cognitivo
preoperatorio de los pacientes candidatos a cirugia cardiaca (Vingerhoets et al., 1997; Hogue
et al. 2006; Hudetz et al., 2012). Los restantes investigaron el rendimiento preoperatorio de
ECA como objetivo secundario, poniendo el foco en el estado cognitivo postoperatorio
(Rankin et al., 2003; Lewis et al., 2006).

En relacién a los grupos, cuatro de los estudios incluyeron un grupo ECA y GC
(Vingerhoets et al., 1997; Lewis et al., 2006; Hogue et al., 2006; Hudetz et al., 2012). Rankin
et al. (2003) contaron con un unico grupo ECA, utilizando datos normativos para el estudio
del rendimiento cognitivo. Todos los estudios incluyeron participantes programados para
cirugia de revascularizacidon coronaria (Vingerhoets et al., 1997; Rankin et al., 2003; Lewis et
al., 2006; Hogue et al., 2006; Hudetz et al., 2012), y s6lo dos incluyeron ademaés participantes
programados para cirugia valvular (Vingerhoets et al., 1997; Hogue et al., 2006). Atendiendo
a las caracteristicas de ECA, el tamafo muestral vari6 entre 43 y 204 pacientes. Los estudios
incluyeron participantes mayores de 50 afios, con una media de edad que oscil6 entre los 59 y
los 70 afios, predominando el nimero de hombres. No obstante, uno de los estudios utilizo
unicamente participantes mujeres (Hogue et al., 2006) y otro inicamente participantes
hombres (Hudetz et al., 2012).

Atendiendo al tipo de diseno, la mayoria de los estudios aplicaron un disefio de casos
y controles prospectivo (Vingerhoets et al., 1997; Lewis et al., 2006; Hogue et al., 2006;
Hudetz et al., 2012). Unicamente un estudio utilizé un disefio de ensayo clinico controlado

aleatorizado (Rankin et al., 2003).
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En relacién a las medidas cognitivas, todos los estudios evaluaron més de un dominio,

y la mayoria realiz6 una valoracion de mas de cuatro (Vingerhoets et al., 1997; Rankin et al.,

2003; Lewis et al., 2006; Hogue et al., 2006). Entre las funciones cognitivas mas evaluadas se

encuentran la velocidad de procesamiento cognitivo, el procesamiento psicomotor, las

funciones ejecutivas y la memoria. Mientras que, los dominios cognitivos menos estudiados

fueron la atencidn, el lenguaje y las funciones visoespaciales (Tabla 2).

Tabla 1

Caracteristicas de los estudios incluidos: variables demograficas y clinicas.

Autor, afio y pais N, grupos Edad Sexo (M%) Tipo ECA
Vingerhoets et al. (1997), N=114 ECA=59.3 ECA=18 EACyEV
Bélgica ECA=77 GC=57.6 GC=30

GC=37
Rankin et al. (2003), ECA=43 CABG=62.0 CABG=17 EAC
Estados Unidos OPCABG=60.2 OPCABG=29
Lewis et al. (2006), N=294 ECA=67.8 ECA=75 EAC
Australia ECA=204 GC=68.8 GC=72

GC=90
Hogue et al. (2000), N=166 ECA=70.4 ECA=100 EACyEV
Estados Unidos ECA=108 GC=64.7 GC=100

GC=58
Hudetz et al. (2012), N=200 ECA=65 ECA=0 EAC
Estados Unidos ECA=100 GC=64 GC=0

GC=100

Nota. N: Tamafio muestral; ECA: Enfermedad cardiaca; GC: Grupo control; CABG: cirugia de

revascularizacion coronaria con bomba; OPCABG: cirugia de revascularizacion coronaria sin bomba; EAC:

Enfermedad de las arterias coronarias; EV: Enfermedad valvular.
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Riesgo de sesgo y calidad de los estudios incluidos

En cuanto a la calidad metodologica de los estudios incluidos (Tabla 3), segtn las
puntuaciones ponderadas del riesgo de sesgos (Figura 2), los cinco estudios incluidos
presentaron una calidad metodologica alta. En esta linea, los estudios definieron
apropiadamente el tema y el disefio, reclutaron adecuadamente a los participantes,
presentaron medidas relativamente precisas, controlaron posibles factores de confusion y
presentaron resultados generalizables y coincidentes con la evidencia disponible (Vingerhoets
et al., 1997; Rankin et al., 2003; Lewis et al., 2006; Hogue et al., 2006; Hudetz et al., 2012).
Sin embargo, cabe destacar que, ninguno de los estudios aporté informacién sobre la
existencia o no de posibles conflictos de interés.
Tabla 3

Calidad metodologica de los estudios

A.utor, aio Ficha  Pregunta Método Resultados Conclusiones CI VE Calidad
Ztl:lg'e(rlh;;;; c(ci?li;)c?lzs Si Si Si Si inforir;cién Si ALTA
wowy el s s s S o S ALTA
Le(vgoso%t)al' Sasosy i i i i LS Si ALTA
H00s) . Sasosy i i i i LS Si ALTA
;u?;(t)zl ) Sasosy i i i i LS Si ALTA

Nota. CI: Conflicto de interés; VE: Validez externa.

Figura 2

Calidad metodologica de los estudios
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Analisis y sintesis cualitativa

Para una sintesis de los resultados mas relevantes véase la Tabla 4. Para una
informacion mas detallada consultar el Anexo II.

Atendiendo a los diferentes dominios cognitivos, en Rankin et al. (2003) el 4,7% y el
51,2% de ECA presentaba alteracion en tareas de velocidad de procesamiento cognitivo y
motor, respectivamente, tales como el Test de Stroop (Iaminas palabra y color) y Grooved
Peg Board Test. Asimismo, el 9,3% presentaba alteracion en tareas atencionales, tales como
el Trail Making Test — A (TMT) y el test de Digitos. En esta linea, otros dos estudios
encontraron un rendimiento significativamente menor en ECA, en tareas de velocidad de
procesamiento cognitivo y motor, asi como atencionales y de memoria operativa
(Vingerhoets et al., 1997; Hogue et al., 2006). En cambio, Lewis et al. (2006) no encontraron
diferencias significativas entre los grupos en ninguna de las tareas utilizadas para valorar la
velocidad de procesamiento, atencion y memoria operativa.

Respecto a la memoria, en Rankin et al. (2003) el 48,8% de ECA present6 alteracion
clinicamente significativa en tareas de memoria verbal y s6lo el 14% en tareas de memoria
visual. En esta linea, otros estudios hallaron un rendimiento significativamente menor en
ECA para la adquisicion de una lista de palabras (Vingerhoets et al., 1997; Hogue et al.,
2006; Hudetz et al., 2012) y en la consolidacion de la misma a largo plazo (Hudetz et al.,
2012). Asimismo, Hudetz et al., (2012), encontraron un efecto negativo de ECA en la
adquisicion de textos y en su consolidacion a largo plazo. Ademas, estos autores también
objetivaron un efecto negativo de ECA en la adquisicion y consolidacion en tareas de
memoria visual. Sin embargo, otros estudios no encontraron resultados significativos en
tareas de memoria verbal (Lewis et al. 2006) o visual (Vingerhoets et al. 1997).

En relacién a las funciones ejecutivas, los estudios encontraron un efecto negativo

asociado a ECA. En esta linea, en Rankin et al. (2003) el 11,6% de ECA mostr6é un
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rendimiento clinicamente alterado en tareas de flexibilidad cognitiva, inhibicion, fluidez
verbal y memoria operativa, tales como el TMT — B, el Test de Stroop, el Test de Fluidez
Verbal (FV) y el Test de Digitos (inverso). Asimismo, otros estudios objetivaron un
rendimiento significativamente menor de ECA en la flexibilidad cognitiva, en FV ante
consigna fonética y en el TMT — B (Vingerhoets et al., 1997; Lewis et al., 2006; Hogue et al.,
2006; Hudetz et al., 2012) e inhibicidn, en el test de Stroop (Hudetz et al., 2012).

En cuanto a las funciones visoespaciales, en Rankin et al. (2003) el 7% de ECA tenia
un rendimiento clinicamente alterado. En esta linea, Hogue et al. (2006) objetivaron un
rendimiento significativamente menor en ECA, en el funcionamiento visoespacial, pero sélo
en aquellos pacientes que presentaban deterioro cognitivo clinico (dos o mas test alterados).

Finalmente, respecto a las funciones lingiiisticas, en Rankin et al. (2003) el 7% de
ECA presentaba alteracion significativa en tareas de denominacion por confrontacion visual y
fluidez verbal. Sin embargo, Vingerhoets et al. (1997), no encontraron diferencias
significativas entre los grupos en una tarea de comprension verbal.

Tabla 4

Sintesis de los resultados: rendimiento cognitivo preoperatorio de ECA

Estudios de Casos y Controles

Autor (aiio) VP, Atencion y MO Memoria  FFEE FVE Lenguaje
Vingerhoets et al. (1997) S S S - NS
Lewis et al. (2006) NS NS S - -
Hogue et al. (2006) S S S S -
Hudetz et al. (2012) - S S - -
Estudio Controlado Aleatorizado con Datos Normativos

Autor (aiio) Cogni tiv\o]P Motor Atencion Memoria  FFEE FVE Lenguaje
Rankin et al. (2003) 4,7 % 51,2 % 9.3 % 48,8 % 11,6 % 7% 7%

Nota. VP: Velocidad de Procesamiento; MO: Memoria Operativa; FFEE: Funciones Ejecutivas; FVE:
Funciones Visoespaciales; S: significativo; NS : No significativo; (%) de pacientes ECA que presentan

alteracion (< 1.7 SD) en las diferentes funciones cognitivas.
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Discusion
Resumen de la evidencia

El objetivo de la presente revision sistematica ha sido determinar si existe efecto de
ECA en el rendimiento cognitivo de los pacientes candidatos a cirugia cardiaca. En general,
los estudios incluidos indican que existe un efecto negativo de ECA en el estado cognitivo de
estos pacientes.

Los resultados muestran que los pacientes con ECA presentan una afectacion
caracterizada por la alteracion en las funciones ejecutivas, principalmente en la flexibilidad
cognitiva e inhibicidn, asi como en la memoria verbal, la velocidad de procesamiento,
atencion y memoria operativa. En menor medida, se ha objetivado afectacion en la memoria
visual, las funciones visoespaciales y en algunos componentes del lenguaje, como la
denominacion (Vingerhoets et al., 1997; Rankin et al., 2003; Hogue et al., 2006; Hudetz et
al., 2012).

El deterioro cognitivo de los pacientes con ECA presenta cierta similitud con los
déficits encontrados en pacientes con otras patologias del sistema vascular, como la estenosis
carotidea. En dicha patologia la obstruccion de las arterias cardtidas compromete la correcta
irrigacion del sistema nervioso, encontrandose asociada con un elevado riesgo de ictus y
deterioro cognitivo. Los estudios disponibles sugieren que ambas patologias comparten un
perfil caracterizado por la alteracion en las funciones ejecutivas, memoria, velocidad de
procesamiento y funcionamiento visoespacial (Herndndez-Rodriguez et al., 2017; Wang et
al., 2017; Wei et al., 2019; Nickel et al., 2019), relacionado con una reduccion del flujo
sanguineo cerebral, asi como una mayor incidencia de infartos lacunares, lo que da como
resultado una isquemia cerebral, que afecta principalmente a las zonas fronterizas de las
arterias cerebrales, y dafios en la sustancia blanca (Cheng et al., 2012; Lin et al., 2014; Ito, et

al., 2012; Maekawa et al., 2014).
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Los dafios en la estructura cerebral, debido a las patologias cerebrovasculares, se han
relacionado con la aparicion de Deterioro Cognitivo Vascular, el cual se considera una de las
principales causas de demencia después de la Enfermedad de Alzheimer (O’Brien y Thomas,
2015). La afectacion cognitiva en la Demencia Vascular es mas heterogénea que en otras
enfermedades neurodegenerativas, ya que depende de las estructuras cerebrales afectadas.
Entre las mas afectadas se encuentra la sustancia blanca subcortical de los circuitos
frontobasales, la cual se relaciona, principalmente, con la alteracion en la velocidad de
procesamiento, la atencion, las funciones ejecutivas y la adquisicién de nueva informacion.
Encontrandose una mayor variabilidad en la afectacion de estructuras relacionadas con el
lenguaje o las funciones visoespaciales (O’Brien y Thomas, 2015). En esta linea, los
pacientes con ECA se caracterizan por un perfil de deterioro cognitivo similar al de estos
pacientes, y es probable que la exposicion prolongada a la enfermedad favorezca el desarrollo
de Deterioro Cognitivo Leve o Demencia Vascular en el futuro.

Limitaciones

La generalizacion de los resultados de la presente revision es relativamente baja,
principalmente, por la escases de estudios disponibles, asi como por algunas limitaciones
metodoldgicas de los estudios incluidos: (1) utilizaron amplios rangos de edad, que van desde
la mediana edad hasta la vejez tardia; (2) presentaron gran variabilidad en las variables
demograficas, como el sexo, y en los tamafos muestrales; (3) no valoraron todos los
dominios cognitivos con el mismo nivel de detalle y usaron instrumentos de evaluacion
neuropsicologica heterogéneos; y (4) no hicieron control de variables clinicas relacionadas

con la enfermedad, como puede ser la gravedad o evolucion de la misma.
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Conclusiones

Del presente trabajo se extraen las siguientes conclusiones:

1.

Los pacientes con ECA presentan un rendimiento cognitivo caracterizado por la
alteracion, principalmente, en las funciones ejecutivas y la memoria verbal, asi
como en la velocidad de procesamiento, la atencidon y la memoria operativa. En
menor medida, pueden presentar alteracion en la memoria visual, las funciones
visoespaciales y en algunos componentes del lenguaje, como la denominacion.
Los estudios incluidos presentaron limitaciones asociadas con el control de
variables demograficas, el protocolo de evaluacion neuropsicologica y el control
de variables clinicas relacionadas con la enfermedad.

Se necesitan futuros estudios experimentales y longitudinales, con grupos mas
homogéneos, una evaluacion neuropsicolodgica pormenorizada, y que valoren el
efecto de variables clinicas relacionadas con la enfermedad, tales como el tipo de
afectacion, la gravedad y evolucion de la misma.

Los resultados encontrados aportan informacion relevante a la practica clinica, ya
que permite una mejor comprension de la enfermedad, y favorece el abordaje de
los sintomas, atendiendo al riesgo de desarrollo de Deterioro Cognitivo Leve o
Demencia Vascular, asi como el establecimiento de alternativas terapéuticas mas

eficaces y personalizadas.
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Anexo L. Lista de comprobacion de criterios de inclusion y exclusion

0 Si
Estudio: 0 No
[l Dudoso

Participantes

- Estudios con participantes de 50 afios o mas. (—1)

- Estudios con participantes ECA candidatos a cirugia cardiaca (revascularizacion de
las arterias coronarias o cirugia valvular). (—I)

- Estudios con participantes que estén, o no, bajo tratamiento farmacologico. (—I)

- Estudios con participantes de estatus cognitivo normal y/o deterioro cognitivo. (—1)

- Estudios con participantes menores de 50 afios. (—E)

- Estudios con participantes que hayan sido intervenidos previamente de cirugia
cardiaca. (—E)

- Estudios con participantes que tengan antecedentes de traumatismos
craneoencefalicos o accidentes cerebrovasculares. (—E)

- Estudios con participantes que presenten alguna enfermedad neurodegenerativa (p.ej.:
Parkinson, Esclerosis Multiple, etc.), enfermedades fisicas, sensoriales o trastornos
psiquiatricos graves. (—E)

- Estudios con participantes que presenten historia de abuso de sustancias. (—E)

Medidas de resultado

- Estudios que realicen una valoracion del estado cognitivo de los participantes antes
de la cirugia cardiaca. (—I)

- Estudios que evaltien al menos un dominio cognitivo. (—1I)

- Estudios que valoren el estado cognitivo haciendo uso Uinicamente de instrumentos de

Screening (p.ej.: MMSE, MoCA). (—I)
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- Estudios que no realicen una valoracion del estado cognitivo de los participantes antes
de la cirugia cardiaca. (—FE)

- Estudios que realicen una evaluacion subjetiva del estado cognitivo, p.ej.: usando
cuestionarios o escalas de quejas cognitivas subjetivas. (—E)

Diseino de los estudios

Estudios que incluyan, un grupo ECA y un GC. (—I)

- Estudios que incluyan unicamente un grupo ECA, pero que hagan uso de datos
normativos para el estudio del estado cognitivo. (—1)

- Estudios que incluyan unicamente un grupo ECA, sin hacer uso de datos normativos
para el estudio del estado cognitivo. (—E)

- Estudios pilotos. (—E)

- Estudios de caso Unico. (—E)

- Revisiones sistematicas y metaanalisis. (—E)

Cartas al editor. (—E)

Otros criterios

Estudios publicados en inglés y/o espafiol. (—I)

Estudios publicados en cualquier fecha. (—1I)

Estudios realizados en humanos (—I)

Estudios publicados en idiomas diferentes al espafiol o inglés. (—E)

Estudios realizados en otra especie que no sea la humana. (—E)

Razones de exclusion o duda:

Nota. I: incluido, E: excluido; ECA: Enfermedades Cardiacas; GC: Grupo Control; MMSE:

Mini-Mental State Examination; MoCA: Montreal Cognitive Assessment.



Anexo II. Tablas de descripcion de los estudios extraidas de FLC 3.0

Tabla 1
CITA PREGUNTA DE E CALIDAD DEL
ABREVIADA ESTUDIO INVESTIGACION METODO RESULTADOS CONCLUSIONES ESTUDIO
ECA < GC en: COWAT (F=34.00,
Vingerhoets, et Diseiio: Poblacion: N: ECA: 77; GC: 37 p<.001) PPT (F=18.24, p<.001), Los pacientes con ALTA

al. (1997)

Estudio de casos y
controles retrospectivo

Objetivos:

Estudiar el
rendimiento cognitivo
prequirtrgico de los
pacientes candidatos a
cirugia cardiaca, y su
relacion con variables
sociodemograficas y
clinicas.

Pacientes programados
para cirugia cardiaca
(derivacion de la
arteria coronaria o
cirugia valvular)

Enfermedad:
ECA: de las arterias
coronarias o valvular.

Criterios casos:

Inclusion: pacientes ECA, con
ausencia de estenosis carotidea
en una exploracion Doppler.
Exclusion: historia de dafio
neurologico, abuso de alcohol u
otras sustancias, enfermedades
no cardiacas importantes, entre
ellas TPSQ.

Criterios controles:
Inclusion: voluntarios sanos.
Exclusion: historia de ECA,
dafio neuroldgico, abuso de
alcohol u otras sustancias,
enfermedades no cardiacas
importantes, entre ellas TPSQ.

AVLT 1-5 (F=12.57, p=.001),
TMT-A (F=6.28, p=.014) y TMT-B
(F=4.88, p=.029).

La edad, la duracion de la ECA 'y
un mayor indice cardio-toracico,
explican el 23% de la varianza del
rendimiento en AVLT. El nivel
educativo y el nivel de nitrogeno
ureico en sangre explicaron el 27%
de la varianza en COWAT. El nivel
educativo explico el 10% de la
varianza en PPT. La edad y el
consumo de alcohol explicaron el
21% de la varianza en TMT-A. El
consumo de tabaco, el sexo y el
nivel educativo explicaron el 40%
de la varianza en TMT-B.

ECA tienen un menor
rendimiento en
velocidad de
procesamiento,
procesamiento
psicomotor,
aprendizaje verbal y
FFEE en comparacion
a los participantes
sanos.

Ademas, las variables
demograficas, y
clinicas contribuyeron
significativamente a
la varianza explicada
del rendimiento
cognitivo en ECA.
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Continuacion
CITA PREGUNTA DE - CALIDAD DEL
ABREVIADA ESTUDIO INVESTIGACION METODO RESULTADOS CONCLUSIONES ESTUDIO

Rankin, et al., Diseiio: Poblacién: N:43 El ANOVA para el Los pacientes con ALTA

(2003) Ensayo controlado Pacientes programados rendimiento cognitivo ECA presentan
aleatorizado. para cirugia cardiaca Intervencion grupo experimental: prequirdrgico no mostro deterioro cognitivo

(derivacion de la arteria ~ OPCABG: se realiza sin detener el corazon  diferencias significativas preoperatorio en

Objetivos: coronaria) ni desviar la circulacion a través de la entre los grupos OPCABG y multiples dominios
Estudiar el maquina de circulacion extracorporea. En CABG. cognitivos, siendo
funcionamiento Intervencion: cambio, los cirujanos desaceleran los mas afectados la
cognitivo en OPCABG quimicamente el corazon a 40 latidos por Para describir los déficits memoria verbal y la
pacientes CABG minuto y lo estabilizan mecanicamente para  cognitivos preoperatorios, las  velocidad de
que fueron Comparacion: que el injerto se pueda realizar a pesar de puntuaciones de las pruebas procesamiento
aleatorizados a CABG los continuos latidos del corazon. neuropsicologicas se motor.

cirugia tradicional

CABG u OPCABG.

Resultados analizados:

Estudiar si los mismos
déficits
neuropsicologicos que
se han demostrado
después de la cirugia
CABG tradicional
ocurren cuando no se
usa la maquina de
derivacion cardio-
pulmonar.

Seguimiento:
10 meses.

Intervencion grupo control:

CABG: revascularizacion en el corazon
usada para tratamiento de obstrucciones en
las arterias coronarias.

Método enmascaramiento:
Si

Pérdidas post aleatorizacion: 9

Cuatro pacientes por vasculatura cardiaca
inapropiada para el procedimiento. Uno fue
aleatorizado a la condicion sin bomba, pero
no tolerd el procedimiento y se cambi6 del
mismo, considerandose un fracaso en la
aleatorizacion; este paciente no se incluyo
en la recopilacion de datos en el
seguimiento. Uno murid 2 semanas tras el
alta. Dos no estaban disponibles durante el
seguimiento y uno se nego a volver a
participar.

convirtieron en puntuaciones
Z utilizando datos normativos
apropiados.

Los resultados mostraron un
rendimiento de ECA alterado
(z<1.70) en el 4,7% de los
pacientes en la velocidad de
procesamiento cognitivo, el
7% en la funcion cognitiva
general y en las funciones
visoespaciales, el 9,3% en la
atencion, y entre el 10 y el
15% en las FFEE, la memoria
visual y el lenguaje.
Finalmente, en torno al 50%
de los pacientes presentaban

alteracion en el procesamiento

psicomotor y en la memoria
verbal.
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Continuacion
CITA PREGUNTA DE - CALIDAD DEL
ABREVIADA ESTUDIO INVESTIGACION METODO RESULTADOS CONCLUSIONES ESTUDIO
Lewis, et al. (2006)  Diseiio: Poblacion: N: ECA: 204; GC: 90 ECA presentd Los pacientes con ALTA
Estudio de casos y Pacientes heterogeneidad de ECA tienen un
controles programados para Criterios casos: varianza rendimiento

retrospectivo.

Objetivos:
Estudiar si el
aumento de los test
administrados en
disefios de medias
repetidas, produce
una mayor tasa de
falsos positivos en
la clasificacion de
deterioro cognitivo
postoperatorio.

cirugia cardiaca
(derivacion de la
arteria coronaria)

Enfermedad:
ECA: de las arterias
coronarias.

Inclusion: pacientes ECA de 55
aflos 0 mas.

Exclusion: pacientes con baja
funcion ventricular (menor al
30%), historia de dafio
neurologico o que presenten
dificultad para realizar la
evaluacion neuropsicoldgica (dafio
sensorial o motor, idioma
diferente al inglés), TPSQ o abuso
de sustancias.

Criterios controles:

Inclusion: voluntarios sanos de 55
anos o mas.

Exclusion: historia de ECA, dano
neurologico, enfermedad
respiratoria, circulatoria o
endocrina, TPSQ, abuso de
sustancias, o deterioro cognitivo
(MMSE <27).

significativamente mayor,
respecto a GC, en la
mayoria de los tests
administrados: TMT-A
(F=23.8; p<.001), TMT-B
(F=61.5; p<.001),
COWAT (F=12.1; p<.01),
GPBD (F=34.5; p<.001),
y GPBND (F=40.0;
p<.001).

ECA <GC: COWAT
(p<.01)

significativamente
menor en FFEE, asi
como un rendimiento
mas heterogéneo en
pruebas de atencion
alternante, velocidad
de procesamiento y
procesamiento
psicomotor, en
comparacion con los
participantes sanos.
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Continuacion
CITA PREGUNTA DE - CALIDAD DEL
ABREVIADA ESTUDIO INVESTIGACION METODO RESULTADOS CONCLUSIONES ESTUDIO
Hogue et al. Diseiio: Poblacion: N: ECA: 108; GC: 58 El 45% de las pacientes con ECA Existe una alta incidencia ~ ALTA
(2006) Estudio de casos y Mujeres presentaban deterioro cognitivo. de deterioro cognitivo

controles
retrospectivo.

Objetivos:
Determinar la
prevalencia del
deterioro cognitivo
en mujeres
candidatas a cirugia
cardiaca y examinar
su relacion con los
niveles de proteina
C reactiva.

programadas para
cirugia cardiaca
(revascularizacion
coronaria o cirugia
valvular).

Enfermedad:
ECA: de las arterias
coronarias o
valvular.

Criterios casos:

Inclusion: Mujeres ECA de 55
afios 0 més.

Exclusion: uso de estrogenos
dentro de los 6 meses
posteriores a la inscripcion,
reoperaciones o cirugia cardiaca
combinada con endarterectomia
carotidea, insuficiencia renal
que requirio dialisis, cirugia de
emergencia, antecedentes de
demencia o deterioro cognitivo
clinicamente evidente antes de
la cirugia, incapacidad para
asistir a visitas ambulatorias, e
incapacidad para hablar o leer
en inglés.

Criterios controles:
Inclusion: mujeres voluntarias
sanas de 55 aflos 0 mas.
Exclusion: historia de ECA,
uso de estrogenos dentro de los
6 meses posteriores a la
inscripcion, insuficiencia renal
que requirio6 dialisis, 4historia
de demencia o deterioro
cognitivo, dificultad para asistir
a visitas ambulatorias, y
dificultad para hablar o leer en
inglés.

ECA con deterioro cognitivo < GC:
VED (p<.0001), Digit Symbol
(p<.0001), TMT-A (p<.0001), GPBD
(p<.0001), GPBND (p<.0001), AVLT
1-7 (p<.0001) y TMT-B (p<.0001).

ECA < GC: Digit Symbol (p<.0001),
GPBD (p<.0001), GPBND (p<.0001),
AVLT 1-7 (p<.0001) y TMT-B
(p<.0001).

Los niveles de proteina C reactiva
fueron mas altos para ECA con
deterioro cognitivo, en comparacion a
ECA sin deterioro (p=.04). Los
niveles de proteina C reactiva
correlaciono significativamente con el
rendimiento de ECA en Digit
Symbol (r=-0.186, p=.042) y TMT-A
(r=0.259, p=.004).

Variables como la edad (p=.0003), el
nivel educativo (p=.0174), la DMT2
(p=-0306) y el IM (p=.0372) se
relacionaron con un mayor riesgo de
presentar deterioro cognitivo. Los
niveles de proteina C reactiva no
resultaron ser un factor de riesgo para
el deterioro cognitivo.

entre las mujeres que
presentan ECA. Estos
pacientes presentan un
menor rendimiento frente
a los participantes sanos
en las funciones
visoespaciales, funciones
atenciones, velocidad de
procesamiento,
procesamiento psicomotor
y memoria verbal.

A diferencia de estos
pacientes, las pacientes
con ECA sin deterioro
cognitivo presentan un
rendimiento
significativamente menor
unicamente en las
funciones atencionales,
procesamiento psicomotor
y en memoria verbal.

Variables
sociodemograficas, como
la edad y el nivel
educativo, y variables
clinicas como la DMT2 y
el IM se relacionaron con
un mayor riesgo de
presentar deterioro
cognitivo.
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Continuacion
CITA PREGUNTA DE E CALIDAD DEL
ABREVIADA ESTUDIO INVESTIGACION METODO RESULTADOS CONCLUSIONES ESTUDIO
Hudetz, et al. Diseiio: Poblacién: N: ECA: 100; GC: 100 ECA < GC en la mayoria Los pacientes con ECA ALTA
(2012) Estudio de casos y Hombre programados de los tests administrados.  presentan un menor
controles para cirugia cardiaca  Criterios casos: La d de Cohen indico que  rendimiento, en

retrospectivo.

Objetivos:
Determinar si la
identificacion de
pacientes con
deterioro cognitivo
prequirtrgico
depende del tipo de
metodologia
(psicométrica vs.
psiquidtrica).

(revascularizacion
coronaria).

Enfermedad:
ECA: de las arterias
coronarias.

Inclusion: Hombres ECA
de 55 afios o mas.
Exclusion: Historia de
ACV, insuficiencia renal
cronica, insuficiencia
hepatica, y antecedentes de
demencia vascular o
deterioro cognitivo de otra
indole documentado con
anterioridad.

Criterios controles:
Inclusion: Hombres
voluntarios sanos de 55
anos o mas.

Exclusion: historia de ECA,
ACYV, insuficiencia renal
cronica, o insuficiencia
hepatica.

las diferencias entre ECA
y GC eran "grandes" para
las pruebas de recuerdo
inmediato (d=1.63) y
demorado (d=1.18) en
SM-RBMT, "medianas"
para el recuerdo inmediato
en HVLT (d=0.41) y
"pequefias" para el
recuerdo inmediato
(d=0.29) y demorado
(d=0.25) en BVMT,
recuerdo demorado en
HVLT (d=0.33), Fluidez
verbal (d=0.21) y Stroop
(d=0.38).

E120%y el 21% de los
pacientes con ECA
cumplian criterios clinicos
de DCL-a y DCL-a+,
respectivamente.

La edad (p=.0003) y la
presencia de
sintomatologia depresiva
(p=.0275) se relacionaron
con un mayor riesgo de
DCL-a+.

comparacion con los
participantes sanos, en el
aprendizaje de material
verbal y en la memoria
logica. Ademas, la
adquisicion y consolidacion
de material visual, la
consolidacion de material
verbal, y las FFEE también
se vieron afectadas, aunque
en menor medida.

Este menor rendimiento,
resulta clinicamente
significativo en el 41% de
los pacientes con ECA, ya
que cumplian criterios para
el diagndstico clinico de
DCL-a (20%), o DCL-a+
(21%).

La edad y la presencia de
sintomatologia depresiva se
relacionaron con un mayor
riesgo de DCL-a+.
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Nota. ECA: Enfermedad Cardiaca; N: Tamafio Muestral; GC: Grupo Control; TPSQ: Trastornos Psiquiatricos; COWAT: Control Oral Word Association Test; PPT: Purdue Pegboard Test;
AVLT: Auditory Verbal Learning Test; TMT-A y B: Trail Making Test A y B; FFEE: Funciones Ejecutivas; CABG: Cirugia de Revascularizacion Coronaria; OPCABG: Cirugia de
Revascularizacion Coronaria sin bomba; ANOVA: Analisis de la Varianza; MMSE: Mini Mental State Examination; GPBD: Grooved Peg Board Task dominant hand; GPBND: Grooved Peg
Board Task nondominant hand; VFD: Visual From Discrimination Test; DMT2: Diabetes Mellitus tipo 2; IM: Infarto de Miocardio; ACV: Accidente Cerebrovascular; RBMT: Rivermead
Behavioural Memory Test; HVLT: Hopkings Verbal Learning Test; BVMT: The Brief Visual Memory Test; DCL-a: Deterioro Cognitivo Leve amnésico; DCL-a+: Deterioro Cognitivo Leve

amnésico de multiples dominios.



