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Resumen Introduccién y objetivos: La neuromonitorizacion ayuda en la identificacion
del nervio laringeo recurrente (NLR) en cirugia de tiroides, informa de su
funcion al finalizar la cirugia y apoya en la toma de decisiones. Objetivo:
Calcular la validez de la neuromonitorizacion respecto a la motilidad
laringea postoperatoria comprobada con laringoscopia indirecta. Métodos:
Estudio prospectivo en 185 pacientes (342 NLR incluidos) sometidos a
primera intervencion de tiroidectomia total o parcial. Se recogieron las
variables cualitativas de la neuromonitorizacién (presencia o ausencia de
sefial final tras estimulacién en el nervio vago) y de las laringoscopias
indirectas postoperatorias (motilidad normal o pardlisis) realizadas en 1° a
3° dia (laringoscopia 1) y entre 32 a 42 semana (laringoscopia
2).Resultados: La exactitud de la prueba fue del 99,7% en laringoscopia 1 y
98,8% en laringoscopia 2. El valor predictivo positivo (100%) indica alta
capacidad de la neuromonitorizacion para predecir paralisis en caso de
pérdida de sefial y el valor predictivo negativo (99,7% en laringoscopia 1 y
99,12% en laringoscopia 2) indica su capacidad de prediccién de motilidad
normal cuando hubo sefal normal. Conclusiones: La neuromonitorizacion
tiene utilidad para planificar y decidir diferentes estrategias en caso de
pérdida de la sefial o si hubo paralisis laringea previa y tiene utilidad en la
gestién de la via aérea ayudando a.la prevencion de la paralisis laringea
bilateral.

Palabras clave | tiroides; tiroidectomia; nervio laringeo recurrente; monitorizacion
intraoperatoria; paralisis de cuerda vocal; seguridad del paciente;
Procedimientos Quirlrgicos Ultrasénicos

Summary Introduction and objectives: Neuromonitoring helps in identifying the
recurrent laryngeal nerve (RLN) in thyroid surgery, reports on its functioning
at the end of surgery and supports decision making. Objective: To estimate
the validity of neuromonitoring with regard to postoperative laryngeal motility
verified with indirect laryngoscopy. Methods: A prospective study in 185
patients (342 RLN included) undergoing first intervention of partial or total
thyroidectomy.. We collected qualitative variables of neuromonitoring
(presence or absence of final signal after stimulation of the vagus nerve)
and postoperative indirect laryngoscopy (normal motility or paralysis)
performed on the 1st to 3rd day (laryngoscopy 1) and from 3rd to 4th week
(laryngoscopy 2).Results: The -accuracy of the test was 99.7% in
laryngoscopy 1 and 98.8% in laryngoscopy 2. The positive predictive value
(100%) shows the high ability of neuromonitoring to predict paralysis in case
of loss of signal and the negative predictive value (99.7% in laryngoscopy 1
and 98.12% in laryngoscopy 2) indicates its predictive capacity for normal
motility when there is a normal signal. Conclusions: Neuromonitoring is
useful for planning and deciding different strategies in case of signal loss or
if there was prior laryngeal paralysis. It is also useful in management of the
airway to assist the prevention of bilateral laryngeal paralysis.

Keywords thyroid; thyroidectomy; recurrent laryngeal nerve; monitoring; intraoperative;
vocal cord paralysis; patient safety; Ultrasonic Surgical Procedures

Introduccion

La identificacién del nervio laringeo recurrente (NLR) durante la tiroidectomia
reduce la probabilidad de dafarlo [1-3].

La neuromonitorizacién intraoperatoria intermitente facilita la identificacién del
NLR [4-7]. Ademas informa intraoperatoriamente sobre la integridad o fallo de
la conduccién nerviosa [6-8].

La laringoscopia preoperatoria permite detectar patologia laringea organica o
trastornos de la motilidad [6,7,9,10]. Mediante la laringoscopia postoperatoria
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se evalla la motilidad laringea y se confirman los verdaderos y falsos positivos
y negativos tras la neuromonitorizacion [7.11.12].

La relacion entre pérdida de sefial de neuromonitorizacion y paralisis laringea
es variable en la literatura y la estrategia que debe seguirse tras una pérdida
de sefial esta sujeta a discusion ya que en un estudio reciente se demuestra la
recuperacion intraoperatoria de la sefial en un alto porcentaje de casos [13].

El objetivo de este estudio es calcular el valor predictivo de la
neuromonitorizacion sobre la motilidad laringea postoperatoria comprobada
con laringoscopia indirecta.

Material y método

Estudio prospectivo no aleatorizado, no estratificado en 185 pacientes
consecutivos sometidos a primera intervencion de tiroidectomia total o parcial
por el mismo cirujano entre enero de 2011 y noviembre de 2012.

Los datos de la muestra se exponen en la tabla 1.

Tabla 1. Datos generales de la muestra

n | % IC 95% NLR
Numero de pacientes 185 370
Edad (media afios, rango) | 55,42 (25-81)
Distribucion por género
Mujeres | 141 76,22 [70-82,4]
Varones | 44 23,78 [17,65-29,92]
Técnica quirdrgica
Tiroidectomia total | 161 87,03 [82,2-91,9] 322
Hemitiroidectomia | 24 12,97 [8,1-17,8] 24
Vaciamiento ganglionar lateral (11-V) | 2 1,08 [0-2,6]
Vaciamiento ganglionar central (VI) | 19 10,27 [5,9-14,6]
Paratiroidectomia asociada | 20 10,81 [6,3-15,3]
Histologia postquirdrgica
Histologia benigna 151 81,6% [76,04-87,20]
Enfermedad de Graves 9
Otras tiroiditis 29
Multinodular/hiperplasia/adenoma 113
Histologia maligna 34 18,4 [12,8-23,96]
c. papilar 26
c. folicular 7
c. medular 1
Motilidad cordal evaluada en preoperatorio 370
NLR en riesgo quirargico 346
NLR excluidos del estudio 4
por pardlisis previa 2
por averia del sistema de NM 2
NLR incluidos en estudio (NM y laringoscopia) 342
Incidencias relacionadas con NM [0 |0

Entre corchetes: intervalo de confianza al 95%
n: nimero de pacientes; NLR: nervio laringeo recurrente; NM: neuromonitorizacion intermitente

A todos los pacientes les fue realizada laringoscopia indirecta con espejo y
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rinofibrolaringoscopio, preoperatoria (Lp0O) y postoperatoria entre el 1° y 3° dia
(Lpl) y entre la 32 y 62 semana (Lp2).

Se utilizé sistema Harmonic Ultracision Focus (Ethicon Endosurgery,
Cincinnati, Ohio, USA) y neuromonitorizacion intermitente con NIM-Response
2.0 (Medtronic Inc., Jacksonville, Florida, USA) insertando los electrodos de
aguja pareados en los musculos tiroaritenoideos a través de la membrana
cricotiroidea [14]. En la monitorizacidén se siguieron las pautas indicadas por el
International Intraoperative Monitoring Study Group [7]. En todos los casos se
extirp6 el l6bulo patoldégico dominante en primer lugar. La identificacion del
NLR se realizd sistematicamente en su relacion con la arteria tiroidea inferior.
Se comprobd la correcta insercion del electrodo pareado en el musculo
tiroaritenoideo y el funcionamiento del sistema aplicando estimulo
translaringeo sobre el cartilago ' tiroides para obtener una onda
electromiografica [7,15].

Se incluyeron en el estudio 342 NLR de los que se recogieron las variables
cualitativas de la neuromonitorizaciéon (presencia o ausencia de sefal final
sobre el nervio vago -V2-) y de las laringoscopias indirectas postoperatorias
(motilidad normal o paralisis). Se excluyeron 4 nervios (2 por paralisis
detectada en la laringoscopia preoperatoria y 2 por ausencia de sefal debidas
a averia demostrada del sistema de neuromonitorizacion).

Se considerd pérdida de sefial (prueba positiva) cuando no se obtuvo registro
en la estimulacion V2 con estimulo igual o superior a 2mA y umbral de
100mcV.

Los criterios de inclusion y exclusion se resumen en el diagrama de flujo de la
figura 1.

Los estimadores de validez con sus intervalos de confianza se calcularon con
la calculadora para pruebas diagnésticas CASPe (J. Primo, Calculadoras
CASPe -Critical Appraisal Skills Programme Espafiol-, disponible en
http://www.redcaspe.org/).
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185 pacientes consecutivos *Neuromonitorizacién translaringea (NMTL) con electrodos pareados
*Enero-2011 /noviembre-2012 *Insercidn de los electrodos de aguja pareados en los musculos
*Tiroidectomia total o parcial tiroaritenoideos a través de la membrana cricotiroidea

eLaringoscopia preoperatoria (Lp0) y postoperatorias 12 *Parametros y pautas del International Intraoperative Monitoring

y 32 dia (Lp1) y entre la 32 y 62 semana (Lp2). Study Group

*Hemostasia: Harmonic Ultracision Focus *Umbral del evento: 70-100uV

(Ethicon Endosurgery, Cincinnati, Ohio, USA) *Estimulo: 0,5-3mA

*Neuromonitorizacion intermitente NIM-Response 2.0 *Comprobacidon de la insercion del electrodo pareado en el musculo
(Medtronic Inc., Jacksonville, Florida, USA). tiroaritenoideo y el funcionamiento del sistema aplicando estimulo

translaringeo sobre el cartilago tiroides para obtener una onda
electromiografica
Se considerd pérdida de sefial (prueba positiva) cuando no se
obtuvo registro en la estimulacién V2 con estimulo igual o superior
a2mA y umbral de 100mcV.
*Extirpacion del I6bulo patolégico dominante en primer lugar (L1)
eldentificacion del NLR en su relacion con la arteria tiroidea inferior (ATI).

Tiroidectomia total | 161 322
Hemitiroidectomia | 24 24
NLR evaluados | 370
NLR en riesgo 346
NLR excluidos 4
por paralisis previa 2
por averia del sistema de NM 2

Estudio prospectivo no aleatorizado, no estratificado

Variables cualitativas:

*neuromonitorizacién (presencia/ausencia de sefal final V2 )
elaringoscopias indirectas postoperatorias (motilidad normal o pardlisis)

NLR Incluidos en el estudio 342

Figura 1. Diagrama de flujo con la distribucion de la muestra, criterios de inclusion y
exclusién y metodologia

Resultados

En la tabla 2 se presentan los resultados del estudio expresados en porcentaje
con su intervalo de confianza al 95%.

No hubo incidencias ni complicaciones derivadas de la técnica de
neuromonitorizacion.

La exactitud o eficiencia de la prueba fue del 99,7% en Lpl y 98,8% en Lp2.

El valor predictivo positivo (VPP) obtenido indica alta capacidad de la
neuromonitorizacion para predecir paralisis en caso de pérdida de sefal
(paralisis en el 100% Lp1l) y el valor predictivo negativo (VPN) indica su alta
capacidad de prediccion de motilidad cordal normal cuando hubo sefial (99,7%
enLply99,12% en Lp2).

El porcentaje y la proporcion de falsos positivos es del 0% en Lpl y del 0,29%
en Lp2.

El porcentaje de falsos negativos es del 0,29% en Lpl (proporcion del 33,3%
respecto a los nervios con pardlisis) y del 0,88% en Lp2 (proporcion del 75%).
La figura 2 muestra en diagrama la evolucion de las paralisis laringeas
respecto a la sefial de neuromonitorizacion y al momento de realizar la
laringoscopia (Lply Lp2).

Respecto a la evolucibn de las paralisis laringeas detectadas en Lpl,
evaluadas en la laringoscopia Lp2, en la muestra estudiada hubo recuperacion
en el 33,3%, persistencia en el 66,7% y se presentaron nuevas paralisis en el
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0,6%. Todas las pardlisis laringeas fueron transitorias, con motilidad normal

comprobada a las 12 semanas. No hubo ningun caso de paralisis bilateral.

La neuromonitorizacion orientd a cambiar la estrategia en un paciente con
bocio nodular compresivo con extension mediastinica bilateral (0,54% de la
muestra) por pérdida de sefal con paralisis confirmada en Lpl (verdadero
positivo) y recuperacion confirmada en Lp2 (pardlisis transitoria) que permitio
completar la tiroidectomia en un segundo tiempo sin incidencias.

Tabla 2. Resultados

Laringoscopial (Lpl)
entre el 1°y 3° dia

Laringoscopia 2 (Lp2)
entre la 3% y 62 semana

Nervios evaluados total Paralisis No parélisis Paralisis No paralisis
342 3 339 4 338
Sefial de NM final V2 ausente 2 2 0 1 1
Sefial de NM final V2 presente 340 1 339 3 337
Célculos estadisticos NMy Lpl NMy Lp2
% IC 95% % IC 95%
Sensibilidad 66,7 [20,8-93,9] 25 [4,6-69,9]
Especificidad 100 [98,9-100] 99,7 [98,3-99,9]
Valor predictivo positivo 100 [34,2-100] 50,0 [9,5-90,5]
Valor predictivo negativo 99,7 [98,4-99,9] 99,1 [97,4-99,7]
Proporcién de falsos positivos 0[0,0-1,1] 0,3[0,1-1,7]
Proporcién de falsos negativos 33,3 [6,1-79,2] 75 [30,1-95,4]
Exactitud 99,7 [98,4-99,9] 98,8 [97-99,5]
Probabilidad pre-prueba (Prevalencia) 0,88 [0,0-1,87] 1,17 [0,03-2,31]
Proporcion paralisis si sefial ausente 100 [34,2-100] 50 [9,5-90,5]
Proporcién pardlisis si sefial presente 0,3[0,1-1,6] 0,88 [0,30-2,56]
Proporcién de motilidad normal con sefial 99,7 [98,4-99,9] 99,12 [97,44-99,7]
Porcentaje de verdaderos positivos 0,58 [0,0-1,4] 0,29 [0-0,9]
Porcentaje de verdaderos negativos 99,12 [98,1-100] 98,54 [97,3-99,8]
Porcentaje de falsos positivos 0[0-0,2] 0,29 [0-0,9]
Porcentaje de falsos negativos 0,29 [0-0,9] 0,88 [0-1,9]
Porcentaje de pardlisis bilateral 0 0
Probabilidad paralisis Lp2 si paralisis en Lpl 66,7 [20,8-93,9]
(persistencia de paralisis)
Probabilidad de recuperacion en Lp2 si 33,3 [6,1-79,2]
pardlisis en Lpl (recuperacion)
Probabilidad paralisis en Lp2 si Lp1 normal 0,6 [0,2-2,1]
(presentacién de pardlisis nueva)
Cambio de estrategia (respecto a NLR) 0,29 [0- 0,9]
(respecto a la muestra) 0,54 [0-1,6]
IC 95% IC 95%
Odds ratio diagnéstica L 112,33 [5,62- 2246,94]
indice J de Youden 0,7 0,2

Cociente de probabilidad positivo (CPP)

o0

84,50 [6,34- 1127,09]

Cociente de probabilidad negativo (CPN)

0,33 [0,07-1,65]

0,75 [0,43- 1,33]

Entre corchetes: intervalo de confianza al 95%

Lpl: primera laringoscopia indirecta postquirdrgica realizada entre 1° y 3° dias; Lp2: segunda laringoscopia indirecta
postquirdrgica realizada entre 32 y 62 semanas; NM: neuromonitorizacién; V2: sefial de neuromonitorizacién obtenida
por estimulo del nervio vago tras concluir la lobectomia
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| Sefal final V2 |

presente ausente

| Paralisis | | Pardlisis | Lp1
99.7% 0,3% 100%
VPN 997 [98.4-99 9] [D.l—l.@] VPP 100 [34.2-100]
[Pardiss | [ No pmm\ Lp2
99.1% 0,9% 50% 50%
VPN 99,1 [97,4-99.7] [0,30-2,56] VPP [9,5-90,5] [9,5-90.,5]

Figura 2. Evolucidon de la motilidad laringea segun el resultado de la neuromonitorizacion.

Lpl: laringoscopia postquirdrgica realizada entre el 1° y 3° dia; Lp2: laringoscopia
postquirargica realizada entre la 32 y 62 semana;. VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor
predictivo positivo.

Los valores se expresan en porcentaje con su.intervalo.de confianza del 95% entre corchetes.

Discusion

La precision de la neuromonitorizacion se incrementa si se realiza la prueba
V2 final ya que reduce los falsos negativos y confirma los verdaderos positivos
[7,16-18]. La sefial V2 puede ser suficiente para conocer el estado funcional
del NLR al terminar la cirugia [7,19].

El conocimiento del valor predictivo de la neuromonitorizacion orienta al
cirujano en la gestion del riesgo en caso de pérdida de sefial tras la primera
lobectomia en una tiroidectomia total programada o en caso de pardalisis
laringea contralateral ya conocida.

Los resultados publicados sobre el valor predictivo de la neuromonitorizacion,
varian por diversas causas entre las que esta el tipo de electrodo de registro
utilizado (aguja insertada en el musculo vocal o de superficie en el tubo
endotraqueal) [18,20,21].

En el presente estudio, los valores VPP y VPN traducen la alta capacidad
prondstica de la neuromonitorizacion para predecir motilidad laringea normal si
hubo sefal (verdadero negativo en 99,7%) o pardlisis si se perdi6 la sefial
(100% verdadero positivo).

Las situaciones falso positivo y falso negativo reducen el valor predictivo de la
prueba [7]. El falso positivo reduce el VPP y la especificidad. El falso negativo
reduce el VPN vy la sensibilidad. La validez puede variar segun el momento en
el que se realice la laringoscopia [13].

Los falsos positivos pueden originarse por mal emplazamiento de los
electrodos, averia en el equipo, error de programacion, aumento de la
impedancia o artefactos en el registro [7,19]. Estas situaciones pueden
preverse confirmando el correcto funcionamiento del sistema comprobando el
registro de la sefial tras estimular sobre el cartilago tiroides [7]. En la
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neuromonitorizacion con electrodos de aguja insertados en el musculo
tiroaritenoideo no se manifiestan problemas por incremento de la impedancia
por interposicion de saliva o por relajacion neuromuscular como puede ocurrir
con los electrodos de superficie [22]. Esto puede traducirse en menor
incidencia de falsos positivos [1,6,7,19,20,22-24].

En caso de pérdida de sefal, caben distintas opciones como posponer la
segunda lobectomia hasta haber comprobado la motilidad laringea con certeza
[7,21], completar la tiroidectomia con mayor precaucion en la segunda
lobectomia o comprobar si hubo recuperacion intraoperatoria de la sefal
mediante comprobaciones sucesivas en el NLR y en el vago (registros R3, V3)
[13]. En esta situacion, la decision para completar la tiroidectomia debe ser
individualizada y dependera del diagndéstico confirmado en la primera
lobectomia, del diagnostico de sospecha en el I16bulo residual, del estado de la
via aérea, de las alternativas terapéuticas, de la comorbilidad y de la decision
del paciente [21,25].

En el presente estudio, hubo paralisis laringea confirmada en los casos con
pérdida de la sefial. Por este motivo, cuando se produce pérdida de sefial en
la primera lobectomia, mantenemos el criterio de completar la tiroidectomia en
una segunda intervencion tras confirmar la recuperacion de la motilidad
laringea [7]. Ademas, si se produjera pérdida de la sefial en una segunda
lobectomia con pardlisis contralateral conocida deben extremarse los cuidados
en la extubacién ante una eventual paralisis laringea bilateral. Es dificil
establecer el impacto de la neuromonitorizacion en la prevencion de la
pardlisis bilateral [13].

Los falsos negativos pueden deberse a pardlisis laringea producida después
de la obtencién del registro ultimo V2 (por diversos mecanismos: manipulacion
inadvertida del NLR, movimientos de rotacién de la trAquea, decubito o
succion por los drenajes, hematoma, seroma o fibrosis, neuroapraxia
retardada o por lesion cordal o aritenoidea no neural provocada por las
maniobras de-intubacion y extubacion [7,16]) La incidencia de falsos negativos
en el presente estudio fue del 0,3% en Lpl y del 0,88% en Lp2. La situacién
de falso negativo implica un fallo en la prediccion de paralisis laringea. Por ello
incide en la seguridad del paciente. El riesgo se incrementa en caso de
producirse falso negativo en el lado operado y haber paralisis laringea en el
contralateral (se produciria una pardlisis laringea bilateral).

Al paciente hay que advertirle antes de la operacion del riesgo de presentarse
una pardlisis laringea aunque se haya obtenido registro electromiografico
normal.

Conclusiones

La sefial de neuromonitorizacion se relaciona con el pronéstico de la motilidad
laringea.

Es util en la planificacion de la estrategia en caso de pérdida de la sefial para
prevenir una potencial paralisis laringea bilateral.

Su valor predictivo se modifica con el momento de realizacion de la
laringoscopia postquirargica.
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