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RESUMEN

INTRODUCCION

La lesidn del nervio laringeo recurrente que conduce a pardlisis de cuerda vocal es una
complicacién grave de la cirugia tiroidea y paratiroidea, con prevalencias muy variables
en la literatura. Cuando es unilateral produce cambios de voz como ronquera y disfonia,
mientras que la bilateral puede causar obstruccion de la via aérea con necesidad urgente
de traqueostomia. Las diferentes variantes anatdmicas del nervio le hacen ser
especialmente vulnerable durante la intervencidn, y, dada la frecuencia de la patologia
tiroidea a nivel mundial, resulta necesario mejorar su proteccién.

La neuromonitorizacidon se utiliza como complemento a la identificaciéon visual del
nervio, pero en cuanto a la reduccién de su lesién, los diferentes estudios publicados
muestran resultados contradictorios. La técnica intermitente es la opcidon mds usada en
la actualidad, a pesar de que no proporciona datos sobre funcionalidad nerviosa entre
estimulaciones. La variante continua si aporta este conocimiento en tiempo real,
disminuyendo tedricamente la paralisis de cuerda vocal al identificar el dafio neural a
medida que se desarrolla y posibilitando la reversién de las maniobras quirldrgicas
implicadas. Ante la ausencia de recuperacidén intraoperatoria completa, la técnica
permite modificar el plan quirurgico relegando la lobectomia contralateral a un segundo
tiempo una vez recuperada la cuerda vocal afectada. Actualmente, mas del 90 % de
cirujanos utilizan de forma habitual la monitorizacidn nerviosa, aunque la adopcidn de
la variante continua ha sido modesta, existiendo aun una importante carencia en la
estandarizacién de las técnicas durante la cirugia. Algunos grupos la recomiendan en
todas las intervenciones, mientras que otros solo la emplean en procedimientos de
mayor riesgo neuroldgico. Dada esta discordancia, se pretende cuantificar en este
estudio la utilidad de la neuromonitorizacidn vagal continua en cirugia de tiroides y
paratiroides, para evaluar la conveniencia de su aplicacidn clinica y su continuidad, pues
supone un incremento notable en tiempo quirdrgico y en coste econdmico, pudiendo
servir de base para su establecimiento en otros centros de nuestro entorno.

OBIJETIVOS

1. Cuantificar si el uso de la neuromonitorizacidon continua durante la cirugia de tiroides
y paratiroides predice o disminuye la incidencia o gravedad de la lesion del nervio
laringeo recurrente. 2. Identificar los factores de riesgo independientes de alteracion de
su respuesta electroneurografica 3. Determinar sus valores predictivos diagndsticos.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional analitico de cohortes retrospectivo donde la muestra estudiada y
comparada con controles histdricos fueron pacientes intervenidos de cirugia tiroidea y
paratiroidea en los que se aplicé neuromonitorizacién continua en el Servicio de Cirugia
General del Hospital General Universitario de Alicante Doctor Balmis. Fueron criterios de
inclusion pacientes con indicacién de hemitiroidectomia, tiroidectomia total (asociada o
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no a vaciamiento ganglionar) y paratiroidectomia selectiva o subtotal. Quedaron
excluidos la patologia neuroldgica que afectase a la motilidad de las cuerdas y la edad
inferior a 18 afos. Se recogieron variables demograficas, comorbilidades del paciente,
informacidn peri y postquirargica, de neuromonitorizacién y de la paralisis nerviosa.

Se emplearon tubos endotraqueales con electrodos adheridos y en contacto con las
cuerdas vocales, ademas del colocado en el nervio vago. Concomitantemente con la
diseccidn glandular se utilizaba la técnica de mapeo para localizar el nervio, facilitando
la liberacidn tiroidea. Se estableciéd como sefial de alarma cualquier evento combinado
severo (disminucién > 50 % de amplitud junto al aumento > 10 % de latencia). Tras
finalizar las maniobras quirurgicas se probaba la integridad de todo el circuito v, si el
electroneurograma sugeria paralisis nerviosa, el procedimiento se restringia a
lobectomia unilateral, valorando una tiroidectomia por etapas tras la recuperacién de la
cuerda vocal afectada. La morbilidad laringea se evalud en el postoperatorio inmediato,
al mes y alos 3y 6 meses de la intervencién.

Mediante el software estadistico IBM SPSS® (version 29.0) se realizd un analisis
descriptivo de la muestra con relacién a las variables clinico-patoldgicas, se analizd la
relacion entre la presencia de paralisis del recurrente y el uso de monitorizacién
mediante tablas de contingencia y se ajustaron modelos logisticos multivariantes para
estimar las magnitudes de las asociaciones. Asi mismo, se estimaron los valores
predictivos de la técnica para el diagndstico de lesiones del nervio recurrente.

RESULTADOS

De 500 sujetos incluidos en el estudio, 477 con la técnica continua, se registraron 662
nervios en riesgo. 44 pacientes manifestaron bloqueos de conduccion leve-moderados
y 48 bloqueos graves o pérdidas de sefial, lo que se tradujo en el postoperatorio como
un 20,3 % de paralisis de cuerda vocal transitoria y un 1 % de paralisis permanente. El
0,6 % de la muestra (3 sujetos) sufrieron pardlisis bilateral con necesidad urgente de
traqueostomia. El 72,2 % de las lesiones temporales se resolvieron en el primer
semestre, siendo la mayoria paresias nerviosas, en contraste con el 85,7 % de paralisis
que tardaron mas de 6 meses en normalizar la voz (p = 0,007).

El 72,2 % de pardlisis permanentes manifestaron incidencias electroneurograficas,
decidiendo cambiar la estrategia inicial en el 21,4 %. Por otro lado las lesiones
temporales tuvieron un 82,1 % de incidencias pero solo el 15,8 % de pacientes variaron
su plan quirdrgico (p = 0,000). Finalmente se modificé el plan en 20 pacientes (31,3 %
de los bloqueos graves y 9,1 % de leve-moderados; p = 0,000).

El 36,4 % de bloqueos leve-moderados y el 45,8 % de los graves fueron diagndstico de
neoplasia (p = 0,039). De igual manera, el 64,3 % de pacientes con pardlisis permanente
sufrian cancer de tiroides, mientras que en las temporales fue del 37,9 % (p = 0,004). Asi
mismo, el 36,4 % de los bloqueos leve-moderados y el 43,8 % de los graves fueron
lesiones intratordcicas (p = 0,003), siendo asi el 64,3 % de las paralisis permanentes y el
37,9 % de las temporales (p = 0,000). De 29 linfadenectomias realizadas, el 58,6 %
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tuvieron algun tipo de bloqueo de conduccion (p = 0,000), pues la misma se objetivd en
el 50 % de lesiones permanentes y en el 10,3 % de temporales (p = 0,000). Entre los
bloqueos leve-moderados predominé la tiroidectomia total (43,2 %), mientras que en
los graves la hemitiroidectomia fue la intervencion mas frecuente (39,6 %; p = 0,000). En
contraste, la tiroidectomia fue mayoritaria en pardlisis permanentes (35,8 %) y la
hemitiroidectomia en temporales (40,3 %; p = 0,000). El 58,3 % de los blogueos graves y
el 78,5 % de las pardlisis permanentes superaron las dos horas de tiempo quirurgico,
mientras que en las temporales existié una relacién mas equilibrada entre la primera y
segunda hora (p = 0,000).

El mecanismo de lesién por traccidn fue el mas frecuente entre los bloqueos graves (47,9
%), los leve-moderados (68,2 %) y en las paralisis temporales (46,4 %; p = 0,000). El
nervio se mostré macroscopicamente integro en el 83,3 % de los bloqueos graves y en
el 95,5 % de los leve-moderados (p = 0,000), aunque en el grupo de pardlisis permanente
sélo se visualizd intacto en el 42,8 % de pacientes (en contraste con el 96,8 % en las
lesiones temporales; p = 0,000).

La regresion logistica multivariante mostré como factor de prevencién para la paralisis
de cuerda vocal el género femenino (RR 0,3 con IC 95 % 0,11 — 0,85) y el mecanismo de
lesién mediante traccién o calor en comparacién con el corte directo al nervio (RR 0,12
con IC 95 % 0,03 — 0,51). Por otro lado, la realizacién de linfadenectomia y la duracion
de la intervencion mayor a 120 minutos supusieron factores de riesgo independientes
para la lesién del nervio laringeo recurrente (RR 5,15 con IC95 % 1,62 — 16,33 y RR 4,88
con IC 1,49 — 15,99, respectivamente). La neuromonitorizacién continua en nuestra
muestra predijo la paralisis temporal con una sensibilidad del 72 y una especificidad del
97 %, siendo su valor predictivo positivo 86 % y su valor predictivo negativo 93 %, con
una precision diagndstica global del 91,8 %. Respecto a la lesién permanente, obtuvimos
una sensibilidad del 75 %, especificidad 97 %, valor predictivo positivo 21 % vy valor
predictivo negativo 99 %, siendo su precisidon diagndstica 96,8 %.

CONCLUSION

La técnica de neuromonitorizacion continua intraoperatoria contribuye a disminuir la
incidencia y gravedad de la lesidon del nervio laringeo recurrente al facilitar su
identificacion y posibilitar la aplicacion de medidas correctivas intraoperatorias,
beneficiando especificamente a los escenarios quirdrgicos de mayor complejidad.
Ademas, la alta especificidad del electroneurograma continuo es de gran utilidad en la
valoracién pronédstica de la paralisis de cuerda vocal, con un alto valor predictivo
negativo que garantiza la ausencia de paralisis cuando el registro final es normal. No
obstante, se precisan guias estandarizadas y metodologia de metaanalisis para probar o
refutar la utilidad de la técnica y demostrar su rentabilidad econdmica.
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ABSTRACT

INTRODUCTION

Recurrent laryngeal nerve injury leading to vocal cord paralysis is a serious complication
of thyroid and parathyroid surgery, with highly variable prevalence reported in the
literature. When unilateral, it produces voice changes such as hoarseness and dysphonia,
while bilateral injury can cause airway obstruction necessitating urgent tracheostomy.
The different anatomical variants of the nerve make it particularly vulnerable during
surgery, and given the global prevalence of thyroid pathology, it is necessary to enhance
its protection.

Neuromonitoring is used as a complement to visual identification of the nerve, but
regarding the reduction of nerve injury, several published studies show contradictory
results. The intermittent technique is currently the most used option, despite not
providing data on nerve functionality between stimulations. The continuous variant does
provide this real-time knowledge, theoretically reducing vocal cord paralysis by
identifying neural damage as it develops and allowing for the reversal of the surgical
maneuvers involved. In the absence of complete intraoperative recovery, the technique
allows for modification of the surgical plan, deferring contralateral lobectomy to a later
stage once the affected vocal cord has recovered. Currently, over 90 % of surgeons
routinely use nerve monitoring, although the adoption of the continuous variant has
been modest, with a significant lack of standardization of techniques during surgery.
Some groups recommend it for all interventions, while others only use it in procedures
with higher neurological risk. Given this discordance, this study aims to quantify the
utility of continuous vagal neuromonitoring in thyroid and parathyroid surgery to assess
the appropriateness of its clinical application and continuity, as it represents a notable
increase in surgical time and economic cost, potentially serving as a basis for its
establishment in other centers in our environment.

OBIJECTIVES

1. To quantify whether the use of continuous neuromonitoring during thyroid and
parathyroid surgery predicts or reduces the incidence or severity of recurrent laryngeal
nerve injury. 2. ldentify independent risk factors for alterations in its electroneurographic
response. 3. Determine its diagnostic predictive values.

MATERIALS AND METHODS

This is a retrospective analytical cohort observational study where the studied sample,
compared with historical controls, consisted of patients undergoing thyroid and
parathyroid surgery in which continuous neuromonitoring was applied in the General
Surgery Service of the Doctor Balmis University General Hospital of Alicante. Inclusion
criteria were patients indicated for hemithyroidectomy, total thyroidectomy (with or
without lymph node dissection), and selective or subtotal parathyroidectomy. Patients
with neurological pathology affecting vocal cord mobility and those under 18 years of

32



Resumen y Abstract

age were excluded. Demographic variables, patient comorbidities, perioperative and
postoperative information, neuromonitoring data, and nerve paralysis were collected.

Endotracheal tubes with attached electrodes in contact with the vocal cords were used,
in addition to one placed on the vagus nerve. Concurrently with glandular dissection,
mapping techniques were employed to locate the nerve, facilitating thyroid release. Any
severe combined event (greater than 50 % decrease in amplitude along with greater than
10 % increase in latency) was established as an alarm signal. After completing the surgical
maneuvers, the integrity of the entire circuit was tested, and if the electroneurogram
suggested nerve paralysis, the procedure was restricted to unilateral lobectomy,
considering staged thyroidectomy after recovery of the affected vocal cord. Laryngeal
morbidity was evaluated in the immediate postoperative period, at one month, and at 3
and 6 months post-intervention.

Descriptive analysis of the sample concerning clinical-pathological variables was
performed using IBM SPSS® statistical software (version 29.0), analyzing the relationship
between the presence of recurrent nerve paralysis and the use of monitoring through
contingency tables, and adjusting multivariate logistic models to estimate the
magnitudes of the associations. Additionally, the predictive values of the technique for
diagnosing recurrent nerve injuries were estimated.

RESULTS

Of the 500 subjects included in the study, 477 used the continuous technique, and 662
nerves at risk were recorded. Of them, 44 patients exhibited mild-to-moderate
conduction blockages, and 48 had severe blockages or signal loss, which translated
postoperatively into a 20,3 % incidence of transient vocal cord paralysis and 1 % of
permanent paralysis. 0,6 % of the sample (3 subjects) experienced bilateral paralysis
requiring urgent tracheostomy. 72,2 % of temporary injuries resolved within the first six
months, most of which were nerve paresis, compared to 85,7 % of paralysis cases that
took more than six months to normalize the voice (p = 0,007).

72,2 % of permanent paralysis cases showed electroneurographic abnormalities, leading
to a change in the initial strategy in 21,4 %. In contrast, temporary injuries showed 82,1
% abnormalities, but only 15,8 % of patients altered their surgical plan (p = 0,000).
Ultimately, the surgical plan was modified in 20 patients (31,3 % of severe blockages and
9,1 % of mild-to-moderate blockages; p = 0,000).

36,4 % of mild-to-moderate blockages and 45,8 % of severe blockages were diagnosed
with neoplasia (p = 0,039). Likewise, 64,3 % of patients with permanent paralysis had
thyroid cancer, compared to 37,9 % in the temporary cases (p = 0,004). Similarly, 36,4 %
of mild-to-moderate blockages and 43,8 % of severe blockages were intrathoracic
injuries (p = 0,003), with 64,3 % of permanent paralysis and 37,9 % of temporary
paralysis (p = 0,000). Of the 29 lymphadenectomies performed, 58,6 % had some type
of conduction blockage (p = 0,000), observed in 50 % of permanent injuries and 10,3 %
of temporary ones (p = 0,000).
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Among mild-to-moderate blockages, total thyroidectomy was most frequent (43 2 %),
while in severe cases, hemithyroidectomy was the most common intervention (39,6 %;
p = 0,000). In contrast, thyroidectomy was predominant in permanent paralysis (35,8 %)
and hemithyroidectomy in temporary paralysis (40,3 %; p = 0,000). 58,3 % of severe
blockages and 78,5 % of permanent paralysis cases exceeded two hours of surgical time,
whereas temporary paralysis cases showed a more balanced distribution between the
first and second hour (p = 0,000).

The most frequent mechanism of injury was traction in severe blockages (47,9 %), mild-
to-moderate blockages (68,2 %), and in temporary paralysis (46,4 %; p = 0,000). The
nerve appeared macroscopically intact in 83,3 % of severe blockages and 95,5 % of mild-
to-moderate blockages (p = 0,000), while in the permanent paralysis group, it was intact
in only 42,8 % of patients (compared to 96,8 % in the temporary injury group; p = 0,000).

Multivariate logistic regression identified female gender (RR 0,3 with 95 % CI 0,11 —-0,85)
and the mechanism of traction or heat injury compared to direct nerve cutting (RR 0,12
with 95 % CI 0,03 —0,51) as protective factors for vocal cord paralysis. On the other hand,
performing lymphadenectomy and having a surgical duration longer than 120 minutes
were independent risk factors for recurrent laryngeal nerve injury (RR 5,15 with 95 % ClI
1,62 — 16,33 and RR 4,88 with 95% CI 1,49 — 15,99, respectively). Continuous
neuromonitoring in our sample predicted temporary paralysis with a sensitivity of 72 %
and specificity of 97 %, with a positive predictive value of 86 % and a negative predictive
value of 93 %, resulting in an overall diagnostic accuracy of 91,8 %. Regarding permanent
injury, we achieved a sensitivity of 75 %, specificity of 97 %, PPV of 21 %, and NPV of 99
%, with a diagnostic accuracy of 96,8 %.

CONCLUSION

The technique of continuous intraoperative neuromonitoring helps reduce the incidence
and severity of recurrent laryngeal nerve injury by facilitating its identification and
enabling intraoperative corrective measures, particularly in more complex surgical
scenarios. Furthermore, the high specificity of continuous electroneurography is highly
useful for prognostic evaluation of vocal cord paralysis, with a high negative predictive
value ensuring the absence of paralysis when the final recording is normal. However,
standardized guidelines and meta-analysis methodologies are needed to confirm or
refute the utility of this technique and demonstrate its economic viability.
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1. Glandulas endocrinas: tiroides y paratiroides

1.1 Anatomia y embriologia

La glandula tiroides (figura 1) estd formada por células foliculares (encargadas de la
produccién de tiroglobulina (Tg)) y células parafoliculares (generadoras de calcitonina
(CT)). Inicia su desarrollo el dia 20 de crecimiento fetal en la linea media de la faringe
primitiva, con una migracion caudal hasta su posicion final alrededor del 45 dia, donde
permanece el ducto tirogloso, que desaparecera en la mayoria de individuos. La glandula
suele pesar entre 25 - 30 gramos en adultos y esta formada por dos Iébulos de 50 - 60
mm unidos por el istmo. Con frecuencia cuenta con un |Iébulo piramidal que surge de
este istmo y puede ascender hasta el hueso hioides. Destaca asi mismo el tubérculo de
Zuckerkandl, situado postero-lateralmente a ambos Iébulos, contando a veces con
aumento de tamafio que dificulta la diseccién del nervio laringeo recurrente (NLR). La
glandula se fija al cartilago tiroides y al primer y segundo anillos traqueales mediante el
ligamento de Berry (de importancia ya que es la zona donde el nervio entra en la laringe)
y esta cubierta por los musculos esternotiroideo y esternohioideo (mas superficial) (1,2).

Figura 1. Relaciones anatémicas de la glandula tiroides.
Tomada de: https://www.drahurtado.com/anatomia.html
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La arteria tiroidea superior (ATS) y la arteria tiroidea inferior (ATI) se encargan de irrigar
la glandula tiroidea (figura 2), procedentes del tronco tirolinguofacial (primera rama de
la carotida externa) y del tronco bicérvico-escapular (rama de la arteria subclavia),
respectivamente. Un 15 % de la poblacién cuenta con arteria tiroidea media (ATM),
originada directamente desde el arco adrtico o del tronco braquiocefalico, y cuya
entrada se visualiza en el borde istmico inferior. La vena tiroidea media se encarga
principalmente del drenaje venoso, drenando finalmente en la vena yugular interna
(VY1) (1,2).
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Figura 2. Vascularizacion arterial y venosa de la glandula tiroides.
Tomada de: https://es.wikipedia.org/wiki/Archivo:lrrigaci%C3%B3n_arterial_y_venosa_de_la_gl%C3%A1lndula_tiroides.png
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La laringe estd inervada por dos ramas del vago (el nervio laringeo recurrente y el
laringeo superior). La mecanica de las funciones laringeas complejas (reflejos de
proteccién de las vias respiratorias, fonacién, deglucién) requiere de una informacién
neuronal rica y detallada, controlada por los dos nervios. El NLR (figura 3) es un nervio
mixto compuesto por fibras motoras, sensitivas y autondmicas que nace del nervio vago
y aporta la inervacién motora principal de toda la musculatura intrinseca laringea, a
excepcion del musculo cricotiroideo. En el lado izquierdo, el nervio tiene su recurrencia
en el arco adrtico, siendo su trayectoria vertical y ubicandose normalmente en el surco
traqueoesofagico. En el lado derecho recurre sobre la arteria subclavia y asciende en
angulo agudo oblicuo respecto a la traquea. En este mismo lado, el nervio puede
considerarse ‘no recurrente’ (NLR-NR) en el 1 % de los individuos, a causa de una arteria
subclavia derecha aberrante, con nacimiento caudal a la arteria subclavia izquierda y
cruce mediastinico posterior al eséfago. La ausencia de identificacion visual del NLR en
su localizacién habitual mas probable debe hacer sospechar de su no-recurrencia. No
debe seccionarse ni ligarse ninguna estructura que cruce desde la region carotidea hacia
medial (exceptuando la vena tiroidea media) hasta que el nervio recurrente (o NLR-NR)
sea localizado. En ambas regiones cervicales los nervios ascienden posteriormente a la
glandula tiroidea, cruzando por detrds del ligamento de Berry, antes de alcanzar el
musculo cricotiroideo e introducirse en la laringe, donde pueden ramificarse. En su
porcidn extra laringea puede bifurcarse durante su recorrido ascendente. La ‘rama
comunicante de Galeno’ es muy infrecuente (rama que se une al nervio laringeo superior
(NLS) en direccion craneo-lateral).

La relacién del nervio con la ATl es poco constante. En el lado izquierdo, la cruza
posteriormente en el 50 - 55 % de los casos, anteriormente en el 15 - 20 % y discurre
entre arterias en el 20 - 25 %. En el lado derecho, estas cifras alcanzan el 20 - 25, 25 - 30
y 35 - 40 %, respectivamente. La identificacidon de ramas extra laringeas del NLR durante
la tiroidectomia es un hallazgo frecuente. Casi en el 90 % de ocasiones la bifurcacion del
nervio ocurre en su segmento distal previa a la entrada en la laringe, a nivel del
ligamento de Berry y craneal a su cruce con la ATIl. La funcionalidad de estas
ramificaciones puede variar: la anterior es predominantemente motora, pero estudios
recientes manifiestan que existen fibras mixtas en la rama posterior. Sus inconstantes
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relaciones anatdmicas cervicales con las estructuras circundantes le hace ser
especialmente vulnerable durante la intervencién de tiroides y paratiroides, siendo la
zona de mayor riesgo de lesion a nivel del ligamento de Berry (1,2).

Figura 3. Recorrido del nervio laringeo superior.
Tomada de: https://www.semanticscholar.org/paper/Patr%C3%B3n-
electromiogr%C3%A1fico-global-de-la-laringe-de

Figura 3. Recorrido de los nervios laringeos recurrentes.
Tomada de: https://zaguan.unizar.es/record/70494/files/TAZ-TFG-2017-

941.pdf
P Kolanczak/ad92059b0a3e7d06c9c2685e91bd91e96378ec58/figure/0
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El NLS (figura 4) procede del nervio vago superiormente al hioides y cuenta con dos
ramas: la interna, que aporta inervacion sensitiva hacia la mucosa laringea supragldtica,
y la externa, con inervacion motora para el musculo cricotiroideo, lo que permite la
tension de las cuerdas vocales por rotacién del cartilago cricoides, siendo crucial para
los tonos mas agudos de la voz. La clasificacion de Cernea (tabla 1) muestra las
posiciones divergentes de la rama externa del nervio laringeo superior (RE-NLS) y su
posibilidad lesiva. Generalmente desciende paralelo a la ATS y acostado sobre la fascia
o entre las fibras del musculo constrictor inferior antes de su terminaciéon en el
cricotiroideo, por lo que la traccion suave del extremo tiroideo superior latero-
caudalmente, junto a la diseccion roma del plano avascular esternotiroideo-laringeo,
facilita su exposicién (1-3).
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Tabla 1. Clasificacion de Cernea del nervio laringeo superior. Figura 5. Niveles y subniveles ganglionares cervicales.

Tomada de: Schneider R, Machens A, Sekulla C, Lorenz K, Elwerr M, Dralle H. To.maq;l. de: [T!wroid cancer. In search of individualiu.ed treatment] -
Superiority of continuous over intermittent intraoperative nerve monitoring in Scientific  Figure  on Re'search('iate. Available  from:
preventing vocal cord palsy. Br J Surg. 27 de mayo de 2021;108(5):566-73. https://www.researchgate.net/figure/Diagrama-del-cuello-
mostrando-los-niveles-y-subniveles-ganglionares-Nivel-
I1A_fig1_233929793 [accessed 30 Jul 2024]
Tipo  Frecuencia (%) Ubicacién
1 60 Cruza la arferia tiroidea superior a 1 cm o més, por

encima del borde del polo superior del tiroides

2a 17 Cruza a menos de 1 cm de la arteria tiroidea superior,
pero se mantiene en posicién craneal con respecto al polo
superior

2b 20 Se sitia por detrds del polo superior, localizacién que

aumenta el riesgo de lesion durante la diseccién y seccién
del pediculo iroideo superior

Las regiones anatdmicas ganglionares cervicales (1) se pueden clasificar como se
muestra en la figura 5:

- Nivel I: ganglios submentonianos y submandibulares (situados entre Ia
mandibula, el hueso hioides y el vientre posterior del musculo digdstrico).
Niveles la-Ib: ganglios internos y externos respectivamente, a los vientres
anteriores del musculo digastrico.

- Nivel Il: ganglios yugulares superiores (localizados entre la base del craneo y el

hueso  hioides).  Niveles lla-llb: ganglios anteriores/caudales y
posteriores/craneales respectivamente, al nervio espinal-accesorio.

- Nivel Illl: ganglios yugulares medios (situados entre el hioides y el cartilago
cricoides).

- Nivel IV: ganglios yugulares inferiores (en medio del cartilago cricoides y la
clavicula).

- Nivel V: ganglios del tridngulo posterior (desde el borde posterior del musculo
esternocleidomastoideo, hasta el borde anterior del trapecio y la clavicula).
Niveles Va-Vb: craneales y caudales respectivamente, al musculo omohioideo.

- Nivel VI: ganglios del tejido linfoide y graso pretraqueal caudal al istmo de la
glandula, al ganglio Délfico (en el cartilago tiroides) y rodeando a los NLR.

- Nivel VII: regidn mediastinica.

Mas del 90 % de las personas cuentan con cuatro glandulas paratiroides (figura 6), dos
superiores y dos inferiores. Las superiores proceden de la IV bolsa branquidgena, y las
inferiores, al igual que el timo, de la Ill. Se mantiene cierto grado de simetria entre
ambos lados, con amplia variabilidad anatdmica, ya que en tejido areolar laxo adoptan
forma ovalada, cuando son subcapsulares se aplanan con bordes agudizados vy
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adquieren forma tubular cuando se desplazan por nddulos tiroideos, por lo que el
pardmetro mas fiable es su volumen (siendo el peso medio normal ligeramente inferior
a 50 mg). Las glandulas supernumerarias suelen localizarse en el mediastino anterior, en
el seno de la glandula tiroides o excepcionalmente en la bifurcacién carotidea
(consideradas paratimos). Las paratiroides superiores se encuentran mayoritariamente
craneales y posteriores a la unidén entre el NLR y la ATI, en el borde lateral o posterior
del polo superior del tiroides, y con frecuencia en contacto con su capsula, pudiendo
hallarlas en un area de 1 cm? alrededor de la entrada del nervio en la laringe. Las
paratiroides inferiores se situan habitualmente en un plano limitado arriba por el cruce
de la ATl y el NLR y por abajo llegando hasta el timo e incluso en su prolongacién
mediastinica. Cuando existe un adenoma, es mas probable su migracidon debido a su
propio peso y a la presidn negativa del térax (tabla 2) (1).

La causa mas frecuente de hiperparatiroidismo persistente es la situacion ectdpica de
una glandula paratiroides patoldgica. Debido a su origen embriolégico, es posible
localizarlas en regidn retroesofagica, retrocarotidea, retroyugular, en la prolongacién
del polo superior glandular, en el mediastino posterior, en la prolongacién del timoy en
el mediastino anterior, pudiendo las inferiores ser intratiroideas de forma muy
infrecuente (0,5 - 2 %). No obstante, si es comun que estén englobadas en la propia
capsula tiroidea. La preservacion de su irrigacion es critica ya que el 80 % solo disponen
de una arteria (normalmente procedente de la ATI). Sin embargo, hasta un 20 % de las
superiores y un 5 % de las inferiores reciben irrigacion ramificada desde la ATS, mientras
que las paratiroides intratimicas en region mediastinica pueden depender de una arteria
timica originaria de la arteria mamaria interna (1).

Figura 6. Localizacién eutépica y ectépica de las Tabla 2. Localizacion de las glandulas paratiroides que albergan un
glandulas paratiroides. adenoma.

Tomado de: https://www.researchgate.net/figure/Figura-5- Tomada de: Schneider R, Machens A, Sekulla C, Lorenz K, Elwerr M, Dralle H.
Localizacion-eutopica-y-ectopica-de-las-glandulas-paratiroides- Superiority of continuous over intermittent intraoperative nerve monitoring in
Fuente-tomado_fig5_354481541 [accessed 30 Jul 2024] preventing vocal cord palsy. Br J Surg. 27 de mayo de 2021;108(5):566-73.
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1.2 Clasificacion patoldgica

Mas de la mitad de la poblacién tiene nddulos tiroideos, y aunque la mayoria son
benignos y asintomaticos, la presentacion clinica de los carcinomas puede ser similar a
la de la patologia no maligna, por lo que realizar un correcto diagndstico diferencial es
fundamental. El bocio multinodular (BMN) es definido como una glandula tiroidea
aumentada de tamafio a expensas de dos o mds nddulos, consecuencia de la
proliferacion desordenada de células epiteliales. Es una patologia global que se
encuentra en mas de 650 millones de individuos de todo el mundo, con una incidencia
entre el 0,1 % y el 1,5 % de personas al afio y clara predominancia femenina.
Clasicamente se asocia al déficit de yodo (considerandose endémico cuando mas del 10
% de la poblacién de un lugar determinado esta afectada), el cual aumentaba los niveles
de TSH provocando un aumento difuso del tamafio de la tiroides. Desde hace casi un
siglo se conoce ademas que la glandula tiende al crecimiento de sus nédulos a lo largo
de la vida del paciente. Las formas congénitas (infrecuentes y de caracter autosémico
recesivo), suelen deberse a fallos en alguno de los procesos de la hormonogénesis.
Gracias a la introduccion regular del yodo en alimentos como la sal o el pan la incidencia
de bocio ha disminuido y el cretinismo endémico ha desaparecido en la actualidad. Otros
factores involucrados en su patogenia podrian ser la malnutricién o la ingesta de
productos que disminuyen la captacidon de yodo (glicosinas, cianatos y tiocianatos),
alimentos que aumentan la eliminaciéon de hormona tiroidea (frutos secos, harinas y
aceites de soja o girasol) y las que disminuyen su organificacion (salicilatos e isoniacidas).
El BMN intratoracico es mds comun a partir de los 50 anos, siendo predominante en
mujeres. Su posibilidad de malignizacion, fundamentalmente como carcinoma papilar,
se ha descrito entre un 1,4 - 21 % de los casos, teniendo un riesgo mayor los asociados
a graves problemas respiratorios (1).

El cancer papilar de tiroides (CPT) es la neoplasia mayoritaria (casi un 90 %) de las
incluidas en la antigua denominacion de ‘cancer diferenciado de tiroides’ (CDT). Tiene
un prondéstico muy bueno, con menos del 4 % de mortalidad, aunque sus tasas de
recidiva se situan entre el 10 y el 30 % tras 10 afios de seguimiento, dependiendo a su
vez de la extensidn de la cirugia previa, la experiencia del cirujano, el didmetro tumoral
y la afectacién ganglionar. El cancer folicular de tiroides (CFT) es un tumor epitelial
maligno que muestra diferenciacidon celular folicular, sin objetivar las alteraciones
nucleares presentes en el CPT. Aunque suelen presentarse como lesiones Unicas con
escasa recidiva local y diseminacion linfatica, es mas frecuente la diseminacién
hematdgena y la aparicidn de metastasis en pulmén y hueso. Al igual que el bocio, el CFT
se ha asociado a la carestia de yodo, por lo que en la actualidad su incidencia es menor
a la de las pasadas décadas. Se estima una incidencia entre la quinta y sexta décadas de
la vida de 1 - 2 casos por 100000 mujeres-ano, siendo inferior en hombres (0,4 - 0,5 por
cada 100000) y teniendo en cuenta variaciones geograficas. Puede tener relacién con
enfermedades hereditarias como el sindrome de Cowden, el sindrome de Werner y el
complejo de Carney. Histéricamente considerado una variante del CFT, el carcinoma de
células de Hiirthle (CCH), se considera una entidad independiente desde 2017 y
representa aproximadamente el 3 % de las neoplasias tiroideas (mdas del 75 % de sus
células son oncociticas, derivadas del epitelio folicular). El diagndstico de malignidad
dependerd de la invasion de la capsula y/o vascular, por lo que es imposible mediante
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citologia. Es mas frecuente en hombres con mayor edad, difunden por via linfatica, dan
metdstasis a distancia y registran una mortalidad mayor (1).

El carcinoma medular de tiroides (CMT) es una neoplasia maligna originada en las
células parafoliculares de la glandula tiroidea, siendo el 4 % de los tumores que la
afectan. Puede ser esporadico (75 %) o hereditario. La variante esporadica suele
acontecer en pacientes entre cuarenta y sesenta afos. El 50 % de ellos muestran
mutaciones en el protooncogén RET, con un 75 — 85 % de presencia de la mutacién
M918T. En tumores menos agresivos se han documentado recientemente mutaciones
en RAS u otros genes implicados como el gen del receptor del factor de crecimiento
vascular (VEGFR) y el gen receptor del factor de crecimiento epitelial (EGFR). Aparece
hasta un 80 % como nddulo Unico, pétreo, sin mas sintomatologia acompafiante.
Aproximadamente, el 50 — 70 % debutaran con enfermedad adenopatica y un 10 % con
metastasis a distancia, contando con una mortalidad global en torno al 20 %. En las
formas hereditarias, se encuentra el sindrome de neoplasias endocrinas multiples de
tipo 2 (MEN 2), caracterizado por suponer un riesgo > 95 % de padecer CMT a lo largo
de la vida. En casi todos los pacientes con variante hereditaria estd presente la mutaciéon
en el gen RET (con mas de 80 variantes identificadas, el sindrome MEN 2A cuenta con
gran diversidad de las mismas mientras que el 95 % de individuos con MEN 2B portan la
variante M918T, lo que les otorga mayor agresividad a edades tempranas) (1).

El carcinoma tiroideo pobremente diferenciado (CTPD) es una neoplasia agresiva,
caracterizada por la pérdida parcial de las caracteristicas de diferenciacion tiroidea.
Tiene mayor incidencia en mujeres, generalmente a partir de la quinta década de vida.
Constituyen el 3 % de los carcinomas tiroideos. El carcinoma anaplasico de tiroides
(CAT) es el tumor indiferenciado con mayor agresividad. Cuenta con una baja incidencia
(1 - 2 casos por millon de habitantes), suponiendo el 1 - 2 % del conjunto de neoplasias
tiroideas. Aparece a una edad media de 65 afnos y suele presentarse sobre glandulas con
patologia previa (80 % BMN, 20 % han desarrollado CDT y 20 - 30 % coexisten con CDT,
la mayoria papilar). Estas caracteristicas hacen relacionar a los CAT con el CDT,
resultando de un proceso de desdiferenciacién como las mutaciones TP53 y TERT. En el
CTPD la mayoria de los pacientes se diagnostican en estadios Il o IV, pues mas del 50 %
presenta invasion extratiroidea evidente; entre el 50 - 85 % cuentan con invasion de los
ganglios regionales, y entre el 36 - 85 % metastasis a distancia, por lo que en caso de
citologia sospechosa, es prioritario realizar un estudio de invasion local y a distancia para
establecer su extension y resecabilidad (1).

El linfoma primario de tiroides (LPT) es una patologia muy infrecuente (dos casos por
millén de habitantes), supone menos del 2 % de los linfomas extranodalesy el 1 -2 %
de las neoplasias tiroideas. Predomina en mujeres entre 60 y 70 aiios. El riesgo de
desarrollarlo es 60 veces mas elevado para pacientes con tiroiditis de Hashimoto,
aunque solamente el 0,5 % de ellos desarrollaran el LPT. Hasta un 60 - 80 % son linfomas
no Hodgkin de células B, mientras que un 10 - 20 % constituyen linfomas de tejido
linfoide asociado a mucosas (MALT) y el 10 % restante son foliculares (1).

El hiperparatiroidismo primario (HPTP) constituye la alteracién del metabolismo
fosfocalcico cuya fisiopatologia esencial radica en la pérdida de la regulacién de la

43



Introduccion

parathormona (PTH) en respuesta a niveles anormales de calcio sérico. Posibles causas
son el incremento en la masa paratiroidea o a una reduccién en la cantidad total del
receptor sensible al calcio (CASR) en las células paratiroideas. Actualmente la
prevalencia ha aumentado considerablemente debido a la generalizacion de los test
analiticos, mayoritariamente hallando hipercalcemias leves o moderadas, aunque su
incidencia real es muy variable debido a multiples sesgos entre series, pero podria
estimarse entre 10 y 80 casos por 100000 habitantes. Predomina en mujeres a partir de
50 afos y en el 90 % de ocasiones es esporadico. Aproximadamente el 80 % son causados
por un adenoma unico, y entre el 15 - 20 % por enfermedad multiglandular. El carcinoma
de paratiroides es una patologia poco frecuente causante de menos del 1 % de los casos
de HPTP. La etiologia mas prevalente del hiperparatiroidismo secundario (HPTS) e
hiperparatiroidismo terciario (HPTT) es la insuficiencia renal crénica avanzada. Otras
causas mucho mas infrecuentes son el déficit de vitamina D (raquitismo), sindromes
malabsortivos (celiaquia, cirugia de la obesidad), tratamiento crénico con sales de litioy
pseudo-hiperparatiroidismo (hipercalciuria). Las formas hereditarias suponen menos del
10 % de casos, siendo en su mayoria los sindromes MEN y el hiperparatiroidismo
primario familiar (gen MEN 1 y alteraciones en CASR), sindrome de tumor Jaw (gen
CDC73), y el sindrome MEN 4 (gen CDKN1B) (1).

1.3 Clinica y diagndstico
o Funcionalidad

La glandula tiroides produce de forma auténoma las hormonas tiroideas (T4 y T3), y el
hipertiroidismo es causado generalmente por mutacidn en el gen del receptor de la TSH,
que condiciona su activacion. Ya que la probabilidad de malignizacién es baja y a que no
es posible distinguir mediante citologia los nédulos autonomos benignos de los que no
lo son, no estd indicada la puncién aspiracién con aguja fina (PAAF), sino la gammagrafia
tiroidea (que debe solicitarse en pacientes con TSH suprimida o en el limite bajo de la
normalidad). Es posible encontrar TSH disminuida o completamente suprimida con
valores de T3 y T4 normales, interpretandose como hipertiroidismo subclinico, mientras
que en pacientes con tiroiditis autoinmune (como la tiroiditis de Hashimoto) pueden
mostrar niveles ligeramente elevados o incluso normales de TSH, con elevacién de
anticuerpos antiperoxidasa. Mas del 3 % de pacientes con BMN presentan un HPTP
asociado, por lo que la determinacién de calcio también puede ser util. En bocios
congénitos determinar el tiocianato o perclorato permitiria establecer la alteraciéon
enzimatica causal (1).

En el caso de las glandulas paratiroides, el HPTP se diagndstica bioguimicamente al
objetivar elevaciones de calcemia junto a PTH alta o inadecuadamente normal. Cuando
la PTH se muestra elevada pero el calcio estda anormalmente bajo se debe sospechar de
hiperparatiroidismo secundario o terciario (con niveles suprimidos o bajos de PTH). La
determinacion de la calciuria es importante, pues determinaciones de calcio bajo en
orina obliga al despistaje de la hipercalcemia hipocalcitrica familiar (HHF). Los estudios
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complementarios tras el diagndstico de HPTP incluyen densitometria dsea y ecografia
renal para descartar la enfermedad litidsica (1).

o Sintomatologia

El diagnostico mas frecuente del nédulo tiroideo es incidental, al realizar una técnica de
imagen en la que se incluye la glandula tiroidea pero solicitada por otro motivo. No
obstante, cuando son palpables, pueden causar sintomas por compresion de estructuras
vecinas, como la presién cervical, disfagia u odinofagia menos frecuentemente. La disnea
o la tos irritativa en decubito se relacionan con la compresidén traqueal, pudiendo
aparecer estridor si dicha compresidn es severa. La ronquera o disfonia aparecen por
infiltracion o compresion nerviosa. El signo de Pemberton (apariciéon de plétora facial,
ingurgitacion yugular o disnea al elevar los miembros superiores) indica compresion
vascular nivel del opérculo toracico y crecimiento retroesternal importante (1).

El BMN se presenta de forma mayoritariamente asintomatica, como un aumento
palpable o visible del tiroides, de consistencia eldstica y moévil con la degluciéon. No
obstante un 15 % de sujetos puede presentar hiperfuncion (enfermedad de Plummer),
siendo la forma mas comun de tirotoxicosis en el anciano. Los sintomas compresivos no
se relacionan con el grado de bocio visible, pudiendo contar con un componente
intratoracico, ya sea de origen primario (< 1 %, congénito), secundario (80 - 90 %) o
recidivado, con mayor morbilidad asociada. Por otro lado, la clinica del CMT esporadico
es muy variable, incluso pacientes con metdastasis a distancia pueden tener una
supervivencia prolongada. Estos pueden experimentar diarrea acuosa por aumento de
motilidad intestinal debido a las hormonas tumorales (CT, prostaglandinas, serotonina e
incluso polipéptido intestinal vasoactivo). La mayoria de pacientes con CAT presentan
tumoraciones cervicales que crecen rapidamente con un 90 % de extension regional o a
distancia en el momento del diagnéstico, asociando dolor, disnea, disfagia o disfonia por
paralisis del NLR. De igual forma puede aparecer el sindrome constitucional con astenia,
pérdida de peso y fiebre. Durante la exploracién se evidencia un bocio indurado y fijo a
estructuras circundantes. La mayoria de pacientes con LPT presentan una masa cervical
de rdpido crecimiento, sobre todo en los de células B, por lo que hasta un tercio
presentara sintomas compresivos, refiriendo el 10 % dolor cervical. Otro 10 % de
pacientes manifestaran sintomas B sistémicos con fiebre, pérdida de peso y sudoracién
nocturna (1).

En las glandulas paratiroideas, el HPTP ‘clasico’ en la actualidad es anecdético.
Comprendia hipercalcemia grave descubierta en el contexto de una enfermedad dsea
severa (osteitis fibrosa quistica) que podia incluir fracturas (fundamentalmente
vertebrales), dolor éseo y desmineralizacidn que alcanzaba nucleos de resorcidon dsea
focales (formando tumores quisticos). La nefrolitiasis secundaria a hipercalciuria es otro
sintoma comun. En casos de larga evolucidn producia nefrocalcinosis (depdsitos calcicos
intraparenquimatosos), evolucionando hacia insuficiencia renal crdnica. Actualmente,
el HPTP asintomatico es la forma de presentacion mas habitual en paises desarrollados,
ya que en la mayoria de casos se detecta hipercalcemia casual durante el estudio de otro
proceso sin evidenciarse ninguno de los sintomas anteriores. El HPTP normocalcémico
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cuenta con calcemia normal y PTH elevada. La crisis paratirotéxica habitualmente
sucede cuando el calcio sérico supera los 14 mg/dL. Por tanto, pese a su infrecuencia
actual, es preciso el conocimiento del cuadro clinico y la instauracién del tratamiento
precoz para evitar complicaciones que pueden revestir gravedad como el coma, la
insuficiencia renal e incluso la pancreatitis aguda grave. Su debut implica alteraciones
del estado de consciencia, astenia, poliuria, polidipsia e insuficiencia renal. El
tratamiento incluye soporte hemodindmico en unidades de pacientes criticos y el
abordaje quirdrgico del HPTP en el menor tiempo posible. Se sospecha carcinoma de
paratiroides ante pacientes con calcio sérico muy elevado y niveles de PTH > 500 pg/mlL.
El diagndstico de malignidad habitualmente sucede intraoperatoriamente, al evidenciar
invasion local y rotura capsular. El tratamiento incluye reseccidon oncoldgica radical de
todo el tejido circundante (incluyendo lobectomia tiroidea ipsilateral). Los pacientes con
HPTS e HPTT, suelen ser enfermos renales cronicos con patologias asociadas en muchos
casos, y variedad sintomatica caracterizada por dolor dseo y articular con fracturas
patoldgicas, cansancio, debilidad muscular y otras manifestaciones neuropsiquiatricas

(1),

o Factores de riesgo

Los nddulos en la tiroides son mas frecuentes en pacientes femeninas de edad media y
avanzada. No obstante, la prevalencia de malignidad es mayor en hombres jovenes. Se
deben investigar antecedentes personales como radioterapia cervical previa y familiares
como poliposis adenomatosa familiar, sindrome de MEN 2, Cowden, Gardner, Werner,
DICER1 y el complejo Carney. El crecimiento rapido (dias, semanas) de una masa tiroidea
es altamente sospechoso de carcinoma anaplasico, pese a que no se debe confundir con
la hemorragia intranodular, que suele aparecer tras maniobras de Valsalva y causar
repentinamente una masa cervical dolorosa. A la exploracién fisica, los nédulos de duros
o que permanecen fijos al deglutir tienen alta probabilidad de malignidad. La disfonia o
ronquera que asocia la paralisis del NLR también es altamente sugestiva de malignidad

(1).

o Pruebas complementarias

Es necesaria la confirmacién mediante ecografia de la existencia de un nédulo en la
glandula tiroidea ante cualquier masa cervical palpable. Las caracteristicas de esta
técnica que asocian malignidad probable (sobre todo en CPT) son microcalcificaciones,
margenes infiltrantes o irregulares, hipoecogenicidad, componente sdlido y
vascularizacion intranodular, asi como adenopatias laterocervicales de aspecto
patolégico (componente quistico, microcalcificaciones o focos hiperecogénicos
intranodulares y vascularizaciéon periférica). Otros tipos histolégicos, como los
carcinomas foliculares suelen tener un aspecto radioldgico menos sospechoso, con
mayor prevalencia de isoecogenicidad o heterogeneidad, bordes bien delimitados con
halo hipoecogénico y macrocalcificaciones. Debido a la subjetividad en la interpretacién
de la imagen ecografica, existen sistemas (figura 7) para homogeneizar los informes y
facilitar la decision sobre los estudios citolégicos posteriores, como la clasificaciéon de la
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ATA (American Thyroid Association) y la TIRADS (Thyroid Imaging Reporting and Data
System). De manera general, no se recomienda biopsia en néddulos < 1 cm (aunque sean
caracteristicos de papilar, su crecimiento a largo plazo es muy lento) y en aquellos
puramente quisticos o espongiformes (probabilidad de malignidad muy baja) (1).

Figura 7. Comparacion de las clasificaciones ecograficas de la ATA, EU-TIRADS y ACR-TIRADS.
(*ATA: American Thyroid Association; EU/ACR-TIRADS: European/American Thyroid Imaging Reporting and
Data System). Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Dionigi G, Wu C, Barczynski M, Chiang F, et al.
International neural monitoring study group guideline 2018 part I: Staging bilateral thyroid surgery with
monitoring loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de septiembre de
2023];128(S3).

Benigno Sospecha muy baja Sospecha baja Sospecha Sospecha alta
=2 PdM <1 % PdM <3 % PdM 5-10 % intermedia PdM > 70-90 %
< No PAAF No PAAF en general, PAAFsi>1,5¢cm PdM 10-20 % PAAF si > 1,0 cm

considerar si > 2 cm PAAF si= 1,0 cm
7 EU-TR 2 - Benigno EU-TR 3 - Riesgo bajo EU-TR 4 - Riesgo = EU-TR 5 - Riesgo alto
2 PdM 0% PdM 2-4 % intermedio PdM 26-87 %
|°—_: No PAAF (salvo PAAFsi >2,0cm PdM 6-17 % PAAF si>1,0cm
- | sintomas compresivos) PAAF si>1,5¢cm Si<1cm
= vigilancia o PAAF
- TR1 - Benigno TR2 - No TR3 - Sospecha TR4 - Sospecha TR5 - Sospecha alta
2 PdM 0,3 % sospechoso baja moderada PdM 35 %
== No PAAF PdM 1,5 % PdM 5 % PdM 9 % PAAF si > 1,0 cm
E No PAAF PAAF si>2,5cm PAAF si> 1,5 cm Seguimiento
2 Seguimiento Seguimiento siz05cm
siz1,5¢cm si=1,0cm

EUTRT indlica firoides normal, sin nédulos. la amplitud de cada categoria en la figura muesira el solapamiento enire las
distintas clasificaciones.
PAAF: puncién aspiracién con aguja fina; PdM: revalencia de malignidad.

El estudio de Machens et al. observa que los carcinomas foliculares no aumentan sus
hallazgos histoldgicos adversos hasta alcanzar los 2 cm (3), y como los nddulos con baja
sospecha ecografica tienen con frecuencia citologias indeterminadas al tratarse en su
mayoria de carcinomas con patron folicular, la realizacion de PAAF acaba
frecuentemente indicando una cirugia diagndstica.

Para casos de extensidn intratoracica o ante sintomas compresivos, la tomografia axial
computarizada (TAC) o la resonancia magnética nuclear (RMN) son dos herramientas
muy Utiles en el esclarecimiento de las relaciones anatémicas de las diferentes
estructuras cérvico-mediastinicas. La gammagrafia tiroidea ya no se precisa de manera
rutinaria, limitandose en la actualidad a la deteccién de nédulos auténomos en bocios
no suprimibles, o de dreas hipofuncionantes que pueden precisar biopsia en un bocio
cambiante, utilizando marcadores muy sensibles como el Tc-99m o el |-123. La
laringoscopia preoperatoria de rutina no es obligatoriapues la incidencia de paralisis
previa asintomatica es baja (0,4 %). Sin embargo, es recomendable en reintervenciones,
disfonia y neoplasias con sospecha de extension extratiroidea (1).
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En cuanto a la evaluacidn citoldgica, la clasificacion de Bethesda, actualizada en 2017,
es la mds empleada, permitiendo la comparacién de muestras entre pacientes de todo
el mundo. Clasifica los aspirados en seis categorias (tabla 3), con prevalencias de
malignidad estimadas para cada una,de5-10%, <3 %, 10-30%, 25-40%,50-75%y
> 97 %, respectivamente. Existe gran divergencia diagndstica en categorias citolégicas
indeterminadas (Bethesda Ill y IV), debida parcialmente por la subjetividad de la
interpretacion citoldgica, pero también por la heterogeneidad intrinseca de estas
muestras. Particularmente, Bethesda Il engloba un amplio escenario citoldgico distinto
agrupado en la ultima edicién de la clasificacién en cuatro grupos de atipia, mientras
gue en aspirados Bethesda IV es normal encontrar abundante celularidad y cambios
arquitecturales. Actualmente recomendacién terapéutica compartida a estos escenarios
indeterminados es idéntica al estar englobados en la misma categoria. Hay en proceso
de validacidn varias pruebas moleculares que optimizaran el diagndstico prequirudrgico
de los nédulos tiroideos indeterminados y que ya se usan en Estados Unidos, aunque no
estan financiados por el Sistema Sanitario Publico Espafiol ya que aun no se dispone de
suficiente evidencia sobre su rendimiento diagndstico real (1).

Tabla 3. Sistema Bethesda 2023 para notificacion de la citopa-
tologia tiroidea. Manejo clinico recomendado.

Categoria diagnostica Manejo habitual
Bethesda | Repetir PAAF guiada por
(no diagnostico) ecografia
Bethesda ll Seguimiento clinico y
(benigno) ecografico
Bethesda Il Repetir PAAF; test molecular;
(indeterminado) lobectomia; vigilancia activa
Bethesda IV test molecular; lobectomia
(indeterminado) diagndstica
Bethesda V test molecular; tiroidectomia;
(sospecha de malignidad)  lobectomia
Bethesda VI Tiroidectomia o lobectomia
(maligno)

En el HPTP, es preciso mas de un estudio de imagen positivo para llegar al diagndstico.
La gammagrafia con Tc-sestamibi es la prueba de eleccidon cldsica, con sensibilidades
entre el 85 — 90 %. Complementariamente, la ecografia permite obtener informacién
morfoldgica de esa lesién funcionalmente activa localizada en la gammagrafia y
descartar patologia tiroidea asociada. Cuando ambas pruebas coinciden localizando el
adenoma de paratiroides, la sensibilidad aumenta hasta el 95 - 98 %. En los ultimos afios
se incorporaron otras pruebas de imagen como la tomografia por emisién de fotén Unico
(SPECT-TAC) o mas recientemente la tomografia por emisién de positrones (PET-colina),
permitiendo la fusién en una Unica técnica diagndstica de una imagen morfoldgica y
funcional, aumentado con ello la sensibilidad final.
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1.4 Tratamiento

o Antecedentes histéricos

La primera mencién del bocio en la antigliedad se remonta al afio 2700 a.C. en China. El
bocio intratoracico fue descrito por Haller en 1749, siendo Klein en 1820 quien realizé el
primer caso de tiroidectomia exitosa por bocio intratordcico, aunque esta intervencion
no se generalizé hasta la época de Theodor Kocher (1). A diferencia de la primera era de
la cirugia de tiroides con Kocher y Billroth que intentaron evitar la exposicién del nervio,
August Bier en 1911 y Frank Lahey en 1938 defendieron la ‘diseccidn de rutina e
identificacion del NLR’, demostrando de manera convincente su asociacion con tasas mas
bajas de paralisis de cuerda vocal (PCV) postoperatoria (4).

La incidencia de trastornos tiroideos, incluidas las neoplasias malignas, esta aumentando
en todo el mundo, y particularmente en los Estados Unidos desde la década de 1980, la
incidencia de las neoplasias de tiroides ha aumentado de 3,6 casos por cada 100000
habitantes en 1973 a 11,6 casos por cada 100000 en 2009, siendo el 90 % de estos casos
neoplasias papilares de pequefio tamafio. El motivo de este aumento no esta claro,
aungue el avance de las técnicas diagndsticas podria contribuir al mismo (5).

o Decisidn terapéutica

La medicina de precisiéon actual requiere individualizar el tratamiento integrando el
diagndstico citoldgico con la informacion clinica, analitica y radioldgica disponible. Los
carcinomas < 1 cm sin signos de extensién a distancia pueden ser vigilados activamente,
pero si se decide cirugia, se optara por la lobectomia. Debe descartarse la existencia de
feocromocitoma e hiperparatiroidismo antes de la intervencidn, valorando estudios de
extension complementarios en funcion de los niveles preoquirargicos de CT (1).

De tal manera, en citologias no diagndsticas (Bethesda |) es recomendable repetir la
PAAF guiada por ecografia, a no ser que esta no vaya a modificar la actitud terapéutica.
En citologias benignas (Bethesda Il) se indica observacién, a excepciéon de sintomas
compresivos que indiquen cirugia o nédulos altamente sospechosos en los que se debe
repetir la PAAF. Para citologias indeterminadas, repetir la PAAF en Bethesda Ill loga
reclasificar la mitad de los nédulos como benignos y a un 15 % en categorias con mayor
sospecha citolégica; mientras que no demuestra su utilidad en Bethesda IV, donde se
recomienda realizar una cirugia diagndstica, siendo de eleccién la lobectomia con
independencia del tamafio o grado de sospecha ecografica. Finalmente en citologias
sospechosas (Bethesda V) o diagndsticas de malignidad (Bethesda VI) deben realizarse
otras técnicas complementarias para poder determinar la extension quirdrgica precisa

(1).
o Manejo médico

Aunque el tratamiento definitivo del BMN y en la neoplasia de tiroides es la cirugia, el
radioyodoy la radioterapia cervical estdn recomendados como tratamientos adyuvantes
en pacientes ancianos, con alto riesgo de mortalidad perioperatoria o con metastasis o
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enfermedad residual macroscopica postquirurgica, individualizando la decisidon en cada
caso segun el objetivo deseado. La radioterapia externa se recomienda para casos con
crecimiento extratiroideo, especialmente pacientes con enfermedad irresecable o con
margenes positivos para tumor junto a lesion residual importante tras resecciones
extensas. El beneficio se limita Unicamente a la recurrencia local, ya que no mejora la
supervivencia a largo plazo. En cuanto al LPT, la cirugia no tiene papel protagonista ya
gue el tratamiento se basa en quimioterapia y radioterapia, e incluso los pacientes con
sintomas de compresidn traqueal responden rapidamente a quimioterapia y corticoides

(1).

o Manejo quirdrgico

R/

¢ Procedimientos segun patologia

La extirpacidon quirurgica es el tratamiento definitivo del BMN, estando indicada al
aparecer sintomas compresivos, sospecha de neoplasia o hipertiroidismo no
respondedor o no candidato a terapia con 1131, siendo de eleccidn la tiroidectomia total
(TT: exéresis de la totalidad del tiroides) o la subtotal, ya sea bilateral o la tipo Dunbhill
(hemitiroidectomia de un lado y subtotal del opuesto). Se deben de dejar los
remanentes tiroideos sobre el tubérculo de Zuckerkandl, con objeto de preservacién
funcional paratiroidea superior y proteccién de la entrada del NLR a la laringe (1).

Aunque mas del 95 % de los bocios subesternales pueden extirparse a través de la
incision cervical, se ha de estar familiarizado con el acceso al térax. Seccionar la
musculatura infrahioidea puede ser necesaria en bocios muy grandes, e incluso se
pueden seccionarse las inserciones en el esterndn del musculo esternocleidomastoideo.
La esternotomia media debe considerarse como ultimo recurso; debera comenzarse
siempre por el cuello y en caso de ser necesaria, sera mejor hacerla total que parcial.
Este abordaje se precisa cuando el componente retroesternal alcanza el espacio pleural
derecho tras pasar por detras de la trdquea o el eséfago. En el caso del BMN recidivado
la TT o subtotal es la técnica de eleccidn. En funcién de sus caracteristicas, sera posible
un abordaje por linea media o se precisara de un abordaje lateral del remanente
glandular. La seccion de la musculatura infrahioidea es especialmente util en casos de
recidivas voluminosas o intratordcicas. EI NLR debe identificarse lejos de la zona
intervenida previamente, recomendandose su monitorizacién intraoperatoria
sistematica debido a su alta morbilidad (hasta un 18 % de lesién recurrencial
permanente) (1).

La lobectomia o hemitiroidectomia es factible en CPT T1 0 < 1 cm, pero en el resto de
casos supone mayor probabilidad de reintervencién y hace el seguimiento mas
complicado porque no es posible utilizar la Tg como marcador tumoral y porque serd
necesario vigilar el Iébulo remanente. Algunos pacientes con metastasis masivas
precisardn reintervenciéon por recidiva ganglionar, valorando entonces otros
tratamientos percutaneos como radiofrecuencia, electroporacion o inyeccién de etanol

(1).
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El CFT normalmente tiene diagndstico postquirurgico tras hemitiroidectomia. Dado que
la mayoria de las proliferaciones foliculares son benignas, la TT desde el inicio se
recomienda en casos de enfermedad bilateral, tumor invasivo o metastasis a distancia
presentes al diagndstico, mayores de 45 afios, antecedentes de irradiacidn cervical o de
neoplasia tiroidea, o preferencias del paciente. Por otra parte, se indicara la totalizacién
si el tamafio es superior a 4 cm, los margenes de reseccidn estan afectos, existencia de
extension extratiroidea o enfermedad multifocal macroscdpica, metastasis ganglionares
macroscopicas, enfermedad en el lébulo contralateral o invasiéon vascular. El
procedimiento de totalizacién puede incluir complejas resecciones traqueales o
laringotraqueales, recomendandose la reseccidn de las metastasis que sean accesibles.
No obstante, la mayoria de casos precisardn un manejo combinado que incluird, ademas
de la cirugia, terapia de ablacidn con radioyodo, radioterapia cervical externa e incluso
quimioterapia. El manejo del CCH se superpone al del CFT, pero como las metastasis
ganglionares cervicales son mas comunes la diseccién ganglionar terapéutica puede ser
necesaria. La radioterapia serd una opcién para el CCH primario irresecable que no capta
yodo y que afecta a estructuras vitales o en recidiva loco-regional irresecable (1).

La TT y la diseccion ganglionar cervical (dependiendo de hallazgos ecograficos y de los
valores de CT) es el tratamiento establecido para pacientes con CMT. En el esporadico,
la cirugia incluird al menos la TT con vaciamiento ganglionar central, pero en caso de CT
> 50 pg/mL, esta indicado el vaciamiento lateral, incluyendo abordaje contralateral con
CT > 200 pg/mL. En el CMT familiar, se recomienda la TT con vaciamiento central y
vaciamiento lateral bilateral. Ni la radioterapia ni la quimioterapia han mejorado
objetivamente el prondstico de los pacientes, se han desarrollado farmacos que son
especificamente capaces de inhibir vias de sefializacion oncogénicas y mejorar la
supervivencia global. Debido a la agresividad del CTPD, debe realizarse la TT con
linfadenectomia profilactica del compartimento VI. En pacientes con CAT y enfermedad
intratiroidea Unica (10 %) se realiza TT mads linfadenectomia central, seguida de
radioterapia y quimioterapia. Si la enfermedad estd localmente avanzada debe
plantearse una reseccion extendida a tejidos blandos adyacentes, junto a
linfadenectomia central y lateral terapéutica, pero sin laringuectomia. En los pacientes
con enfermedad localmente irresecable, se debe realizar radioterapia y quimioterapia,
planteando rescate quirdrgico en casos de respuesta favorable. Debido al mal
prondstico, deben considerarse siempre los tratamientos paliativos (1).

En el caso de la cirugia paratiroidea, se optard por la paratiroidectomia selectiva
(exéresis de una unica glandula paratiroides patoldgica) cuando encontremos un
adenoma o glandula patoldgica Unica, correctamente localizada por pruebas de imagen.
En cambio, en caso de hiperplasia de varias glandulas paratiroideas o en el HPTS e HPTT,
serd necesaria la exploracién de todas las glandulas con posibilidad de realizar
paratiroidectomia subtotal (extirpacidon de tres gldndulas y aproximadamente la mitad
de la cuarta) (1).
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+» Técnica quirurgica: generalidades

El paciente es colocado en decubito supino con la cabeza sobre un soporte acolchado.
Tras la intubacion orotraqueal (I0OT) se hiperextiende el cuello. Se realiza la incisién
cervical transversa de Kocher (figura 8), si es posible sobre un pliegue epidérmico, unos
3 cm sobre el yugulum esternal, que suele localizarse a 1,5 cm del borde inferior del
cricoides. Se traza una ligera concavidad craneal entre los bordes mediales de los
musculos esternohioideos. La simetria es importante para un resultado estético 6ptimo,
aungue la longitud final dependerda de las dimensiones de la tiroides y de la anatomia
cervical. En casos de linfadenectomias laterales la incision se extiende en el plano
transversal evitando verticalizaciones (1).

Figura 8. Incision cervical de Kocher.
Tomada de: Prinz RA. Difficult Problems in Thyroid Surgery. Curr Probl Surg. enero de 2002;39(1):12-91.

La incisidn se profundiza en el tejido subcutaneo seccionando el musculo platisma colli
hasta hallar la fascia cervical media, para crear a continuacién dos colgajos
musculocutaneos (el superior hasta el cartilago tiroides y el inferior hasta el yugulum
esternal) intentando preservar las venas yugulares anteriores. Se incide a través de la
fascia cervical en la linea media de los musculos infrahioideos, hasta identificar la
capsula del istmo de la glandula. Tras su apertura, los musculos esternocleidohioideos
se separan lateralmente, apareciendo como musculos aplanados en intimo contacto con
la cdpsula, los esternotiroideos. Los bordes mediales de ambos musculos se retraen
lateralmente separando sus adherencias laxas capsulares. No suele ser necesario la
seccidn de los esternohioideos, pero si fuera preciso, se realizard en su extremo superior
para no lesionar la inervacion del asa del hipogloso (figura 9). Combinando diseccién
roma y con electrobisturi, se separa la glandula tiroidea del tejido fibroareolar
circundante hasta exponer su borde externo. La mayoria de cirujanos prefiere comenzar
el abordaje con la ligadura de los vasos tiroideos superiores, logrando mayor movilidad
del I6bulo tiroideo para mayor comodidad en el abordaje del polo inferior (1).
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Figura 9. Musculatura cervical anterior.
Tomada de: https://enfermeria.top/talk/cuello/
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La diseccidn superior se inicia con la separaciéon del musculo esternotiroideo de la
capsula de la tiroides, seguida de la apertura del espacio cricotiroideo. Es habitual la
identificacion del NLS en el tridngulo esternotirolaringeo, medialmente al pediculo
vascular superior y proximo al musculo constrictor de la faringe. Para la ligadura de los
vasos tiroideos superiores la traccion caudal de la gldndula puede ser util. Estos vasos
seran ligados o sellados raseando la glandula para evitar la lesién del nervio. La diseccion
sigue caudalmente hasta la identificacion de la paratiroides superior, evitando la
ligadura del tronco de la ATl para asegurar su irrigacién. En casos de exéresis inadvertida
o desvascularizacién, la mayoria de los cirujanos realiza un autotrasplante en el musculo
esternocleidomastoideo ipsilateral (1).

De forma general, se prefiere el abordaje al nervio recurrente una vez se retrae el Iébulo
tiroideo hacia la linea media tras ligar los vasos superiores. Suele visualizarse en el cruce
entre la ATl y la traquea o en el surco traqueoesofagico. Una vez identificado, se diseca
cuidadosamente el ligamento de Berry hasta comprobar su entrada en la laringe. En
casos como bocios intratordcicos grandes, puede identificarse el NLR en la zona del
ligamento de Berry y disecarlo caudalmente hacia la tiroides (maniobra del tobogan).
Previo al cierre, cobra importancia la comprobacién de hemostasia mediante el
aumento de la presion venosa cervical (insuflacion que realiza el anestesista), el cual
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manifestara posibles hemorragias. Se aproximan los musculos pretiroideos
medialmente mediante sutura reabsorbible, dejando un pequefio espacio supraesternal
libre para que sea mas facil evacuar hemorragias. El musculo platisma se sutura con
material reabsorbible, utilizando actualmente drenajes aspirativos de forma muy
selectiva. La piel se puede cerrar con sutura intradérmica junto a tiras como steri-strip,
o mediante grapas sustituidas en 24 - 48 horas por estas mismas tiras, siendo el
resultado estético muy similar (1).

El paciente permanece en observacion o cuidados intermedios durante las primeras
horas postoperatorias, periodo en el que ocurren la mayor parte de los hematomas
cervicales considerados urgentes. En tiroidectomias bilaterales se recomienda
determinar PTH y calcio idnico el primer dia tras una cirugia para valorar suplementacién
en casos de hipoparatiroidismo postoperatorio. Asi mismo, es recomendable la
fibrolaringoscopia si han existido incidencias durante la neuromonitorizacién
intraoperatoria (NMIO) o si aparece disfonia tras la intervencion (1).

La paratiroidectomia selectiva se aborda lateralmente adaptando la incision a la
situacion del adenoma respecto al lI6bulo tiroideo, segun se aprecia en la ecografia
cervical (figura 10). Tras la seccion del platisma, se retrae externamente el
esternocleidomastoideo, a continuacién se medializan el esternohiodeo vy el
esternotiroideo. Si se ha realizado una incision baja, se identifica el polo inferior tiroideo,
encontrandose el adenoma préximo a él. Si la incision es mas alta, suele ser necesaria la
seccion de la vena tiroidea media y la retraccion medial el lI6bulo tiroideo para la
exposicion del adenoma. En los adenomas superiores, es recomendable identificar el
NLR para asegurar su integridad. Una vez se ha localizado el adenoma, se diseca
circunferencialmente evitando romper su cdpsula, con ligadura y seccidén de su pediculo
vascular. La rotura o extirpacién parcial del adenoma es la principal causa de recurrencia
en este tipo de abordajes minimamente invasivos. Tras comprobar hemostasia los
musculos se reaproximan con sutura reabsorbible, con un cierre de piel similar a la
intervencion anterior (1).

La determinacién de PTH intraoperatoria se utiliza para comprobar que tras la
intervencion del HPTP se ha resuelto la alteracion metabdlica. Dependiendo del
descenso de la misma tras la extirpacién del adenoma existen diferentes criterios de
curacién (Viena, Roma, Miami, etc.), todos ellos con altas sensibilidades y valores
predictivos positivos (VPP) superiores al 97 %, pero con una tasa de falsos no descensos
del 8 %. Estas limitaciones junto a la prolongacién inevitable del tiempo operatorio
hacen que la PTH se utilice cada vez mas restringidamente, sobre todo en recurrencias,
persistencias o sujetos con una Unica prueba de imagen concluyente. En la exploracién
cervical bilateral en el hiperparatiroidismo se combinan la diseccion roma y con la
cortante para separar la glandula tiroidea, exponer su borde lateral e identificar y ligar
la vena tiroidea media. Cuando se desconoce la localizacidon superior o inferior del
adenoma de paratiroides, se inicia la exploracién por el lado de la lesidn. La palpacién
digital puede evidenciar un ndédulo no identificado previamente a nivel del surco
tragueoesofagico. Antes de la extirpacién glandular, se debe iniciar la exploracién
contralateral. En el caso de adenoma Unico se procede a su diseccidon, mientras que en
la hiperplasia se practicara una paratiroidectomia subtotal dejando la mitad aproximada
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de una sola glandula bien vascularizada. La cirugia se debe completar extirpando el timo,
dado el riesgo de que existan mds glandulas hiperpldsicas a ese nivel (1).

Figura 10. Ubicacion de la incision en el Figura 11. Vaciamiento del compartimento central: A.

abordaje lateral para paratiroidectomia Derecho; B. Izquierdo.
selectiva en el hiperparatiroidismo primario. Tomada de: Cirugia endocrina, pagina 152, figura 11.2. 3.a edicién. Madrid: Ardn

Tomada de: Cirugia endocrina, pagina 228, figura 17.1. 3.2 Ediciones, S.L.; 2020.
edicion. Madrid: Aran Ediciones, S.L.; 2020

u ¥
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a: ganglios prerrecurrenciales; b: ganglios refrorrecurrenciales; ATl: arteria tiroidea inferior; C: arferia carétida
comtin; GPI: gléndula paratiroides inferior; NIR: nervio laringeo recurrente; T: timo.

¢+ Vaciamientos ganglionares

La linfadenectomia del compartimento central incluye el tejido linfoide y graso anterior
a la trdquea y caudal al tiroides, el ganglio Délfico y el tejido linfograso alrededor de los
NLR. Superiormente limitara con la ATI, mientras que traquea y cardtida seran los limites
laterales y el eséfago le posterior. En el lado derecho la linfadenectomia deberia incluir
los ganglios anteriores y posteriores al NLR, mientras que en el izquierdo tan solo existen
ganglios anteriores en esta zona (figura 11). Si es posible, debe respetarse el timo para
evitar exéresis inadvertidas de las glandula paratiroides inferiores. La linfadenectomia
central bilateral terapéutica debe incluir entre 9 - 12 ganglios, pudiendo ser inferior si es
unilateral o profilactica (1).

El vaciamiento laterocervical funcional modificado, que suele incluir los
compartimentos I, I, IV y ocasionalmente el V, es el mas empleado para el tratamiento
del cancer tiroideo. Ha de evitarse el berry picking (extracciéon individual de ganglios). La
posicién del paciente incluird la rotacion de la cabeza hacia el lado contralateral de la
diseccion, utilizdndose la incisién de Kocher extendida lateralmente hasta el borde
posterior del esternocleidomastoideo con especial atencién a la rama marginal
mandibular del nervio facial durante la creacion del colgajo cutaneo-craneal, pues puede
ser comprimida por los separadores. Se inicia la diseccidn en la fascia del
esternocleidomastoideo para acceder a la zona vascular a través de la fascia media. A
continuacién se separa el grupo Il, observando el nervio espinal en el vértice de Ila
diseccidn. Se continla hacia el ganglio subdigastrico, exponiendo el segmento mas alto
de la VYl y abordandola lateralmente en sentido hacia caudal y retrayendo el paquete
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ganglionar hacia medial. En su tercio superior se puede disecar el tronco venoso
tirolinguofacial, que debe poder conservarse. Se prosigue con la diseccién de su tercio
medio (nivel Ill) y distal (nivel IV), mientras se identifica para su preservacion el plexo
cervical profundo, el plexo braquial (entre los musculos escalenos medio y anterior) y el
nervio frénico (sobre el escaleno anterior en sentido vertical) (1).

El nervio vago deberd respetarse e identificarse durante toda la linfadenectomia. El
compartimento V es el menos afectado por los tumores malignos tiroideos y no siempre
se incluye de rutina en el vaciamiento laterocervical si no existe afectacién evidente. Se
suelen colocar drenajes aspirativos en el compartimento lateral. La morbilidad asociada
a esta linfadenectomia no es desdefiable, e incluso en manos expertas alcanza el 15 %.
Entre las complicaciones mas frecuentes se encuentran la lesién del nervio espinal con
caida del hombro, la rama mandibular del nervio facial, la pardlisis frénica
(generalmente temporal) y la fistula quilosa por lesiones del conducto tordcico. Asi
mismo, la prevalencia de hipoparatiroidismo permanente es mayor al asociar el
vaciamiento ganglionary la TT (1).

+¢+ Cirugia del cancer invasivo de tiroides y de la recidiva

El CDT localmente avanzado puede afectar estructuras vecinas a la glandula tiroides.
Ocurre mas frecuentemente en pacientes de edad avanzada con grandes tumores y
asocia peor prondstico. El objetivo terapéutico serd controlar el compartimento central
mediante la reseccién macroscopica ganglionar y glandular junto al posterior
tratamiento con I-131y, selectivamente, radioterapia cervical. El tratamiento quirdrgico
debe tener un abordaje multidisciplinar y tomar decisiones de forma individualizada. La
extension de la intervenciéon puede incluir procedimientos agresivos con mayor
mutilacidn aero-digestiva, frente a protocolos mds conservadores con margenes afectos
pero mejor calidad de vida resultante, ya que el empleo de I-131 permite resultados
Optimos de supervivencia a medio y largo plazo (1).

El objetivo incluye la reseccién de la glandula tiroides y sus estructuras vecinas afectas,
ya sean musculares, NLR, estructuras vasculares (la VY| puede resecarse de forma
unilateral, mientras que la arteria carétida resecada condicionaria mayor morbilidad y
peor prondstico), invasidn traqueal (se asocia a mal prondstico, aunque el afeitado
traqueal o shaving controla localmente la enfermedad en la mayoria de casos en los que
la neoplasia no afecta al pericondrio. En casos con mayor afectacién, resecar hasta 6
anillos traqueales puede suponer un 80 % de sobrevida a 5 afios. En recurrencias o
enfermedad persistente central, la radioterapia puede estabilizar la progresién
patoldgica ya que el radioyodo puede no ser suficiente), invasion laringea (infrecuente
pero con alta morbimortalidad asociada. El afeitado es una opcidn en casos superficiales
pero si se afecta el cartilago pueden ser necesarias hemilaringectomias o laringectomias
totales. Los tratamientos con radioyodo o radioterapia pueden ser uUtiles en casos de
enfermedad residual), invasion faringoesofagica (mal prondstico, infrecuente. Si la
afectacidn es superficial, la exéresis muscular con margenes libres suele ser suficiente.
Cuando la afectacién es transmural, se tendran que plantear cirugias mas agresivas
como faringectomias o esofagectomias) (1).
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Cuando ocurren recidivas en areas ya operadas la cirugia es mas compleja y con mayor
morbilidad. En los pacientes sin linfadenectomia en la primera intervencion, el 80 % de
recidivas se encuentran en los compartimentos central y lateral, siendo su tratamiento
la ampliacion de la cirugia a la extension de la enfermedad. Puede valorarse la asociacién
de 1-131 en lesiones que eran previamente radiocaptantes, aunque sin demostrar
mejoras en supervivencia. En recidivas locorregionales sincrénicas con metastasis a
distancia, es discutido la indicacion quirdrgica, reservdndola para metdstasis resecables
o recidivas que afecten a estructuras vitales que requieran tratamiento paliativo (1).

La recurrencia ganglionar en compartimentos previamente no intervenidos debe
tratarse con linfadenectomia orientada por compartimentos, pues la afectacién
microscopica adenopatica es frecuente sin poder ser detectados ecograficamente. A
nivel central, deben incluirse los grupo VI y VII, teniendo en cuenta el mayor riesgo de
lesién recurrencial y paratiroidea. A nivel lateral se incluiran los grupos Il, lll y IV. El nivel
V solo se debe resecar cuando presente afectacidn evidente. Para recidivas ganglionares
en territorios con cirugias previas, dada la dificultad para la identificacién quirurgica de
lesiones, se aconseja su marcaje mediante arpén o azul de metileno, o incluso mediante
cirugia radioguiada. También pueden considerarse métodos alternativos como
inyeccion de etanol, crioablacién o radiofrecuencia (1).

1.5 Complicaciones del tratamiento quirurgico

o Complicaciones nerviosas

®,

¢ Neurobiologia detras de la funcion deteriorada

Las lesiones nerviosas inducidas quirdrgicamente constituyen mayoritariamente dano
intraneural dentro de un nervio macroscépicamente intacto debido a la presién,
aplastamiento o calentamiento por el uso adyacente de cauterio. La neuropraxia es la
forma mas leve de lesion y afecta al entorno de las células de Schwann, pero respetando
la integridad del axdn. Es la forma mas frecuente de lesién recurrencial, y su resultado
es un bloqueo de la conduccién que dura tipicamente de 6 a 8 semanas seguidas de un
retorno completo de la funcién. En la axonotmesis, hay un grado variable de lesién
axonal, lo que podria provocar la muerte neuronal o reinervacidn disfuncional de las
células diana, por lo que se asocia con un resultado mas pobre e impredecible (figuras
12y 13) (1).
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Figura 12. Neuropraxia (A) vs axonotmesis (B) en el nervio laringeo recurrente. Tomada de: Mattsson P, Hydman J, Svensson
M. Recovery of laryngeal function after intraoperative injury to the recurrent laryngeal nerve. Gland Surg. febrero de 2015;4(1):27-35.

A Neurapraxia B Axonotmesis

Dibujo esquematico del NLR con sus ramas extralaringeas hacia IA, LCA y TA. El axon se rodea por las Células de Schwann responsables de la
propagacion eléctrica. A. Neuropraxia con integridad axonal intacta demostrando recuperacidn espontanea. B. Axonotmesis con disrupcién axonal
e imposibilidad de regeneracion. RLN: nervio laringeo recurrente, |IA: musculo interaritenoideo, LCA: musculo cricoaritenoideo lateral y TA: musculo
tiroaritenoideo, LB: ligamento de Berry, GA: anastomosis de Galeno.

Figura 13. Grados de lesion nerviosa segun la Clasificacion de Seddon y Suderland.
Tomada de: Blanco Hernindez T. UTILIDAD DE LA NEUROMONITORIZACION INTRAOPERATORIA
MULTIMODAL CONTINUA EN CIRUGIA DE TIROIDES. PREVENCION DE LA LESION NERVIOSA Y CORRELACION
POSTQUIRURGICA CON ESTUDIOS DE NASOFIBROLARINGOSCOPIA Y ELECTROMIOGRAFIA, pagina 49, figura
13 [Tesis doctoral]. [Valencia]: Universidad de Valencia, Facultad de Medicina y Odontologia; 2020.
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Después de una lesion axonal en un NLR macroscdpicamente intacto, el axon distal
también degenera y, para lograr cualquier recuperacién funcional debe regenerarse. En
la literatura ha habido considerable especulacion sobre las razones de la ausencia de
recuperacion funcional observada después de una lesidn nerviosa a pesar de su
integridad macroscdpica. Un factor asociado podria ser un error potencial de los axones
durante su regeneracidén, lo que lleva a una reinervacién no funcional de los musculos
laringeos. Hay, sin embargo, estudios que muestran que el grado de inervacién precisada
es muy alto después de una lesiéon por aplastamiento del nervio periférico (90 %). La
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adicion de factores de crecimiento mejora radicalmente el prondstico de la neurona
axotomizada. In vitro, se ha demostrado que el ritmo de la regeneracién axonal depende
en gran medida de una delicada regulacidon de los iones de calcio. En vivo, esta
confirmado que si las corrientes transitorias de calcio hasta cierto punto se inhiben el
ritmo de elongacién axonal aumenta, y viceversa. El nimodipino, un antagonista del flujo
de calcio ha sido evaluado en modelos de roedores, y es una buena opcidn farmacoldgica
porque penetra la barrera hematoencefdlica mejor que la mayoria de los demas
antagonistas del calcio. Después de la administracidon sistémica de nimodipino, se
observd una mejor regeneracion y funcionalidad nerviosa. La recuperacion se ha logrado
experimentalmente después de lesiones en el ciadtico, facial, hipogloso y NLR. En
humanos, se ha evaluado nimodipino después de lesiones laringeas en el recurrente y
en el nervio facial, con resultados funcionales prometedores. En conjunto, hay evidencia
sustancial de que la administracidon de este farmaco después de una lesién axonal a un
nervio periférico probablemente mejora el resultado funcional (2).

* Rama externa del nervio laringeo superior

Se trata de una complicacion infravalorada dentro de la cirugia tiroidea. Su frecuencia
no es facil de calcular pues su clinica es menos expresiva que la lesidn del recurrente y
la no existe sensibilizacidon respecto a su diagnéstico, por lo que los datos revisados
respecto a su prevalencia en la bibliografia son escasos y muy dispares (con rangos entre
0,5 % - 58 %). Debido a la estrecha relacién con los vasos tiroideos superiores, la RE-NLS
tiene relevancia quirurgica significativa. Los sintomas de su paralisis son variables: no
suele ocasionar disfonia clara pero si una debilidad en la voz a causa de la dificultad en
la emisién de tonos agudos, relacionada con la dificultad de tensar la cuerda vocal (CV)
con fatiga vocal al finalizar el dia. Se afecta de forma sustancial la proyeccién y volumen
vocales (refiriendo pérdida de fuerza al hablar), lo que produce menor potencia y tono,
siendo mas evidente en mujeres y en profesionales que trabajan con su voz (profesores,
locutores y cantantes) (1,6,7).

Se han propuesto varias estrategias para preservar su integridad, como la ligadura y
esqueletizacién individual de los vasos del polo tiroideo superior, con seccion adyacente
a la capsula glandular, la identificacion visual del nervio antes de la ligadura del polo
superiory el uso de NMIO. A pesar de esto, no se identifica rutinariamente por la mayoria
de los cirujanos, por lo que para validar la necesidad de identificar la RE-NLS de forma
habitual durante la tiroidectomia, el estudio de Yuan et al. evalué la incidencia su lesidn
después de procedimientos quirurgicos de tiroides, usando cuestionarios de valoracién
como Voice Handicap Index-10 (VHI-10) y el Impairment Index-5 (V1I-5). Las puntuaciones
del grupo de estudio fueron significativamente mayores que las del grupo control al mes
y a los tres meses tras la operacion (p = 0,024 y p = 0,034), por lo que se concluye que la
identificacion de la RE-NLS podria ser necesaria durante la cirugia de tiroides para
proteger la actividad motora del nervio y mejorar la calidad de vida del paciente (7).
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Tabla 4. Maniobras quirurgicas para minimizar el riesgo de lesion de la

rama externa del nervio laringeo superior. Tomada de: Schneider R, Machens A,
Sekulla C, Lorenz K, Elwerr M, Dralle H. Superiority of continuous over intermittent
intraoperative nerve monitoring in preventing vocal cord palsy. Br J Surg. 27 de mayo de
2021;108(5):566-73.

ligadura individualizada del pediculo vascular arterial y venoso (ramas terminales) del

g p Y

polo tircideo superior lo més proximal al lébulo tircideo v bajo visién directa (evitar

las ligaduras “en masa” del pediculo superior; ligadura de las ramas terminales de la
g P p 9

arteria firoidea superior en proximidad a la glandula, evitando la ligadura del fronco

principal de la arteria firoidea superior). Si se utiliza algin dispositive de sellado,

asegurar no incluir en él la RENLS

Identificacién visual del nervio previo a la ligadura del pediculo vascular del polo
superior

Exposicion completa del tridngulo esternofirolaringeo

Evitar dislacerar las fibras del MCT

Seccion si es preciso del musculo esternotiroideo para favorecer la exposicién del polo
superior del tiroides sin impacto en el rendimiento de la voz

Ligadura de la vena tiroidea media para facilitar la movilizacién del 16bulo firoideo

Moderada traccién caudal del l6bulo tiroideo

Uso de la monitorizacién nerviosa intraoperatoria como herramienta de apoye para su
identificacién y confirmacién electromiogréfica

Gafas de magnificacién 2,5 - 3,5x

Se han descrito distintas maniobras intraoperatorias para evitar la lesion (tabla 4). Su
visualizacién intraoperatoria no es posible en el 20 % de los casos, pues se localiza entre
las fibras del musculo constrictor inferior faringeo antes de alcanzar al cricotiroideo. El
mejor tratamiento de la lesion del NLS serd su prevencion, ya que una vez ocurrida no
hay terapia verdaderamente efectiva, y el entrenamiento vocal mediante logopeda
continua siendo la opcidon mas habitual (1).

¢ Nervio laringeo recurrente

Los déficits subjetivos de la voz son comunes después de la TT y la mayoria son
independientes de la lesion del NLR o NLS. Se creen debidos a alteraciones temporales
en la estructura mecanica de la laringe o a cicatrizacién extralaringea, y generalmente se
resuelven a niveles subclinicos en semanas o meses después de la operacién (2). La
lesion del NLR que conduce a la paralisis de una o ambas CV es una complicacién grave
de la cirugia de tiroides y paratiroides, con una prevalencia estimada entre el 1 =5 % de
pacientes (aunque muy variable entre diferentes estudios). La lesion unilateral del nervio
tiene implicaciones para la calidad de vida, induciendo cambios de voz como ronquera
y/o disfonia (ya sean permanentes o transitorias), mientras que la lesion bilateral puede
poner en peligro la vida de los pacientes, causando aspiraciones potencialmente
mortales y obstruccién de via aérea junto a necesidad urgente de traqueostomia (8,9).

Dado que el NLR inerva la mayor parte de la musculatura hemilaringea, su lesién puede
causar paralisis o paresia de la CV ipsilateral (figura 14). Los mecanismos lesionales del
nervio incluyen el estiramiento por traccidon excesiva, el aplastamiento o la seccién
directa del mismo. Las lesiones térmicas por uso excesivo del bisturi eléctrico u otros
dispositivos de energia en las proximidades del nervio, su ligadura inadvertida y la
isguemia o hematoma constituyen otras causas poco frecuentes. La mayoria de las
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lesiones se producen sobre nervios macroscdpicamente integros, pero en casos de
lesién inexplicable (idiopatica), el mecanismo suele ser la isquemia (1,10).

Pocos estudios aportan datos sobre recuperacidn para diferentes tipos de lesiones
nerviosas. Segun los resultados publicados en la literatura, la lesidn por traccidn es la
mas comun (67 — 93 %), siendo mayoritariamente indetectable bajo inspeccidn visual
(10). Segun Dionigi et al., otros tipos también frecuentes fueron lesidn térmica (17 %),
compresion (4,2 %), pinzamiento (3,4 %), ligadura-atrapamiento (1,6 %), succién (1,4 %)
y seccion nerviosa (1,4 %). De ellas, la lesion térmica, por sujecion y por seccidén
transversal son las mas graves en términos de PCV a largo plazo. Se documentd la
recuperacion completa de estas PCV en el 91 % de los casos. El tiempo de recuperacién
fue significativamente mas rdpido en el grupo de traccidon en comparacién con los otros
grupos (p = 0,001). Las tasas de PCV temporal y permanente fueron 98,6 y 1,4 % para
lesion por traccidon, 72 y 28 % para lesién térmica, 100 y 0 % para lesidon por compresion,
50y 50 % para lesién por pinzamiento, 100 y 0 % para ligadura-atrapamiento, 100y 0 %
para lesidn por succién, y 0y 100 % para seccién nerviosa, respectivamente. Concluyeron
que los diferentes tipos de lesidon nerviosa inducen distintas alteraciones morfoldgicas y
tienen diversos resultados de recuperacion (2,11).

Figura 14. Esquema de la posicion de las cuerdas vocales durante la funcidn respiratoria y fonatoria
en situacion normal y en caso de paralisis uni o bilateral.

Tomada de: Blanco Hernandez T. UTILIDAD DE LA NEUROMONITORIZACION INTRAOPERATORIA MULTIMODAL CONTINUA EN
CIRUGIA DE TIROIDES. PREVENCION DE LA LESION NERVIOSA Y CORRELACION POSTQUIRURGICA CON ESTUDIOS DE
NASOFIBROLARINGOSCOPIA Y ELECTROMIOGRAFIA, pagina 27, figura 1 [Tesis doctoral]. [Valencia]: Universidad de Valencia,
Facultad de Medicina y Odontologia; 2020.

RESPIRACION

NORMAL PARALISIS PARALISIS
UNILATERAL BILATERAL

Representa la falta de abduccidn de las cuerdas vocales durante la respiracion tras una lesion del nervio laringeo recurrente,
lo cual no consigue un cierre gldtico adecuado durante la fonacion como en condiciones normales.

La mayoria de los cirujanos intentan identificar el NLR, minimizando asi el riesgo de
lesionarlo, pero a pesar de ello existen varias circunstancias descritas que aumentan la
probabilidad de lesién, como en cirugias en las que el nervio no llega a identificarse
intraoperatoriamente o pacientes con NLR-NR, ramificaciones nerviosas extralaringeas,
intervencién bilateral, bocio intratordcico o BMN hiperfuncionantes grandes,
enfermedad de Graves-Basedow, diversos tipos de tiroiditis, intervenciones oncolégicas
gue asocian vaciamiento ganglionar central y reintervenciones. Thomusch et al.
realizaron un estudio de analisis multivariante que evalué los factores de riesgo de los
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pacientes sometidos a tiroidectomia por enfermedad benigna, encontrando que una
mayor extension de la resecciéon y la recurrencia del bocio fueron variables
independientes que aumentaron la probabilidad de lesion del NLR. Ademas, Dralle et al.
han identificado que la anatomia anormal, la enfermedad voluminosa y la inexperiencia
del cirujano pueden ser factores de riesgo adicionales de lesién del NLR (1,4,12,13).

La identificacién visual rutinaria y diseccion del NLR durante la intervencidn tiroidea
es el patrén de oro para estos procedimientos, y no visualizarlo de forma sistematica es
inaceptable (tabla 5). No obstante, La NMIO puede ser la Unica manera de dilucidar el
mecanismo lesional porque, en la mayoria de los casos, el nervio estd visiblemente
intacto y tiene una estructura anatdmicamente normal. Varios trabajos internacionales
describen que entre el 60 - 80 % de sus lesiones neurales son debidas a la traccién en el
ligamento de Berry (14—17). En el estudio realizado por Dionigi et al. que consta de 281
nervios lesionados asociados a PCV postoperatoria temporal o permanente identificada
intraoperatoriamente por NMIO, sélo el 14 % fueron visualizadas durante el acto
quirargico, enfatizando la importancia de la técnica y la falta de sensibilidad de la
inspeccidn visual (1,18). De esta manera, podria utilizarse la informacidn obtenida por
NMIO para caracterizar la lesion nerviosa y predecir el curso temporal y funcional del
resultado del proceso de curacidn y asi prepararse ante intervenciones adicionales,
como terapia de la voz, cirugia de medializacion o regeneracidn/terapias de reinervacion
(1,2,10).

Tabla 5. Aspectos practicos para la identificacidn intraoperatoria del nervio

laringeo recurrente y evitar su lesion. Tomada de: Cirugia endocrina. 3.2 edicién. Madrid:
Aran Ediciones, S.L.; 2020.

Identificacién y exposicién visual sistemdtica del nervio durante todo el procedimiento

Utilizar gafas de magnificacién (2,5 - 3,5x)

Utilizacién de la monitorizacién nerviosa intraoperatoria como herramienta
complementaria y de apoyo a la cirugia

Las relaciones anatémicas del nervio recurrente con el surco traqueoesofdgico, ligamento
de Berry, arteria tiroidea inferior y tubérculo de Zuckerkandl son variables y no
representan puntos de referencia fiables para identificar el nervio

El punto de entrada laringeo en el borde inferior del cartilago tircides a nivel de la
articulacion cricotiroidea es el Gnico punto constante e invariable donde siempre se
encuentra el nervio en el campo operatorio antes de entrar en la laringe

Presencia de un nervio bifurcado-ramificacién extralaringea del nervio recurrente
(especial precaucién con la rama anterior sin ignorar la rama posterior). Sospechar
ramificacién nerviosa si identificamos un nervio muy fino

La no identificacién nerviosa en localizaciones habituales debe hacernos sospechar un
nervio recurrente no recurrente derecho

Experiencia del cirvjano

Las tasas exactas de paralisis del NLR pueden ser dificiles de determinar por varias
razones (variabilidad sintomatica y grado de lesion, momento en el que se realiza el
examen laringeo postoperatorio, etc.). La tabla 6 recoge los datos porcentuales
publicados en la literatura. La evidencia de dos grandes bases de datos nacionales (la
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escandinava Quality Register y la auditoria de la British Association of Endocrine and
Thyroid Surgeons) sugiere que las tasas de paralisis basada en la evaluacidn sintomatica
se duplica cuando los pacientes se someten habitualmente a evaluacion laringea
postoperatoria. Jeannon et al., en un metaandlisis reciente de mas de 25 mil pacientes,
encontrd una tasa de PCV posquirdrgica del 9,8 %. Francis et al. revisé a mas de 5 mil
beneficiarios de Medicare sometidos tiroidectomia y encontré una tasa de PCV unilateral
del 9 %. Steurer et al. informé una tasa de 6 % de PCV temporal y 3 % permanente (10).

Tabla 6. Datos porcentuales publicados sobre las tasas de paralisis del NLR

Tasa de lesion Lesion Lesion
global transitoria | permanente
Kim et al 0,5-20%
Cleere et al 1-5%
Guia 2,3-26% 9,8% 1-2%
de la AEC
Francis et al 9%
Mattsson 9,5 % 7,42 % 2,08 %
etal
Steurer et al 6% 3%
Jeannon 9,8 %
et al
Jiménez-Segovia et al 10,9 % 0,3-0,5%
3%si FR

*NLR: nervio laringeo recurrente; AEC: Asociacion Espafiola de Cirujanos; FR: factores de riesgo

Segun la guia de la Asociacion Espafiola de Cirujanos (AEC), la lesion temporal del NLR
es mas comun que la permanente, cifrandose en torno al 9,8 % (oscilando entre 2,3 - 26
%) mientras que la permanente es inferior al 1 - 2 % en manos expertas. La complicacién
postoperatoria mas grave, la paralisis de ambos NLR, puede ocurrir en aproximadamente
el 0,5 % de los casos (1). En un gran estudio retrospectivo de pacientes que se sometieron
a TT por enfermedad maligna, el riesgo de paresia postoperatoria de las CV era del 9,5
%, de los cuales el 22 % se volvié permanente con la consiguiente necesidad de
intervencién quirdrgica secundaria de las cuerdas paralizadas (2). En la literatura inglesa
existente se informa sobre PCV bilaterales tras tiroidectomias, siendo permanentes el 45
% de los pacientes, con riesgo de traqueotomia del 30 % y un 21 % adicional requeriran
otras cirugias urgentes para las vias respiratorias, por lo que en total el 50 % de los
pacientes con PCV bilateral necesitaran intervencidn urgente sobre la via aérea (10).

El tratamiento de la pardlisis de un lado depende de su temporalidad y de la gravedad
de sus secuelas. El otorrinolaringélogo debera evaluar tres hitos clave: manejar posibles
aspiraciones, la presencia de disnea y las alteraciones vocales. La paralisis del nervio
recurrente transitoria se suele recuperar en mas del 90 % de casos entre las dos semanas
postoperatorias y el afio de la cirugia (con una media de 31 dias). El uso rutinario de la
NMIO no estd extendido para todas las intervenciones quirurgicas, relegdndose con
frecuencia a casos muy seleccionados (1). Si se objetiva una lesién del NLR
intraoperatoria, se debe intentar la reparacion, pues de no hacerlo se producird la PCV
unilateral. Se recomienda asociar el medicamento nimodipino via oral durante 3 meses.
En el estudio del Dr. Mattsson, el 41 % de pacientes con NLR lesionado y reparacion
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intraquirdrgica presentan cierto movimiento de la CV lesionada tras varios anos de
seguimiento, concluyendo que la reparacion del NLR junto a la terapia con nimodipino
es segura, evita tratamientos locales de las CV y restaura la fonacidn de manera objetiva
en un tiempo maximo de un ano. No obstante, el seguimiento de estos pacientes debe
ser superior a doce meses, pues la mejoria tanto subjetiva como objetiva (laringoscopia)
puede tardar hasta 5 afos. En estas laringoscopias durante el seguimiento se objetiva
compensacién de la CV contralateral (la lesionada se medializa, pero no se atrofia) y
subjetivamente la voz del paciente se normaliza (19).

¢+ Otras complicaciones

Otras lesiones nerviosas menos frecuentes (como las de los nervios espinal, facial,
tronco simpatico cervical, frénico, el plexo braquial y el cervical cutaneo), producidas
durante las intervenciones de tiroides o linfadenectomias cervicales deben ser
conocidas por los cirujanos, pues necesitan ser diagnosticadas y tratadas de forma
precoz y especifica (1).

o Complicaciones metabdlicas: hipoparatiroidismo

La hipocalcemia resultante de la lesidon de una o varias glandulas paratiroides constituye
la complicacién mas frecuente dentro de las cirugias tiroideas, especialmente en la TT.
La lesidon directa (por manipulacién, cauterizaciéon o exéresis inadvertida) y la
manipulacidn indirecta (desvascularizacién) de la glandula contribuyen a desarrollar un
hipoparatiroidismo. Puede ser temporal, con incidencias muy variables entre 25 - 30 %
segun las series, o permanente (1 - 2 % en grupos con experiencia). Se han documentado
varios factores que pueden predisponer una hipocalcemia (tabla 7). La sintomatologia
varia mucho en funcién del grado de calcemia. El objetivo terapéutico es su correccién
y la mejora sintomatica, empleando para ello suplementacidn con calcio oral y vitamina
D. En hipocalcemias graves, el tratamiento es una urgencia que combina calcio
intravenoso (gluconato cdlcico) junto a suplementos orales de mantenimiento.
Generalmente, la hipocalcemia transitoria se resuelve unas cuatro semanas
postintervencidon, mientras que la hipocalcemia permanente (con niveles de PTH
indetectables o inferiores a 15 pg/ml) suele requerir calcio y vitamina D mas de seis
meses después de la operacién (1).
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Tabla 7. Factores de riesgo y prevencion del hipoparatiroidismo. Tomada de: Schneider R,
Machens A, Sekulla C, Lorenz K, Elwerr M, Dralle H. Superiority of continuous over intermittent intraoperative
nerve monitoring in preventing vocal cord palsy. Br J Surg. 27 de mayo de 2021;108(5):566-73

Factores de riesgo - tipo de

. L2 Profeccién paratiroidea
intervencién quirdrgica

Tiroidectomia por enfermedad Identificacién de las glandulas superiores
de Graves
Tiroidectomia total por céncer Evitar la ligadura del fronco principal de la arteria

tiroidea inferior

Vaciamiento ganglionar central  Ligadura individualizada de las venas tiroideas
bilateral inferiores. Valorar el autotrasplante de la gléndula
paratiroides previa confirmacién histolégica

Vaciamiento laterocervica Evitar la ligadura “en masa” del ligamento tirofimico
Reintervenciones Inspeccién final de la pieza quirirgica
Edad pedidtrica Identificar exclusivamente las gléndulas en posicién

ortotépica [evitar la identificacién de las glandulas
en ofras posiciones). Limitar el uso del bisturi
eléctrico en su proximidad durante su diseccién
para evitar la lesién de su frdgil vascularizacion

Algunas pautas a seguir para la reduccion del hipoparatiroidismo postquirdrgico y el
mantenimiento de la funcién paratiroidea son (1):

- Reconocer la ubicacion anatémica normal y anormal de las glandulas
paratiroides. La visualizacion del NLR ayuda a la identificacién de las glandulas (la
superior suele localizarse posterior al nervio y la inferior mas superficial).

- Realizar la intervencidn en centros de experiencia en cirugia tiroidea.

- Corregir insuficiencias de vitamina D y magnesio antes de la intervencion vy
suplementar en casos de mayor riesgo.

- Realizar las ligaduras del pediculo tiroideo superior en la proximidad de la
capsula tiroidea.

- El uso de las pruebas de imagen intraoperatorias facilita la identificacion
glandular (fluorescencia, verde de indocianina).

o Complicaciones de la herida quirargica

R/

% Hematoma

La glandula tiroides tiene propensidon al sangrado por su rica vascularizacién. El
hematoma asfictico es una complicacién presente en el 2 % de tiroidectomias, pero
potencialmente peligrosa, puesto que acumula mucha sangre en un espacio como la
celda tiroidea que es poco distensible. Se han identificado determinados factores de
riesgo: individuos con didtesis hemorragicas, medicacion antiagregante o
anticoagulante, bocios con gran vascularizacion, bocios subesternales, enfermedad
maligna, bilateralidad, remanentes tiroideos tras tiroidectomia subtotal, drenajes (no
previenen la hemorragia postoperatoria nilos hematomas) y sexo masculino. La mayoria
de los hematomas ocurren en las primeras 6 horas después de la intervencidn siendo
infrecuentes pasadas 24 horas. La etiologia de la hemorragia es muy variable (pérdida
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de una ligadura, reapertura de vasos ya sellados, tejido tiroideo residual sangrante o
técnicas poco meticulosas. Al identificarse, los hematomas sintomaticos se deben
evacuar inmediatamente, en quiréfano si es posible y comenzando el drenaje antes de
la intubacion por el riesgo de que su gran tamafio desplace traquea y pueda impedirla

(2).

R/

% Edema-seroma

La presencia de un seroma posquirurgico es rara (1 - 6 % de casos). Se relaciona con la
extension de la cirugia (bilateral, grandes bocios, vaciamientos ganglionares). Emplear
drenajes no disminuye su incidencia, aunque se recomiendan en caso de grandes
espacios sin ocupar tras la cirugia. Su manejo es normalmente conservador, pero en caso
de necesitar drenaje, debe realizarse en condiciones estériles para evitar la
sobreinfeccion (1).

+* Infeccidn

Ocurre en menos del 2 % de tiroidectomias. Las cirugias de larga duracion, oncoldgicas,
sexo masculino y pacientes inmunodeprimidos cuentan con mayor riesgo. La
acumulacién de un hematoma o seroma puede favorecer este problema, ademas de
perforaciones inadvertidas en la trdquea. Aparece dentro de la primera semana del
postoperatorio y mayoritariamente se debe a Staphylococcus aureus o a la flora
orotraqueal enddgena (Streptococcus viridans). Si se presenta celulitis la herida debe
abrirse, realizando drenaje externo y afadiendo cobertura antibidtica por su
comunicacion con la celda tiroidea y regién mediastinica superior. La infeccion en planos
profundos del cuello puede precisar desbridamientos quirurgicos y cobertura antibidtica
de mayor especificidad, y al mismo tiempo sospechar en estos casos de una lesién
asociada del tracto aerodigestivo, la cual deberia verificarse durante el desbridamiento
en quiréfano y ser tratada en consecuencia (1).

«» Alteraciones en la cicatrizacién

Las incisiones cervicales no suelen causar problemas estéticos, pero para evitar una
cicatriz hipertréfica, queloidea o antiestética estas incisiones idealmente deben
localizarse sobre pliegues naturales dérmicos, y conservar simetria en la medida de lo
posible (1).

o Complicaciones linfaticas

La fuga de material quiloso es una complicacion poco frecuente en cirugia tiroidea, mas
comun cuando se asocia linfadenectomia (0,6 - 1,4 % en vaciamientos del
compartimento central; 4,5 - 8,3 % en los laterales) y en cirugias de grandes bocios
intratordacicos, aunque también se han descrito en hemitiroidectomias sin disecciones
ganglionares mayores. La razéon mas frecuente son lesiones inadvertidas de pequefios
afluentes de linfa tributarios del conducto toracico. Habitualmente, el dafio es
ocasionado en la unién de la VYI. La presencia intraoperatoria de esta lesidon hace
obligatoria su reparacion mediante ligaduras selectivas de las distintas boquillas
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linfaticas visiblemente abiertas, si es posible, la sutura del conducto, y si no lo es, su
ligadura. Si la lesidon no es percibida antes del final quirdrgico, se producira una fistula
quilosa con variable clinica y evolucion dependiente del débito. Puede desarrollar
desequilibrios hidroelectroliticos graves, hipoproteinemia importante, deplecién
metabdlica, infeccidén y necrosis cutanea, etc. El diagndstico se efectla al evidenciar
débito lechoso en los drenajes, bultoma supraclavicular e induracién o eritema cutaneo.
Fistulas con bajo débito (< 500 mL/diarios) se manejan de forma conservadora
(tratamiento nutricional y farmacolégico). Cuando este manejo no es suficiente o el
débito es alto, debe optarse por tratamiento quirurgico (ligadura del conducto toracico
mediante cervicotomia). En las situaciones donde ambos tratamientos fracasan puede
ser necesaria ligar el conducto toricico mediante toracoscopia y/o embolizarlo
percutdneamente mediante radioguia, en casos seleccionados (1).

o Otras complicaciones

Las quemaduras superficiales sobre la traquea son complicaciones poco frecuentes
pero capaces de perforarla por desvascularizacion de su pared. Disecar de forma
paralela a la superficie traqueal reduce el riesgo de lesidn. Igualmente, pueden
producirse lesiones térmicas por cauterizacidon sobre la trdquea, y normalmente se
visualizar en quiréfano pues el tubo endotraqueal (TET) se identifica a través del defecto.
Ocurren en el contexto de grandes tumores, muy adheridos o por errores en la técnica,
y siendo casi siempre reparados mediante sutura directa, sin practicamente repercusién
clinica. Se describen en la literatura casos de necrosis traqueales diferidas tras
intervenciones de tiroides, donde la lesién es diagnosticada dias después. Suponen
factores de mayo riesgo el género femenino, tirotoxicosis, intubaciéon prolongada con
globos a alta presién, tragueomalacia, infecciones de herida, gran pérdida sanguinea
intraoperatoria, demasiada diatermia durante la intervencidén y accesos de tos muy
llamativos postoperatorios. La necrosis traqueal puede conducir a la fuga aérea
causando enfisema subcutaneo y mediastinico con aparicién de disnea, hinchazdn facial
y cervical, ronquera, dolor retroesternal, hemoptisis e infecciones local o mediastinicas
con grave riesgo para la vida del paciente (1).

La obstruccion respiratoria por edema o espasmo de laringe es infrecuente, secundaria
a intubaciones dificiles y manipulacion traqueal postquirlrgica por cirugias complejas y
prolongadas. Su clinica habitual consta de dificultad en la ventilacidn por obstruccion en
la extubacidn y precisa dispositivos con presidn positiva y altas dosis de corticoides.
Suele mejorar al cabo de unos minutos. La traqueomalacia es también infrecuente pero
sucede en bocios de muchos afios, intratoracicos y en intubacién dificil. Se relaciona con
la existencia de debilidad en los cartilagos de la trdquea, secundaria a presiones
mantenidas junto a disminucién de su calibre por la presidon negativa en la inspiracién
inhalatoria. A pesar de esto, ocasionalmente cursara con obstruccidn respiratoria que
puede precisar reintubar con urgencia al paciente o la realizacion de una traqueotomia.

La lesion esofagica evidenciada en el acto operatorio se debe suturar en dos planos

(mucoso y muscular) y reforzarse con un parche muscular (para disminuir el riesgo de
fistulas). Después, se comprueba la estanqueidad de la sutura y se coloca un drenaje.
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Otras opciones quirurgicas dependeran de la evolucion de esta perforacién vy la clinica
del paciente (1).

o Factores de riesgo para complicaciones quirudrgicas

Los factores identificados que influyen en las complicaciones incluyen cirujanos con
menor volumen de intervenciones y presencia de tiroiditis. Leonard-Murali et al.
evaluaron los factores asociados con complicaciones en tiroidectomias por neoplasia y
describieron que la NMIO tuvo asociaciones protectoras con eventos hipocalcémicos
(OR 0,81 con IC 95 % 0,68-0,96; p = 0,013) y con la lesién del NLR (OR 0,83 con IC 95 %
0,69 —0,98; p = 0,033) tanto en general como en el subgrupo maligno (20).

El crecimiento glandular en el BMN produce que la anatomia se distorsione aumentando
la morbilidad al dificultar la identificacion del NLR (puede estar adherido a la capsula
lateral de la masa tiroidea remanente, en la parte inferior de un bocio recurrente o
incrustado en la masa fibrotica debida a cirugias previas, acabalgado sobre nédulos o
elongado por maniobras de extraccidon de la glandula intratordcica), de las glandulas
paratiroides (que podran estar intracapsulares, sobre todo las inferiores), hemorragia de
las venas tiroideas, etc. (1,21).

Durante la intervencion, ciertas maniobras pueden alterar la integridad del nervio, ya
sea por traccion al movilizar la glandula, isquemia por elongacion o esqueletizacion,
ligaduras muy cerca del mismo, seccidon nerviosa por ausencia de su identificacion
correcta y circunstancias con mayor riesgo debido al volumen de la gldndula o a
neoplasias infiltrativas con adherencias préximas al ligamento de Berry. Ademas, se han
de tener en cuenta que los instrumentos hemostdaticos de energia pueden originar
complicaciones por difusion electrotérmica o por contacto directo. Los principales
factores de riesgo para que un NLR se lesione segun Jiménez-Segovia son antecedentes
de disfonia, reintervenciones cervicales, enfermedad de Graves-Basedow, cancer,
linfadenectomia ganglionar y bocios intratordacicos (22).

2. Importancia del nervio laringeo recurrente y la valoracion
funcional de la voz

A los cirujanos Lahey (Boston) y Riddell (Londres) se les atribuye la mejora de las tasas
de preservacidon del nervio mediante la técnica estdndar de oro de identificacidon
rutinaria durante las intervenciones de tiroides y paratiroides. Si bien la incidencia de
lesion del NLR se describe como baja en la literatura, se cree ampliamente que la
verdadera tasa de lesiones no estd adecuadamente reportada. Numerosos estudios han
investigado la variacion anatémica del NLR y su relacion con diversos hitos. El grupo de
Liddy et al. realizd un gran estudio de base de datos internacional (17 centros de 12
paises y 5 continentes) que evalué 1000 NLR en riesgo durante cirugias de tiroides,
utilizando el sistema internacional de clasificacién anatémica del NLR (figura 15). Sus
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resultados muestran que hasta en un 23 % de los casos, el NLR siguidé una trayectoria
intraoperatoria anormal. La pérdida de sefial nerviosa (PDS) se identificd en el 3,5 % de
los nervios, siguiendo el 34 % de ellos una trayectoria anormal. Concluyeron que la PDS
nerviosa era mds probable en casos de trayectoria nerviosa anormal, nervios fijos
extendidos o atrapados, diseccidn neural extensa, casos de invasidn por cancer o cuando
se precisaba diseccidon ganglionar lateral. El sistema internacional de clasificacion
anatomica del NLR (tabla 8) fue publicado en 2016 por el grupo de expertos International
Neural Monitoring Study Group (INMSG) para permitir a los cirujanos clasificar las
variaciones anatémicas del mismo e incorporando datos de prevalencia estimada sobre
trayectorias nerviosas y sus caracteristicas anatémicas (23).

Figura 15. Sistema internacional de clasificacion anatémica del NLR.

NLR/RLN: nervio recurrente laringeo; SLN: nervio laringeo superior. Tomada de: Liddy W, Wu CW, Dionigi G, Donatini G,
Giles Senyurek Y, Kamani D, et al. Varied Recurrent Laryngeal Nerve Course Is Associated with Increased Risk of Nerve
Dysfunction During Thyroidectomy: Results of the Surgical Anatomy of the Recurrent Laryngeal Nerve in Thyroid Surgery
Study, an International Multicenter Prospective Anatomic and Electrophysiologic Study of 1000 Monitored Nerves at Risk
from the International Neural Monitoring Study Group. Thyroid Off J Am Thyroid Assoc. noviembre de 2021;31(11):1730-40

Ly L2a L2b L

SLN internal

branch SN

SLN external
branch

RLN

* Adapted with permission from Randolph G, Wu CW, et al. (5)

Normal Trajectory

L1: The left RLN travels parallel or at an angle less than 30 degrees relative to the tracheoesophageal groove (TEG)
R1: The right RLN travels at an angle between 15 and 45 degrees relative to the TEG

Acquired Variation

L2a (lateral nerve displacement): The left RLN travels at an angle greater than 30 degrees relative to the TEG
R2a (medial nerve displacement): The right RLN travels at an angle less than 15 degrees relative to the TEG
L2b (ventral nerve displacement): Ventral displacement of the left RLN

R2b (ventral nerve displacement): Ventral displacement of the right RLN

Embryologic Variation

L3: Nonrecurrent left RLN

R3: Nonrecurrent right RLN
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Los problemas de voz postoperatorios no siempre son causados por lesiones nerviosas.
Muchos estudios han demostrado que entre el 25 - 87 % de los individuos refieren
problemas de voz tras la tiroidectomia, pero estos trastornos dependen del tiempo
pasado tras la cirugia, los métodos utilizados para la evaluacién de la voz (informada por
el paciente u objetivada) y la extension quirdrgica (lobectomia vs TT). Multiples causas
explicarian estos trastornos, como dolor, edema laringeo, separacion de los musculos
durante la diseccidn, fijacién laringotraqueal, traumatismos cricoaritenoideos, lesiones
del plexo neural, cambios en la mucosa laringea debido a modificaciones en la
vascularizacion o en el drenaje linfatico, reaccidén postoperatoria psicolégica, hinchazén
del NLR o a causa de la IOT. La estrategia 6ptima para detectar cambios funcionales en
la voz después la tiroidectomia debe ser no invasiva, econdmica y facil de usar. Existen
muchas herramientas para evaluar los cambios en la voz exhaustivamente (aunque la
evaluacion objetiva de la movilidad de la CV puede diferir de la subjetiva): fibroscopia
laringea, autoevaluacioén del paciente, andlisis acustico, variables aerodindmicas, etc. (6)

Tabla 8. Sistema Internacional Estimado de Clasificacion Anatomica del NLR vs datos observados del estudio SAR.

Tomada de: Liddy W, Wu CW, Dionigi G, Donatini G, Giles Senyurek Y, Kamani D, et al. Varied Recurrent Laryngeal Nerve Course Is Associated with

Increased Risk of Nerve Dysfunction During Thyroidectomy: Results of the Surgical Anatomy of the Recurrent Laryngeal Nerve in Thyroid Surgery

Study, an International Multicenter Prospective Anatomic and Electrophysiologic Study of 1000 Monitored Nerves at Risk from the International
Neural Monitoring Study Group. Thyroid Off J Am Thyroid Assoc. noviembre de 2021;31(11):1730-40

Class

Description

Estimated overall
prevalence LR (%)

(hhserved SAR

study preevele

e

Y F
NAR L=501/R =499 (%)

Observed SAR
study prevalence:
LOS L=13/R=22(%)

Left/right RLN
LI/RI
L2a/R2a
L2b/R2b
L3/R3
Clinically important neural features
Anatomical
F-Fixed/splayed/entrapped

Normal trajectory

Abnormal acquired-lateral/medial
Abnormal acquired-ventral
Abnormal embryologic-nonrecurrent

Capsular association through fascial
bands, vessels, or goitrous change

95/90
5/5-10
<l/<1
0.040.5-1

15% (with substernal
goiter)

395374 (T975)
Q4100 (1920)

12/18 (2.4/3.6)
W7 (0/1.4)

149152 (2930)
2IVZ0 (SV50)

(with substernal goiter)

9/13 (69/62)
45 (31/24)
O3 (V1)

wo

S/15 (3871)
(Mo substernal goiter)

I-invaded MNeural invasion <3% (with cancer) 45(2.3129) /1 (7.7/4.8)
L-posterior li gament Posterior LOB or associated vessel 10% 2037208 (4142) 6/14 (46/67)
neural entrapment
B-branched Extralaryngeal RLN branching 24.3-T2% 138/13Y9 (28/28) 47 (31/33)
T-thin Neural caliber <] mm <2.5% TUTT (16/15) 3/6 (23/29)
Dynamic
LOS Loss of EMG signal (L/R) 13/22 (2.6/4 4) 1322 (100/100)

Type 1 (L/R)
TV

V16 (2.003.2)
2 2 (L/R) 36 (0.61.2)
Extensive nerve dissection (L/E) 29/29 (6/6)
36007 dissection (L/R) 92/93 (18/19)

10716 (TT73)
36 (232T)
b (46/24)

T (54/48)

Deextensive neural dissection

Los valores de prevalencia del estudio SAR en negrita difieren de la prevalencia estimada. EMG: electromiografia; L/R: izquierda/derecha; LOB: ligamento
de Berry; LOS: pérdida de sefial; NAR: nervios en riesgo; NLR: nervio laringeo recurrente; SAR: anatomia quirdrgica del nervio laringeo recurrente.

El auto cuestionario VHI sigue siendo la herramienta mas usada en la evaluacioén de la
disfuncién vocal, afladiendo valor a la evaluacién clinica porque sus resultados son
independientes de las medidas de percepcidn acustica y auditiva. Ademas, desde el
punto de vista del paciente, también le influye la percepcidn de su propia voz, lo cual
impacta en su calidad de vida mas que los resultados objetivos. El estudio multicéntrico
francés de Borel et al. informa de la calidad de la voz a largo plazo tras tiroidectomias
utilizando este cuestionario. 800 pacientes lo completaron preoperatoriamente, a los
dos y a los seis meses postquirurgicos. Se objetivd un deterioro de la voz clinicamente
significativo del 19,7 % en el segundo mes y del 13 % al sexto mes. Sin embargo, solo el
4,6 % de pacientes tuvieron PCV postoperatoria, asociandose el peso de la glandula, la
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hipocalcemia postoperatoria y la ausencia de NMIO con mayor riesgo de deterioro de la
voz autopercibido clinicamente significativo en el segundo mes (6).

El NLR es uno de los lugares de invasion mas frecuentes para el cancer de tiroides
localmente agresivo, pero la deteccidn preoperatoria es compleja, ya que muchos
pacientes estdn completamente asintomaticos debido a que la invasiéon nerviosa es
gradual y la funcién gldtica puede compensarse por la cuerda contralateral, siendo
esencial la planificacién quirdrgica completa. El INMSG reconoce que el manejo éptimo
del NLR requiere una combinacién de datos laringeos quirdrgicos macroscopicos,
preoperatorios y electrofisioldgicos funcionales intraoperatorios. Cuando un paciente
presenta invasion y disfuncion del NLR o requiere reseccién del mismo durante la
intervencidn, la cirugia contralateral eleva el riesgo de PCV bilateral y la necesidad de
posible traqueotomia (24). Existe controversia respecto a la realizacion de rutina de
laringoscopias preoperatorias en cirugia tiroidea, algunos grupos recomiendan realizarla
de forma selectiva en pacientes de mayor riesgo. Una revision sistematica de 29 articulos
y un metaanalisis de 13 articulos recogen la prevalencia de paralisis preoperatoria en
pacientes con laringoscopia previa (1,1 % para enfermedad benigna y 6,3 % para
maligna). Se aportan criterios de coste que inciden en que la laringoscopia flexible
rutinaria no es rentable en pacientes con neoplasia tiroidea asintomatica de bajo riesgo
ecografico, independientemente de la planificacién quirurgica inicial, mientras que otros
grupos recomiendan realizarla en todos los pacientes debido a la discrepancia entre la
valoracién subjetiva de la voz y los hallazgos laringoscépicos (puede existir paralisis
laringea sin disfonia y viceversa), a la necesidad de planificar la estrategia operatoria en
caso de pardlisis evidenciada preoperatoriamente, para interpretar la sefial de NMIO y
por cuestiones médico-legales (25).

3. Neuromonitorizacion intraoperatoria

3.1 Contexto historico

Desde la época de Theodor Kocher, la identificaciéon y preservacién de los NLR durante
la cirugia tiroidea ha sido fundamental para prevenir con éxito su lesion. Los esfuerzos
investigadores se han centrado en formas de reducir esta incidencia. En 1938, Lahey y
Hoover iniciaron la identificaciéon intraoperatoria del nervio de forma rutinaria
(precisando un amplio conocimiento de sus caracteristicas tipicas y variaciones
anatémicas), lo que disminuyd las tasas de pardlisis de manera efectiva. Esta
identificacion visual continta siendo el patron de oro para la prevenciéon de lesiones
nerviosas durante la cirugia. A finales de los afios 1960 la NMIO hizo su debut en la
cirugia tiroidea y desde entonces se ha vuelto cada vez mas popular para reducir la
iatrogenia. Dado que aproximadamente entre el 5 - 7 % de la poblacion mundial sufre
de patologia tiroidea, y de ellos el 10 - 15 % tendran que someterse a cirugia, claramente
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se necesita mejorar la proteccién del NLR. No obstante, aunque la neuromonitorizaciéon
se utiliz6 como complemento en su identificacion, la evaluacién clinica no mostré una
reducciodn significativa en las tasas de pardlisis. Fue en 1970 cuando Riddell formulé el
concepto de tiroidectomia por etapas: nunca resecar el segundo Iébulo del tiroides en
un procedimiento bilateral hasta que la integridad del NLR de un lado sea comprobada.
Los sistemas de NMIO utilizan electromiografia (EMG) de las CV para monitorizar la
actividad electrofisiolégica de los NLR. Este método se puede realizar de forma
intermitente (NMIO-I) a través de la estimulacion ipsilateral del NLR utilizando una sonda
portatil monopolar o bipolar (figura 16), o continua (NMIO-C) mediante la estimulacién
del nervio vago ipsilateral con electrodos previamente colocados. La NMIO-I es la opcion
tecnolégica mds comun disponible para monitorizar el NLR. Se ha demostrado su
eficacia en el mapeo del trayecto nervioso durante la cirugia, pero no la reduccién
significativa de la tasa de lesiones permanentes. El nervio puede lesionarse entre
estimulaciones sin poder ser detectado a tiempo, por lo que para superar la desventaja,
se introdujo en 1997 la NMIO-C donde el NLR fue estimulado proximalmente, no siendo
hasta 2007 cuando Lamadé et al. colocaron un electrodo en el nervio vago y lo usaron
para estimular indirectamente el NLR. Los metaanalisis publicados muestran resultados
contradictorios, pero una desventaja de los mismos es que no existian comparaciones
entre mas de dos estrategias de monitorizacién nerviosa (antes de esta década la NMIO-
C nunca se habia estudiado directamente con la NMIO-I y con la identificacion visual al
mismo tiempo) (9,11,26-28).

Figura 16. Sonda de estimulacion intermitente portatil monopolar (izquierda) o bipolar (derecha).
Tomada de: https://tienda.bionic.es/49-sondas-estimulacion

En 2021 se publicé en la World Journal of Surgery una revisidn sistematica y metaanalisis
gue evalud la precision diagndéstica de diversas formas de monitorizacién neural
intraoperatoria, en términos de prediccién de la PCV después de la tiroidectomia. El
analisis de subgrupos mostré que las precisiones diagndsticas de las NMIO-C fueron
superiores a las de las NMIO-Il, y que a medida que la tecnologia y el conocimiento de la
neuromonitorizacién se han ido acumulando y progresando en las Ultimas décadas, el
valor predictivo de la NMIO en la paralisis postoperatoria de las CV también ha mejorado

(8).

3.2 Funcionamiento

La NMIO del NLR se realiza estimulando el nervio periférico directamente con una
corriente eléctrica o indirectamente a través de la estimulacién del nervio vago, con
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registro posterior de la despolarizacién muscular del tiroaritenoideo. El cambio en el
voltaje intramuscular se puede registrar como potenciales de accién musculares
compuestos (PAMC), que representan la suma de toda la actividad de la unidad motora.
Durante la NMIO, la presencia y la amplitud de los PAMC se utilizan como medicidn
indirecta de la funcion del nervio motor en la cirugia. Originalmente, el seguimiento del
NLR se realizaba a través de electrodos de aguja insertados en los musculos intrinsecos
de la laringe. En la rutina clinica moderna, la despolarizacién del tiroaritenoideo se
registra a través de electrodos de superficie colocados sobre el TET. La manipulacién del
campo quirurgico puede conducir a la ausencia o reduccién de la amplitud de los PAMC
tras estimulacidn vagal, cuya explicacién neurobioldgica es simplemente que un menor
numero de axones estan transmitiendo la sefial de energia eléctrica, lo que significa una
menor despolarizacion de la sefial muscular monitorizada. Cuando existe PDS, es posible
localizar la ubicacidn exacta de la misma mediante el uso de la sonda de estimulacién a
lo largo del curso del nervio periférico (2,8).

Durante la IOT, el anestesista introduce bajo visidn directa el tubo entre las CV (figura
17). El NLR es estimulado por un electrodo monopolar, utilizando la técnica de
estimulacion intermitente (1 mA, 100 ms de duracién del impulso y 4 Hz de frecuencia)
para detectar la aduccion de las cuerdas (figura 18). La contraccion del musculo
cricoaritenoideo posterior, revelada por palpacién directa o visualizacidn, se utiliza para
detectar la abduccion (29).

Figura 17. Tubo endotraqueal para neuromonitorizacion de los musculos laringeos (izquierda).

Posicionamiento del tubo en las cuerdas vocales del paciente (derecha). Tomada de: Randolph GW, Dralle H,
International Intraoperative Monitoring Study Group, Abdullah H, Barczynski M, Bellantone R, et al. Electrophysiologic recurrent
laryngeal nerve monitoring during thyroid and parathyroid surgery: international standards guideline statement. The
Laryngoscope. enero de 2011;121 Suppl 1:51-16.
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Desde la introduccion de la NMIO la tecnologia ha mejorado considerablemente durante
la pasada década, convirtiendo la NMIO-I en una practica rutinaria global. Al inicio de la
tiroidectomia, para asegurar que el sistema esté funcionando, se estimula el nervio
vago. Durante la operacidon, el NLR se estimula repetidamente. Al finalizar, tanto el
nervio vago como el recurrente son estimulados de nuevo para predecir el resultado
postoperatorio. Los monitores en forma de onda éptica muestran registros de amplitud,
umbral y latencia, pudiendo discriminar senales verdaderas de falsas y brindando
retroalimentacion en tiempo real mediante la NMIO-C (29,30).
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Figura 18. Configuracion del equipo basico de monitorizacion.

EMG: electromiografia; ET: tubo endotraqueal; GND: electrodos de tierra; REC: electrodos de registro
Tomada de: Cirocchi R, Arezzo A, D’Andrea V, Abraha |, Popivanov Gl, Avenia N, et al. Intraoperative
neuromonitoring versus visual nerve identification for prevention of recurrent laryngeal nerve injury
in adults undergoing thyroid surgery. Cochrane Database Syst Rev. 19 de enero de 2019;1(1):CD012483.
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La forma de onda bdsica para el NLR o vago suele ser bi o trifasica (figura 19). Las
amplitudes de despolarizacién varian de 100 a 800 uV en funcion del estado de vigilia
del paciente y durante el intraoperatorio pueden variar significativamente a causa de
distintos factores (acumulo liquido o de sangre en el campo quirdrgico, contacto
subdptimo entre la sonda y nervio durante las estimulaciones, variacion en la
temperatura ambiente o en el liquido utilizado para irrigar y deslizamiento de los
electrodos de superficie del TET). El umbral es definido como aquella corriente que
aplicada sobre un nervio es capaz de desencadenar una actividad EMG minima. En seres
humanos, el NLR y el vago comienzan a estimularse con aproximadamente 0,3 a 0,4 mA
si estan correctamente disecados. La estimulacién durante la mayor parte del
intraoperatorio suele ser 1 mA. El voltaje de 2 mA no obtiene mayor amplitud pero si se
despolariza una zona mds grande de tejido por lo que tiene utilidad a la hora de realizar
el mapeo inicial del nervio. Debido a que el nervio vago no tiene la misma longitud en
ambos lados, la latencia es mas larga de forma significativa en el lado izquierdo cuando
se estimula el vago en la parte media del cuello. Se presupone que la latencia media del
NLR es de 3,97 milisegundos, siendo 5,4 milisegundos para el nervio vago derechoy 8,1
milisegundos para el izquierdo. Durante la NMIO las diferentes latencias permiten
distinguir las estructuras nerviosas entre si y de posibles artefactos (31).

Para la NMIO-C se coloca un electrodo en el nervio vago mediante diseccién quirlrgica
a través de la vaina carotidea, teniendo cuidado de no desvascularizarlo. La fuerza de la
corriente estimuladora es de 1 mA con una frecuencia de 1 Hz, ya que datos previos han
demostrado que esta configuracion deberia ayudar a evitar los efectos adversos
cardiacos, pulmonares y gastrointestinales de la estimulacion vagal. Tras calibrar el
sistema, la sonda portatil de NMIO-I se utiliza para identificar y trazar el curso del NLR.
La monitorizacion continua al principio puede parecer irrazonable y considerarse
excesiva debido a la estimulacidon nerviosa no fisiolégica. Esta hiperactividad en un
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nervio motor periférico produce una Unica contraccién del musculo inervado y puede
describirse con mayor precision como estimulacién pulsada repetida que es
contemporanea a las maniobras quirurgicas. La respuesta de amplitud inicial debe ser
superior a 500 WV para interpretar con confianza los resultados del seguimiento a
medida que avanza la cirugia, mientras que la latencia varia entre ambos NLR debido a
la diferencia en la longitud. Se trazan la amplitud y la latencia en un cronograma a
medida que avanza el procedimiento (28,30).

Figura 19. A. Artefacto de estimulacion (linea superior) y onda normal del NLR (linea inferior). B. Artefacto

metalico. NLR: nervio laringeo recurrente. Tomada de: Randolph GW, Dralle H, International Intraoperative Monitoring Study
Group, Abdullah H, Barczynski M, Bellantone R, et al. Electrophysiologic recurrent laryngeal nerve monitoring during thyroid and parathyroid
surgery: international standards guideline statement. The Laryngoscope. enero de 2011;121 Suppl 1:51-16.
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La neuropraxia causada por estimulos estresantes sobre el NLR suele ser un evento
gradual durante la cirugia, y es aqui donde la NMIO se prepara para detectar este evento
antes de que el nervio deje de funcionar. La pérdida aislada de amplitud > 50 % o un
aumento de latencia > 10 % pueden deberse a artefactos como rotacién del tubo o
desplazamiento del electrodo, no siendo predictores de lesién. Pero los eventos
combinados (EC) definidos como una disminucién > 50 % en la amplitud junto con un
aumento > 10 % en la latencia son mas predictivos de lesion nerviosa. En el estudio de
Ranganath et al. (28), los EC graves contaron con una sensibilidad del 67 % y una
especificidad del 92 % para predecir PCV. Sin embargo, fueron reversibles en el 73 % de
los casos pues no se desarrolld pardlisis una vez liberada la traccion, permitiendo que la
amplitud se recuperara > 50 % de la linea basal. Definieron la PDS como caida en la
amplitud a < 100 uV y generalmente indica PCV con una sensibilidad del 83 %,
especificidad del 99 %, VPP del 83 % y valor predictivo negativo (VPN) 98 %. Estos
autores sugirieron que si la amplitud se recupera > 50 % dentro de los 20 minutos
posteriores al evento, la probabilidad de PCV se reduce al 70 %, pero
desafortunadamente, la PDS fue reversible sélo en el 17 % de los casos. Por su parte, la
PDS durante la NMIO comUnmente se subdivide en segmentaria tipo 1 (con un punto de
lesién definido), o global tipo 2 (donde es imposible identificar el nivel de dafio). El
estudio de Schneider en 2016 (17) evalud los factores de riesgo de lesién del NLR,
concluyendo que la pérdida de sefial tipo 1 conlleva un dafio nervioso mads severo que la
tipo 2, afectando en mayor medida a mujeres. Ambos tipos se asocian principalmente
con lesiones por traccién, no mejoran con la administracién intraoperatoria de
esteroides y no se ven afectados por las variaciones anatémicas del cuello (figura 20,
tabla 9).
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Figura 20. Clasificacion de la lesion segmentaria tipo 1. Tomada de: Schneider R,
Randolph G, Dionigi G, Barczynski M, Chiang FY, Triponez F, et al. Prospective study of vocal fold
function after loss of the neuromonitoring signal in thyroid surgery: The International Neural
Monitoring Study Group’s POLT study. The Laryngoscope. mayo de 2016;126(5):1260-6.

P1

e |

A

P2

P1: por encima de la interseccion del NLR con la ATl (rojo); P2: interseccion del NLR con la ATI; P3: por
debajo de la interseccion del NLR con la ATI. NLR: nervio laringeo recurrente; ATI: arteria tiroidea inferior.

Tabla 9. Impacto de la estrategia quirurgica en la PDS. PDS/LOS: pérdida de sefial, RLN: nervio laringeo

recurrente.Tomada de: Schneider R, Randolph G, Dionigi G, Barczyniski M, Chiang FY, Triponez F, et al. Prospective study of vocal fold function
after loss of the neuromonitoring signal in thyroid surgery: The International Neural Monitoring Study Group’s POLT study. The Laryngoscope.
mayo de 2016;126(5):1260-6.

Patients With LOS (115 Patients)

Segmental LOS Type 1 Global LOS Type 2 (58
(56 Patients) Patients)

Variable No. (96) No. (%) P
Mechanism of RLN injury

Traction 38 (67.9) 54 (91.5) .001

Electrocoagulation around the RLN 9 (16.1) 1 (1.7)

Pinching (picking up of tissues around 7 (12.5) 0 (0)

the RLN imparting direct trauma to the nerve)

Unclear 2 (3.8) 4 6.8)
Level of RLN injury

P1 34 (60.7)

P2 10 (17.9)

P3 12 (21.4)

El aviso EMG de disfuncién nerviosa inminente puede ocurrir en dos fases de cambios
neuroanatémicos (figura 21). La primera fase representa una disminucién de la amplitud
como reducciéon del nimero de neurofibras que transmiten el potencial de accién debido
a la traccién del NLR. La segunda fase con mayor deplecién de amplitud y escalada de Ia
latencia podrian traducirse como un aumento adicional del intervalo de tiempo para la
accién de los musculos vocales debido a la traccidon continua del nervio mientras que el
numero de miofibras ya ha sido reducido. La figura 22 ilustra dos ejemplos de elusion de
la segunda fase del EC mediante la interrupcién inmediata de la traccion quirdrgica de la
tiroides. Tras liberar la traccion del nervio hay que esperar para que la amplitud vuelva a
aumentar > 50 % de la linea basal. Si esta traccién o disminucidn repetida de la amplitud
por debajo del 50 % ocurre varias veces, deberia modificarse el abordaje al Iébulo
tiroideo para evitar mas cambios EMG peligrosos, ya que si se permite que este evento
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combinado se mantenga en el tiempo, se puede alcanzar la PDS (significativamente
menos reversible) y la PCV postoperatoria (30).

Figura 21. Dos fases de un evento EMG combinado con una disminucion secuencial de la amplitud seguida
de un aumento de la latencia, lo que significa una lesion nerviosa difusa inminente en la NMIO-C. Tomada de:
Schneider R, Randolph GW, Dionigi G, Wu C, Barczynski M, Chiang F, et al. International neural monitoring study group guideline 2018
part I: Staging bilateral thyroid surgery with monitoring loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de
septiembre de 2023];128(S3). Disponible en: https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/lary.27359
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La linea azul representa la amplitud a lo largo del tiempo; la linea verde representa la latencia a lo largo del tiempo. EMG: electromiogréfico,
CIONM/NMIO-C: neuromonitorizacién intraoperatoria continua

Figura 22. Anticipacion de la progresion del evento EMG combinado mediante una accion quirtirgica correctiva muy

temprana que previene la pérdida de sefial en la NMIO-C. Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Barczynski M, Dionigi G, Wu CW,
Chiang FY, et al. Continuous intraoperative neural monitoring of the recurrent nerves in thyroid surgery: a quantum leap in technology. Gland Surg.

diciembre de 2016;5(6):607-16.

(A) Ultrasonografia con ‘tormenta vascular’ y
hallazgo intraoperatorio en un paciente con
enfermedad de Graves. Trazado EMG con
disminucion multiple de la amplitud a < 50 % del
valor inicial, pero prevencion del aumento adicional
de la latencia mediante la correccion de la traccion
quirurgica durante la medializacién del I6bulo
tiroideo (flechas).

(B) Hallazgo clinico y muestra de tiroides en un
paciente con bocio enorme con extensién
retroesternal bilateral. Trazado EMG con
disminucion de la amplitud a < 50 % del valor inicial,
pero prevencion del aumento de la latencia a mas
del 110 % mediante la correccién de la traccion
quirurgica durante la diseccion roma de la parte
retroesternal (flechas).

La linea azul representa la amplitud a lo largo del tiempo; la linea turquesa representa
la latencia a lo largo del tiempo. EMG: electromiografia, NMIO-C: neuromonitorizacion
intraoperatoria continua.
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3.3 Implicaciones anestésicas

Los agentes bloqueantes neuromusculares (ABNM) facilitan la 10T y reducen la
morbilidad laringea relacionada, sin embargo, interfieren con las amplitudes EMG de la
NMIO ya que la intubacion sin ellos se asocia con ronquera postoperatoria y secuelas de
las CV. En cirugia de tiroides, la mejora de las condiciones de intubacion también es
importante porque logra una mejor colocacién del tubo laringeo evitando la malposicién
de los electrodos y aumenta la calidad de la sefial EMG. Debido a que la accion del ABNM
en los musculos laringeos permanece 30 - 80 minutos tras su administracion, es probable
que se observen interferencias durante la primera diseccidn del I6bulo tiroideo si no se
revierte el bloqueo, como muestra el estudio de De Vendin et al. (32), en el que los
pacientes manejados con el bloqueante rocuronio tuvieron una amplitud vagal inicial
(V1) < 100 pV en un 18 % de los casos, mientras que en el grupo en el que se habia
revertido dicho bloqueo tan solo el 3,3 % tuvieron valores bajos en V1. Entre las diversas
estrategias de BNM que persiguen una neuromonitorizacion dptima, el rocuronio
seguido del reversor sugammadex es una de las mejores y mas seguras opciones para la
IOT, sin embargo, su dosis dptima no esta globalmente establecida. Una dosis excesiva
puede inducir movimientos del paciente durante la cirugia, mientras que si es
insuficiente, el movimiento de las CV puede no recuperarse adecuadamente alterando
el registro de NMIO. Varios estudios han sugerido 2 mg/kg de sugammadex como dosis
efectiva, aunque sin investigar los efectos secundarios de lo que podria ser una cantidad
excesiva. El ensayo controlado aleatorizado de Chai et al. (33), trata de comparar el
efecto de 1y 2 mg/kg de sugammadex sobre la incidencia de contracciones musculares
involuntarias debidas al reflejo tusigeno durante el intraoperatorio, concluyendo que 1
mg/kg indujo menos contracciones musculares que 2 mg/kg, sin cambios notables en la
calidad EMG.

Por tanto, para que la NMIO del NLR se desarrolle con normalidad, son necesarios tanto
el adecuado contacto de los electrodos de superficie como la reversion del BNM usado
durante la induccidn anestésica. El estudio de Lu et al. (34) también concluyé que el
sugammadex es un buen reversor del rocuronio para diversos grados de BNM profundo,
monitorizados mediante el sistema Train of four (TOF), método de estimulacién utilizado
para evaluar el inicio, la intensidad y la recuperacidon del bloqueo en pacientes con
anestesia general, (figura 23), permitiendo que la NMIO vy la cirugia puedan llevarse a
cabo adecuadamente.
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Figura 23. Representacion de un monitor cuantitativo de bloqueo neuromuscular

(TOF: Train Of Four) aplicandose en el nervio cubital del paciente. Tomada de:
https://www.apsf.org/es/article/bloqueo-neuromuscular-residual-problema-de-seguridad-continuo-
del-paciente/

Otras estrategias para el manejo del BNM incluyen intubacién sin relajantes anestésicos
y dosis mas bajas de ABNM, aunque el sugammadex se considera el agente de reversion
mas eficaz para NMIO hasta la fecha, pero el alto precio y su escasa accesibilidad en
muchos paises limitan su uso. Ademads, su rapida reversion del BNM puede resultar en
movimientos no deseados durante la cirugia. La neostigmina, un inhibidor de la
colinesterasa, es un reversor alternativo seguro, eficaz y comparativamente econémico.
No existe evidencia solida para este farmaco en NMIO tiroidea, pero el estudio de Oh et
al. en Scientific Reports (35), mostré que en comparacion con placebo, el uso de
neostigmina precisé menor tiempo para lograr la NMIO adecuada (15,4 + 2,4 minutos vs
19,9 + 5,7 minutos para el grupo control; p = 0,003), concluyendo por tanto que la
administracién de neostigmina inmediatamente después de la IOT puede ser util para
revertir el BNM y lograr una NMIO exitosa en cirugia de tiroides. La coadministracion de
neostigmina y glicopirrolato (anticolinérgico que contrarresta las acciones muscarinicas
de la neostigmina) es otra opcidn popular. En el estudio de Oh et al. para The Kaohsiung
Journal of Medical Sciences (36), se realizd un andlisis retrospectivo para evaluar la
eficacia estos farmacos como reversores del BNM en cirugias tiroideas. Se administro
rocuronio (0,6 mg/kg) para la relajacién muscular, seguido de neostigmina (2 mg) y
glicopirrolato (0,4 mg) inmediatamente después de la intubacion, midiendo la respuesta
de contraccién muscular cricotiroidea ante la estimulacién de la RE-NLS y las amplitudes
de los nervios vago y recurrente antes (V1, R1) y después de la reseccion tiroidea (V2,
R2). La media de tiempo desde la administracién farmacoldgica hasta el comienzo de las
contracciones musculares fue 21,0 + 4,5 minutos, por lo que se concluydé que la
administracién de neostigmina junto a glicopirrolato inmediatamente después de la
intubacién puede recomendarse para la reversion del BNM en cirugias de tiroides sin un
aumento significativo en las contracciones musculares involuntarias.
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3.4 Categorias de NMIO

o Intermitente

Los enfoques actuales para la preservacion del NLR incluyen su visualizacién sin
monitorizaciéon nerviosa (identificaciéon visual), neuromonitorizacién intraoperatoria
intermitente (NMIO-I) y neuromonitorizacidn intraoperatoria continua (NMIO-C). No
existe consenso en cuanto a cudl de estas estrategias deberia ser el método estdndar de
preservacion del NLR (9). Por otra parte, la estimulacién vagal transcutdnea
intraoperatoria (EVTI) es un método de neuromonitorizacién en tiroidectomias y
paratiroidectomias propuesto por Suh et al. en 2016, para compensar los métodos de
estimulaciéon continua que implicarian la colocacién de un electrodo alrededor del vago
con diseccion adicional y fijacion del nervio, lo que, en teoria, agrega tiempo y aumenta
el riesgo. No obstante se necesitan mas estudios para afianzar la técnica como método
preciso, menos invasivo y rentable de NMIO en estos pacientes (37).

Figura 24. Uso de un disector estimulante

en cirugl'a. Tomada de: Karaisli S, Gucek Haciyanli S, Haciyanli
M. Comparison of stimulating dissector and intermittent
stimulating probe for the identification of recurrent laryngeal
nerve in reoperative setting. Eur Arch Oto-Rhino-Laryngol Off J
Eur Fed Oto-Rhino-Laryngol Soc EUFOS Affil Ger Soc Oto-Rhino-
Laryngol - Head Neck Surg. enero de 2022;279(1):443-7.

Figura 25. Prototipo de pinza de diseccion estimulante. El
alambre estimulante se conecta al mango de unas pinzas de
diseccion convencionales; las hojas de diseccidn se aislaron
con una membrana transparente [Tegaderm™ Film, 3M
Health Care, Neuss, Alemania] y solo se expusieron puntas
de 1 mm de las pinzas. Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Dionigi

G, Wu C, Barczynski M, Chiang F, et al. International neural monitoring study
group guideline 2018 part I: Staging bilateral thyroid surgery with monitoring
loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de
septiembre de 2023];128(S3).

La NMIO-I es el método mas comunmente utilizado. Durante este procedimiento, el
cirujano debe pausar la diseccién quirdrgica para detectar una lesion mediante una
sonda de estimulacién nerviosa. Cambiar de instrumento requiere mucho tiempo y
puede aumentar también el riesgo de lesidn nerviosa entre estimulaciones. Para resolver
este problema y dadas las limitaciones de la NMIO-C, se han propuesto diversas
estrategias de mejora en la NMIO-I, creandose diferentes instrumentos de estimulacion,
como en el estudio de Karaisli et al (38), donde se compara el disector estimulante (DE,
figura 24) con la sonda de estimulacién intermitente (SEIl) en las reintervenciones de
tiroides, siendo el primer estudio prospectivo aleatorizado que realiza esta comparacion.
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Se concluye que la identificacidén del nervio en estas cirugias fue mas rapida cuando se
usaba DE en comparacion con la SEI (17,4 £ 4,3 minutos vs 21,3 + 3,9 minutos; p =0,014).
Por lo que el modo DE se puede utilizar de forma segura para reintervenciones de
tiroides. Por su parte Chiang et al. (39) han utilizado pinzas y tijeras de diseccidn
conectadas al monitor nervioso como sonda estimulante (figura 25). Su grupo no detalla
ninguna lesion o evento adverso debido a estos instrumentos. Este puede ser el
precursor del desarrollo de instrumentos ‘inteligentes’ en el futuro.

o Continua

La técnica de NMIO-C generalmente comprende varios sistemas: material para EMG,
pantalla de EMG, electrodo de superficie endotraqueal y de estimulacion portatil, sonda
de estimulacién intermitente y electrodo vagal, pues este sistema implica la colocacién
de un electrodo anillado alrededor del nervio vago para estimular de forma continua sus
fibras motoras, provocando PAMC en los musculos laringeos, que son registrados en los
electrodos de superficie del TET (figuras 26, 27). Para asegurar la efectividad y seguridad
del electrodo vagal, se deben considerar las siguientes medidas (30):

+* Acceso al nervio vago dentro de la vaina carotidea: antes de exponer la glandula
tiroides, ya sea por linea media o lateral.

%+ Estimulacién del vago con sonda manual para probar su integridad y funcién del
nervio antes de la colocacion del electrodo. El derecho debe ser estimulado
inferiormente para confirmar o excluir un NLR-NR.

+* Diseccién suave circular de un pequefio segmento del vago para evitar la
desvascularizacidn excesiva.

+« Estimulacion inicial: por 1 mAy 1 Hz.

+»+ Calibraciéon del sistema: se establece que la amplitud basal debe ser > 500 puVv
para garantizar una senal EMG estable y confiable.

%+ Linea basal al inicio de la NMIO-C: los cambios de amplitud y latencia se muestran
en una linea de tiempo. Es posible configurar un sonido audible y una alerta
visual cuando se exceden los valores umbral, para ayudar al cirujano en la
identificacion de maniobras de riesgo.

+» La exposicion de la glandula tiroides, identificacion del NLR y su diseccién son
idénticos a los de la NMIO-I, usando la sonda de estimulacién portatil.

La estandarizacion de la técnica quirdrgica con NMIO-C tiene como meta alcanzar una
seguridad dptima. Para ello se estimula el nervio vago antes de la diseccidn del tiroides
(V1, fundamental para la verificacién de todo el sistema); el NLR en la identificacién
inicial (R1); el NLR al final de la reseccién tiroidea (R2); y se estimula el vago después de
la tiroidectomia y hemostasia (V2, esencial para reconocer cualquier lesion del NLR y
predecir la funcionalidad postoperatoria con precisién). Teniendo en cuenta los
resultados prometedores de la NMIO-C, Mangano analizé en 2016 los problemas con la
diseccion del vago y/o con el posicionamiento de los electrodos durante la técnica, en
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términos de morbilidad. Con el objetivo de estandarizar la colocacién del electrodo
vagal, se determind la ubicacion del nervio en relacién con la arteria carétida y la VYI,
sugiriendo que la mayoria de nervios vagales se encuentran en la regién posterior de la
vaina carotidea entre ambos vasos. La identificacion del nervio vago puede acelerarse
aumentando la intensidad de 2 a 3 mA si el cirujano no puede identificarlo inicialmente
(40).

Figura 26. Diseccion del nervio vago y posicion del electrodo de estimulacion periddica automatizada

(APS) para la NMIO-C. Tomada de: Mangano A, Kim HY, Wu CW, Rausei S, Hui S, Xiaoli L, et al. Continuous intraoperative
neuromonitoring in thyroid surgery: Safety analysis of 400 consecutive electrode probe placements with standardized procedures.
Head Neck. abril de 2016;38 Suppl 1:E1568-1574.

(A) Exposicion de la vaina carotidea

(B) Identificacidon positiva del nervio vago y su
confirmaciéon mediante NMIO-I

(C) Creacion de una apertura en la vaina
carotideade 1,5a2cm

(D) Diseccion del nervio vago de 360°
aproximadamente 10 mm a su través

(E) Verificacion de la funcidn del nervio vago con
NMIO después tras la diseccion

(F) El electrodo se sostiene en un angulo de 45°
sobre el nervio vago y se deslizan suavemente las
lenglietas sobre él

(G) Comprobacion de que el electrodo rodea el
nervio sin pellizcarlo

(H) Comprobacion de que el electrodo
permanece en la vaina carotidea

NMIO-I/-C: neuromonitorizacién intraoperatoria intermitente/
continua

En 2016, se presentd una forma alternativa para la NMIO-C vagal, mediante una
respuesta refleja laringea bilateral en pacientes con anestesia general. El reflejo aductor
de la laringe (LAR) es desencadenado por la estimulacién de la mucosa laringea
supragloética. Los impulsos neurales aferentes son transportados por la RE-NLS al tronco
del encéfalo y los eferentes a través del vago y el NLR hasta la laringe, lo que resulta en
una aduccidén bilateral de las CV que se puede registrar en los electrodos de superficie
del tubo. Esta técnica de neuromonitorizacion es distinta de la colocacién del electrodo
vagal en el sentido de que utiliza respuestas reflejas del tronco del encéfalo en lugar de
la estimulacién nerviosa directa para provocar la contraccién del musculo laringeo. Un
estudio de viabilidad inicial de la técnica de monitorizacién mediante LAR con 134
nervios en riesgo demostré que la misma es altamente sensible a maniobras de traccién
0 compresion nerviosa (41).
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Por otra parte, sobre la tecnologia de NMIO-C utilizando la via transoral en cirugia
endoscépica para patologia tiroidea informan Chen et al. Durante la operacion el
electrodo de estimulacion se inserta transoralmente, con su linea de cable situada fuera
del trécar. El nervio vago es cuidadosamente disecado y luego envuelto por el electrodo.
De un total de 28 nervios en riesgo sometidos a tiroidectomia endoscépica transoral con
NMIO-C no se asocid ningln dafio neural, secuelas cardiovasculares o gastrointestinales.
Excepto por un caso, no se produjeron problemas importantes con el desplazamiento de
los electrodos. En un paciente, se produjo un EC, que mejord después de retirar el
retractor de tiroides, y el paciente no tuvo PCV después de la operacién, por lo que se
concluye que la técnica es factible y segura también para las tiroidectomias endoscdpicas
(42).

Figura 27. Medicion del voltaje del nervio vago

mediante una sonda de estimulacién intermitente.
Tomada de: Mangano A, Kim HY, Wu CW, Rausei S, Hui S, Xiaoli L,
et al. Continuous intraoperative neuromonitoring in thyroid
surgery: Safety analysis of 400 consecutive electrode probe
placements with standardized procedures. Head Neck. abril de
2016;38 Suppl 1:E1568-1574.

A diferencia de la diseccidon rutinaria del NLR, la mayoria de cirujanos tienden a evitar,
en lugar de exponer e identificar de forma rutinaria, la RE-NLS durante la tiroidectomia
o paratiroidectomia. El minucioso conocimiento de la anatomia quirdrgica del polo
tiroideo superior junto a la técnica de NMIO, puede lograr mejorar la identificacion y
preservacion anatémica y funcional de la misma (figura 28) (43). La evaluacidn de la
contraccidn cricotiroidea esta presente en todos los pacientes y la respuesta de EMG en
aproximadamente el 75 % de pacientes. Al exponer la glandula tiroides durante la
diseccidn, se colocan electrodos en ambos musculos cricotiroideos. Naytah et al.
concluyen que el uso de NMIO durante la cirugia de tiroides aumenta Ila
identificacién/visualizaciéon de esta rama nerviosa y, por lo tanto, puede disminuir la
incidencia de trastornos de la voz tras la tiroidectomia. Las guias del INMSG han sugerido
gue el patrén de oro debe ser visual, junto con la contraccion cricotiroidea ante la
estimulaciéon nerviosa en la EMG (5,44).
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Figura 28. Vista intraoperatoria derecha. La Figura 29. Reproduccion de los cambios en la presion
identificacién visual de la RE-NLS se puede arterial y frecuencia cardiaca en una mujer joven sana en
confirmar aplicando la sonda de estimulacion respuesta a la estimulacién del nervio vago durante la
directamente al nervio. cirugia de tiroides.

Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Dionigi G, Wu C, Tomada de: Terris DJ, Chaung K, Duke WS. Continuous Vagal Nerve
Barczynski M, Chiang F, et al. International neural monitoring Monitoring is Dangerous and Should not Routinely be Done During Thyroid
study group guideline 2018 part I: Staging bilateral thyroid Surgery. World J Surg. octubre de 2015;39(10):2471-6

surgery with monitoring loss of signal. The Laryngoscope
[Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de septiembre de
2023];128(S3)
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APS: electrodo de estimulacion periddica automatica; BPM: latidos por
minuto.

CTM: musculo cricotiroideo; STA: arteria tiroidea superior;
RE-NLS/EB-SLN: rama externa del nervio laringeo superior.

3.5 Posibles complicaciones y limitaciones de la técnica

Los posibles efectos adversos por estimulacion vagal pueden ser de caracter central
(dolor de cabeza), cardiaco (arritmias), respiratorio (broncoespasmo) y gastrointestinal
(nduseas y vomitos) (28). El estudio de Ulmer et al. (45) comparé ambas técnicas de
NMIO, sin encontrar eventos adversos importantes relacionados con los efectos
autonémicos de la estimulacidn vagal, mientras que otro publicado en la World Journal
of Surgery (46) aporté datos aislados de inestabilidad hemodindmica debido a arritmias
cardiacas y neuropraxia vagal en dos pacientes, junto con multiples desplazamientos
inadvertidos del electrodo vagal (figura 29, tabla 10). Por otro lado, dos grandes estudios
realizados recientemente (47,48) no informaron sobre ninguna complicacion durante la
NMIO-C. El andlisis de la literatura mundial de mas de 4 mil pacientes con intervenciones
tiroideas y NMIO-C no mostré asociacion con complicaciones cardiopulmonares o
neurales importantes, e incluso se informd de que la técnica es segura en pacientes con
blogueo auriculo-ventricular y en poblacién pediatrica. Los efectos adversos de la
estimulacién vagal continua ocurren en frecuencias de estimulacion mayores de 30 Hz,
los cuales nunca se utilizan en sistemas de neuromonitorizacién actual (10). Por su parte
Chen et al. (29) analizaron los efectos adversos del procedimiento en una cohorte de
3029 pacientes sometidos a cirugia de tiroides, registrando complicaciones
preoperatorias (contraccion muscular involuntaria o refleja, colocacién profunda del
tubo traqueal, rotacién del mismo, secrecién excesiva con sefal inestable y dindmica de
flujo sanguineo inestable) y postoperatorias (dolor de garganta, malestar faringeo, voz
ronca y neumonia por aspiracion).
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Tabla 10. Complicaciones experimentadas con la neuromonitorizacion
intraoperatoria continua.

Tomada de: Terris DJ, Chaung K, Duke WS. Continuous Vagal Nerve Monitoring is Dangerous
and Should not Routinely be Done During Thyroid Surgery. World J Surg. octubre de
2015;39(10):2471-6.

Complications

1. Traumatic dislodgement of the vagal electrode resulting in
temporary true vocal fold hypomobility (resolved after | month)

2. Hemodynamic instability (manifesting as bradycardia,
hypotension) that was repeatable (consistently resolved promptly
after removal of APS electrode)

La configuracién de la NMIO-C implica mas pasos que la intermitente, ya que es
necesario disecar el nervio vago circunferencialmente para la colocacion del electrodo,
lo cual puede desvascularizar un segmento del nervio. Un reciente estudio (28) enumera
los factores que pueden aumentar el tiempo para la colocacidon del dispositivo (posicidon
posterior del vago, IMC > 35, reintervencién quirurgica, volumen de la glandula > 75 mL,
etc.), pero precisamente estos pacientes son los que mas se benefician de la técnica. El
desplazamiento inadvertido del electrodo sigue siendo un problema importante (con
tasas del 0 - 40 %) pudiendo conducir a un aumento en el tiempo quirdrgico. Otra
limitacién importante es que las lesiones agudas como la compresidn por instrumentos
quirurgicos y la ligadura tal vez no sean identificadas antes de sufrir una lesién o PDS.
Los factores que pueden disminuir la confiabilidad del sistema (provocando cambios
aislados de amplitud y latencia) son la mala posicion o desplazamiento del TET, el
desplazamiento inadvertido del electrodo vagal, el contacto holgado entre el electrodo
y el nervio vago, la irrigaciéon del campo quirurgico con solucién salina fria y la PDS que
se asocia con el bisturi eléctrico bipolar.

Se percibe que la NMIO reduce la lesién del NLR en comparaciéon con la identificacion
visual, aunque un metaanalisis de 2022 que revisé ocho ensayos clinicos con grupo
control aleatorizados no logré demostrar esta relacién de manera estadisticamente
significativa (26). No obstante, los estudios sobre la eficacia de la técnica transmiten
resultados mixtos, probablemente por no diferenciar entre estimulacién intermitente o
continua. La NMIO-I se usa de forma mayoritaria, a pesar de que no proporciona datos
sobre funcionalidad ni integridad nerviosa entre las estimulaciones realizadas por el
cirujano y que no permite tomar acciones preventivas o correctivas. Por el contrario, la
NMIO-C si puede identificar una lesidn nerviosa inminente en directo, permitiendo al
cirujano prevenir la lesion potencial del NLR (41).

3.6 Valores predictivos

La EMG intraoperatoria junto a la movilidad de CV postoperatoria permiten distinguir
casos verdaderos negativos (adecuado registro EMG junto a correcta movilidad de CV)
y verdaderos positivos (PDS junto a PCV). Las causas de los falsos positivos (PDS con CV
moviles) incluyen problemas con el equipo o con el TET, sangre o fascia en el segmento
nervioso estimulado, BNM y PCV con recuperaciéon neural temprana (neuropraxia de
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muy corta duracién). Los falsos negativos (buena EMG con posterior PCV) pueden
deberse a una lesion posterior a la Ultima estimulacidn realizada, neuropraxia tardia (por
edema progresivo alrededor del nervio), lesién de ramas posteriores o extralaringeas
del NLR y a problemas no subsidiarios de cirugia como el edema de hemilaringe o
dislocacion del cartilago aritenoideo (29,31).

Una sefal de monitorizacidn intacta al final de la cirugia se asocia con un resultado
positivo para la funcionalidad de las CV. El VPN del procedimiento es muy alto (97 - 99
%), lo que significa que si 100 pacientes tienen su sefial EMG intacta al final de la cirugia,
de 97 hasta 99 de ellos tendrdn voz normal. Por otro lado, ante una PDS al final de la
operacion, el VPP del procedimiento es bajo (33 - 37 %), y la aparicion de PCV es
impredecible, ya que significa que si 100 pacientes tienen una PDS al final de la
operacion, de 33 a 37 de ellos tendran realmente la PCV (29). El grupo de trabajo de
Schneider et al. (49) postula que las tiroidectomias con NMIO-C obtuvieron menos PCV
permanentes en comparacién con NMIO-I en pacientes con enfermedad benigna. La
investigacion insiste en la necesidad de estandarizar la metodologia para la NMIO-I, lo
que implica la estimulacién indirecta del NLR a través del vago ipsilateral para
complementar la estimulaciéon directa, lo cual facilitaria la evaluacién neurofisiolégica de
la funcién nerviosa, minimizando el nimero de falsos positivos y por tanto ofreciendo
una prediccion confiable del mal funcionamiento del NLR (figuras 30y 31).

Figura 30. Prediccion de la funcion temporal de las cuerdas vocales en el postoperatorio mediante
neuromonitorizacion continua (CIONM) e intermitente (IIONM). Los niimeros indican los nervios en riesgo. FN: falso

negativo; TN: verdadero negativo; TP: verdadero positivo; FP: falso positivo. Tomada de: Schneider R, Sekulla C, Machens A,
Lorenz K, Nguyen Thanh P, Dralle H. Postoperative vocal fold palsy in patients undergoing thyroid surgery with continuous or intermittent nerve
monitoring. Br J Surg. octubre de 2015;102(11):1380-7.

CIONM IIONM
Normal signal Normal signal
1280 of 1314 (97-4%) 943 of 965 (97-7%)
FN 3 of 1280 (0-2%) TN 1277 of 1280 (99-8%) FN 6 of 943 (0-6%) TN 937 of 943 (99-4%)
Palsy No palsy Palsy No palsy
CIONM IIONM
Abnormal signal Abnormal signal
34 of 1314 (2-6%) 22 of 965 (2-3%)
TP 30 of 34 (88%) FP 4 of 34 (12%) TP 17 of 22 (77%) FP 5 of 22 (23%)
Palsy No palsy Palsy No palsy
a CIONM b onm
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Figura 31. Prediccion de la funcion permanente de las cuerdas vocales mediante neuromonitorizaciéon continua
(CIONM) e intermitente (IONM). Los nimeros indican los nervios en riesgo. FN: falso negativo; TN: verdadero

negativo; TP: verdadero positivo; FP: falso positivo. Tomada de: Schneider R, Sekulla C, Machens A, Lorenz K, Nguyen Thanh P, Dralle
H. Postoperative vocal fold palsy in patients undergoing thyroid surgery with continuous or intermittent nerve monitoring. Br J Surg. octubre de
2015;102(11):1380-7.

CIONM IIONM
Normal signal Normal signal
1280 of 1314 (97-4%) 943 of 965 (97-7%)
FN 0 of 1280 (0%) TN 1280 of 1280 (100%) FN 0 of 943 (0%) TN 943 of 943 (100%)
Palsy No palsy Palsy No palsy
CIONM IIONM
Abnormal signal Abnormal signal
34 of 1314 (2-6%) 22 of 965 (2-3%)
TP 0 of 34 (0%) FP 34 of 34 (100%) TP 4 of 22 (18%) FP 18 of 22 (82%)
Palqy No palsy Palsy No palsy
a CIONM b 1onm

3.7 Uso actual a escala internacional

Actualmente, tanto la Asociacidon Alemana de Endocrinologia como las guias del INMSG
recomiendan la NMIO en todas las intervenciones de tiroides y paratiroides. Las
directrices de la Sociedad Francesa de Otorrinolaringologia y Cabeza y Cuello la
recomiendan sélo en procedimientos dificiles como casos de cdncer recurrente,
localmente avanzado o bocio hipertiroideo grande. La Academia Estadounidense de
Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello expone que la técnica mejora los
resultados de la voz después de cirugias tiroideas, y para el manejo del CDT localmente
invasivo sefiala que la NMIO tiene una clara utilidad en la reduccién de las tasas de
pardlisis nerviosa transitoria, prondstico y evitacion de la pardlisis bilateral,
recomendando su utilidad en casos de cirugia bilateral, reintervencién por neoplasia y
casos con un solo nervio funcional. En todo el mundo, tampoco existen directrices
médicas o quirargicas que desaconsejen la NMIO (10,24).

Los datos de Europa y Estados Unidos sugieren que para las intervenciones de tiroides y
paratiroides, entre el 93 - 98 % de los cirujanos utilizan habitualmente cualquier forma
de neuromonitorizacién para confirmar la ubicacién del NLR. Sin embargo, la adopcién
de la NMIO-C ha sido modesta, ya que la NMIO-I todavia se utiliza en mas del 80,0 % de
las instalaciones europeas y, a pesar de la adopcion generalizada de la monitorizacion en
los procedimientos, sigue habiendo inconsistencias que respaldan su uso para la
prevencion de la lesién nerviosa. Se han realizado varios metaandlisis que evaluan este
tema, algunos de los cuales concluyen que la creciente disponibilidad de Ia
neuromonitorizacién es ventajosa en la reduccion la lesidn, y respaldan su uso de forma
rutinaria en cirugia de tiroides, sin embargo, otros describen la complejidad afiadida de
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la técnica en el entorno perioperatorio, como los de Pisanu (50) y Page (51), pues
ninguno de los dos ha establecido el valor de la NMIO en la preservacién del NLR en el
contexto de ensayo clinico aleatorizado (26). En 2022 se publicé en Langenbeck's
Archives of Surgery (9) un metanalisis de 18 estudios prospectivos que incluyé 22080
pacientes. Se objetivé que el 57,5 % de nervios se identificaron mediante NMIO-1, el 42,3
% visualmente y tan sélo un 0,2 % con NMIO-C. No hubo importantes diferencias entre
grupos con respecto a la incidencia de lesidn permanente del NLR después de la cirugia
de tiroides, pero el andlisis conjunto mostré que la NMIO (ya sea intermitente o
continua) tuvo un efecto protector frente a la identificaciéon visual en la reduccién de la
incidencia de lesion transitoria del NLR. Sin embargo, el pequefio nimero de nervios
monitorizados mediante NMIO-C limita las conclusiones que se pueden extraer (figuras
32 y 33). Datos recientes de la Sociedad Alemana de Cirugia General y Visceral
(StudDoQ/Thyroid Registry), muestran que el 98,4 % de 12888 pacientes operados de
BMN se intervino con NMIO, pero solo el 17,4 % de los cirujanos utilizdé la opcion
continua (52). El estudio sueco de Bergenfelz et al. (53) obtuvo tasas de PCV enel 1,2 %
de sus pacientes, en los que el uso de NMIO no se asocié con una disminucidon del riesgo
de paralisis temporal de las CV, pero si disminuyo el riesgo de paralisis permanente (OR
0,43 con IC95 % 0,19 - 0,93).

Mas del 92% de los cirujanos alemanes utilizan regularmente la monitorizacién en la
tiroidectomia y las directrices de la German Association of Endocrine Surgeons
recomiendan la monitorizacidn en todas las cirugias de tiroides. El estudio de Julien et
al. (54) propone que la NMIO-I evalua la funcidon nerviosa en el momento de la
estimulaciéon, mientras que la continua detecta los primeros signos de lesidn susceptible
de inducir pardlisis del nervio postoperatoria. Cuando estd indicada la TT, la atenuacién
de la sefial en el primer lado operado pone en duda la posibilidad de continuar con la
cirugia en el lado contralateral en el mismo paso. Segun la American Academy of
Otolaryngology Head and Neck Surgery la NMIO se utiliza en el 80 % de las
tiroidectomias realizadas por cirujanos de cuello y por mas del 50 % de los cirujanos
generales de Estados Unidos, siendo mas comun entre cirujanos de mayor volumen.
(22,29). Horne et al. (55) realizaron un cuestionario completado por 685 cirujanos de
Estados Unidos, de los cuales el 81 % refirieron realizar menos de 25 tiroidectomias por
afo y un 44,9 % que identificaban el NLR de forma habitual, utilizando la NMIO en el 23
% de los casos. Las razones por las que usaron o no neuromonitorizacion se recogen en
las tablas 11y 12.
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Figura 32. Tasa de lesién
permanente del NLR.
Tomada de: Cleere EF, Davey MG,
Young O, Lowery AJ, Kerin MJ.
Intra-operative nerve monitoring
and recurrent laryngeal nerve
injury during thyroid surgery: a
network meta-analysis of
prospective studies. Langenbecks
Arch Surg. 11 de agosto de
2022;407(8):3209-19.

A. Datos de un estudio
individual.

B. Incidencia de lesion
permanente del NLR por
grupo de estudio en
comparacion con NMIO-I.

C. Comparacion de NMIO-I,
No NMIO y NMIO-C.

NLR: nervio laringeo recurrente;
NMIO-I/I-IONM:
neuromonitorizacién
intermitente; NMIO-C/C-IONM:
neuromonitorizacion continua;
No-NM/No NMIO: sin
neuromonitorizacion.
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Individual study results (for all studies) grouped by treatment comparison

I_IONM vs No_NM
Maneeprasopchoke
Ergatin
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Figura 33. Tasa de lesion

transitoria del NLR.
Tomada de: Cleere EF, Davey MG,
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Tabla 11. Razones mas comunes indicadas por los encuestados que no utilizan la monitorizacién del nervio

Iarl’ngeo recurrente. Tomada de: Horne SK, Gal TJ, Brennan JA. Prevalence and patterns of intraoperative nerve monitoring for
thyroidectomy. Otolaryngol--Head Neck Surg Off J Am Acad Otolaryngol-Head Neck Surg. junio de 2007;136(6):952-6.

Reasons stated for NOT using RLN monitor (n = 251 respondents;

some had multiple comments)

N (% of respondents who commented)

Rely on anatomy

Not needed

Too many false positives/unreliable

Not available
Cost

Not used in training; never tried
Do not think it helps

Use only a nerve stimulator

ET tube difficult; anesthesia resists use

Gives surgeon false sense of security

Do not feel it will prevent injury
Have success without it

Do not believe it is standard of care
Consider its use dangerous

63 (25%)
63 (25%)
51 (20%)
29 (12%)
28 (11%)
19 (8%)
17 (7%)
9 (4%)
9 (4%)
8 (3%)
7 (3%)
7 (3%)
2 (1%)
1(<1%)

RLN, recurrent laryngeal nerve; ET, endotracheal tube.

Note: Some respondents cited more than one reason; therefore, percentages add up to greater than 100%.
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Tabla 12. Razones mas comunes indicadas por los encuestados que utilizan la monitorizacién del nervio laringeo

recurrente. Tomada de: Horne SK, Gal TJ, Brennan JA. Prevalence and patterns of intraoperative nerve monitoring for thyroidectomy.
Otolaryngol--Head Neck Surg Off J Am Acad Otolaryngol-Head Neck Surg. junio de 2007;136(6):952-6.

Reasons stated for using an RLN monitor (n = 97 respondents;

some gave multiple comments) N (% of respondents who commented)
Improves safety of the procedure 33 (34%)
Helpful in revision surgery/large goiters 32 (33%)
Medical-legal protection 21 (22%)
It is available; no reason not to use it 21 (22%)
It provides additional help in surgery 15 (15%)
Believe it to be the standard of care 12 (12%)
To confirm nerve once it is found 7 (7%)
Increases surgeon comfort 7 (7%)
It is helpful when operating with residents 6 (6%)
Decreases surgical time 6 (6%)
For patient comfort/reassurance 1 (1%)

RLN, recurrent laryngeal nerve.
Note: Some respondents cited more than one reason; therefore, percentages add up to greater than 100%.

La NMIO también esta siendo incorporada en China, donde el equipo de Zhao et al.
investigd la curva de aprendizaje para el uso de tecnologia de NMIO-I en el cancer de
tiroides, concluyendo que el tiempo para identificar el nervio y el porcentaje de lesién
disminuyeron marcadamente conforme se realizaban mas intervenciones por cirujano
(56).

3.8 Controversias actuales

El uso de la NMIO se ha estandarizado desde 2011, ya que ayuda a identificar el NLR y,
como resultado, define mejor la anatomia de las estructuras circundantes, incluidas las
glandulas paratiroides, arterias y venas tiroideas. Aun asi, ha habido un intenso debate
sobre su valor, con numerosos estudios contradictorios publicados (20) y aunque su uso
se ha generalizado, no existe un consenso global sobre el papel de la NMIO-C en la
reduccion de las tasas de pardlisis nerviosa. Por ejemplo, el estudio de Page et al. (51),
postula que la NMIO no parece afectar la tasa de pardlisis del NLR ni predecirla de
manera confiable, aunque si puede informar con precision sobre la funcién nerviosa tras
la tiroidectomia. En los ultimos afios se han producido numerosas publicaciones en
cuanto a la introduccién de la técnica, su curva de aprendizaje y la evaluaciéon de la
prevalencia de complicaciones al utilizarla (57,58). Se creia que el uso de la NMIO podia
disminuir la tasa de lesién del NLR, pero los estudios previos no han sido concluyentes
al respecto (21). Por otro, lado las reintervenciones tiroideas son un desafio para los
cirujanos debido a la mayor incidencia de PCV, y aunque la identificacidon visual
constituye el estandar de oro, no siempre es factible en estas cirugias.

En el estudio de Peij et al., la tasa de identificacidon del NLR fue del 96,8 % en el grupo de
NMIO y del 75,4 % en el grupo de identificacion visual (p < 0,05) pero la tasa de lesion
del NLR relacionada con el tumor o con la fibrosis no fue significativamente diferente
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(tabla 13), concluyendo que aunque la NMIO fue util para mejorar la tasa de
identificacion del nervio, no pudo demostrar su utilidad en la disminucién de lesiones
nerviosas relacionadas con tumores y fibrosis postquirurgica (21).

Tabla 13. Informacidn sobre la incidencia de lesién del nervio laringeo recurrente.
Tomada de: Pei M, Zhu S, Zhang C, Wang G, Hu M. The value of intraoperative nerve monitoring against
recurrent laryngeal nerve injury in thyroid reoperations. Medicine (Baltimore). 23 de diciembre de
2021;100(51):e28233.

Variables Frequency Percentage (%) P value
NAR
IONM group 94
VA group 65
Rate of RLN injury
IONM group 5 5.3% 082
VA group 9 13.8%
Surgeon-related RLN injury
IONM group 0 0% 023
VA group 5 7.7%
Tumor-related BLN injury
IONM group 4 4.3% 1
VA group 2 31%
Scar-related RLN injury
IONM group 1 1.1% 746
VA group 2 31%

|IONM = intraoperative nerve monitoring, NAR = nerve at risk, RLN =recurrent laryngeal nerve, VA=
visualization alone.

El beneficio de la técnica parece ser mayor en cirugias complejas como reintervenciones
y cancer de tiroides, pero incluso en estas circunstancias, el nimero de pacientes
necesario tratar para evitar una lesion del NLR es relativamente alto. La explicacién para
el efecto limitado puede ser la predominancia de la NMIO-I, la cual no logra identificar
la lesién nerviosa antes de que se complete. El potencial de la NMIO-C para reducir
efectivamente el riesgo estd basado en la teoria de que las lesiones se desarrollan con
tiempo para que el cirujano tenga oportunidad de reaccionar, de que se pueden anticipar
dafos inminentes mediante cambios especificos en el EMG y de que estos cambios
deberian ser faciles de distinguir de los artefactos. Algunos autores postulan que la
NMIO-C del NLR puede reducir el riesgo de lesiones durante la cirugia tiroidea de alto
riesgo, como en BMN grandes, cirugia transesternal, cancer de tiroides avanzado vy
recurrencias.
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Figura 34. Efecto de la traccion y la presion sobre la traquea en la amplitud del EMG utilizando electrodos de

TET. EMG: electromiograma, TET: tubo endotraqueal, NLR: nervio laringeo recurrente. Tomada de: Brauckhoff K, Vik
R, Sandvik L, Heimdal JH, Aas T, Biermann M, et al. Impact of EMG Changes in Continuous Vagal Nerve Monitoring in High-Risk Endocrine Neck
Surgery. World J Surg. marzo de 2016;40(3):672-80.

(A) EMG del NLR derecho con amplitud basal de 571 I S . . mes.x. il
WV y latencia de 4,5 ms. SRS =

(B) La traccidn vertical sobre el I6bulo tiroideo sin . T B
traccion del NLR después de la movilizacion % A {'.\‘5 *, A
completa en el ligamento de Berry conduce a una ﬂ. ﬂc’}“m""“‘de ‘ J @&M
disminucién de la amplitud de > 50 % y activa una «‘:"g M Pl \ '5'_ X
alerta acustica. M"y( W ) It J ! .!‘;.

SR IEe 1

(C) La luxacion manual de la glandula tiroides
combinada con presidn en el lado izquierdo ejerce
la misma traccion sobre la traquea en el lado
derecho, pero conserva la seifial EMG con una
amplitud incluso mayor que en la linea de base.

En el ensayo de Brauckhof et al. (59), de 138 eventos registrados, el 34 % fueron
evaluados como lesiones inminentes, siendo el resto considerados artefactos. Se
observd PDS en siete pacientes (figura 34), cuatro de los cuales desarrollaron PCV (3
transitoria, 1 permanente). El electrodo vagal provocé dafios temporales en el nervio en
dos pacientes y los autores concluyen que la NMIO-C puede prevenir las paralisis del NLR
mediante el reconocimiento oportuno de lesiones nerviosas inminentes, aunque en
cirugias de alto riesgo puede verse limitada por mal funcionamiento del sistema y dafo
directo al nervio vago. Por otro lado Chan et al. (60) no pudo demostrar que la NMIO del
NLR durante la cirugia de tiroides redujese significativamente la lesion del NLR, en
comparacién con su identificacién rutinaria, sin embargo, se puede considerar su
aplicacion para tiroidectomias seleccionadas de alto riesgo. Para Barczynski (61) la NMIO
disminuyé la incidencia de PCV transitoria pero no permanente en comparacién con la
visualizacién, particularmente en pacientes de alto riesgo. Desde el Complejo
Hospitalario de Navarra, Senosiain et al. (62) evaluaron la fiabilidad de la NMIO-C como
prueba predictora de PCV postoperatoria (tabla 14). El 16,12 % de pacientes sufrieron
alteraciones de la voz postoperatorias concordantes con lesiones nerviosas en la
laringoscopia postquirurgica, con especificidad y sensibilidad del 94,7 y 65 %
respectivamente, concluyendo que la técnica puede contribuir a mejorar los resultados
de la cirugia tiroidea. El metanalisis de Pisanu et al. (50) evalué la NMIO vs identificaciéon
visual del NLR en la reduccién de la incidencia de PCV (tabla 15), pero sin alcanzar
diferencias estadisticamente significativas, aun asi sus resultados deben abordarse con
cautela, ya que se basaron principalmente en datos procedentes de estudios
observacionales no aleatorizados.
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Tabla 14. Resultados estadisticos obtenidos de la NMIO-C del nervio laringeo recurrente con base en los hallazgos

de la laringoscopia postoperatoria. NMIO-C: neuromonitorizacion intraoperatoria continua. Tomada de: Senosiain IM,
Urdiain AG, Egea MPS, Garayoa PA, Apinaniz EA, Saiz IB, et al. Utility of the continuous intraoperative neuromonitoring in the prevention of the
recurrent laryngeal nerve paralysis during thyroid surgery. A prospective observational study. Cirugia Espanola. julio de 2023;101(7):466-71.

95% CI
Sensitivity 65% (49.5-77.9)
Specificity 94.7% (90.8-97)
Positive predictive value 70.2% (54.2-82.5)
Negative predictive value 93.4% (89.2-96)
Positive test likelihood ratio 12.3 (9.9-15.3)
Negative test likelihood ratio 0.37 (0.3-0.4)

Tabla 15. Paralisis general transitoria y permanente del nervio laringeo recurrente en nervios de bajo y alto riesgo.
Tomada de: Pisanu A, Porceddu G, Podda M, Cois A, Uccheddu A. Systematic review with meta-analysis of studies comparing intraoperative
neuromonitoring of recurrent laryngeal nerves versus visualization alone during thyroidectomy. J Surg Res. 1 de mayo de 2014;188(1):152-61.

Auther (y) Mervesat  Low risk overall Low risk Low risk Nerves at High risk High risk High risk permanent
low rsk transient permanent high risk overall transient

[ONM VA [ONM VA IONM VA [OMM VA [ONM VA [OrM VA [ONM VA [ONM VA
Alesina et al. 2002 [15] - - - - - - - - 8% 157 8 4 8 4 o o
Barczynski et al. 2011 [29] — — — — — — — — 302 02 5 10 3 & 2 2
Frattini et al. 2010 [30] — — — — — — — — 152 152 3 7 2 5 1 2
Atallah et al. 2009 [21] - - - - - - - - 181 M0 16 22 9 13 ) @
Barczynski et al. 2009 [7] 434 508 12 17 a 14 3 3 506 L -rd 15 33 10 24 5 |
Chan et al. 2006 [3] 200 206 4 -] 3 7 1 2 30 X3 17 17 14 13 3 L]
Yarbrough et al. 2004 [%] - - - - - - - - 72 7% 11 11 9 8 2 3
Total per nerve at risk 68 714 16(23%) 26(36%) 12(1.7% 21{2.9% 40.6% ST 1603 1715 75 (47 104 (G0%) S55(34%) 7S(44%)  2001.2%) 29(1.7%)

Weincuded data from those studies that reported the absolute numbers of RLN palsy of nerves at low and high risk.

Generalmente, la tasa de lesién nerviosa es mayor en casos de carcinoma de tiroides,
enfermedad de Graves-Basedow, BMN, reintervenciones tiroideas, fallos en la
identificacion del nervio y en cirujanos inexpertos. La revisidn sistematica de Cirocchi et
al. (29) incluyd ensayos controlados aleatorizados que compararon el patrén de otro con
la NMIO, sin hallar datos consistentes de proteccién nerviosa para paralisis permanente
ni transitoria, por lo que no se pudo aportar evidencia concluyente de la superioridad o
inferioridad de la técnica sobre la identificacidon visual de los nervios laringeos. Por su
parte Kandil et al. (47) utiliz6 la NMIO-C en 455 NLR, detectando lesidon nerviosa
inminente en el 9,6 % de casos, y en el 4,36 % PDS. La liberacién inmediata de la traccién
causante preservd con éxito los nervios en todos los casos con dafio inminente, pero no
hubo mejora en los casos de pérdida completa de sefial.

La evidencia publicada hasta la fecha deja claro que la neuromonitorizacion es util para
localizar el nervio, pero debido a todas las discrepancias entre estudios (tabla 16) hoy en
dia no se considera patrén de oro en la prevencion de lesién del NLR. Segun Moris et al.
(63), que la NMIO se convierta o no en el proximo estandar depende de la familiarizacién
de cada cirujano con esta técnica, asi como de la publicacién de estudios que incluyan
grandes series de tiroidectomias, donde la evaluacién de la técnica tendrd un poder
estadistico significativo. La cuestion central es su definiciéon legal, ya que el
incumplimiento puede considerarse negligencia, es decir, si la NMIO fuera el estandar
de atencidn en cirugia de tiroides, un cirujano que no la utilizara seria negligente. En una
encuesta a los usuarios de NMIO realizada por Angelos et al. (13), el 22 % mencioné la
proteccién médico-legal como motivo para su utilizacién durante la cirugia de tiroides.
Por ultimo, debe tenerse en cuenta su disponibilidad en diferentes dmbitos sanitarios,
por ejemplo, un andlisis transversal (64) en hospitales de Florida, Nueva York vy
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Washington que incluyé 17268 pacientes sometidos a tiroidectomia objetivd que solo
en el 8 % de casos se utilizd NMIO, y que las disparidades en el uso de la técnica se
basaron en factores demograficos (tipo de seguro sanitario y clase social) y factores del
volumen de pacientes por cirujano.

Tabla 16. Diferentes estudios publicados sobre NMIO y sus conclusiones sobre la utilidad de la técnica en la
prevencion de la lesion del NLR.

GRUPO DE TRABAJO PREVENCION DE PCV
Y ANO DE Tipo de estudio Otras
PUBLICACION No Previene Previene Previene observaciones
transitoria | permanente ambas
Chan et al. 2006 Observacional X
prospectivo
Barczynski et al. 2009 Ensayo clinico X
aleatorizado
Pisanu et al. 2014 Metaanalisis X
Page et al. 2015 Observacional X Predice la
retrospectivo funcién nerviosa
postquirdrgica
Brauckhof et al. 2016 Observacional X Limitacidn en
prospectivo cirugias de alto
riesgo por mal
funcionamiento
del sistema
Cirocchi et al. 2018 Revision X
sistematica
Kandil et al. 2018 Observacional X
retrospectivo
Pei et al. 2021 Observacional X En neoplasias o
retrospectivo reintervenciones
Senosiain et al. 2022 Observacional X
prospectivo

*NMIO: neuromonitorizacidn intraoperatoria; NLR: nervio laringeo recurrente; PCV: pardlisis de cuerda vocal

3.9 Ventajas

Aunque las PDS segmentarias (traumatismo directo sobre el nervio como seccion,
pinzamiento, ligadura o coagulacién bipolar) tienen menos probabilidades de confirmar
cambios EMG antes de que se produzca la lesion definitiva y es posible que la NMIO-C
no ayude a prevenirlas, si podria disminuir la gravedad de la lesidon por reaccion rapida
del cirujano, ya que suelen precederse por EC (figura 35). La funcidn nerviosa puede
recuperarse después de la PDS dentro de los primeros 20 minutos (figura 36), lo que
significaria que la toma de decisiones debe realizarse tras este tiempo. Si la amplitud no
se recupera o recupera < 50 % del valor inicial, no es aconsejable esperar mas, ya que
todos los pacientes con lesidn del nervio segmentaria y tres cuartas partes con lesion
difusa tendran deterioro de la funcién de las CV. Tras una PDS, la NMIO-C permite la
posibilidad de modificar el plan quirdrgico, como se observa en la figura 37. Estos datos
fuerzan al cirujano a reconsiderar el plan quirdrgico, especialmente en el
establecimiento de PDS en el primer lado de la resecciéon cuando esta planificada la
cirugia bilateral. Ante la ausencia de recuperacion intraoperatoria completa de la
amplitud, la cirugia contralateral sélo debe realizarse en casos excepcionales e
individualizados, y la tiroidectomia por etapas no debe completarse antes de 2 - 3 meses
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tras la primera cirugia, y siempre después de la recuperacion de la voz. La precision
predictiva de la NMIO-C es muy alta, con tasas de falsos positivos y negativos mds bajas
en comparacion con la NMIO-I (0,3 vs 0,5 %; 0,2 vs 0,6 %, respectivamente), evitando
cirugias por etapas innecesarias que conllevarian mayor coste econémico (30).

Figura 35. Sistema de clasificacion de los cambios EMG durante la NMIO-C en cirugia tiroidea (la linea azul

representa la amplitud a lo largo del tiempo; la linea turquesa representa la latencia a lo largo del tiempo). Tomada
de: Schneider R, Randolph GW, Barczynski M, Dionigi G, Wu CW, Chiang FY, et al. Continuous intraoperative neural monitoring of the recurrent
nerves in thyroid surgery: a quantum leap in technology. Gland Surg. diciembre de 2016;5(6):607-16.

(A-C) Cambios EMG no peligrosos: A Group 1a (A250% BL, L <110% BL) | B Group 1b (A>50% BL, L >110% BL)

(A) grupo 1a con amplitud 250 % y latencia < 110
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(B) grupo 1b con amplitud 250 % y latencia > o M ‘\,ﬂ &’MWM‘MW
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y latencia <110 % de BL

ne e At
Gy 1 gm,»fv—.-./— : r

e

C Group 1¢ (A <50% BL, L <110% BL) | D Group 2: CE (A <50% BL, L >110% 8L}
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latencia > 110 % de BL "’!&:‘:\'m/ Cm”WJ Wi ’\\ W
(E) LOS segmentario (tipo 1) con amplitud < 100 e ’ J( 2
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EMG E Group 3a: segmenfal LOS ) F Group 3b: d’!ffuse LOS f?llowmg CE
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después de CE; sin recuperacion intraoperatoria Estency. e | Estency

de la sefial EMG oLl T |

EMG: electromiograficos; NMIO-C: neuromonitorizacion
intraoperatoria continua; A: amplitud; BL: linea basal; CE: evento
combinado; L: latencia; LOS: pérdida de seial.

Las principales aplicaciones de NMIO clinicamente significativas hasta el momento
incluyen el mapeo eléctrico neuronal del nervio antes de su visualizacion en la cirugia (lo
cual facilita su posterior identificacién visual), la identificacién de variantes anatémicas
del NLR con mayor potencial de lesidn, el aporte de informacién sobre el prondstico
nervioso y prediccidn intraoperatoria de la inminente lesidn neural (un estudio reciente
(28) demuestra que cuando se libera la traccion sobre el nervio el 80 % de los casos no
progresan hasta PDS establecida). En cuanto a la disminucién de pardlisis recurrencial,
aungue en general se observan ratios mds bajos con la NMIO, las diferencias no son
siempre estadisticamente significativas. Zheng et al. registraron tasas de PCV temporal
mas bajas, pero no de paralisis permanente (al igual que el estudio de Barczynski et al.
(57)) y Higgins et al. no encontraron diferencias con o sin monitorizacién nerviosa. Sin
embargo, ciertos subgrupos como cirugias de alto riesgo, enfermedades malignas y
cirujanos de bajo volumen muestran mejoras en las tasas de paradlisis del NLR al usar la
técnica. Un estudio histdrico reciente escandinavo (Scandinavian Endocrine Surgical
Quality Registry), muestra menores tasas de pardlisis permanente del NLR con
monitorizacion neural (10). En las reintervenciones, el riesgo de lesidon del NLR debido a
adherencias se estima que es de 5 a 8 veces mayor, con tasas de paralisis permanentes
de hasta el 30 %. El estudio de SedImaier (65) compard la NMIO-C vs NMIO-I en cirugia

96



Introduccion

tiroidea benigna compleja. Sus resultados muestran que la NMIO-I informé del 10,5 %
de PCV unilateral vs 4,9 % en NMIO-C (p < 0,05) y una tendencia no significativa en la
prevencion de la paralisis permanente.

Figura 36. Recuperacién intraoperatoria del EMG después de Figura 37. Algoritmo de manejo tras PDS
PDS en NMIO-C (la linea azul representa la amplitud a lo durante la NMIO-C en cirugia de tiroides
largo del tiempo; la linea turquesa representa la latencia a lo sin/con incompleta o completa recuperacién
largo del tiempo). Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Barczynski M, intraoperatoria de la sefial EMG. Tomada de:
Dionigi G, Wu CW, Chiang FY, et al. Continuous intraoperative neural Schneider R, Randolph GW, Barczynski M, Dionigi G, Wu
monitoring of the recurrent nerves in thyroid surgery: a quantum leap in CW, Chiang FY, et al. Continuous intraoperative neural
technology. Gland Surg. diciembre de 2016;5(6):607-16. monitoring of the recurrent nerves in thyroid surgery: a

quantum leap in technology. Gland Surg. diciembre de
Lo . 2016;5(6):607-16.
(A) Recuperacion incompleta de la amplitud < 50 % del valor

inicial después de PDS difusa con PCV temporal
postoperatoria

(B) Recuperacion completa de la amplitud = 50 % del valor
inicial después de PDS segmentaria con funcion intacta de las
cuerdas vocales postoperatorias

Troubleshooting

A Diffuse LOS following CE with B Segmental LOS with complete D ey NG s
incomplete amplitude recovery amplitude recovery l
Amplitude recovery
=50% of baseline
Staged
Total thyroidectomy,
thyroidectomy (no contralateral
surgery)
EMG: electromiograma; CE: evento combinado; LOS/PDS: pérdida de sefial; PDS: pérdida de sefial; NMIO-C: neuromonitorizacién
NMIO-C: neuromonitorizacién intraoperatoria continua; PCV: parélisis de intraoperatoria continua; EMG: electromiograma.

cuerda vocal.

3.10 Justificacion de la técnica

No existe certeza sobre cudl de los métodos existentes reduce las tasas de lesion
transitoria y permanente del NLR con mayor éxito. Tedricamente, el conocimiento de la
integridad funcional del nervio durante la NMIO en tiempo real deberia facilitar la
disminucion de la PCV postoperatoria, al permitir que el cirujano identifique la lesion a
medida que se desarrolla, liberar los nervios implicados revirtiendo las maniobras
quirurgicas causantes, y verificar su recuperacién funcional después de una PDS
intraoperatoria. Sin embargo, aunque la mayoria de las lesiones del NLR son graduales
y estan relacionadas con la traccidn, las lesiones rapidas (por cauterio, pinzamiento,
ligadura o seccidn) pueden ser inevitables incluso con técnicas de NMIO-C, ya que su
repentina aparicion impide la instauracién de las medidas correctivas oportunas. Hay
pocos estudios previos que comparen el uso de NMIO-I con NMIO-C, y ademas
involucran multiples cirujanos sin analisis comparativos entre ellos. El estudio de Sinclair
etal. (41) compara las técnicas de NMIO-C con la NMIO-I, dentro de la misma institucion
y con el mismo cirujano, concluyendo en este caso que la NMIO-C disminuye
significativamente las tasas de pardlisis y paresia transitorias de las CV postoperatorias
en comparacioén con la intermitente (p= 0,004).
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Varios estudios han demostrado que la NMIO facilita la identificacién del NLR y reduce
el riesgo de lesion bilateral, destacando su utilidad en la valoracién de la funcién
postoperatoria de las CV. Por estas razones, es recomendada por la German Association
of Endocrine Surgeons, el INMSG vy la American Academy of Otolaryngology and Head
and Neck Surgery. En el estudio de De La Quintana et al. (48) se asocié la disminucion
en la amplitud EMG = 50 % con mayor riesgo de pardlisis nerviosa, demostrando que en
el 80 % de los casos las maniobras de recuperacion revirtieron la caida de la amplitud de
los PAMC. Se cree que la NMIO-C puede reducir las tasas de PCV permanente de manera
mas efectiva la NMIO-I. El estudio multicéntrico de Schneider en 2019 (27) correlacioné
la recuperacion de amplitud intraoperatoria con la funciéon de las CV postoperatoria
temprana, concluyendo que cuando la amplitud del nervio recupera > 50 % del valor
inicial tras una PDS, es seguro ampliar la tiroidectomia al otro lado durante la misma
intervencién.

La PCV unilateral puede provocar ronquera, complicaciones respiratorias relacionadas
con la aspiracion y disfagia, mientras que la lesidn bilateral del NLR, aunque rara, puede
causar disnea potencialmente mortal que requiere traqueotomia. Particularmente, la
NMIO permite la realizacion de tiroidectomia en dos etapas para prevenir el dafo
nervioso bilateral que conduciria a enfermedades respiratorias graves, ya que postpone
la reseccion del segundo I6bulo tras una PDS en el primero. Por tanto se puede concluir
que la neuromonitorizacidon no solo es Gtil para localizaciéon nerviosa sino también en la
reduccion de lesiones recurrenciales y del NLS durante la cirugia (66).

En casos especialmente complejos como enfermedad recurrente con numerosas
adherencias, tumores que infiltran estructuras adyacentes, bocios masivos con invasién
mediastinica o desviacion traqueal, la monitorizacion continua durante los
procedimientos quirurgicos constituye una herramienta indispensable que ayuda al
cirujano, ya que en estas circunstancias la identificacion temprana del NLR y su recorrido
no siempre es posible, pero una vez que el electrodo vagal esta colocado, el EMG
obtenido durante la NMIO-C alerta al equipo constantemente y en tiempo real sobre la
seguridad de cada paso, permitiendo acciones correctivas tempranas antes de
producirse dafio permanente. No obstante hay situaciones en los que su utilidad se ve
limitada, como es el caso de lesiones segmentarias con caida repentina de la amplitud
sin cambios de latencia concomitantes, las cuales sélo se pueden evitar mediante
diseccidn nerviosa meticulosa, y no mediante monitorizacion. Tras 5 afios de experiencia
en NMIO-C, el grupo de Schneider et al. considera que las tasas de falsos positivos
relacionados con el procedimiento (tiroidectomia por etapas innecesaria) y falsos
negativos (riesgo de PCV bilateral) pueden reducirse mediante esta técnica. No obstante,
los pacientes deben estar bien informados sobre la misma preoperatoriamente y su
posible consecuencia de tiroidectomia por etapas en el contexto de PDS en el primer
lado en una cirugia bilateral planificada, por lo que la NMIO debe incluirse en el
consentimiento informado (30).
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4. Fundamentacién de nuevos trabajos de investigacion

Durante la ultima década se ha presenciado la introduccién de la NMIO de forma global,
aungue existe aun una importante carencia en la protocolizacién de las técnicas y
tiempos de estimulacidn durante la intervencidn quirurgica. El equipo de Randolph et al.
(31) proporcioné una revision de la literatura junto a la experiencia acumulada del
INMSG durante casi 15 afios. El grupo centrd su trabajo inicial en la formulacién de
estandares en NMIO y en algoritmos de solucidn de problemas intraoperatorios,
definiendo tres modos para su aplicacién: el mapeo neuronal e identificacién del NLR, la
ayuda en la diseccion del mismo y sus ramas, el prondstico de la funcién neural
postoperatoria e identificacion del sitio de la lesidon. Ademas, en su redaccién en 2011
incluyd como elementos esenciales para una técnica Optima la laringoscopia
preoperatoria y postoperatoria y la diseccion vagal prequirdrgica, permitiendo la
verificacion del funcionamiento del sistema.

En la actualidad, el método mas extendido y preferido para monitorizacién es la variante
intermitente, aunque su papel en la literatura aun estd en debate, ya que no existe
consenso sobre la prevencién de lesiones del NLR. Por un lado, Lombardi et al. (67)
exploraron el papel especifico de la NMIO vs identificacidon visual para prevenir la
paralisis nerviosa permanente en cirugia de tiroides, concluyendo que su uso no la
previene y que no obtiene beneficio significativo para reducir la tasa de lesiones
nerviosas. La mayoria de estudios realizan esta comparacion de NMIO (en su mayoria
intermitente) vs visualizacion, sin embargo desde el punto de vista tedrico, la
estimulacidn continua deberia ser mas adecuada para la prevencién de la lesion del
NLR intraoperatoria y, por tanto, la PCV postoperatoria. Schneider et al. (52) realizaron
un estudio comparativo de NMIO intermitente vs continua en pacientes con patologia
tiroidea, objetivando una tasa de PCV 30 veces menor en el modelo continuo (0,02 vs
0,6 %), tanto en la pardlisis temporal como permanente, demostrando la superioridad
de la NMIO-C (figura 38, tablas 17 y 18).
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Figura 38. Tendencias a lo largo del tiempo en el uso de la NMIO y tasas de PCV en el postoperatorio temprano,

2009 — 2018. NMIO/IONM: neuromonitorizacion intraoperatoria; PCV: paralisis cuerda vocal. Tomada de: Schneider
R, Randolph GW, Dionigi G, Wu C, Barczynski M, Chiang F, et al. International neural monitoring study group guideline 2018 part I: Staging
bilateral thyroid surgery with monitoring loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de septiembre de 2023];128(S3).
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Tabla 17. Prediccion de paralisis de cuerda vocal postoperatoria temporal segtin el tipo de neuromonitorizacion

intraoperatoria. Tomada de: Schneider R, Machens A, Sekulla C, Lorenz K, Elwerr M, Dralle H. Superiority of continuous over intermittent
intraoperative nerve monitoring in preventing vocal cord palsy. Br J Surg. 27 de mayo de 2021;108(5):566-73.

Table 4 Prediction of early postoperative vocal cord palsy by type of intraoperative nerve monitoring
No. of nerves at risk
Intermittent IONM Continuous IONM

Early postoperative Normal EMG Abnormal EMG Normal EMG Abnormal EMG
RLN palsy signal signal Total signal signal Total
No 4860 40 4800 5112 18 5130
Yes 59 65 124 9 69 78
Total 4919 105 5024 5121 87 5208
Diagnostic indices

Sensitivity (%) 52-4 (43-6,61-2) 88.5 (81-4, 95.6)

Specificity (%) 99-2 (98-9, 99-4) 99-6 (99-5, 99-8)

PPV (%) 61-9 (52-6, 71-2) 79-3 (70-8, 86-8)

NPV (%) 98-8 (98.5, 99.1) 99.8 (99.7, 99.9)

Accuracy (%) 98-0 (97-6, 98-7) 99.5 (99-3, 99-7)

Values in parentheses are 95 per cent confidence intervals. IONM, intraoperative nerve monitoring; RLN, recurrent laryngeal nerve; EMG, electromyo-
graphic; PPV, positive predictive value; NPV, negative predictve value.

Tabla 18. Prediccidn de paralisis de cuerda vocal postoperatoria permanente segun el tipo de neuromonitorizacion

intraoperatoria. Tomada de: Schneider R, Machens A, Sekulla C, Lorenz K, Elwerr M, Dralle H. Superiority of continuous over intermittent
intraoperative nerve monitoring in preventing vocal cord palsy. Br J Surg. 27 de mayo de 2021;108(5):566-73.

Table 5 Prediction of permanent vocal cord palsy by type of intraoperative nerve monitoring
No. of nerves at risk
Intermittent IONM Continuous IONM

Permanent Normal EMG Abnormal EMG Normal EMG Abnormal EMG
RLN palsy signal signal Total signal signal Total
No 4905 90 4995 5121 86 5207
Yes 14 15 29 0 1 1
Total 4919 105 5024 5121 87 5208
Diagnostic indices

Sensitivity (%) 51.7 (335, 69.9) 100 (100, 100)

Specificity (%) 98.2 (97-8, 98-6) 98.3 (98.0, 98.7)

PPV (%) 14.3 (7-6, 21-0) 1.1(0, 3-4)

NPV (%) 997 (99-6, 99.9) 100 (100, 100)

Accuracy (%) 97.9 (97-5, 98-3) 98.3 (98.0, 98.7)

Values in parentheses are 95 per cent confidence intervals. IONM, intraoperative nerve monitoring; RLN, recurrent laryngeal nerve; EMG, electromyo-
graphic; PPV, positive predictive value; NPV, negative predictive value.

Se ha informado en la NMIO-C sobre errores de interpretacién de sefal eléctrica,
presencia de artefactos en el registro y posible lesidn neural. En consistencia con los
datos animales, la estimulacién del nervio vago en frecuencias inferiores a 30 Hz (cuando
la frecuencia maxima en NMIO es 3 Hz) no se ha asociado con posteriores efectos vagales
adversos (30). Ademas, la estimulacién de 1 mA no se relaciona con efectos vagales
posteriores, ya sean centrales, cardiacos, pulmonares o gastrointestinales. Con
estimulaciones superiores a 5,0 mA se observé mayor variabilidad en la frecuencia
cardiaca, lo que implica un desequilibrio del sistema nervioso auténomo. Aun asi, la
activacion parasimpatica provocada no asocid un aumento compensatorio de la
actividad simpatica, por lo que, segln el grupo de Schneider, si los estandares de NMIO-
C incluyen disecciones rigurosas del nervio vago, no hay evidencia de dafios intrinsecos
durante la técnica. Ademads, incluso pacientes de mayor edad con bloqueo auriculo-
ventricular avanzado y/o marcapasos pueden ser monitorizados de manera segura. El
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estudio multicéntrico prospectivo de Phelan et al. (16) mostré que la NMIO-C no produjo
lesiones nerviosas por la estimulacion intraoperatoria, y se postula que los EC y la PDS
son facilmente identificables y estan relacionados con el desarrollo de PCV. Ademas, la
técnica debe poder diferenciar los cambios EMG de lesiéon neuronal inminente de los
causados por artefactos asociados con malposicion del TET u otros problemas del
equipo.

Se puede concluir que la NMIO es actualmente una tecnologia en fase de
estandarizacion con un uso rutinario cada vez mas extendido. La introduccion de esta
técnica requiere experiencia previa en cirugia de tiroides, asi como conocimientos
tedricos necesarios adquiridos en centros donde ya se use. Solo la experiencia
independiente con cirugias que la incluyen puede permitir a los cirujanos maximizar su
rentabilidad para reducir la tasa de lesiones del NLR. En el estudio de Wojtczak (58) se
evalud la curva de aprendizaje de la NMIO, donde la tasa de identificacion del NLR con
la técnica aumenté gradualmente durante el periodo de estudio de 3 afios, con la
correspondiente disminucién en la tasa de complicaciones y lesidn nerviosa. En cuanto
a la cirugia de tiroides video asistida (68), la NMIO parece ser eficaz en la identificacion
y determinacién de la funcionalidad nerviosa, pero sin reducir significativamente las
tasas de PCV.

Los datos existentes sobre el uso rutinario de neuromonitorizacion y la reduccion de
lesiones del NLR son contradictorios. Sin ir mas lejos, para procedimientos de alto riesgo
(reintervenciones, cancer de tiroides, bocio intratordcico o téxico) o realizados por
cirujanos con bajo volumen de tiroidectomias por afo podria ser beneficioso segun
algunos estudios, y verse limitado por el mal funcionamiento del sistema o el dafio
directo al nervio vago segun otros. Dada esta discordancia y siendo la mayoria de
publicaciones comparaciones de NMIO-I, se pretende cuantificar en este estudio la
utilidad de la NMIO-C en cirugia de tiroides y paratiroides, tanto de etiologia benigna
como tumoral en un hospital de tercer nivel, para evaluar la conveniencia de su
aplicacién clinica y la continuidad de la misma, ya que supone un gasto econémico
incrementado debido a la presencia del médico neurofisiélogo, su enfermeria
especializada y el equipo de monitorizacidén correspondiente. Asi mismo, el tiempo
quirurgico es mayor, debido a las actuaciones del anestesista durante la induccidn, las
del neurofisiélogo durante la monitorizacion EMG y las del cirujano durante la diseccién
del paquete yugulo-carotideo. Si los resultados de este estudio demostrasen la
superioridad de la neuromonitorizacién frente a la identificacidn visual, podrian servir
de base para el establecimiento de la misma en otros centros de la provincia o del pais,
asi como la implementacién de la figura del neurofisidlogo y del instrumental necesario
en aquellos hospitales donde no se utiliza esta técnica.
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HIPOTESIS

La NMIO-C durante la cirugia de la glandula tiroides y paratiroides complementa a la
identificacion visual en la prevencion de lesidon del NLR, ya sea de caracter temporal o
permanente, asi como disminuye la severidad de la misma al detectar dafio neural
inminente, evitando su progresién a PDS establecida y permitiendo su recuperacién
intraoperatoria.
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OBIJETIVOS

Objetivo primario:

1. Cuantificar si el uso de la NMIO-C durante la cirugia de la glandula tiroides y
paratiroides predice la incidencia de lesién del NLR.

Objetivos secundarios:

2. ldentificar los diferentes factores de riesgo independientes de alteracion de la
respuesta del NLR durante la cirugia de la glandula tiroides y paratiroides.

3. Evidenciar si la técnica de NMIO-C reduce el riesgo intraoperatorio de lesién
recurrencial y su PCV temporal y permanente.

Para alcanzar los objetivos primario y secundarios, se plantean los siguientes objetivos
especificos:

4. Cuantificar la prevalencia de lesidn del NLR temporal y permanente en pacientes
intervenidos de cirugia de la glandula tiroides y paratiroides en los que se ha
empleado NMIO-C desde 2018 hasta 2023.

5. Determinar el valor predictivo de la NMIO-C en la prediccion de lesién
recurrencial transitoria o permanente para pacientes intervenidos de cirugia de
la glandula tiroides y paratiroides.

6. Identificar entre las siguientes variables aquellas que constituyen factores de
riesgo de lesion del NLR y que se beneficiarian especialmente del uso de
neuromonitorizacién: sexo, edad, patologias concomitantes del paciente,
indicacion quirudrgica, extensién de la lesién, tipo de cirugia, mecanismo de
lesidon, duracion de la intervencién y abordaje empleado.
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Material y métodos

1. Disefio del estudio

Se ha disenado un estudio observacional analitico de cohortes retrospectivo donde la
muestra estudiada y comparada con controles histéricos han sido pacientes intervenidos
de cirugia tiroidea y paratiroidea en los que se aplic6 NMIO-C en la Unidad de Cirugia
Endocrina del Servicio de Cirugia General y Aparato Digestivo del Hospital General
Universitario de Alicante (HGUA) Doctor Balmis, desde enero de 2018 a febrero de 2023,
con indicacién quirdrgica de hemitiroidectomia, tiroidectomia total, paratiroidectomia
selectiva o subtotal, asociada o no a linfadenectomia cervical.

1.1 Fundamentos éticos

Los datos personales y sociosanitarios recogidos de cada paciente han sido incorporados
de forma andénima a un fichero de datos para su tratamiento, de acuerdo con lo
estipulado en la ‘Ley Orgdnica 3/2018 de Proteccion de datos de Cardcter Personal, de 5
de diciembre’. La autorizacidn de cada paciente participante se recabd previamente a la
intervencién mediante la firma manuscrita de un consentimiento informado, segun
expone la ‘Ley 41/2002, del 14 de noviembre, bdsica reguladora de la autonomia del
paciente y de derechos y obligaciones en materia de informacion y documentacion
clinica’ en Espafia. La investigacién se realizd de acuerdo a las recomendaciones y
principios éticos para trabajos biomédicos en los que participan seres humanos,
establecidos en la Declaracién de Helsinki de 1964.

Se solicité autorizacién al Comité de Etica para la Investigaciéon con medicamentos (CEIm)
del Departamento de Salud de Alicante, que emitié un informe favorable y de
conformidad el 13 de Enero de 2021 (anexo 1), se obtuvo también la aprobacién de los
responsables de los servicios/secciones implicados en la realizacién del proyecto de
investigacion (anexo 2) dentro del Instituto de Investigacion Sanitaria y Biomédica de
Alicante (ISABIAL). El Comité de Etica e Integridad en la Investigacién de la Universidad
Miguel Hernandez de Elche expidid un Cddigo de Investigacion Responsable (COIR)
emitido favorable el 30 de Junio de 2023 (anexo 3).

2. Fase preoperatoria

2.1 Seleccidén de pacientes

Se incorporaron todos los individuos con indicacién quirdrgica que satisfacian los
criterios de inclusién especificos para la investigacién y que firmaron previamente el
consentimiento informado para la técnica anestésica y quirdrgica junto con el
documento de informacidon sobre neuromonitorizacién del HGUA siguiendo las
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recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Neurofisiologia Clinica (anexo 4). El
objetivo inicial fue evaluar la utilidad de la NMIO en la toma de decisiones clinicas, por
lo que, para estudiar un niumero representativo de pacientes sometidos a cirugia tiroidea
y paratiroidea que permitiera validar su aplicabilidad actual, se realizé una estimacién

del tamafio esperado de la muestra con el programa EPIDAT 4.2°,

Con un porcentaje de lesidon recurrencial estimado segun estudios similares de la
literatura reciente (tabla 6, figura 33, (52)) de 8,8 % para la paralisis CV temporal y 1,9 %
para la paralisis CV permanente, el tamafio considerado de la muestra es de 166
individuos (figura 39). Esta estimacién es muy inferior a la revision del presente estudio

(500 pacientes).

Figura 39. Tamano estimado para la muestra del presente estudio

Datos:

Proporcidn esperada en:

Poblacidn 1: 8,800%

Poblacidn 2: 1,900%

Razdn entre tamafios muestrales: 1,00

Mivel de confianza: 95,0%
Resultados:

Potencia (%) Tamanio de la muestra™

Poblacidn 1| Poblacidn 2 Total
80,0 166 166 33

o5 de mses car ol tast 4 =i i
*Tamafios de muastra para aplicar el test ° sin correcion continuidad

2.2 Criterios de inclusidn y exclusion en la investigacion

Fueron criterios de inclusion:

¢+ Pacientes con indicacidn operatoria de hemitiroidectomia, TT, paratiroidectomia

selectiva o subtotal, asociada o no a linfadenectomia cervical.

+* Sujetos con necesidad de reintervencidon aunque en la cirugia anterior no se
emplearan los mismos métodos de identificacion nerviosa que a los que se

describen en este estudio.

+* Conformidad del paciente a la firma de un consentimiento informado por escrito
para la técnica anestésica y quirdrgica junto con el documento de informacion
sobre neuromonitorizacion del HGUA siguiendo las recomendaciones de la
Sociedad Espafiola de Neurofisiologia Clinica (anexo 4), tal y como describe la
‘Ley 41/2002, del 14 de noviembre, bdsica reguladora de la autonomia del
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paciente y de derechos y obligaciones en materia de informacion y
documentacion clinica’ en Espafia.

Fueron criterios de exclusion:

++ Pacientes con presencia de enfermedad neuroldgica que afectase a la motilidad
de las CV previa a la cirugia.
Negativa del paciente a la aceptacidn y firma del consentimiento informado.

X/
L %4

X/
L %4

Pacientes con edad inferior a 18 afos.
No se incluyeron pacientes posteriores a 2023 debido a la falta de seguimiento

X/
L %4

necesario para la caracterizacion de lesién temporal o permanente del NLR.

El reclutamiento final de pacientes que cumplieron los criterios de inclusion fue 500
sujetos, 477 de ellos con la técnica de NMIO-C, uno con NMIO-I y 22 con identificacion
visual. Para analizar los nervios en riesgo se individualizé segun el abordaje lateral de
cada intervencién (izquierda, derecha o ambos lados) con una distribucion de 297
pacientes con riesgo del NLR unilateral por hemitiroidectomia o paratiroidectomia, 37
pacientes con riesgo del NLR unilateral por reintervencidn para totalizacidén o exéresis de
recidiva en lecho quirurgico y 164 con riesgo bilateral por TT o paratiroidectomia subtotal
asociadas o no a vaciamiento ganglionar. Por tanto, el niUmero de nervios recurrentes en
riesgo fue de 662.

2.3 Registro de variables demograficas, explicativas y de resultado

Variables demograficas:

+* Géneroy edad.

Variables explicativas:

+»+» Comorbilidades del paciente: hipertensidén arterial (HTA), obesidad, cardiopatia,
diabetes mellitus, inmunodepresion, enfermedad neurolégica, anticoagulacion,
antiagregacion, antecedentes de radioyodo, otras.

% Laringoscopia prequirdrgica: no realizada y voz normal, no realizada y voz ronca
reciente, buena movilidad de CV, paresia CV izquierda, paresia CV derecha, PCV
izquierda, PCV derecha, PCV bilateral.
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X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

X/

L X4

X/
L X4

X/
°e

Categoria Bethesda: diagndstico prequirurgico (tabla 3).

Patologia quirurgica (diagndstico postquirdrgico anatomopatolégico): ndédulo
benigno, BMN, adenoma téxico, Enfermedad de Graves u otra forma de tiroiditis,
CDT, CMT, CAT, adenoma paratiroideo, hiperplasia de paratiroides.

Presencia o no de neoplasia de cualquier etiologia.

Extensidn tiroidea/paratiroidea: glandula cervical o intratoracica.

Tipo de cirugia: hemitiroidectomia, itsmectomia, TT, TT con linfadenectomia
cervical anterior, TT con linfadenectomia cérvico-lateral izquierda, TT con
linfadenectomia cérvico-lateral derecha, TT con linfadenectomia cérvico-lateral
bilateral, reintervencién para totalizacidon, exéresis de recidiva en lecho
quirurgico, exéresis de recidiva en lecho quirdrgico con arpén, paratiroidectomia
por adenoma Unico, paratiroidectomia subtotal. Distinguiendo en intervenciones
en las que se ha realizado linfadenectomia y en las que no.

Existencia o no de reintervencién quirurgica.

Abordaje quirurgico: cervical o cérvico-toracico.

Duracién de la intervencidon quirurgica: < 60 minutos, 60 — 120 minutos, > 120
minutos.

Identificacion del NLR: visual, NMIO-I, NMIO-C.

Registro electroneurografico (ENG) basal: normal, baja amplitud NLR izquierdo,
baja amplitud NLR derecho, ausencia respuesta NLR izquierdo, ausencia
respuesta NLR derecho, ausencia de respuesta bilateral. Distinguiendo segun la
gravedad en ausencia de bloqueo, bloqueo leve-moderado (o de baja amplitud)
y blogqueo grave (o ausencia de respuesta).

Registro ENG basal en escala (microvoltios).
Incidencias ENG durante la monitorizacién: sin incidencias, neuroproteccién
intracampo (nimodipino), reparacion neural intracampo (sutura, tissucol®,

aproximacion de extremos nerviosos), otras incidencias.

Registro ENG intraoperatorio en escala (microvoltios).
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“* Mecanismo de lesidon nerviosa: no lesidn, corte, traccion, calor, otros.

% Aspecto visual del NLR tras la lesién: anatdmicamente integro, seccionado
accidentalmente o sacrificado por infiltracidon tumoral.

+* Presencia o no de lesion en la RE-NLS.
% Actitud quirurgica: no se modifica la cirugia, se modifica la cirugia.

% ENG final: normal, baja amplitud NLR izquierdo, baja amplitud NLR derecho,
ausencia respuesta NLR izquierdo, ausencia respuesta NLR derecho, ausencia de
respuesta bilateral. Distinguiendo segun la gravedad en ausencia de bloqueo,
bloqueo leve-moderado (o de baja amplitud) y bloqueo grave (o ausencia de
respuesta).

% ENG final en escala (microvoltios).

%+ Laringoscopia postquirudrgica: no realizada y voz normal, no realizada y voz ronca
reciente, buena movilidad CV, paresia CV izquierda, paresia CV derecha, paralisis
CV izquierda, paralisis CV derecha, pardlisis bilateral CV.

X/

+» Tiempo recuperacion tras lesidon nerviosa: inferior a 3 meses, inferior a 6 meses,
inferior a 11 meses o ausencia de recuperacidén al aiio de la cirugia.

X/

% Necesidad o no de logopedia.

%+ Pérdidas de seguimiento: por abandono o fallecimiento del paciente.

Variable de resultado:

+«+ Pardlisis del NLR: transitoria (< 12 meses), permanente (> 12 meses), no paralisis.

3. Fase quirdrgica

3.1 Fundamentos anestésicos

Los objetivos especificos de la anestesia en cirugias con NMIO fueron conseguir y
preservar las condiciones dptimas para el desarrollo de la intervencién, minimizando
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interferencias sobre la técnica y garantizando la seguridad del paciente y su despertar
precoz. Aunque fue necesario para la intubacién, se procuré evitar durante la cirugia el
BNM. En caso de imposibilidad para mantener inmdvil al paciente, se valoré la perfusién
continua de rocuronio a dosis minima para conseguir un bloqueo moderado con TOF
2/4, y avisando al neurofisiélogo/a. Los gases anestésicos N2O y Xe estuvieron
contraindicados.

La técnica de anestesia general se individualizaba en funcién del perfil del paciente, sus
patologias previas y el tipo de cirugia. Tras la premedicacién con midazolam (0,02 - 0,03
mg/kg), se realizaba la induccién con fentanilo (1,5 — 2 pug/kg), propofol (1,5 - 2,5 mg/kg)
y el BNM para la IOT (que debe ser suave y gradual, evitando respuestas hipertensivas)
con rocuronio (1 mg/kg) + succinilcolina (1 - 1,5 mg/kg), aunque, si existia
contraindicacion para la succinilcolina, se podia utilizar rocuronio (1 mg/kg) y una vez
conseguida la intubacion, revertirse el bloqueo con sugammadex (4 mg/kg).

Los tubos empleados debian proporcionar el contacto dptimo con las CV (normalmente
el nimero 7 para la mayoria de adultos), evitando la rotacién de los mismos, la excesiva
profundidad en su insercién y la lubricacién con anestésicos locales como lidocaina. Los
TET para monitorizacién actualmente estan disponibles en tamafios 6.0, 7.0 y 8.0 (31).
En este caso se emplearon para la IOT tubos endotraqueales flexometalicos anillados
(Lo-Contour oral/nasal traqueal tube cuffed. Reinforced, Murphy eye. Shiley™,
COVIDIEN™) con didmetro interior entre 7.0y 8.0 mm. En todos los pacientes se empled
un electrodo de registro EMG en contacto con el TET (INOMED®, Alemania) colocado
segun las marcas de referencia para las CV (figura 40).

Figura 40. Tubo endotraqueal con electrodo de registro EMG adherido

Los TET de monitorizacion suelen estar predisefiados con electrodos de acero inoxidable
a ambos lados emparejados e integrados en el interior de su superficie, quedando
expuestos a nivel glético tras su insercion y contactando con la superficie interna de las
CV para permitir la monitorizacion del musculo tiroaritenoideo. La mayoria de problemas
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gue pueden surgir con el equipo estan relacionados con la malposicion de estos
electrodos del TET, por lo que se debe prestar atencidn para su adecuada colocacidn al
inicio de la cirugia (figura 41). Después de la intubacidn, el paciente se colocaba en
hiperextensién cervical y posteriormente se fijaba el tubo evitando mas cambios en la
profundidad del mismo dentro de la via aérea (31). Durante el mantenimiento anestésico
fue conveniente evitar bolos intravenosos, prefiriendo incrementar la dosis de
remifentanilo frente a la de propofol por menor interferencia en registro ENG. De cara a
la extubacion se reducian progresivamente las dosis de anestésicos conforme al estimulo
quirargico.

Figura 41. Equipo-configuracion endotraqueal estandar. NMB: agente de bloqueo
neuromuscular. Tomada de: Randolph GW, Dralle H, International Intraoperative Monitoring
Study Group, Abdullah H, Barczynski M, Bellantone R, et al. Electrophysiologic recurrent
laryngeal nerve monitoring during thyroid and parathyroid surgery: international standards
guideline statement. The Laryngoscope. enero de 2011;121 Suppl 1:51-16.

A. Endotracheal tube

* Intubation — short-acting NMB, drying agent
* Electrodes at cords — note depth, no rotation, no salivary pooling

* Position patient — Then verify position via —Glottic Exam or
— Respiratory Variation
Then fix tube position

B. Equipment

¢ Ground electrodes - shoulder
*  Monitor:  -100uV event threshold
-stimulation current 1-2 mA
-impedance (<5 kilo ohms per electrode)
*  Separate monitor and electrocautery units
C. Initial surgical field testing

¢ Stimulate ipsilateral Vagus

3.2 Componentes e instrumental empleados en NMIO

La NMIO requiere de material o electrodos de registro (electrodo adhesivo en TET,
electrodos adhesivos o de aguja subcutdnea desechable), electrodos de estimulo
(electrodo especifico para estimulacidon continua de nervio vago, sondas bipolares o
monopolares con su referencia, electrodos adhesivos o de aguja subcutanea...), y equipo
informatico con mdédulos para estimulo y registro y toma de tierra (figura 18).

A través de pequefios electrodos de aguja adhesivos o subdérmicos se realizaba la toma
de tierra en la region del esternén o en el hombro del paciente. Las unidades de
electrocauterio deben colocarse separadas de la unidad de monitorizacién, ya que
pueden crear interferencias eléctricas, aunque algunos sistemas EMG pueden
monitorizar durante el electrocauterio bipolar. EIl monitor es la fuente de informacidn
visual y auditiva que asocia las respuestas EMG, desde él se conectaba la sonda de
estimulacién con un extremo estéril en el campo quirurgico (31).
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La monitorizacién fue multimodal, combinando NMIO-I y NMIO-C. Se empled el equipo
Xltek Protektor 16 IOM System, en cumplimiento con las recomendaciones
internacionales con electrodos de estimulacion y registro homologados:

X/

** En estimulaciones intermitentes: sonda de estimulacion monopolar recta
(Friendship Medical Electronics®; figura 42-A).

++ Enestimulaciones nerviosas repetitivas para control de BNM: electrodos de aguja
o adhesivos subdérmicos (Technomed®) en nervio mediano y registro motor en
abductor pollicis brevis, o estimulando el nervio tibial posterior en el pie y
registrando en abductor hallucis.

%+ Para la estimulacién continua de nervio vago: electrodo delta de la marca
INOMED® (figura 42-B).

+* Para el registro de respuestas motoras del NLR: electrodo adhesivo al TET marca

INOMED®.

Figura 42. A. Sonda de estimulacion monopolar; B. Electrodo Delta; C. Colocacion del electrodo en el nervio vago

3.3 Revisiones basales en NMIO

Una vez colocado el TET, situado el paciente en su posicion quirdrgica definitiva y
comprobado mediante visualizacidn directa el contacto del electrodo con las CV, se
realizaba la configuracién del monitor, la cual debia incluir:

%+ Verificacion de los valores de impedancia < 5 kQ para cada electrodo con un
desequilibrio entre electrodos de menos de 1 kQ (si se obtenian valores
diferentes era necesario reevaluar el TET o reemplazar los electrodos de tierra).
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X/

+» Test de valoracién de ausencia de relajante muscular y EMG de barrido libre con
registro en musculatura de ambas CV.

+» Estimulacién nerviosa percutdanea de nervios vagos a nivel laterocervical derecho
e izquierdo.

%+ Comprobacidn de registro basal de amplitud > 500 pV para garantizar una sefial
EMG fiable.

3.4 Fundamentos neurofisioldgicos intraoperatorios
o NMIO-I

Se realiz6 NMIO-I para los nervios vago y recurrente en concordancia con las
recomendaciones internacionales, categorizando V1 - R1 como valores de amplitud
iniciales para el nervio vago y NLR respectivamente, y V2 - R2 como valores tras la
reseccion tiroidea o paratiroidea y hemostasia. Durante la cirugia se obtuvieron otras
mediciones en momentos puntuales requeridos por el cirujano ante signos de alarma o
maniobras quirurgicas determinadas para diferenciar el nervio de las estructuras
adyacentes.

Se utilizd una sonda de estimulacién monopolar con pulsos 0,1 - 0,2 ms, a frecuencias
de 2 -3 Hz eintensidades < 2 mA, aunque al realizar el mapeo inicial del NLR se aplicaron
momentaneamente intensidades > 2 mA para lograr su diferenciacion de la anatomia
colindante. De acuerdo con las directrices internacionales, la PDS se definié como
cualquier cambio en el ENG con respuestas de amplitud muy baja (< 100 pV).

o NMIO-C

Tras la diseccidon del compartimento carotideo y la identificaciéon del nervio vago se
estimulé el mismo directamente con la sonda monopolar para comprobar su registro
basal y se procedié a la colocacién del electrodo correspondiente, comenzando asi la
estimulacién vagal continua para toda la cirugia (Unicamente interrumpida durante el
uso de dispositivos monopolares de coagulacién).

Durante las técnicas de mapeo (electromiografia de barrido libre) se registré6 de manera
continua la actividad muscular de las CV (las descargas en forma de espigas, salvas o
trenes indicaban activacién del nervio, pero no todas implicaron riesgo de lesion).
Posteriormente mediante técnicas de estimulo y registro (mapeo neural o EMG
estimulada) se identificaban las estructuras neurales con la sonda de estimulacién
(generalmente monopolar), y mediante estimulacién continua del nervio vago.
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Se establecieron las mismas consideraciones técnicas en relacién con las PDS que para
la NMIO-I, empleando estimulaciones breves y baja frecuencia (duracién 0,05 - 0,1 ms;
frecuencia 0,5 — 1,5 Hz segin momento quirdrgico de mayor o menor riesgo) y
considerando sefal de alarma los EC severos (disminuciéon > 50 % en la amplitud junto
al aumento > 10 % en la latencia), los cuales podrian desarrollar PDS de no detener la
maniobra quirdrgica causante. En base a la disminucion porcentual de la respuesta ENG
con respecto al control basal inicial, los bloqueos de conduccion leve-moderados se
definieron como reducciones de amplitud superiores al 25 - 50 %, pero sin superar el 80
%. Por otro lado, los bloqueos de conduccion graves se caracterizaron por reducciones
de amplitud superiores al 80 % del valor basal.

3.5 Fundamentos quirurgicos

La indicacién quirurgica dependia de la patologia tiroidea o paratiroidea subyacente,
pero los pasos para establecer la NMIO fueron compartidos. Al inicio se exponia el nervio
vago mediante la diseccién de la vaina carotidea y se colocaba el electrodo para su
estimulacién continua. El protocolo quirdrgico constaba de movilizacién en primera
instancia del polo superior tiroideo, seguido del polo tiroideo inferior, traccién lateral
con luxacién glandular, finalizando con la regién del ligamento de Berry o diseccién
posterior. Concomitantemente con la diseccién glandular se utilizé la técnica de mapeo
para localizar el NLR, facilitando la liberacidn tiroidea, especialmente en la regién del
ligamento de Berry y el tubérculo de Zuckerkandl, donde el nervio puede estar muy
cercano al parénquima. Se procuré evitar instrumental de electrocoagulacion en la
proximidad de los nervios laringeos.

Tras la diseccién del [6bulo tiroideo vy finalizacién de maniobras de riesgo quirurgico se
estimulaban los nervios vago y recurrente (V2, R2) probando que todo el circuito central
estuviese integro y disminuyendo el riesgo de falsos negativos al no pasar por alto
lesiones del NLR inferiores al punto de estimulacién intermitente. Los pacientes
programados para TT eran informados sistematicamente de que, si los datos EMG
sugerian pardlisis nerviosa recurrencial, el procedimiento se restringiria a lobectomia
unilateral, plantedndose en los casos necesarios una tiroidectomia por etapas cuando se
recuperara la CV afectada.

4. Lesion nerviosa inminente y PDS intraoperatoria

4.1 Reconocimiento de una lesion nerviosa inminente

Los cambios EMG durante NMIO-C se clasifican en no peligrosos, eventos combinados y
PDS en funcion de su riesgo relativo de lesion del NLR (tabla 19). Una disminucién de
amplitud aislada < 50 % o un aumento de latencia < 110 % pueden ser artefactos de la
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técnica por mala rotacion del TET o desplazamiento del electrodo de superficie durante
la manipulacién quirdrgica. Se ha de diferenciar entre estos artefactos no peligrosos
(figura 35 A-C), que generalmente se resuelven después del reposicionamiento de la
glandula en su posicién original, con los cambios EMG peligrosos relacionados con la
traccion, que no se resuelven después del reposicionamiento de la tiroides (figura 35 D-
F) (30).

Tabla 19. Clasificacion de riesgo de cambios EMG durante la NMIO-C en cirugia de tiroides. EMG: electromiografia;
NMIO-C: neuromonitorizacion intraoperatoria continua; la linea base se define por amplitud 2 500 uV. Tomada de: Schneider R, Randolph GW,
Barczynski M, Dionigi G, Wu CW, Chiang FY, et al. Continuous intraoperative neural monitoring of the recurrent nerves in thyroid surgery: a
quantum leap in Itec_hnology. Gland Surg. diciembre de 2016;5(6):607-16.

EMG parameter

Specification Group Prognostic relevance
Amplitude Latency
Non dangerous 1a =50% =110% No vocal cord palsy
EMG changes 1b =50% >110% No vocal cord palsy
1c <50%, but >100 yV =110% No vocal cord palsy
Combined event 2 <50%, but =100 pv¥ =>110% No vocal cord palsy when CE is not followed by LOS
(CE)
Loss of signal 3a =100 pVv Any  Without or with intraoperative recovery of amplitude <50% of
(LOS) (segmental; type 1) baseline: 100% vocal cord palsy
With intraoperative recovery of amplitude =50% of baseline: no vocal
cord palsy
3b (diffuse; type 2) =100 pv Any  Without or with intraoperative recovery of amplitude <50% of

baseline: 70% vocal cord palsy

With intraoperative recovery of amplitude =50% of baseline: no vocal
cord palsy

Como se explica previamente se definieron umbrales indicativos de lesidon nerviosa
inminente una disminucién > 50 % en la amplitud junto con un aumento de > 10 % en la
latencia con respecto a valores iniciales.

4.2 Actuacién ante una PDS intraoperatoria

Si el NLR se estimulaba pero no habia actividad EMG o su amplitud era < 100 pV, la
primera opcién fue la evaluacién del TET, causante de la disfunciéon en la mayoria de
casos. Se consideraron también la mal posicidén del electrodo de registro, despegamiento
de los electrodos de tierra adhesivos, desconexiones de la interfaz con el monitor de
grabacion, acumulacién de saliva a nivel de la glotis, si la estructura estimulada era o no
un nervio o si no se habia revertido correctamente el BNM, si la exposicion nerviosa era
deficiente (sangre o fascia presentes en el campo) o existia contacto insuficiente entre
la sonda y el NLR, si se estaba usando simultdneamente el instrumento de
electrocauterio o si se trataba de un cortocircuito entre electrodos por mala colocacién
del equipo y su cableado, etc. Tras descartar todos los anteriores, ante una sefal EMG
inicialmente buena (> 100 uV) pero con degradacién de amplitud objetivada y aumento
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de latencia durante la estimulaciéon con umbrales entre 1y 2 mA, se sospechaba PDS, la
cual podia propiciar la modificacion del plan quirurgico inicial (figura 43) (31).

Figura 43. Estandares de evaluacidon de la PDS intraoperatoria. LOS: pérdida de sefial; ETT: tubo endotraqueal;
EMG: electromiografia. Tomada de: Randolph GW, Dralle H, International Intraoperative Monitoring Study Group,
Abdullah H, Barczynski M, Bellantone R, et al. Electrophysiologic recurrent laryngeal nerve monitoring during thyroid
and parathyroid surgery: international standards guideline statement. The Laryngoscope. enero de 2011;121 Suppl
1:51-16.
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Vagus: Absent
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=== | (Corrective Maneuver
Problem

® ETT malposition ® Stimulate vagus as
anesthesiologist
repositions endotracheal
tube

® Check Recording Side

/ ground, interface box
and monitor connections,

Possible impedence/glottic
salivary pooling
LOS

N\

Laryngeal twitch: Absent

= Stimulation Side No ® Pl adisniiaton
Problem side ground,
interface box &
monitor connections
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current ~1-2 mA, dry field,
current return on monitor, ® Check
test probe on muscle neuromuscular

l blockage

Stimulate Contralateral
Vagus: Present

|

Consider ipsilateral
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LOS Definition:

1 -EMG change from initial satisfactory EMG
2 -No or low response (i.e.100 uV or less)with stimulation at 1-2 mA, dry field
3-No laryngeal nvitch and/or observed glottic twitch

With LOS:

I-Map lesion and determine Type I(Segmental) or Type II (Global) injury
2-Consider contralateral surgery timing

En estos casos se intentaba la identificacion del segmento del nervio lesionado (lesion
tipo 1) comenzando desde el punto mas distal en el sitio de entrada del NLR al proximal.
Si durante el mapeo se objetivaba ausencia de conduccion en el trayecto del NLR
completo y en el nervio vago, se sospechaba un dafo mas global o tipo 2. Con esta
informaciéon se considerd realizar tiroidectomia por etapas y anular la diseccién
contralateral hasta que la laringoscopia postoperatoria confirmara la resolucién de la
neuropraxia, generalmente pasadas 6 u 8 semanas (31).
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5. Fase de seguimiento postoperatoria

5.1 Complicaciones clinicas tempranas

La morbilidad laringea postoperatoria se evalué durante el postoperatorio inmediato
mientras el paciente permanecia ingresado (primeras 24 - 48 horas), valorando la
presencia de disnea o disfonia, hemorragia o hematoma de la herida quirdrgica,
disfunciones en el habla o en la deglucién, alteraciones analiticas como hipocalcemia,
etc.

Si durante la exploracion médica se sospechaba clinicamente paresia o PCV, o la ENG al
finalizar la intervencién habia concluido disfuncién temprana de la CV, se solicitaba
realizacién de exploracion laringoscépica antes del alta hospitalaria, realizada por el
Servicio de Neumologia del HGUA. Esta prueba diagndstica permitié la distincion entre
paresia (referida como cuerda con movimiento lento, disminucién del grado de aduccién
o abduccién y con un tono muscular bajo en comparacién conla contralateral) de
pardlisis (cuerda vocal inmdvil y asimétrica), la cual comportaba un importante valor
pronéstico (69).

5.2 Complicaciones clinicas tardias

Debido a que las CV paralizadas experimentan sucesivas reinervaciones durante los
primeros meses tras la lesidon (pudiendo desplazarse medialmente), el seguimiento
mediante laringoscopia fue de gran utilidad para la toma de decisiones terapéuticas. Los
pacientes se revisaron al término del primer mes postoperatorio y tras cumplir 3 - 6
meses de tratamiento especializado con logopedia en caso de paralisis. En cada ocasién
se realizd una anamnesis individualizada para incluir en su historia cambios de voz
percibidos durante este periodo y presencia o ausencia subjetiva de mejoria clinica.

La terapia de voz con logopeda es un enfoque conservador o bien el primer paso antes
de la eleccidon de un tratamiento quirdrgico definitivo, con beneficios diversos, ya que el
grado de incompetencia de la glotis y las perspectivas o necesidades de los pacientes
son muy diferentes. La terapia se dirigia a reforzar la musculatura intrinseca de la laringe
mejorando el cierre de la glotis sin crear una hiperfuncidn supraglética a fin de conseguir
un buen soporte abdomino-tordcico respiratorio y fonador. Se evaluaba el progreso de
cada paciente objetivamente mediante laringoscopias sucesivas, de forma acustica,
aerodinamica y perceptual (escala GRABS) por el profesional foniatra o logopeda y
subjetivamente por el paciente mediante cuestionarios VHI (69).

La siguiente laringoscopia se realizd entre las 12 — 16 semanas tras la intervencion para
objetivar posibles signos de reinervacion o en su defecto aduccién compensatoria de la
CV contralateral a la lesidn (signo variable no presente en todos los casos). Si no se
objetivaban déficits objetivos funcionales o clinicos sintomaticos estos pacientes no
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precisaban nuevos controles en el hospital, procediendo con la programacién de la
totalizacién tiroidea en aquellos con indicacién quirdrgica para la misma que tuvieron
que ser pospuestas realizando tiroidectomia por etapas debido al riesgo de PCV bilateral.
Por el contrario, si la PCV no se habia resuelto tras los primeros 3 meses (paralisis
temporal), se continué la valoracion terapéutica con logopedia especializada y se
realizaron seguimientos a los 6 y 12 meses de la intervencién, otorgando el alta médica
al momento de su normalizacidon clinica y recuperacién funcional de la voz o
categorizados como lesién de CV permanente pasado este tiempo.

6. Andlisis estadistico

Se realizé un analisis descriptivo de la poblacién con relacién a las variables clinico-
patoldgicas. Los parametros cuantitativos se expresaron como media + desviacidon
estandar (previa verificacién de su distribucion normal mediante la prueba de
Kolmogorov-Smirnov) o como mediana + rango en caso de resultar no paramétricos. Las
variables cualitativas se expresaron como frecuencias absolutas, relativas y porcentajes.

Se analizé la relacién entre la presencia de paralisis del NLR (ya fuese temporal o
permanente) y el uso de NMIO mediante tablas de contingencia, aplicando el test Chi-
cuadrado para las variables cualitativas de dos categorias y el test T de Student o prueba
equivalente no paramétrica (U de Mann Whitney) para las cuantitativas de dos
categorias. En el caso de variables categdricas con > 3 categorias, se empled el test
ANOVA o su equivalente no paramétrico, el test de Kruskal Wallis. Para estimar las
magnitudes de las asociaciones entre la presencia de paralisis recurrencial y el uso de
NMIO ante la posible existencia de variables confusoras o modificadoras de efecto, se
ajustaron modelos logisticos multivariantes. Se calcularon los riesgos relativos (RR),
junto con sus intervalos de confianza al 95 %.

El error tipo 1 (a) se fijé en 5 % y de cada pardmetro relevante se calculd su intervalo de
confianza asociado. El analisis estadistico se realizé mediante el software estadistico IBM
SPSS® version 29.0.

Para la estimacion de la sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la técnica de
NMIO-C en la prediccién de lesidon del NLR, ya fuese transitoria o permanente, se

definieron los siguientes parametros:

- Verdadero positivo (VP): pacientes con PCV postoperatoria clasificados
correctamente como tales (NMIO-C concluyente con lesidn nerviosa).
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- Verdaderos negativos (VN): pacientes con ausencia de PCV postoperatoria
clasificados como negativos (NMIO-C normal o no concluyente para lesién
nerviosa al finalizar la cirugia).

- Falsos positivos (FP): pacientes negativos (ausencia PCV postoperatoria)
clasificados incorrectamente como positivos (NMIO-C concluyente para lesién
nerviosa).

- Falsos negativos (FN): pacientes positivos (PCV postoperatoria) clasificados
incorrectamente como negativos (NMIO-C indica normalidad o ausencia de
alteraciones nerviosas).

127



128



RESULTADOS




130



Resultados

1. Variables analizadas en fase preoperatoria

1.1 Variables demograficas
o Edad

Tabla 20. Analisis estadistico descriptivo de la edad

N Media Desviacion Minimo | Maximo
estandar
EDAD 500 57,52 14,36 20 89

La media de edad de los 500 pacientes estudiados fue de 57,52 afios con una desviacion
estandar de + 14,36 aios (tabla 20). El sujeto mas joven tenia 20 aios y el de mayor edad
89.

o Género

Tabla 21. Analisis estadistico descriptivo del sexo

Frecuencia Porcentaje
Hombre 131 26,2 %
Mujer 369 73,8 %

La muestra de pacientes del estudio fue predominantemente de mujeres (73,8 %)
frente a un 26,2 % de hombres (tabla 21, figura 44).

Figura 44. Estadisticos descriptivos segun el género de la muestra
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1.2 Variables de antecedentes personales
o Obesidad

Tabla 22. Distribucion de la muestra segun la presencia de obesidad

Frecuencia Porcentaje
Normopeso 458 91,6 %
Obesidad 42 8,4%

Segun los antecedentes registrados durante la consulta preanestésica, el 8,4 % de los
pacientes presentaban mayor o menor grado de obesidad (tabla 22, figura 45), mientras
que en el 91,6 % de la muestra se objetivd normopeso o sobrepeso leve que no
condicionaba mayor riesgo de morbilidad durante la futura induccién anestésica ni
intervencién quirdrgica.

Figura 45. Descripcion de la muestra segtin la presencia de obesidad
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o Antecedentes personales

La mayoria de pacientes de la muestra no contaban con factores de riesgo de
polineuropatia (tabla 23), sélo un 10 % de ellos padecia diabetes mellitus, mientras que
en un 2,2 % se registr6 inmunodepresion clinica (secundaria a tratamientos con
quimioterapia, virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) y tratamiento con
inmunomoduladores por enfermedad inflamatoria intestinal, enfermedades reumaticas
o trasplante renal) y en el 2,8 % enfermedades neuroldgicas como neuropatia dptica
axonal, enfermedad de Parkinson, esclerosis multiple, miastenia gravis o epilepsia, todos
ellos sin afectacion primaria de las CV en el momento de la intervencién.
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Tabla 23. Incidencia de factores de riesgo de polineuropatia

Frecuencia Porcentaje
Diabetes Mellitus 50 10,0 %
Inmunodepresion 11 2,2%
Enfermedad neurolégica 14 2,8%

Tabla 24. Analisis estadistico descriptivo de antecedentes personales

Frecuencia Porcentaje
Hipertension arterial 168 33,6 %
Cardiopatia 50 10,0 %
Anticoagulacion 23 4,6 %
Antiagregacion 24 48 %
Antecedentes de radio yodo 2 0,4%
Otros antecedentes 81 16,2 %

Se muestra en la tabla 24 que en un 33,6 % de los casos se objetivd HTA en la muestra 'y
presencia de cardiopatia (accidentes isquémicos transitorios, fibrilacion auricular,
factores de hipercoagulabilidad como déficit de factor V de Leiden o tromboembolia
pulmonar) en un 10 %. Se encontraban en tratamiento con anticoagulacion vy
antiagregacion 23 y 24 sujetos respectivamente, mientras que dos de ellos habian sido
tratados con radioyodo en la infancia. El 16,2 % contaban con otros antecedentes como
insuficiencia renal crénica en su mayoria (14 pacientes), y en menor frecuencia sindrome
de apnea obstructiva del suefio (SAOS), neoplasias previas independientes de la glandula
tiroides o englobadas dentro de los sindromes MEN, colitis ulcerosa, fibromialgia,
consumo de tabaco activo o de tdxicos como cocaina, heroina o alcohol, esquizofrenia,
asma o enfermedad pulmonar obstructiva créonica (EPOC).

1.3 Variables clinicas

o Citologia preoperatoria

Tabla 25. Citologia preoperatoria segtin el sistema de clasificacion Bethesda

Frecuencia Porcentaje
Bethesda | 20 4,0 %
Bethesda Il 117 23,5%
Bethesda lll 25 5,0 %
Bethesda IV 60 12,0%
Bethesda V 18 3,6%
Bethesda VI 41 8,2%

La citologia preoperatoria clasificada en la tabla 25 y figura 46 expone que en un 23,5 %
de los casos el diagndstico prequirargico fue de benignidad (Bethesda Il), seguido de un
12 % de pacientes con sospecha de neoplasia folicular y de un 8,2 % con indicacién de
tiroidectomia total ante la alta probabilidad de malignidad (Bethesda VI).
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Figura 46. Descripcion de la muestra segun el sistema de clasificacion citopatoldgica prequirurgica Bethesda
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o Indicacién quirurgica

Tabla 26. Indicacidn quirurgica segun la patologia presente al diagndstico anatomopatoldgico

Frecuencia Porcentaje

Patologia

- Nédulo benigno 53 10,6 %

- Adenoma toxico 5 1%

- Bocio multinodular 185 37,1%

- Enfermedad de Graves u otra tiroiditis 30 6 %

- Carcinoma diferenciado tiroides 135 27,1%

- Carcinoma medular tiroides 8 1,6 %

- Carcinoma anaplasico tiroides 6 1,2 %

- Adenoma paratiroideo 66 13,2 %

- Hiperplasia paratiroides 11 2,2%
Cancer

-Si 150 30,1%

-No 349 69,9 %
Extension

- Lesion cervical 368 73,7 %

- Lesion cérvico-toracica 131 26,3 %

El motivo principal de indicacién quirurgica de la muestra (tabla 26, figura 47) fue el de
BMN en el 37,1 % de los pacientes, seguido de CDT en el 27,1 %. Se constato tiroiditis o
Enfermedad de Graves en 30 pacientes (6 %). Se realizaron 77 intervenciones por
patologia paratiroidea, siendo 66 de ellas (13,2 % del total) compatibles con adenoma
paratiroideo Unico. Casiun tercio de los pacientes padecieron diagnéstico de malignidad
o neoplasia confirmada anatomopatoldgicamente. En cuanto a la extensién de la lesidon
cervical, un 26,3 % de sujetos presentaron componente intratoracico de la misma.
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Figura 47. Descripcion de la muestra segun el diagnéstico anatomopatolégico

Patologia

o Reintervencidn cervical

Patologia
M Nédulo benigno
M Adenoma téxico
M Bocio multinodular
Enfermedad de Graves u otra
tiroiditis
Carcinoma diferenciado tiroides
M Carcinoma medular tiroides
Carcinoma anaplasico tiroides
M Adenoma paratiroideo
I Hiperplasia paratiroides

Tabla 27. Descripcion de la muestra segun la presencia de reintervencion cervical

Frecuencia Porcentaje
Cirugia primaria 452 90,6 %
Reintervencion 47 9,4 %

El porcentaje de pacientes intervenidos previamente de cirugia cervical o laringea no
superd el 10 % (47 sujetos), siendo la gran mayoria de intervenciones cirugias primarias
de la region tiroidea o paratiroidea (tabla 27).

1.4 Variables relacionadas con el estado funcional preoperatorio de las CV

o Laringoscopia preoperatoria

Tan solo al 9,8 % de los pacientes se les realizd laringoscopia preoperatoria (tabla 28)
para objetivar el estado funcional de sus CV previo a la cirugia. En la mayoria de ellos la
exploracién fue normal (43 de 48 sujetos), pero se objetivo paresia de CV izquierda en
un paciente, paresia de CV derecha en 3 y paralisis del mismo lado derecho en un caso.
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Tabla 28. Analisis descriptivo de la muestra segun la laringoscopia preoperatoria

Frecuencia Porcentaje
No realizada y voz normal 451 90,2 %
No realizada y voz ronca reciente 1 0,2%
Buena movilidad CV 43 8,6 %
Paresia CV izquierda 1 0,2%
Paresia CV derecha 3 0,6 %
Paralisis CV izquierda 0 0,0 %
Paralisis CV derecha 1 0,2%
Parilisis bilateral CV 0 0,0%

*CV: cuerdas vocales

o Relacién entre las alteraciones de CV preoperatorias y la patologia quirurgica

Tabla 29. Relacion entre alteraciones de CV preoperatorias y la patologia quirurgica
LARINGOSCOPIA PREOPERATORIA
PATOLOGIA Buena Paresia Paralisis PRUEBA
movilidad CV v v ESTADISTICA
Nédulo benigno N 0 0 0
% LPr 0% 0% 0%
Adenoma téxico N 0 0 0 Chi-cuadrado
% LPr 0% 0% 0% de Pearson
Bocio multinodular N 24 1 0
% LPr 55,8 % 25 % 0% 0,619
Enfermedad de N 3 0 0
Graves u otra tiroiditis % LPr 7% 0% 0%
Carcinoma N 12 3 1
diferenciado tiroides % LPr 27,9% 75 % 100 %
Carcinoma medular N 1 0 0
tiroides % LPr 2,3% 0% 0%
Carcinoma anaplasico N 1 0 0
tiroides % LPr 2,3% 0% 0%
Adenoma N 1 0 0
paratiroideo % LPr 2,3% 0% 0%
Hiperplasia N 1 0 0
paratiroides % LPr 2,3% 0% 0%

*LPr: laringoscopia preoperatoria; CV: cuerdas vocales

En la tabla 29 se relacionan la laringoscopia preoperatoria con el tipo de patologia
quirdrgica. El p-valor de la prueba de independencia Chi-cuadrado resultd no
significativo (p > 0,05), por tanto, con un nivel de confianza del 95% se puede aceptar la
hipdtesis de independencia entre ambas variables (teniendo en cuenta que la prueba
diagndstica sdlo se realizé en 48 pacientes). No obstante, si que existe relacién
estadisticamente significativa (p = 0,000) entre los hallazgos de la laringoscopia
preoperatoria y la extension de la lesidn intratoracica (tabla 30), siendo mayoritaria en
aquellos individuos intervenidos mediante abordaje cervical, pero de nuevo teniendo en
cuenta que se realizé la prueba prequirdrgica Unicamente en 48 casos.
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Tabla 30. Relacion entre alteraciones de CV preoperatorias y la extension de la lesion
LARINGOSCOPIA PREOPERATORIA

EXTENSION Buena Paresia CV Paralisis CV PRUEBA
Lesion cervical N 23 4 1 Chi-cuadrado de
% LPr 53,5% 100 % 100 %
Lesion cérvico- N 20 0 0 Pearson 0,000
toracica % LPr 46,5 % 0% 0%

*LPr: laringoscopia preoperatoria; CV: cuerdas vocales

o Relacién entre las alteraciones de CV preoperatorias y los pacientes intervenidos
previamente de cirugia cervical o laringea

Tabla 31. Relacidn entre alteraciones de CV preoperatorias y la presencia de reintervencion quirurgica
LARINGOSCOPIA PREOPERATORIA

Buena movilidad Paresia CV Paralisis CV PRUEBA
cv ESTADISTICA
CIRUGIA N 36 1 0 Chi-cuadrado
PRIMARIA % LPr 83,7 % 25% 0%
N 7 3 1 de Pearson
REINTERVENCION % LPr 16,3 % 75 % 100 % 0,000

*LPr: laringoscopia preoperatoria; CV: cuerdas vocales

Asi mismo, existio relacion de dependencia entre la posibilidad de reintervencién
quirurgica y los resultados de la exploracion preoperatoria laringea (p = 0,000; tabla 31),
ya que el 75 % de las paresias de CV y el 100 % de las pardlisis preoperatorias fueron
pacientes ya intervenidos en el pasado.

2. Variables analizadas intraoperatoriamente

2.1 Variables quirurgicas

o Descripcion de la técnica quirudrgica realizada, el abordaje empleado y la duracion
de la intervencién quirurgica

Para la patologia tiroidea, la indicacidon quirdrgica mayoritaria fue la hemitiroidectomia
(46,8 %) seguida de la TT en el 24,6 % de los casos (tabla 32 y figura 48), mientras que
en cirugia de paratiroides se realizé en 63 pacientes la paratiroidectomia por adenoma
Unico (12,6 % del total de intervenciones) y en 12 ocasiones (2,4 %) paratiroidectomia
subtotal por hiperplasia de paratiroides. El abordaje quirdrgico fue mayoritariamente
(97,8 %) mediante incisién cervical (aunque el porcentaje de bocio intratoracico fuese
del 26,3 %) y en mas de la mitad de los casos (55,6 %) la intervencién tuvo una duracién
entre una y dos horas, mientras que en el 30,4 % de pacientes se superaron las dos horas
de tiempo quirurgico.
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Tabla 32. Analisis descriptivo de la muestra segun la cirugia realizada,
el abordaje empleado y la duracién de la intervencion

Frecuencia | Porcentaje
Tipo de cirugia
- Hemitiroidectomia 234 46,8 %
- Itsmectomia 2 0,4 %
- Tiroidectomia total 123 24,6 %
- TT con linfadenectomia cervical anterior 7 1,4 %
- TT con linfadenectomia cérvico-lateral izquierda 4 0,8 %
- TT con linfadenectomia cérvico-lateral derecha 12 2,4 %
- TT con linfadenectomia cérvico-lateral bilateral 6 1,2%
- Reintervencidn para totalizacion 26 52%
- Exéresis de recidiva en lecho quirurgico 5 1,0 %
- Exéresis de recidiva en lecho quirurgico con arpén 6 1,2%
- Paratiroidectomia por adenoma unico 63 12,6 %
- Paratiroidectomia subtotal 12 2,4%
Abordaje quirurgico
- Cervical 489 97,8 %
- Cérvico-toracico 11 2,2%
Duracion de la intervencion
- < 60 minutos 70 14,0 %
- 60 — 120 minutos 278 55,6 %
-> 120 minutos 152 30,4 %

*TT: tiroidectomia total

Figura 48. Andlisis descriptivo de la muestra segun la cirugia realizada
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o Descripcidon de la técnica quirudrgica segun la linfadenectomia cervical

Tabla 33. Técnica quirurgica segun la presencia o no de linfadenectomia cervical
Frecuencia Porcentaje
Cirugia con linfadenectomia 29 5,8 %
Cirugia sin linfadenectomia 71 94,2 %

Tan sélo en el 5,8 % de los casos fue indicada la realizacion de linfadenectomia cervical,
puesto que la mayoria de los pacientes se intervinieron sin realizacién de la misma (tabla
33y figura 49).

Figura 49. Técnica quirurgica segun la presencia o no de linfadenectomia cervical
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2.2 Variables neurofisioldgicas

o Descripcién de la muestra segun la forma de identificacién del NLR

Tabla 34. Analisis descriptivo de la muestra segtn la forma de identificacion del NLR

Frecuencia Porcentaje
Identificacion visual 22 4,4 %
NMIO-I 1 0,2%
NMIO-C 477 95,4 %
Pérdidas de seguimiento
- Abandono 3 0,6 %
- Fallecimiento 4 0,8%

*NLR: nervio laringeo recurrente; NMIO: neuromonitorizacion intraoperatoria (I:
intermitente, C: continua)

En el 95,4 % de pacientes del presente estudio se llevd a cabo la identificacion del NLR
mediante NMIO-C (tabla 34), técnica estandarizada en nuestro medio desde 2012. En
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cirugia paratiroidea esporadicamente se prescindid de neuromonitorizacién (en 22
pacientes se identifico visualmente el nervio) por causas ajenas a la indicacién quirurgica
y en una ocasion se realiz6 NMIO-I (paciente vardn de 71 afios en el que se practicd
hemitiroidectomia por adenoma téxico intratoracico). Se objetivaron 7 pérdidas en el
seguimiento de los pacientes (ya fuese por abandono en 3 casos o por fallecimiento en
4) que impidieron categorizar las alteraciones de CV como temporales o permanentes

en el tiempo.

o Descripcion muestral seglin las incidencias durante la monitorizacion, el
mecanismo de lesidn y el aspecto del nervio tras la misma

Tabla 35. Descripcién muestral segun las incidencias ENG durante la NMIO

Frecuencia | Porcentaje
Sin incidencias 346 71,3 %
Con incidencias 139 28,7 %
- Neuroproteccién intracampo 40 28,7 %
- Reparacidn neural intracampo 5 3,6%
- Otras incidencias 94 67,7 %

*ENG: electroneurografia; NMIO: neuromonitorizacion intraoperatoria

En 139 sujetos (28,7 % de la muestra) se registraron incidencias durante la ENG
intraoperatoria (tabla 35), con valores inferiores a 350 UV y una variacion amplia entre
18 — 350 uV. De ellos, se aplicé neuroproteccién intravenosa con el fdirmaco nimodipino
a 40 pacientes, mientras que en 5 ocasiones fue necesaria la reparacion neural
intracampo debido a la seccién parcial o completa de la estructura nerviosa. Los
mecanismos registrados en el momento de la lesién recurrencial (tabla 36) incluyeron la
traccién como causa principal (17,5 % de la muestra), seguida de la aplicacién de calor
por cercania a los dispositivos de energia (4,1 %), mientras que la transeccién nerviosa
o corte directo al NLR ocurrié sélo en 13 pacientes (2,7 %), 10 de los cuales fueron
debidos a infiltracion tumoral del nervio por lo que su lesidon fue inevitable para la
reseccion quirdrgica oncoldgica.

Tabla 36. Descripcion muestral segtin el mecanismo y el aspecto del NLR tras la lesion

Frecuencia | Porcentaje

Mecanismo de lesion nerviosa

- No lesion 368 75,6 %
- Corte 13 2,7 %
- Traccion 85 17,5%
- Calor 20 4,1%
- Otros 1 0,2%
Aspecto visual del NLR tras la lesion

- Nervio anatémicamente integro 98 88,3 %
- Nervio seccionado accidentalmente 3 2,7%
- Nervio sacrificado por infiltracién tumoral 10 9,0%

*NLR: nervio laringeo recurrente
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o Relacién entre las incidencias durante la monitorizacion, el mecanismo y el
aspecto del NLR tras la lesion

La traccién se considera causa mayoritaria de las alteraciones ENG durante la
intervencidén quirdrgica (siendo el 75 % de los casos con aplicacion de nimodipino
intracampo), seguido de la aplicacion de calor externo sobre el lecho del NLR. El test Chi-
cuadrado manifiesta una relacidn significativa entre el tipo de mecanismo de lesidn y las
incidencias durante la NMIO (tabla 37 y figura 50; p = 0,000), asi como entre estas
incidencias y el aspecto visual del nervio tras la lesién (tabla 38; p = 0,003), en el que
s6lo un 0,6 % de los NLR sacrificados por infiltracion tumoral no mostraron alteraciones
durante la NMIO.

Tabla 37. Relacion entre las incidencias durante la monitorizacion y el mecanismo de lesién nerviosa

Incidencias ENG durante la monitorizacion
MECANISMO DE Sin Neuroproteccién | Reparacién Otras PRUEBA
LESION incidencias intracampo neural incidencias | ESTADISTICA
intracampo
Nolesion N 335 3 0 20
% ENGI 99,1 % 7,5% 0% 21,3%
Corte N 3 1 5 4 Chi-cuadrado
% ENGI 0,9 % 2,5% 100 % 4,3 % de Pearson
Traccion N 0 30 0 55
% ENGI 0% 75 % 0% 58,55 %
Calor N 0 6 0 14
% ENGI 0% 15 % 0% 14,9 %
Otros N 0 0 0 1
% ENGiI 0% 0% 0% 1,1%

*ENGi: electroneurografia intraoperatoria

Figura 50. Relacion entre las incidencias durante la NMIO y el mecanismo de lesién nerviosa
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Tabla 38. Relacidon entre las incidencias durante la monitorizacion y el aspecto del NLR tras la lesion

Incidencias ENG durante la monitorizacion
ASPECTO DEL NLR Sin Neuro- Reparacién Otras PRUEBA

TRAS LA LESION incidencias proteccién neural incidencias ESTADISTICA
Anatémicamente N 336 38 5 85
integro % ENGi 99,4 % 95,0 % 100 % 90,4 %
Seccionado N 0 0 0 3 Chi-cuadrado
accidentalmente % ENGi 0% 0% 0% 3,2% de Pearson
Sacrificado por N 2 2 0 6
infiltracion tumoral % ENGi 0,6 % 5% 0% 6,4 %

*ENGi: electroneurografia intraoperatoria; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacién entre incidencias durante la monitorizacion y la modificacién del plan
quirargico

Figura 51. Descripcion de la muestra en referencia a la modificacion del plan quirargico

Actitud quirurgica

M no se modifica la cirugia
M se modifica la cirugia

La modificaciéon del plan quirdrgico comprendio la interrupcién de la TT inicialmente
planificada y la realizacion de tiroidectomia por etapas o subtotal ante el riesgo de lesién
nerviosay PCV postoperatoria. La figura 51 muestra que tuvo lugar en 20 pacientes (4,11
% de la muestra). En la mayoria de ocasiones se realizé6 hemitiroidectomia sin llegar a
programar la totalizacidn, ya fuese por diagndstico benigno (BMN, Enfermedad de
Graves), ausencia de sintomatologia por compresién al haber extirpado el I6bulo de
mayor tamano (intratoracico gigante en dos casos) o por CPT con margenes libres y
conformidad del paciente. En seis ocasiones se recurrié a tiroidectomia subtotal ante
alta sospecha diagndstica de malignidad y en otras dos se suspendié el vaciamiento
cérvico-lateral contralateral programado, realizando la totalizacion y/o |la
linfadenectomia pendiente entre 4 y 8 meses después de la lesién nerviosa.
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Existio relacion estadisticamente significativa entre la modificaciéon del plan y las
incidencias durante la NMIO (tabla 39), de tal manera que en el 30 % de pacientes con
aplicacion de neuroproteccion intracampo se cambié la actitud quiridrgica y también en
el 40 % de los que recibieron reparacion neural intraoperatoria (el otro 60 % restante ya
tenian prevista su seccidn por infiltraciéon tumoral por lo que se siguié adelante con el
plan inicial).

Tabla 39. Relacion entre las incidencias durante la monitorizacion y la modificacion del plan quirdrgico

Incidencias ENG durante la monitorizacion
MODIFICACION DEL Sin Neuro- Reparacién Otras PRUEBA
PLAN QUIRURGICO incidencias proteccion neural incidencias | ESTADISTICA
No se modifica N 338 28 3 88
la cirugia % ENGi 100 % 70,0 % 60 % 93,6 % Chi-cuadrado
Se modifica la N 0 12 2 6 de Pearson
cirugia % ENGi 0% 30% 40 % 6,4 % 0,000

*ENGi: electroneurografia intraoperatoria

o Descripcion de la ENG basal y su gravedad segun los tipos de blogueo de
conduccién

El registro ENG al iniciar la cirugia fue normal en el 98,8 % de los pacientes (tabla 40),
mostrando Unicamente alteraciones de baja amplitud en 6 de ellos (variando en estos
casos desde 50 hasta los 200 uV).

Tabla 40. Descripcion de la ENG basal y su clasificacion segtin el grado de bloqueo de conduccion

Frecuencia | Porcentaje
Registro ENGp
- Normal 477 98,8 %
- Baja amplitud nervio vago izquierdo 3 0,6 %
- Baja amplitud nervio vago derecho 0 0%
- Baja amplitud bilateral 3 0,6 %
- Ausencia respuesta nervio vago izquierdo 0 0%
- Ausencia respuesta nervio vago derecho 0 0%
- Ausencia de respuesta bilateral 0 0%
ENGo segun la gravedad del bloqueo de conduccién
- No bloqueo 477 98,8 %
- Leve-moderado o baja amplitud 6 1,2%
- Grave o ausencia de respuesta 0 0%

*ENGy: electroneurografia inicial

o Descripcion de la ENG final y su gravedad segun los tipos de bloqueo de
conduccién

El registro ENG al finalizar la cirugia (tabla 41) mostré alteraciones en el 19 % de los casos,
con un rango variable entre 30 y 300 pV. Fueron mas frecuentes la ausencia de respuesta
vagal izquierda y la baja amplitud vagal derecha (30 y 22 pacientes, respectivamente). La
subclasificacion de esta variable permitié distinguir entre bloqueo de conduccion leve-
moderado (44 pacientes, 9,1 % del total) del bloqueo grave o PDS (48 pacientes, 9,9 %
del total).
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Tabla 41. Descripcion de la ENG final y su clasificacion segun el grado de bloqueo de conduccion

Frecuencia | Porcentaje

Registro ENGf

- Normal 393 81,0 %
- Baja amplitud nervio vago izquierdo 17 3,5%
- Baja amplitud nervio vago derecho 22 4,5%
- Baja amplitud bilateral 5 1,0%
- Ausencia respuesta nervio vago izquierdo 30 6,2 %
- Ausencia respuesta nervio vago derecho 14 2,9 %
- Ausencia de respuesta bilateral 4 0,8%
ENGf segun la gravedad del bloqueo de conduccion

- No bloqueo 393 81,0 %
- Leve-moderado o baja amplitud 44 9,1%
- Grave o ausencia de respuesta 48 9,9 %

*ENGT: electroneurografia final

De los 44 pacientes con bloqueo leve-moderado, se eliminaron los 6 casos en los que el
ENG basal fue compatible con alteraciones de baja amplitud preexistentes para el calculo
de los valores predictivos de la técnica (seccidén 3.5 de resultados), por lo que finalmente
se tuvieron en cuenta 38 pacientes con bloqueo de conduccién leve-moderado,
suponiendo el 7,8 % del total.

o Relacién entre la laringoscopia prequirurgica y la ENG final segun la gravedad del
bloqueo de conduccion

Tabla 42. Relacién entre la laringoscopia prequirtirgica y la ENG final segun la gravedad del bloqueo de conduccién

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
LARINGOSCOPIA conduccion PRUEBA
PREOPERATORIA No Leve- Grave o ESTADISTICA
blogueo moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta

No realizada y voz N 348 36 44
normal % ENGF 90,4 % 81,8 % 91,6 %
No realizada y voz N 1 0 0 Chi-
ronca reciente % ENGf 0,3 % 0% 0% cuadrado de
Buena movilidad CV N 32 8 3 Pearson

% ENGf 8,3% 18,2 % 6,3 % 0,125
Paresia CV izquierda N 0 0 1

% ENGf 0% 0% 2,1%
Paresia CV derecha N 3 0 0

% ENGf 0,8 % 0% 0%
Paralisis CV izquierda N 0 0 0

% ENGf 0% 0% 0%
Paralisis CV derecha N 1 0 0

% ENGf 0,3% 0% 0%
Paralisis bilateral CV N 0 0 0

% ENGf 0% 0% 0%

*ENGf: electroneurografia final; CV: cuerdas vocales

De los 48 pacientes que sufrieron bloqueo de conduccién grave al finalizar la cirugia
(tabla 42), el 91,6 % de ellos tenia voz normal sin haber realizado laringoscopia previa a
la intervencion, mientras que en un paciente (2,1 %) se constatd paresia de la CV
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izquierda. Por otro lado, 3 pacientes mostraron paresia de CV derecha y uno paralisis del
mismo lado, sin embargo, aunque no se alcanzo significacion estadistica en la prueba de
Chi-cuadrado, estos pacientes no manifestaron bloqueo de conduccién al finalizar la
NMIO.

o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccién final y la edad

Segun el test estadistico de Kruskal-Wallis con un p-valor de 0,163, no se hallaron

diferencias significativas en los valores de la edad con los diferentes grupos del registro
ENG final (figura 52).

Figura 52. Relacion de la edad con el registro ENG final segtn el bloqueo de conduccién
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o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccién final y el sexo

No existen diferencias estadisticamente significativas entre el sexo de los pacientes y el
tipo de bloqueo de conduccidn final (tabla 43).

Tabla 43. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y el género

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
conduccion PRUEBA
GENERO No Leve- Grave o ESTADISTICA
bloqueo moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta

Hombre N 104 8 14

% ENGf 27 % 18,2 % 29,2 % Chi-cuadrado
Mujer N 281 36 34 de Pearson

% ENGf 73 % 81,8 % 70,8 % 0,408

*ENGf: electroneurografia final
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o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccién final y la obesidad

Tabla 44. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la obesidad

ENG final seguin la gravedad del bloqueo de
OBESIDAD conduccion PRUEBA
No Leve- Grave o ESTADISTICA
bloqueo moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta
Normopeso N 356 41 42 Chi-cuadrado
% ENGf 92,5% 93,2 % 87,5% de Pearson

Sobrepeso- N 29 3 6 0,467
obesidad % ENGf 7,5 % 6,8 % 12,5%

*ENGf: electroneurografia final

El p-valor de la prueba de independencia Chi-cuadrado no fue significativo (p > 0,05),
por tanto, con un nivel de confianza del 95% se afirma que no existia relacion entre la
presencia de obesidad de la muestra con la gravedad del bloqueo de conduccioén final.

o Relacién entre el tipo de blogueo de conduccién final y los factores de riesgo de
polineuropatia

El 13,6 % de los pacientes con bloqueo leve-moderado y el 8,3 % con bloqueo grave
padecian diabetes mellitus, sin embargo, no se encontraron asociaciones estadisticas
entre los diferentes factores de riesgo recogidos para polineuropatia (diabetes mellitus,
inmunodepresién por patologia o farmacoldgica ni enfermedades neuroldgicas) y el
registro ENG al finalizar la cirugia (tabla 45).

Tabla 45. Relacion entre tipo de bloqueo de conduccidn final y factores de riesgo de polineuropatia

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
FACTORES RIESGO conduccion PRUEBA
DE POLINEUROPATIA No bloqueo Leve- Grave o ESTADISTICA

moderado o ausencia de

baja amplitud respuesta
Diabetes Mellitus Chi-cuadrado
- Si N 37 (9,6 %) 6 (13,6 %) 4(8,3%) de Pearson
-No (% ENGS) 348 (90,4 %) 38 (86,4 %) 44 (91,7 %) 0,651
Inmunodepresion Chi-cuadrado
- Si N 9(2,3%) 1(2,3%) 1(2,1%) de Pearson
- No (% ENGS) 374 (97,7 %) 43 (97,7 %) 47 (97,9 %) 0,993
Enfermedad neurolégica Chi-cuadrado
- Si N 9(2,3%) 2 (4,5 %) 2 (4,2 %) de Pearson
- No (% ENGS) 375 (97,7 %) 42 (95,5 %) 46 (95,8 %) 0,567

*ENGT: electroneurografia final

o Relaciéon entre el tipo de bloqueo de conduccién final y otros antecedentes
personales

El 31,3 % de los pacientes con bloqueo grave y el 38,6 % con bloqueo leve-moderado
padecian HTA (tabla 46), aunque no se encontrd relacion estadistica entre la gravedad
del bloqueo con este antecedente, ni con la presencia de cardiopatia, anticoagulacién o
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con haber recibido radioyodo en la infancia. No obstante, el 14 % de los pacientes con
bloqueo leve-moderado recibian tratamiento antiagregante, lo cual si se asocié con las
alteraciones del ENG al finalizar la intervencion (p = 0,006).

Tabla 46. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccién final y otros antecedentes personales

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
ANTECEDENTES conduccion PRUEBA
PERSONALES No bloqueo Leve- Grave o ESTADISTICA
moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta

Hipertension arterial Chi-cuadrado
-Si N 127 (33,0 %) 17 (38,6 %) 15 (31,3 %) de Pearson
- No (% ENGH) 258 (67,0 %) 27 (61,4 %) 33 (68,8 %) 0,715
Cardiopatia Chi-cuadrado
- Si N 37 (9,6 %) 5(11,4 %) 5 (10,4 %) de Pearson
- No (% ENGS) 348 (90,4 %) 39 (88,6 %) 43 (89,6 %) 0,925
Anticoagulacién Chi-cuadrado
- Si N 18 (4,7 %) 0(0%) 3 (6,3 %) de Pearson
- No (% ENGf) 366 (95,3 %) 44 (100 %) 45 (93,8 %) 0,289
Antiagregacion Chi-cuadrado
- Si N 17 (4,4 %) 6 (14 %) 0 (0 %) de Pearson
- No (% ENGS) 368 (95,6 %) 37 (86 %) 48 (100 %) 0,006
Antecedentes radio yodo Chi-cuadrado
- Si N 2 (0,5 %) 0(0%) 0 (0 %) de Pearson
- No (% ENGT) 383 (99,5 %) 44 (100 %) 48 (100 %) 0,787
Otros antecedentes Chi-cuadrado
-Si N 65 (16,9 %) 6 (13,6 %) 7 (14,6 %) de Pearson
- No (% ENGf) 320 (83,1 %) 38 (86,4 %) 41 (85,4 %) 0,808

*ENGf: electroneurografia final

o Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccion final y la citologia diagndstica
prequirdrgica

Tabla 47. Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la citopatologia diagnéstica

ENG final segun la gravedad del bloqueo de conduccién
CITOPATOLOGIA No Leve-moderadoo | Grave o ausencia de PRUEBA
PREQUIRURGICA bloqueo baja amplitud respuesta ESTADISTICA
Bethesda | N 17 2 1
% ENGf 4,4 % 4,5% 2,1%
Bethesda Il N 95 10 10 Chi-
% ENGf 24,8 % 22,7 % 20,8 % cuadrado de
Bethesdalll N 23 1 1 Pearson
% ENGf 6% 2,3% 2,1% 0,237
BethesdalV N 49 6 5
% ENGf 13,6 % 13,6 % 10,4 %
BethesdaV. N 12 2 4
% ENGf 3,1% 4,5 % 8,3%
BethesdaVl N 26 6 9
% ENGf 6,8 % 13,6 % 18,8 %
Pacientes N 161 17 18
sin datos % ENGf 42 % 38,6 % 37,5%

*ENGT: electroneurografia final

El 20,8 % de pacientes con bloqueo grave final y el 22,7 % con bloqueo leve-moderado
fueron categorizados mediante citologia como Bethesda Il o benigna (tabla 47), el 18,8
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% de los graves fueron Bethesda VI (malignidad) y el 13,6 % de los leve-moderados
Bethesda IV (sospecha de neoplasia folicular), sin embargo no se objetivd relacion
significativa entre ambas variables.

o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la patologia quirurgica

Tabla 48. Relacidon entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la patologia quirurgica

ENG final seguin la gravedad del bloqueo de
PATOLOGIA conduccion PRUEBA
No bloqueo Leve- Grave o ESTADISTICA
moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta

Nodulo benigno N 49 1 2

% ENGf 12,8 % 2,3% 4,2 % Chi-cuadrado de
Adenoma téxico N 5 0 0 Pearson 0,088

% ENGf 13% 0% 0%
Bocio multinodular N 142 22 19

% ENGf 37% 50 % 39,6 %
Enfermedad de N 26 2 2
Graves u otra tiroiditis % ENGf 6,8 % 4,5 % 4,2 %
Carcinoma N 100 15 18
diferenciado tiroides % ENGf 26 % 34,1% 37,5%
Carcinoma medular N 5 0 3
tiroides % ENGf 1,3% 0% 6,3 %
Carcinoma anaplasico N 4 1 1
tiroides % ENGf 1% 2,3% 2,1%
Adenoma N 43 3 2
paratiroideo % ENGf 11,2 % 6,8 % 4,2 %
Hiperplasia N 10 0 1
paratiroides % ENGf 2,6 % 0% 2,1%
Cancer
- Si N 110 (28,6 %) 16 (36,4 %) 22 (45,8 %) Chi-cuadrado de
- No (% ENGf) 274 (71,4 %) 28 (63,6 %) 26 (54,2 %) Pearson 0,039
Extension de la lesion
- Cervical N 294 (76,6 %) 28 (63,6 %) 27 (56,3 %) Chi-cuadrado de
- Cérvico-toracica (% ENGf) 90 (23,4 %) 16 (36,4 %) 21 (43,8 %) Pearson 0,003

*ENGf: electroneurografia final

Se observd que el 50 % de los pacientes con bloqueo de conduccidn final leve-moderado
y hasta el 39,6 % de pacientes con bloqueo grave se correspondian con patologia por
BMN (tabla 48). En patologia paratiroidea, el 6,8 % de los pacientes con bloqueo leve-
moderado tuvieron intervenciones por adenoma paratiroideo Unico, en comparacion
con la paratiroidectomia subtotal por hiperplasia que no superé el 2,1 % en el caso de
bloqueos graves. No obstante, la relacion entre la patologia y los subtipos de bloqueo de
conduccién final no obtuvo significacidén estadistica relevante.

Al subclasificar la patologia ante la presencia o no de neoplasia maligna, se objetivd
relacion significativa (p = 0,039; figura 53) entre los pacientes con cancer y bloqueo leve-
moderado y/o grave (36,4 y 45,8 %, respectivamente). Asi mismo, la presencia de lesion
intratoracica también se relaciond significativamente con la gravedad del bloqueo de
conduccion al concluir la cirugia (p = 0,003; figura 54), siendo esta patologia el 36,4 % de
los bloqueos leve-moderados y el 43,8 % de los graves.
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Figura 53. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y el cancer
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o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccion final y antecedentes de cirugia

cervical previa

El 6,8 % de los pacientes con bloqueo leve-moderado y el 10,4 % de los bloqueos graves
se relacionaron con la presencia de reintervencién cervical, aunque sin lograr

significacidn estadistica en la prueba de contraste de hipdtesis (tabla 49).
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Tabla 49. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y antecedentes de cirugia cervical previa

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
CIRUGIA CERVICAL conduccion PRUEBA
PREVIA No Leve- Grave o ESTADiSTlCA
bloqueo moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta
Cirugia primaria N 347 41 43 Chi-cuadrado
% ENGf 90,4 % 93,2 % 89,6 %
Reintervencién N 37 3 5 de Pearson
% ENGf 9,6 % 6,8 % 10,4 % 0,809

*ENGT: electroneurografia final

o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccion final y la linfadenectomia
cervical

Cuando se analizo la variable ENG final segun la gravedad del bloqueo de conduccién y
su relacidn con la presencia o no de linfadenectomia cervical (tabla 50), al 25 % de
pacientes con bloqueo grave o PDS se les habia realizado, y de un total de 29 pacientes
con linfadenectomia, 17 (58,6 %) tuvieron algun tipo de bloqueo de conduccién, con p =
0,000.

Tabla 50. Relacidon entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la presencia o no de linfadenectomia cervical

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
TIPO DE CIRUGIA conduccion PRUEBA
No bloqueo | Leve-moderado | Grave oausencia | ESTADISTICA
o baja amplitud de respuesta
SIN N 373 39 36
LINFADENECTOMIA % ENGf 96,9 % 88,6 % 75 % Chi-cuadrado
CON N 12 5 12 de Pearson
LINFADENECTOMIA % ENGf 3,1% 11,4 % 25% 0,000

*ENGT: electroneurografia final

o Relacidon entre el tipo de bloqueo de conduccidn final con el mecanismo y el

aspecto del NLR tras la lesidn

Tabla 51. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccién final y el mecanismo de lesién

ENG final segun la gravedad del bloqueo de conduccién
MECANISMO DE No Leve-moderado o | Grave o ausencia de PRUEBA
LESION NERVIOSA bloqueo baja amplitud respuesta ESTADISTICA
No lesion N 347 6 5
% ENGf 90,1 % 13,6 % 10,4 %
Corte N 3 0 10 Chi-
% ENGf 0,8% 0% 20,8 % cuadrado de
Traccién N 32 30 23 Pearson
% ENGf 8,3% 68,2 % 47,9 % 0,000
Calor N 2 8 10
% ENGf 0,5% 18,2 % 20,8 %
Otros N 1 0 0
% ENGf 0,3% 0% 0%

*ENGf: electroneurografia final
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El mecanismo de lesién por traccidn fue el mas frecuente entre los bloqueos graves (47,9
%) y los leve-moderados (68,2 %), seguido de los causados por calor (20,8 % y 18,2 %,
respectivamente). En el grupo de bloqueos graves, hasta un 20,8 % fueron debidos a la
seccion transversal o corte directo del nervio (p = 0,000; tabla 51 y figura 55). Respecto
al aspecto del NLR una vez ocurrida su lesidn, se mostré macroscépicamente integro en
el 83,3 % de los bloqueos graves y en el 95,5 % de los leve-moderados (tabla 52; p =
0,000).

Figura 55. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y el mecanismo de lesién nerviosa
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Tabla 52. Relacidon entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y el aspecto del NLR tras la lesion

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
ASPECTO VISUAL conduccion PRUEBA
DEL NLR No Leve- Grave o ESTADl'STch
bloqueo moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta
Anatémicamente N 382 42 40
integro % ENGf 99,2 % 95,5 % 83,3 % Chi-
Seccionado N 0 0 3 cuadrado de
accidentalmente % ENGf 0% 0% 6,25 % Pearson
Sacrificado por N 3 2 5 -
infiltracion tumoral % ENGf 0,8 % 4,5% 10,4 %

*ENGf: electroneurografia final; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccion final y el tipo de intervencion
quirurgica, el abordaje empleado y la duracidn de la intervencién

Existié relacion estadisticamente significativa entre la gravedad del bloqueo final de
conduccion ENG y el tipo de intervencidn indicada (tabla 53, p = 0,000). El 31,8 % de los
pacientes con bloqueo leve-moderado y el 39,6 % de los graves fueron sometidos a
hemitiroidectomia, mientras que al 43,2 % de los leve-moderados y al 20,8 % de los
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graves se les realizd TT. De entre los procedimientos asociados con linfadenectomia,
destacaron los del lado derecho, con 6,8 % de pacientes con bloqueo leve-moderado y
8,3 % con bloqueo grave. En patologia paratiroidea por adenoma unico, los pacientes
con bloqueo leve-moderado supusieron el 6,8 % del total, mientras que los pacientes

con bloqueo grave el 4,2 %.

Tabla 53. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y el tipo de intervencion quirurgica

ENG final segun la gravedad del bloqueo de

TIPO DE INTERVENCION conduccion PRUEBA
QU'RORG'CA No bloqueo Leve- Grave o ESTADISTICA
moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta
Hemitiroidectomia N 199 14 19
i % ENGf 51,7 % 31,8% 39,6 % Chi-cuadrado de

Itsmectomia N 1 0 1 Pearson

% ENGf 0,3% 0% 2,1% 0,000
Tiroidectomia total N 93 19 10

% ENGf 24,2 % 432 % 20,8 %
TT con linfadenectomia N 4 2 1
cervical anterior % ENGf 1% 4,5 % 2,1%
TT con linfadenectomia N 2 0 2
cérvico-lateral izquierda % ENGf 0,5% 0% 4,2 %
TT con linfadenectomia N 5 3 4
cérvico-lateral derecha % ENGf 1,3% 6,8 % 8,3%
TT con linfadenectomia N 1 0 5
cérvico-lateral bilateral % ENGf 0,3% 0% 10,4 %
Reintervencidn para N 18 3 3
totalizacion % ENGf 4,7 % 6,8 % 6,3 %
Exéresis de recidiva en N 5 0 0
lecho quirudrgico % ENGf 1,3% 0% 0%
Exéresis de recidiva en N 6 0 0
lecho con arpon % ENGf 1,6 % 0% 0%
Paratiroidectomia por N 40 3 2
adenoma Unico % ENGf 10,4 % 6,8 % 42 %
Paratiroidectomia N 11 0 1
subtotal % ENGf 2,9% 0% 2,1%

*ENGTf: electroneurografia final; TT: tiroidectomia total

En la tabla 54 se objetiva que el abordaje empleado no se relaciond con la gravedad del
bloqueo de conduccidn final, mientras que si lo hizo la duracién de la intervencién
quirurgica (p = 0,000; figura 56), contando el 56,8 % de los pacientes con bloqueo leve-
moderado con cirugias entre 60 y 120 minutos, y el 58,3 % de los bloqueos graves con

mas de dos horas de tiempo operatorio.
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Tabla 54. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final, el abordaje empleado y la duracién de la

intervencion

ENG final seguin la gravedad del bloqueo de
conduccién PRUEBA
No bloqueo Leve- Grave 0 ESTADISTICA
moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta

Abordaje empleado

Chi-cuadrado

- Cervical N 378 (98,2 %) 43 (97,7 %) 46 (95,8 %) de Pearson
- Cérvico-toracico (% ENGf) 7 (1,8 %) 1(2,3%) 2 (4,2 %) 0,562
Duracidn de la cirugia

- < 60 minutos 59 (15,3 %) 2 (4,5 %) 2 (4,2 %) Chi-cuadrado
- 60 — 120 minutos N 222 (57,7 %) 25 (56,8 %) 18 (37,5 %) de Pearson
-> 120 minutos (% ENGf) 104 (27 %) 17 (38,6 %) 28 (58,3 %) 0,000

*ENGf: electroneurografia final

Figura 56. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccién final y la duracién de la intervencion quirtrgica
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o Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final, las incidencias durante la
monitorizacion y la modificacion del plan quirdrgico
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Existié relacion estadistica entre los pacientes que precisaron neuroproteccién o
reparacion neural intracampo con incidencias ENG durante la NMIO (p = 0,000; tabla 55),
ya que al 38,6 % de pacientes con bloqueo leve-moderado y al 35,4 % de los bloqueos
graves se les aplico nimodipino mientras que el 56,8 % de bloqueos leve-moderados
registraron otras incidencias ENG. Se comprobé también que el 31,3 % de los pacientes
con bloqueo grave vieron modificado su plan quirdrgico inicial (p = 0,000; figura 57),
siendo el 9,1 % en pacientes con bloqueo leve-moderado.
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Tabla 55. Relacion entre tipo de bloqueo de conduccidn final, incidencias durante la monitorizacion

y modificacion del plan quirurgico

ENG final seguin la gravedad del bloqueo de
conduccion PRUEBA
No bloqueo Leve- Grave 0 ESTADISTICA
moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta
Incidencias NMIO
- Sin incidencias N 334 (86,8 %) 2 (4,5 %) 2 (4,2 %) Chi-cuadrado
- Neuroproteccion (% ENGf) 6 (1,6 %) 17 (38,6 %) 17 (35,4 %) de Pearson
- Reparacién neural 0(0%) 0(0%) 5(10,4 %)
- Otras incidencias 45 (11,7 %) 25 (56,8 %) 24 (50 %)
Modificacidon del plan Chi-cuadrado
- No se modifica N 384 (99,7 %) 40 (90,9 %) 33 (68,8 %) de Pearson
- Si se modifica (% ENGH) 1(0,3 %) 4(9,1%) 15 (31,3 %)

*ENGf: electroneurografia final; NMIO: neuromonitorizacién intraoperatoria

Figura 57. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccion final y la modificacion del plan quirtrgico
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3. Variables analizadas en fase postoperatoria

3.1 Paralisis del NLR temporal o permanente segun el seguimiento laringeo

postoperatorio y comparacion con la evidencia cientifica existente

o Descripcion de la muestra segun la pardlisis del NLR

De un total de 112 pacientes con paralisis del NLR sobre la muestra de 477 pacientes de
nuestro estudio, un 20,3 % sufrieron PCV transitoria (tabla 56) o no superior a los 12
meses de duracion, mientras que en el 3 % de casos la paralisis continué tras el primer
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afno de seguimiento. No obstante, a este porcentaje se le restaron las 10 paralisis debidas
a la seccion nerviosa de necesidad por infiltracion tumoral (tabla 36, las cuales
constituian un 2 % del total de pardlisis), por lo que finalmente la tasa de PCV
permanente corregida sobre un total de 102 pacientes lesionados fue del 1 %. En cuanto
a la lateralidad de la lesién nerviosa, fueron 3 pacientes (0,6 %) los que padecieron PCV
bilateral y realizacién de tragueotomia urgente, con evoluciones diversas: el primero de
ellos precisé extubacién diferida y comenzé a movilizar las CV tras 5 meses con
tragueotomia, el segundo fue decanulado tras resolucidn de la pardlisis pasados los 12
meses postintervencion, y el ultimo abandoné el seguimiento por lo que no fue posible
objetivar la evolucidn de la movilidad de sus CV.

Tabla 56. Descripcion de la muestra segun la paralisis del NLR

Frecuencia Porcentaje

No parilisis 366 76,7 %
Paralisis transitoria (< 12 meses) 98 20,3 %
Paralisis permanente (> 12 meses) 14 3%

- PCV permanente corregida 4 1%
Tasa global de PCV 112 23,3%

- Tasa global PCV corregida 102 21,2 %
Lateralidad de la lesion

- PCV unilateral 109 99,4 %

- PCV bilateral 3 0,6 %

*NLR: nervio laringeo recurrente; PCV: paralisis de cuerda vocal

o Descripcién del seguimiento laringeo postoperatorio

El 38,6 % de las PCV se resolvieron en un periodo inferior a 3 meses (tabla 57), seguidos
del 30,7 % que mejoraron antes de cumplir los seis primeros meses tras la intervencion.
Tan solo en 4 pacientes (3,9 %) la PCV no se habia solucionado pasado el primer afio de
seguimiento.

Tabla 57. Descripcion muestral segun el seguimiento laringeo postoperatorio

Tiempo recuperacion tras lesion Frecuencia | Porcentaje
nerviosa
< 3 meses 39 38,6 %
4 - 6 meses 31 30,7 %
7 - 11 meses 11 10,9 %
No recuperacion (> 12 meses) 4 3,9%
Pérdida de seguimiento 16 15,9 %

o Descripcion muestral segun el tratamiento de rehabilitacion logopeda

59 pacientes recibieron tratamiento fonidtrico rehabilitador tras el diagnostico de lesidn
de CV postoperatoria (tabla 58), lo cual supuso el 58,4 % del total de pacientes con PCV
y el 12,4 % del total de la muestra. Los motivos por los que los pacientes no acudieron al
logopeda son diversos (pérdidas de seguimiento, ausencia de derivacion correcta desde
consultas, negativa del paciente por sensacion subjetiva de mejoria precoz, etc.).
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Tabla 58. Descripcion muestral segtin el tratamiento con logopedia en pacientes con PCV

Tratamiento con Frecuencia % PCV % N
logopedia
si 59 58,4 % 12,4 %
NO 42 42,6 % 8,8 %

*PCV: paralisis cuerda vocal

o Relacion entre la PCV y el seguimiento laringeo postoperatorio

Se consideraron paralisis permanentes aquellas con duracién superior a los 12 meses (4
pacientes, tabla 59). El grupo de paralisis temporales se resolvieron en un 40,2 % antes
del tercer mes postoperatorio, llegando hasta el 72,2 % tras seis meses (p = 0,000; figura
58).

Tabla 59. Relacion de la PCV temporal o permanente con el seguimiento laringeo postoperatorio

SEGUIMIENTO PARALISIS NLR
LARINGEO Paralisis Paralisis PRUEBA
POSTOPERATORIO tempora| permanente ESTADISTICA

< 3 meses N 39 0
% PCV 40,2 % 0% Chi-cuadrado

4 - 6 meses N 31 0 de Pearson
% PCV 32% 0%

7 - 11 meses N 11 0
% PCV 11,3 % 0%

No recuperacion N 0 4

(> 12 meses) % PCV 0% 100 %

Pérdidas de N 16 0

seguimiento % PCV 16,5 % 0%

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

Figura 58. Relacion entre la PCV temporal o permanente con el seguimiento laringeo postoperatorio
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o Relacién entre la PCV y el tratamiento con logopedia

Tabla 60. Relacion de la PCV y el tratamiento de rehabilitacion con logopedia

PARALISIS NLR
TRATAMIENTO CON No Paralisis Paralisis PRUEBA
LOGOPEDIA parélisis | temporal permanente ESTADISTICA

si N 1 45 13

% PCV 0,3% 46,4 % 81,3% Chi-cuadrado
NO N 365 25 1 de Pearson

% PCV 99,7 % 25,8 % 18,8 % 0,000
Pérdidas de N 0 27 0
seguimiento % PCV 0% 27,8 % 0%

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

Se observa en la tabla 60 que entre los pacientes con PCV temporal el 46,4 % acudieron
a tratamiento con logopedia especializada, mientras que esta cifra asciende al 81,3 %
para pacientes con PCV permanente (p = 0,000).

o Comparacion de la tasa de PCV del presente estudio con las existentes en la
literatura

Tabla 61. Comparacidn de la tasa de PCV del presente estudio con las existentes en la literatura

PARALISIS NLR (%)
BIBLIOGRAFIA PUBLICADA Paralisis Paralisis Tasa global
(afio; revista) temporal | permanente de PCV

Kim et al. 2021; World Journal Surgery 20
Cleere et al. 2022; Langenbeck's Archives of 2,7 1 2,3
Surgery
Cirugia Endocrina. 2020; Guia de la AEC 9,8 2
Francis et al. 2014; Otolaryngology-Head and Neck 9
Surgery
Mattsson et al. 2015; Gland Surgery 7,4 2,1 9,5
Steurer et al. 2002; Laryngoscope 6 3
Jeannon et al. 2009; International Journal of 9,8
Clinical Practice
Jiménez-Segovia et al. 2020; Cirugia Y Cirujanos 10,9 3
Cozzi et al. 2023; Journal of Personalized Medicine 3,16 0,46 3,29
Davey et al. 2022; American Journal of Surgery 3,2 0,4 2,8
Senosiain et al. 2023; Cirugia Espafiola 17,8 2,3
Schneider et al. 2021; The British Journal of 4,3 0,03
Surgery
Barczynski et al. 2009; The British Journal of 3,8 1,2
Surgery

MEDIA DE ESTUDIOS 7,17 1,39 7,95
Baeza et al. 2024; Tesis Doctoral UMH 20,3 1 21,2

*PCV: pardlisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente; AEC: Asociacion Espafiola de Cirujanos; UMH: Universidad
Miguel Hernandez

La tabla 61 muestra una representaciéon de estudios actualizados sobre la NMIO del NLR
en cirugias tiroideas y paratiroideas realizados por diferentes grupos de trabajo a nivel
global y publicados en revistas médicas y quirdrgicas de alto impacto. Se observd una
tasa de PCV media del 7,95 % (con un rango del 2,3 — 20 % entre estudios), estratificando
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en PCV temporal (7,17 %; rango del 2,7 — 17,8 %) y PCV permanente (1,39 %; rango del
0,03 -3 %).

Al comparar con los datos del presente estudio, se hallaron tasas de PCV temporal mas
elevadas que la media global citada, hecho que puede justificarse por la situacién de la
cirugia endocrina en nuestra comunidad auténoma y provincia de procedencia, siendo
la unidad quirurgica de referencia para la totalidad de hospitales y departamentos de
salud aledafos, lo cual implic6 una mayor tasa de complejidad quirurgica,
reintervenciones y morbilidad asociada a los pacientes tratados. Ademas, se concluyé el
seguimiento en consultas de nuestra poblacion muestral a los 12 meses
postintervencién, lo cual supuso que algunos casos de pardlisis que podrian haberse
resuelto con mayor tardanza de lo habitual, fueron catalogados dentro del grupo de PCV
permanente, elevando esta tasa en nuestro grupo de estudio.

3.2 Relaciéon de la PCV con los antecedentes personales y el diagndstico
citoldgico

o Relaciéon entre la PCV y la edad

Segln el test estadistico de Kruskal-Wallis con un p-valor de 0,235, no se hallaron
diferencias significativas en los valores de la edad con los diferentes grupos de la variable
PCV (figura 59).

Figura 59. Relacion entre la PCV y la edad
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meses) meses)
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o Relacién entre la PCV y el sexo

Tabla 62. Relacion entre la PCV y el género

PARALISIS NLR
GENERO No Paralisis Paralisis PRUEBA
paréalisis | temporal | permanente ESTADISTICA
Hombre N 100 24 7
% PCV 25,7 % 24,7 % 50 % Chi-cuadrado
Mujer N 289 73 7 de Pearson
% PCV 74,3 % 75,3 % 50 % 0,075

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

No se demostré relacidn estadisticamente significativa entre el sexo de los pacientes del
estudio y el riesgo de paralisis del NLR (tabla 62), siendo un 50 % de probabilidades de
PCV permanente tanto para hombres como para mujeres, y predominando estas ultimas
en PCV temporal con un 75,3 %.

o Relaciéon entre la PCV y la obesidad

Tampoco se hallé relacién entre la PCV y la presencia o ausencia de obesidad en la
muestra (tabla 63), sin superar el 15,1 % en pacientes con PCV temporal y el 11,1 % en
PCV permanente.

Tabla 63. Relacion entre la PCV y la obesidad

PARALISIS NLR
OBESIDAD No Paralisis Paralisis PRUEBA
paralisis | temporal permanente ESTADISTICA
si N 26 14 2 Chi-
% PCV 7,1% 15,1 % 11,1% cuadrado de
NO N 340 83 12 Pearson
% PCV 92,9 % 84,9 % 88,9 % 0,079

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacién entre la PCV y los factores de riesgo de polineuropatia

La diabetes mellitus y la inmunodepresion se relacionaron con la PCV permanente (tabla
64),conun 21,4 % (p=0,009)y 14,3 % (p = 0,031) de pacientes con dichos antecedentes,
respectivamente. La enfermedad neurolédgica también estuvo presente en el 14,3 % de
pacientes con PCV permanente, pero sin relacion estadisticamente significativa
establecida.
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Tabla 64. Relacion entre la PCV y los factores de riesgo de polineuropatia

PARALISIS NLR
FACTORES RIESGO No paralisis Paralisis Paralisis PRUEBA

DE POLINEUROPATIA temporal permanente ESTADISTICA
Diabetes mellitus Chi-cuadrado
- Si N 44 (12 %) 13 (13,4 %) 3(21,4 %) de Pearson
-No (% PCV) 322 (88 %) 84 (86,6 %) 11 (78,6 %) 0,009
Inmunodepresion Chi-cuadrado
-Si N 6 (1,6 %) 3(3,1%) 2 (14,3 %) de Pearson
- No (% PCV) 360 (98,4 %) | 94 (96,9 %) 12 (85,7 %) 0,031
Enfermedad neuroldgica Chi-cuadrado
- Si N 9 (2,5 %) 3(3,1%) 2 (14,3 %) de Pearson
-No (% PCV) 357 (97,5 %) 94 (96,9 %) 12 (85,7 %) 0,127

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacién entre la PCV y otros antecedentes personales

No se objetivé relacion entre la PCV temporal y/o permanente y el resto de antecedentes
personales (tabla 65). Tampoco en la variable de antiagregacion que si se relacioné
significativamente con alteraciones de conduccién en el ENG final.

Tabla 65. Relacion entre la PCV y otros antecedentes personales

PARALISIS NLR
ANTECEDENTES No paralisis Paralisis Paralisis PRUEBA

PERSONALES tempora| permanente ESTADISTICA
Hipertensidn arterial Chi-cuadrado
- Si N 124 (33,9%) | 39 (40,2 %) 5(35,7 %) de Pearson
- No (% PCV) 242 (66,1 %) | 58(59,8 %) 9 (64,3 %) 0,297
Cardiopatia Chi-cuadrado
-Si N 37 (7,9 %) 11 (11,4 %) 2 (14,3 %) de Pearson
- No (% PCV) 337(92,1%) | 86 (88,6 %) 12 (85,7 %) 0,707
Anticoagulacion Chi-cuadrado
-Si N 15 (4,1 %) 7(7,2%) 1(7,14 %) de Pearson
- No (% PCV) 351 (95,9%) | 90(92,8 %) 13 (92,9 %) 0,606
Antiagregacion Chi-cuadrado
-Si N 20 (5,5 %) 4(4,1%) 1(7,14 %) de Pearson
-No (% PCV) 346 (94,5 %) | 93 (95,9 %) 13 (92,9 %) 0,962
Antecedentes radio yodo Chi-cuadrado
- Si N 2 (1,4 %) 0(0%) 0(0%) de Pearson
-No (% PCV) 364 (98,6 %) | 97 (100%) | 14 (100 %) 0,836
Otros antecedentes Chi-cuadrado
- Si N 61 (16,7 %) 17 (17,5 %) 3 (21,4 %) de Pearson
- No (% PCV) 305 (83,3 %) | 80 (82,5 %) 11 (78,6 %) 0,446

*PCV: pardlisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacién entre la PCV y la citologia diagndstica prequirurgica

La citologia predominante en los pacientes con paralisis permanente (35,7 %) fue
Bethesda VI, siendo Bethesda Il en paralisis temporal con un 23,7 % (tabla 66), no
obstante no se demostrd relacion entre ambas variables.
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Tabla 66. Relacion entre la PCV y la citologia diagndstica prequirurgica

PARALISIS NLR
CITOLOGIA No Paralisis Paralisis PRUEBA
paralisis | temporal | permanente | ESTADISTICA
Bethesda | N 16 4 0
% PCV 4,4 % 4,1% 0%
Bethesdall N 92 23 2 Chi-
% PCV 24,6 % 23,7 % 143 % cuadrado de
Bethesdalll N 19 5 1 Pearson
% PCV 52 % 52 % 7,1% 0,263
BethesdalV N 46 13 1
% PCV 12,6 % 13,4 % 7,1%
BethesdaV N 12 5 1
% PCV 3,3% 52 % 7,1%
BethesdaVl N 26 9 5
% PCV 7,1% 9,3% 35,7%
Pacientes N 155 39 4
sin datos % PCV 42,8% 39,1% 28,7 %

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

3.3 Variables quirdrgicas y neurofisiolégicas

o Descripcion de la muestra segun la laringoscopia postoperatoria

Tabla 67. Descripcion de la muestra segun la laringoscopia postoperatoria

LARINGOSCOPIA POSTQUIRURGICA Frecuencia Porcentaje
No realizada y voz normal 358 71,6 %
No realizada y voz ronca reciente 12 2,4 %
Buena movilidad CV 38 7,6 %
Paresia CV izquierda 23 4,6 %
Paresia CV derecha 22 4,4 %
Paralisis CV izquierda 23 4,6 %
Paralisis CV derecha 21 4,2 %
Paralisis bilateral CV 3 0,6 %

*CV: cuerdas vocales

La mayoria de pacientes no se sometieron a laringoscopia posterior a la intervencion,
refiriendo el 71,6 % de ellos voz normal sin alteraciones resenables (tabla 67). En 12
casos no se realizé pero el paciente si refirid voz ronca o afonia de reciente comienzo,
aungue estos sintomas son inespecificos y pueden confundirse con molestias tipicas del
postoperatorio. En el 9 % de pacientes se objetivd paresia de CV (23 en lado izquierdo y
22 en el derecho), la mayoria con mejoria en el postoperatorio inmediato, y el 8,8 % de
los mismos sufrié PCV (23 en lado izquierdo, 21 en lado derecho). Finalmente en 3 casos
(0,6 % de la muestra) se objetivo PCV bilateral (un paciente sometido a TT por patologia
benigna en el que la NMIO no objetivé incidencias intraoperatorias, y dos en los que se
realizé TT con linfadenectomia cérvico-lateral bilateral por infiltracion tumoral extensa
en el plano de diseccidn vagal).

161



Resultados

o Relacién de la laringoscopia postoperatoria con la laringoscopia preoperatoria

Aungue no se obtuvo relacién estadisticamente significativa entre ambas variables, se
observa en la tabla 68 que de los 45 pacientes con paresia y los 47 con paralisis de CV,
ninguno tenia objetivadas alteraciones en la movilidad de las CV previas a la cirugia.

Tabla 68. Relacion entre la laringoscopia preoperatoria y la postoperatoria

LARINGOSCOPIA POSTOPERATORIA
LARINGOSCOPIA No realizada | No realizada Buena Paresia | Paralisis PRUEBA
PREOPERATORIA y voz y VOz ronca movilidad cVv cV ESTADISTICA
normal reciente cv
No realizada y voz N 306 10 27 42 44
normal % Lpt 90,8 % 90,9 % 71,1% 93,3 % 93,6 % Chi-
No realizada y voz N 1 0 0 0 0 cuadrado
ronca reciente % Lpt 0,3% 0% 0% 0% 0% de Pearson
Buena movilidad N 25 1 11 3 3 0,308
cv % Lpt 7,4 % 9,1% 28,9 % 6,7 % 6,4 %
Paresia CV N 4 0 0 0 0
% Lpt 1,2% 0% 0% 0% 0%
Paralisis CV N 1 0 0 0 0
% Lpt 0,3% 0% 0% 0% 0%
*Lpt: laringoscopia postoperatoria; CV: cuerdas vocales
o Relacién entre la laringoscopia postoperatoria y el tiempo de seguimiento

laringeo

La tabla 69 analiza la relacion entre el examen laringoscdpico postquirdrgico y el tiempo
de recuperacion tras una alteracidon de movilidad de las CV. Se observd que entre los
pacientes con mejoria antes del tercer mes existia una mayoria de paresia de CV, en
comparacién con los que tardaron mas de 6 meses en normalizar la voz (85,7 % de

paralisis; p = 0,007).

Tabla 69. Relacion entre la laringoscopia postoperatoria y el tiempo de seguimiento laringeo

LARINGOSCOPIA TIEMPO DE SEGUIMIENTO LARINGEO POSTOPERATORIO PRUEBA
POSTOPERATORIA < 3 meses 4—-6 7-11 No recuperacio’n ESTADl’STch
meses meses (> 12 meses)
No realizada y voz N 0 1 0 0
normal % Tseg 0% 3,1% 0% 0% Chi-
No realizada y voz N 9 0 0 0 cuadrado de
ronca reciente % Tseg 22,5% 0% 0% 0% Pearson
Buena movilidad CV N 0 1 0 0 0,007
% Tseg 0% 3,1% 0% 0%
Paresia CV N 18 14 1 2
% Tseg 45 % 43,8 % 14,3 % 50 %
Paralisis CV N 13 16 6 2
% Tseg 32,5% 50 % 85,7 % 50 %

*CV: cuerdas vocales; Tseg: tiempo de seguimiento
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o Relacién entre el tipo de bloqueo de conduccién final y la laringoscopia
postoperatoria

El 25 % de pacientes con bloqueo de conduccion final grave o PDS tuvieron paresia de
CV y el 58,3 % pardlisis (tabla 70, figura 60), mientras que el porcentaje de paresia fue
mayor en aquellos pacientes con bloqueo leve-moderado (40,9 % vs 29,6 % de PDS; p =
0,000).

Tabla 70. Relacion entre tipo de bloqueo de conduccion final y la laringoscopia postoperatoria

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
LARINGOSCOPIA conduccion PRUEBA
POSTOPERATORIA No bloqueo Leve- Grave o ESTADISTICA
moderado o ausencia de
baja amplitud respuesta
No realizada y voz N 329 5 3
normal % ENGf 85,5 % 11,4 % 6,3 % Chi-
No realizada y voz N 6 1 4 cuadrado de
ronca reciente % ENGf 1,6 % 2,3% 8,3% Pearson
Buena movilidad CV N 30 7 1 -
% ENGf 7,8% 15,9 % 2,1%
Paresia CV N 15 18 12
% ENGf 39% 40,9 % 25%
Paralisis CV N 5 13 28
% ENGf 1,3% 29,6 % 58,3 %

*ENGf: electroneurografia final; CV: cuerdas vocales

Figura 60. Relacion entre tipo de bloqueo de conduccion final y la laringoscopia postoperatoria

ENG final segun la
gravedad del bloqueo
400 de conduccion

M no blogquen
M |eve-moderado o baja amplitud
M grave o ausencia de respuesta

300

Recuento

200

100

no no bugna paresia paralisis  paralisis
realizaday realizaday movilidad Cv Ccv bilateral
VOZ normal  woz ronca CV
reciente

Laringoscopia postquirurgica

163



Resultados

o Relacién del tipo de blogueo de conduccion final con el seguimiento laringeo
postoperatorio

Al analizar estos datos segun la gravedad del bloqueo de conduccién (tabla 71) se
observé que en el 89,5 % de los bloqueos graves y en el 85,1 % de los leve-moderados,
la complicaciéon se resolvié antes del sexto mes postoperatorio, aunque no se alcanzé
significacidn estadistica entre ambas variables.

Tabla 71. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y el seguimiento laringeo postoperatorio

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
SEGUIMIENTO conduccion PRUEBA
LARINGEO No Leve-moderado o | Grave o ausencia de | ESTADISTICA
POSTOPERATORIO bloqueo baja amplitud respuesta
< 3 meses N 9 12 18
% ENGf 56,3 % 44,4 % 47,4 % Chi-
4 - 6 meses N 4 11 16 cuadrado de
% ENGf 25 % 40,7 % 42,1 % Pearson
7-11 meses N 1 3 3 0,691
% ENGf 6,3 % 11,1% 7,9%
No recuperacion N 2 1 1
(> 12 meses) % ENGf 12,5% 3,7% 2,6 %

*ENGT: electroneurografia final

o Relacién del seguimiento laringeo postoperatorio y el tratamiento con logopedia

Al relacionar este tratamiento con el seguimiento postoperatorio, se observé que el
44,82 % de pacientes que acudieron al foniatra se recuperaron antes de los 3 meses,
logrando el 68,96 % de recuperacién antes del sexto mes (tabla 72), no obstante sin
relacion estadisticamente significativa entre ambas variables.

Tabla 72. Relacion entre el tratamiento con logopedia y el seguimiento laringeo postoperatorio

SEGUIMIENTO TRATAMIENTO CON PRUEBA
LARINGEO LOGOPEDIA ESTADISTICA
POSTOPERATORIO Si NO
< 3 meses N 26 18 Chi-
% Lpd 44,82 % 39,13 % cuadrado de
4 - 6 meses N 14 19 Pearson
% Lpd 24,14 % 41,3% 0,129
7-11 meses N 5 6
% Lpd 8,62 % 13%
No recuperacion N 13 3
(> 12 meses) % Lpd 22,41 % 6,5 %

*Lpd: logopedia

o Relacién entre la PCV con la patologia quirurgica

El grupo de PCV permanente se compuso en un 50 % de pacientes con CDT, seguido de
un 35,6 % con BMN (tabla 73), mientras que en patologia paratiroidea no se objetivaron
este tipo de paralisis. Para las de caracter temporal, el CDT constituyd un 33,7 % del total,
mientras que el BMN un 44,2 % y los adenomas paratiroideos el 6,3 % (p = 0,044). Al
analizar el subgrupo de neoplasias de forma conjunta, el 64,3 % de pacientes con PCV
permanente sufrian cancer de tiroides (ya fuese diferenciado o no), mientras que en
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paralisis temporales el porcentaje no sobrepasd el 37,9 % (p = 0,004). En cuanto a la
extension de la lesidn, se registré la presencia de componente intratoracico en el 64,3 %
de las PCV permanentes y en el 37,9 % de las temporales (p = 0,000).

Tabla 73. Relacion entre la PCV y la patologia quirtrgica

PARALISIS DEL NLR
PATOLOGIA No parélisis Pardlisis Pardlisis PRUEBA
temporal permanente ESTADISTICA

Nodulo benigno N 37 4 0

% PCV 12,7 % 4,2 % 0% Chi-cuadrado
Adenoma téxico N 5 0 0 de Pearson

% PCV 1,7% 0% 0% 0,044
Bocio multinodular N 107 42 5

% PCV 36,6 % 44,2 % 35,6 %
Enfermedad de N 18 6 0
Graves u otra tiroiditis % PCV 6,2 % 6,3 % 0%
Carcinoma N 73 32 7
diferenciado tiroides % PCV 25% 33,7% 50 %
Carcinoma medular N 3 2 1
tiroides % PCV 1% 2,1% 7,2 %
Carcinoma anaplasico N 3 2 1
tiroides % PCV 1% 2,1% 7,2%
Adenoma N 38 6 0
paratiroideo % PCV 13 % 6,3 % 0%
Hiperplasia N 8 1 0
paratiroides % PCV 2,7% 1,1% 0%
Cancer Chi-cuadrado
- Si N 80 (27,4 %) 36 (37,9 %) 9 (64,3 %) de Pearson
- No (% PCV) | 212(72,6%) | 59 (62,1 %) 5(35,7 %) 0,004
Extension de la lesion Chi-cuadrado
- Cervical N 225(77,1%) | 59(62,1%) 5(35,7 %) de Pearson
- Cérvico-toracica (% PCV) 67 (22,9 %) 36 (37,9 %) 9 (64,3 %) 0,000

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacidn entre la PCV con antecedentes de cirugia cervical previa

Se analizd la relacidn entre las reintervenciones quirdrgicas y la PCV (tabla 74). Los
pacientes operados previamente de cirugia cervical o laringea supusieron el 9,5 % de las
paralisis temporales y el 7,2 % de las permanentes, pero sin relacién estadisticamente
significativa en la prueba de Chi-cuadrado.

Tabla 74. Relacion entre la PCV y los antecedentes de cirugia cervical previa

PARALISIS DEL NLR
CIRUGIA CERVICAL No Paralisis Paralisis PRUEBA
PREVIA paralisis temporal permanente ESTADISTICA
Cirugia primaria N 266 86 13
% PCV 91,1% 90,5 % 92,9 % Chi-cuadrado
Reintervencion N 26 9 1 de Pearson
% PCV 8,9 % 9,5 % 7,2% 0,838

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente
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o Relacién entre la PCV con la linfadenectomia cervical

Al estratificar la indicaciéon quirdrgica segun la realizacion o no de linfadenectomia
cervical, se objetivé que estuvo presente en el 50 % de las PCV permanentes y en el 10,3
% de las temporales, con p = 0,000 (tabla 75).

Tabla 75. Relacion entre la PCV y la presencia o no de linfadenectomia cervical

PARALISIS DEL NLR
LlNFADENECTOMiA No Paralisis Paralisis PRUEBA
CERVICAL paralisis temporal permanente ESTADISTICA
si N 12 10 7
% PCV 3,8% 10,3 % 50 % Chi-cuadrado
NO N 301 87 7 de Pearson
% PCV 96,2 % 89,7 % 50 % 0,000

*PCV: pardlisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

o Relacién de la PCV con el mecanismo y el aspecto del nervio tras la lesion

Tabla 76. Relacion entre la paralisis del NLR con el mecanismo de lesion

MECANISMO DE PARALISIS NLR
LESION No Paralisis Paralisis PRUEBA
NERVIOSA pardlisis | temporal | permanente | ESTADISTICA
No N 261 33 2
lesion % PCV 89,1 % 34 % 14,3 % Chi-
Corte N 3 5 5 cuadrado de
% PCV 1% 52 % 35,7 % P_eizso_n
Traccion N 26 45 4 0,000
% PCV 8,9% 46,4 % 28,6 %
Calor N 2 14 3
% PCV 0,7 % 14,4 % 21,4 %
Otros N 1 0 0
% PCV 0,3% 0% 0%

*NLR: nervio laringeo recurrente; PCV: pardlisis cuerda vocal

Respecto al mecanismo de lesién, no se objetivd ninguno en el 14,3 % de las PCV
permanentes y en el 34 % de las temporales (tabla 76 y figura 61; p = 0,000). La traccién
fue la forma mas frecuente de lesidn en el grupo de paralisis temporales (46,4 % del
total), siendo la segunda en frecuencia en el grupo de permanentes con un 28,6 % de
casos.
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Figura 61. Relacion entre la paralisis del NLR temporal o permanente con el mecanismo de lesion
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En el 42,8 % de pacientes con PCV permanente el nervio se visualizd macroscopicamente
integro al finalizar la intervencién, mientras que fue necesario su sacrificio por
infiltracion tumoral en el 35,8 % de casos (tabla 77; p = 0,000). En las PCV temporales la
mayoria (96,8 %) conservaron su anatomia intacta tras la cirugia.

Tabla 77. Relacion entre paralisis del NLR con el aspecto del nervio macroscépico tras la lesion

PARALISIS NLR

ASPECTO VISUAL DEL NLR TRAS No Pardlisis PRUEBA

LA LESION pardlisis | temporal | permanente | ESTADISTICA
Anatémicamente N 291 92
integro % PCV 99,3 % 96,8 % Chi-
Seccionado N 0 0 cuadrado de
accidentalmente % PCV 0% 0% Pearson
Sacrificado por N 2 3 -
infiltracion tumoral % PCV 0,7 % 3,2%

*NLR: nervio laringeo recurrente; PCV: pardlisis cuerda vocal

o Relacién entre la PCV con el tipo de intervencion quirdrgica, abordaje y duraciéon

Existid relacidn significativa entre la PCV y el tipo de cirugia indicada (tabla 78; p = 0,000),
de tal manera que en el grupo de pardlisis permanentes el 21,4 % fueron
hemitiroidectomias, el 14,3 % TT y el 21,4 % TT con linfadenectomias cervicales
derechas, mientras que para las paralisis temporales, se sometieron a hemitiroidectomia
el 40,3 % de los pacientes, TT el 35,1 % y paratiroidectomia por adenoma unico el 6,4 %.
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Tabla 78. Relacion entre la PCV y el tipo de intervencion quirurgica
PARALISIS DEL NLR
TIPO DE INTERVENCION No Paralisis Paralisis PRUEBA
QUIRURGICA paralisis | temporal | permanente | ESTADISTICA

Hemitiroidectomia N 151 38 3
% PCV 51,5% 40,3 % 21,4 %

Itsmectomia N 0 1 0 Chi-
% PCV 0% 1,1% 0% cuadrado de

Tiroidectomia total N 69 33 2 Pearson
% PCV 23,5% 35,1% 14,3 % 0,000

TT con linfadenectomia N 5 0 1

cervical anterior % PCV 1,7% 0% 7,1%

TT con linfadenectomia N 0 2 1

cérvico-lateral izquierda % PCV 0% 2,1% 7,1%

TT con linfadenectomia N 4 5 3

cérvico-lateral derecha % PCV 1,4 % 53% 21,4 %

TT con linfadenectomia N 1 3 2

cérvico-lateral bilateral % PCV 0,3% 3,2% 14,3 %

Reintervencion para N 14 6 1

totalizacion % PCV 4,8 % 6,4 % 7,1%

Exéresis de recidiva en N 2 0 1

lecho quirurgico % PCV 0,7% 0% 7,1%

Exéresis de recidiva en N 3 0 0

lecho con arpon % PCV 1% 0% 0%

Paratiroidectomia por N 35 6 0

adenoma Unico % PCV 11,9% 6,4 % 0%

Paratiroidectomia N 9 1 0

subtotal % PCV 3,1% 1,1% 0%

*PCV: pardlisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente; TT: tiroidectomia total

Tabla 79. Relacion de la PCV con el abordaje y la duracién de la intervencidn quirargica

PARALISIS DEL NLR

No paralisis Paralisis Paralisis PRUEBA

temporal permanente ESTADISTICA
Abordaje empleado Chi-cuadrado
- Cervical N 304 (97,7 %) | 96 (98,9 %) 12 (85,7 %) de Pearson
- Cérvico-toracico (% PCV) 7 (2,3 %) 1(1,1%) 2 (14,3 %) 0,036
Duracidn de la cirugia
- < 60 minutos N 56 (18 %) 5 (5,2 %) 1(7,2%) Chi-cuadrado
- 60 — 120 minutos (% PCV) 174 (55,9 %) | 50 (51,5 %) 2 (14,3 %) de Pearson
- > 120 minutos 81 (26 %) 42 (43,3 %) 11 (78,5 %) 0,000

*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

Se analizé la relacién entre la PCV y el abordaje quirurgico (tabla 79), objetivando que
en el 14,3 % de las PCV permanentes y el 1,1 % de las temporales se practicé un abordaje
cérvico-toracico o transesternal (p = 0,036). En cuanto al tiempo de intervencién, el 78,5
% de las paralisis permanentes superd los 120 minutos, mientras que en las PCV
temporales existio una relacidn mas equilibrada entre la primera y segunda hora

quirargica (p = 0,000).
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o Relacién entre la PCV con las incidencias durante la NMIO y la modificacién de la
actitud quirurgica

Los pacientes que finalmente tuvieron PCV permanente manifestaron incidencias
durante la NMIO en el 72,2 % de los casos, decidiendo modificar el plan quirurgico inicial
en el 21,4 % (tabla 80; p = 0,000). Los pacientes con PCV temporal tuvieron un 82,1 % de
incidencias ENG, modificando su plan en el 15,8 % de ocasiones (figura 62).

Tabla 80. Relacion entre la PCV con incidencias durante la NMIO y la modificacion de la cirugia

PARALISIS DEL NLR
No paralisis Paralisis Paralisis PRUEBA
temporal permanente ESTADISTICA
Incidencias NMIO
- Sin incidencias 257 (87,7 %) | 17 (17,9 %) 5(27,8 %) Chi-
- Neuroproteccién N 12 (4,1 %) 27 (28,4 %) 1(5,6 %) cuadrado de
- Reparacién neural (% PCV) 0(0%) 3(3,2 %) 2 (11,1 %) Pearson
- Otras incidencias 24 (8,2 %) 48 (50,5 %) 6 (55,6 %) 0,000
Modificacion del plan Chi-
- No se modifica N 291 (99,3 %) | 80 (84,2 %) 11 (78,6 %) cuadrado de
- Si se modifica (% PCV) 2 (0,7 %) 15 (15,8 %) 3(21,4 %) Pearson
0,000
*PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente; NMIO: neuromonitorizacion intraoperatoria
Tabla 81. Modificaciones del plan quirdrgico inicial
Frecuencia % modificaciones % total
(n =20) (n=477)
Hemitiroidectomia en lugar de TT 12 60 2,5
Tiroidectomia subtotal en lugar de TT 6 30 1,3
No se realiza linfadenectomia contralateral 2 10 0,4
Totalizacion 1 5,5 0,2
Linfadenectomia contralateral completada 1 5,5 0,2
No se realiza totalizacion 11 61,1 2,3

*TT: tiroidectomia total

Las modificaciones del plan inicial operatorio (tabla 81) tuvieron lugar en 20 pacientes
de la muestra (4,11 % del total). Debido a bloqueos graves ENG que condicionaban PDS
intraoperatorias, en 12 pacientes se tomd la decisién de suspender la TT programada y
realizar hemitiroidectomia, en 6 pacientes con BMN se realizé tiroidectomia subtotal en
lugar de total (dos de ellos con componente intratoracico gigante) y en dos ocasiones se
suspendié el vaciamiento cervical contralateral programado. Posteriormente, tras
recuperacion de la PCV cuatro meses tras la intervencién, realizamos la totalizacién
tiroidea en un paciente mediante esternotomia media, continuamos con la
linfadenectomia cervical contralateral a la lesién 8 meses después de la recuperacion en
otro paciente, y se decidié no continuar con la totalizacién en 11 ocasiones de forma
consensuada con el paciente, debido a histologias benignas, ausencia de Ia
sintomatologia compresiva inicial o por CPT con margenes libres.

169



Resultados

Figura 62. Relacion entre la paralisis del NLR y la modificacién del plan quirargico
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3.4 Variables de confusion y modificadoras de efecto

Tabla 82. Analisis de regresion logistica multivariante de variables predictoras de riesgo para PCV

VARIABLES PARALISIS DEL NLR
RR (IC 95 %) P

Edad
- <50 afios 1,05 (0,31 -3,53) 0,937
->50 afos 1,00 (referencia)
Sexo
- Hombre 0,3(0,11-0,85) 0,024
- Mujer 1,00 (referencia)
Antiagregacion 1,28 (0,14 —-12,16) 0,830
Cancer 2,63 (0,93 - 7,44) 0,068
Extension 2,63 (0,93 -7,44) 0,068
Tipo de cirugia
- TT o paratiroidectomia subtotal 0,55 (0,19 —1,53) 0,250

- Hemitiroidectomia o paratiroidectomia selectiva

1,00 (referencia)

Linfadenectomia

5,15 (1,62 — 16,33)

Reintervencion quirurgica

0,54 (0,06 —4,51) 0,566

Duracion de la intervencion
- <119 minutos
-> 120 minutos

4,88 (1,49 — 15,99)
1,00 (referencia)

Mecanismo de lesion
- Corte
- Traccién — calor u otros

0,12 (0,03 - 0,51)
1,00 (referencia)

Tiempo de recuperacion

- <12 meses =¥ 0,996
->12 meses
Logopedia 2,41 (0,63 —9,26) 0,201

*PCV: parélisis cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente; RR: riesgo relativo; IC: intervalo de confianza; TT:

tiroidectomia total; (*-): no calculable
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Se analizaron posibles variables confusoras o modificadoras de efecto para la PCV
mediante regresion logistica multivariante (tabla 82). La edad mostré un riesgo relativo
(RR) de 1,05 (a mayor edad mayor riesgo de pardlisis global), pero sin significacién
estadistica al incluir el 1 en su intervalo de confianza (IC). El género femenino de los
pacientes resultd ser un factor de prevencion parala PCV con un RRde 0,3 (IC95 % 0,11
— 0,85, por lo que ser mujer supuso un riesgo 3,33 veces menor de sufrir paralisis de CV
en comparacion con pertenecer al género masculino). El mecanismo de lesién mediante
traccion o calor también constituyd un factor de prevencién para la PCV en comparacién
con la lesién por corte o transeccion directa del nervio (RR 0,12; 1IC95 % 0,03 —0,51). Por
otro lado, la realizacion de linfadenectomia quirurgica y la duracion de la intervencién
mayor a 120 minutos supusieron factores de riesgo independientes para el desarrollo de
PCV, con RR 5,15 (IC95 % 1,62 — 16,33) y RR 4,88 (1,49 — 15,99), respectivamente.

3.5 Capacidad predictiva diagndstica de la NMIO-C

o Relaciéon entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la paralisis de CV temporal
y permanente

Tabla 83. Relacidn entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la PCV temporal y permanente

ENG final segun la gravedad del bloqueo de
PARALISIS conduccion PRUEBA
DEL NLR No Leve-moderado | Grave o ausencia ESTADISTICA
bloqueo | o baja amplitud de respuesta
No paralisis N 355 9 2
(% ENGf) 92 % 22 % 4,2 % Chi-cuadrado
Paralisis N 27 30 38 de Pearson
temporal (% ENGf) 7% 73,2 % 79,2 % 0,000
Paralisis N 4 2 8
permanente (% ENGf) 1% 4,8 % 16,6 %

*ENGT: electroneurografia final; PCV: paralisis de cuerda vocal; NLR: nervio laringeo recurrente

Del total de pacientes con bloqueo grave al finalizar la cirugia, el 79,2 % sufrieron
verdaderamente PCV de cardcter temporal y el 16,6 % de ellos permanente (tabla 83 y
figura 63). En el grupo de bloqueo leve-moderado se confirmé la PCV temporal en el 73,2
% de sujetos, siendo el 4,8 % para la PCV permanente (p = 0,000).
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Figura 63. Relacion entre el tipo de bloqueo de conduccidn final y la PCV temporal y permanente
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o Capacidad predictiva diagndstica de la NMIO-C para la PCV temporal y
permanente

Sobre la muestra de 477 pacientes del estudio, se tuvieron en cuenta 97 pacientes con
PCV transitoria o temporal, 4 pacientes con PCV permanente, ya que de los 14 iniciales
se eliminaron 10 de ellos para los célculos de los valores predictivos debido a que fueron
secciones del NLR intraoperatorias por necesidad, pues presentaban infiltracion
neopldsica. Asi mismo, de los 44 pacientes con bloqueo leve-moderado, se eliminaron 6
casos en los que el ENG basal fue compatible con alteraciones de baja amplitud
preexistentes, por lo que finalmente se tuvieron en cuenta 38 pacientes con bloqueo de
conduccién leve-moderado, suponiendo el 7,8 % del total.

Los pacientes con PCV permanente fueron una mujer de 82 afios hipertensa intervenida
de TT por BMN intratoracico durante mas de dos horas, con incidencias por traccién
intraoperatoria que precisaron neuroproteccion intracampo y baja amplitud vagal
derecha al finalizar la cirugia, otra mujer de 45 afios con HTA e inmunosupresores por
lupus, intervenida de TT con linfadenectomia cérvico-bilateral por CMT intratordcico
mediante cervicotomia y esternotomia media durante mas de dos horas, con incidencias
ENG intraoperatorias por calor y ausencia de respuesta vagal bilateral al término de la
cirugia, un vardon de 61 anos intervenido de TT con linfadenectomia cérvico-lateral
derecha por CDT durante mdas de dos horas sin incidencias intraoperatorias ni
alteraciones de sefial ENG final durante la NMIO-C y finalmente una mujer de 50 afios
intervenida de hemitiroidectomia por BMN, que presenté incidencias por corte
inadvertido durante la intervencidon con reparaciéon neural intracampo y ausencia de
respuesta vagal izquierda al finalizar la cirugia.
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La NMIO-C en el presente estudio predijo la PCV temporal con una sensibilidad del 72 %
(mejorando los datos publicados en la literatura sobre la NMIO-I, con un 52,4 % (52)) y
una especificidad del 97 %, con VPP del 86 % (frente al 61,9 % en el estudio de Schneider)
y VPN del 93 %, contando con una precision diagndstica del 91,8 % (tabla 84). Respecto
a la PCV permanente (tabla 85), la NMIO-C proporcioné igualmente mayor sensibilidad
y VPP que la literatura publicada (sensibilidad 75 vs 51,7 %; VPP 21 vs 14,3 %,
respectivamente) con una especificidad del 97 % y un VPN del 99 %, siendo su precisién
diagnéstica del 96,8 %.

Tabla 84. Capacidad predictiva diagnostica de la NMIO-C para la PCV temporal

PARALISIS TEMPORAL TECNICA DE NMIO-C (sefial ENG final)
DEL NLR Normal | Alteracién/bloqueo Total
Si 27 68 95
No 355 11 366
Total 382 79 461
iNDICES DIAGNOSTICOS
Sensibilidad 72 %
Especificidad 97 %
VPP 86 %
VPN 93 %
Precisién 91,8 %

*NMIO-C: neuromonitorizacion intraoperatoria continua; NLR: nervio laringeo recurrente;
ENG: electroneurografia; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo

Tabla 85. Capacidad predictiva diagnéstica de la NMIO-C para la PCV permanente

PARALISIS PERMANENTE TECNICA DE NMIO-C (sefial ENG final)
DEL NLR Normal | Alteracién/bloqueo Total
Si 1 3 4
No 355 11 366
Total 356 14 370
iNDICES DIAGNOSTICOS
Sensibilidad 75 %
Especificidad 97 %
VPP 21%
VPN 99 %
Precision 96,8 %

*NMIO-C: neuromonitorizacidn intraoperatoria continua; NLR: nervio laringeo recurrente; ENG:
electroneurografia; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo
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1. Innovaciéon que suponen los resultados en relacion con el
conocimiento disponible

La cirugia tiroidea tiene una escasa morbilidad, pero es la principal etiologia de PCV
bilateral, con importante repercusién en la vida de los pacientes. La incidencia de
pardlisis recurrencial durante estas cirugias varia considerablemente a lo largo de los
afios y entre diferentes trabajos, probablemente debido a su dificultad diagndstica, pues
la sintomatologia de la paralisis unilateral es poco especifica (pudiendo pasar inadvertida
por compensacién de la CV contralateral). Todo ello incide en la importancia de que
exista una técnica que pueda detectar la lesidon nerviosa antes de que el paciente sea
extubado. Actualmente, la identificacidn visual del NLR constituye el patron de oro de la
cirugia tiroidea y paratiroidea, y aunque la NMIO (intermitente y/o continua) ha
experimentado un auge importante en los ultimos afos, no estd aceptada como
herramienta indispensable rutinaria en base a resultados no concluyentes en la
reduccidon de complicaciones nerviosas. No obstante, cada vez mds grupos (53 % de
cirujanos generales en Estados Unidos y 92 % en Alemania) apoyan su utilizacién, y es
pretension del presente trabajo demostrar la superioridad de la NMIO-C frente a la
intermitente o a la identificacion visual, en base a que facilita la identificacion del NLR
y ayuda en su diseccidén (especialmente en casos de mayor complejidad anatdmica),
posibilita la identificacién de pérdidas de sefial EMG, permite emitir un prondstico
funcional nervioso postoperatorio y verifica la integridad funcional del NLR. Todo ello
hace posible el cambio de tactica quirdrgica en casos de PDS intraoperatoria durante
procedimientos programados para cirugia bilateral (por lo que se evitaria la PCV bilateral
gracias a la planificacion de una cirugia en dos tiempos) (10,70).

En 2021 el grupo de Durdn-Poveda et al. (71) realizé una encuesta nacional completada
por 191 miembros de la Seccién de Cirugia Endocrina de la AEC. Sus conclusiones fueron
gue la NMIO es una realidad en la mayoria de hospitales publicos universitarios de
Espana, especialmente el modo intermitente (75 vs 9,7 % de NMIO-C) y en cirugia
tiroidea (78,5 %) en comparacién con la paratiroidea (49,4 %), aunque solo un 59,8 % de
los grupos realizan la monitorizacion reglada (V1-R1-R2-V2). Su uso destaca como
herramienta complementaria pero no indispensable en cirugia endocrina, sin
seguimiento rutinario de guias o protocolos estandarizados. En otra encuesta reciente
realizada en varias sociedades quirturgicas mundiales (72), el 70,4 % de los cirujanos
refirieron usar NMIO de forma rutinaria y el 18,1 % de ellos selectiva. No obstante, se
evidencio una falta de ensefianza didactica y de comprensiéon general de los principios
de la técnica, manifestando la necesidad de una mejor educacion a este nivel.

Asi mismo, este trabajo aspira a contribuir en la comprension de que el coste-beneficio
de la monitorizacion es econdmicamente rentable, ya que es sabido que aumenta en
un 5 — 7 % el gasto global de la intervencién de tiroides, lo que puede ser una carga
notable en algunos sistemas sanitarios especialmente para una patologia tan comun.
Varios estudios confirman que a medida que se incrementa la dificultad del
procedimiento y la tasa de complicaciones, mayor es el beneficio coste-efectivo de la
técnica, pero aun asi es dificil realizar un andlisis real de gasto debido a multiples factores
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gue afectan y/o limitan la calidad de vida del paciente. Al estudiar exclusivamente los
importes directos de la lesién recurrencial (equipo de NMIO, facultativos de
neurofisiologia y apoyo) y los consumibles por el paciente (electrodos, TET) el
procedimiento no resulta coste-efectivo, sin embargo, los gastos indirectos de la PCV
(exploraciones laringoldgicas seriadas, consultas y tratamientos fonidtricos,
intervenciones quirurgicas sobre las CV, baja laboral o reclamaciones judiciales) hacen
que este indice sea favorable para la utilizacién de NMIO (70).

2. Discusion de los resultados de variables analizadas en fase
preoperatoria

2.1 Variables demograficas y de antecedentes personales

Los trabajos existentes no muestran diferencias significativas en poblacidn sana para las
variables de edad y género. De los 248 pacientes del estudio de Senosiain et al. el 78,2
% fueron mujeres y el rango de edad entre 16 a 83 afios (edad media 51,46 e IMC medio
27,32 kg/m?). En la misma linea, los 2521 pacientes de Davey et al. tuvieron una edad
media de 48,5 afios (rango entre 18 y 77), siendo la mayoria de los pacientes mujeres
(88,9 %). No obstante se ha descrito la edad superior a 50 aflos como factor de riesgo de
lesién del NLR, probablemente debido a la mayor vulnerabilidad del mismo ante
maniobras de traccion, térmicas, etc. durante la cirugia tiroidea o paratiroidea
(26,62,73).

En nuestra muestra la media de edad fue de 57,52 afios (rango entre 43,16 y 71,88),
teniendo el paciente con mayor edad 89 afios (tabla 20). Al igual que la mayoria de
estudios de la literatura, el género predominante fue el femenino con un 73,8 % (tabla
21). El 8,4 % de nuestros pacientes presentaban algun grado de obesidad (tabla 22), no
obstante las publicaciones revisadas no hallan relacidén entre el IMC y el riesgo elevado
de lesion del NLR, aunque pueda esperarse que este grupo poblacional cuente con
mayor complejidad quirurgica, anestésica y de colocacion del electrodo vagal.

Entre otros antecedentes personales relacionados con un aumento de riesgo de lesion
nerviosa destacan en los estudios los factores de riesgo de polineuropatia, como la
diabetes mellitus, la inmunodepresién primaria o adquirida o enfermedades
neuroldgicas que puedan causar alteraciones de las CV prequirurgicas (74). De nuestros
pacientes un 10 % padecia diabetes (tabla 23), un 2,2 % inmunodepresién clinicay el 2,8
% alguna enfermedad neurolégica, pero ninguno de ellos manifestd afectacidén primaria
cordal en el momento de la intervencién.
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2.2 Variables clinicas

Segun los trabajos publicados, se puede categorizar un subgrupo de pacientes con riesgo
elevado de lesion del NLR durante la cirugia de tiroides o paratiroides, como son los
intervenidos por citologias sospechosas de malignidad o neoplasias confirmadas por
anatomia patoldgica, tiroiditis o Enfermedad de Graves, reintervenciones cervicales y
BMN endotordcicos. En el andlisis por subgrupos de Jiménez-Segovia et al. las PCV
definitivas fueron por TT con vaciamiento central por CPT, una TT con esternotomia por
BMN endotordcico y 3 TT por BMN. En Senosiain et al. el 36,5 % de los pacientes
presentaron una clasificacion Bethesda mayor o igual a IV en la PAAF, mientras que en
nuestra muestra existidé sospecha o alta sospecha de malignidad en un 23,8 % de sujetos
(tabla 25) (22,62,73).

Por tanto, aun pudiendo variar entre publicaciones, se observan tasas superiores de PCV
permanente en pacientes sometidos a tiroidectomia por neoplasia maligha y a
reintervencion cervical con independencia de su etiologia (73). Este grupo de pacientes
de alto riesgo en nuestra muestra se subdividié en 30 pacientes (6 %) con tiroiditis o
Enfermedad de Graves, 150 (30,1 %) intervenciones por patologia maligna y 131 (26,3
%) por BMN intratoracico (tabla 26), siendo las reintervenciones el 9,4 % del total de
nuestras cirugias (47 pacientes, tabla 27), por lo que se puede concluir que mas de la
mitad de los pacientes incluidos en nuestro trabajo fueron de alto riesgo de lesion
nerviosa, segun la literatura (75).

El 62,4 % de los pacientes de nuestro estudio fueron de alto riesgo de lesion
nerviosa recurrencial durante la cirugia tiroidea, registrandose en ellos tasas de
PCV permanente superiores a la media global.

2.3 Variables relacionadas con el estado funcional preoperatorio de las CV

Aunque la indicacidén prequirdrgica de la laringoscopia es controvertida debido a su
invasividad, la incomodidad para el paciente y al incremento coste-sanitario, se acepta
su realizacién en la practica habitual ante sospecha neoplasica o en BMN gigantes.
Estudios anteriores demuestran que la valoracion subjetiva de la voz no es suficiente
para identificar disfunciones (aunque describen cerca del 9,2 % de alteraciones vocales
prequirurgicas, segun varios autores solo un 0,6 — 0,8 % de los casos se deben realmente
a una PCV preexistente), por lo que el examen laringoscépico seria necesario para
objetivar lesiones previas a una cirugia, evitando responsabilizar como quirudrgicas
pardlisis que ya existian previamente y disminuyendo el nimero de dilemas médico-
legales futuros. Ademads, conocer el estado preoperatorio de las CV puede modificar el
plan quirdrgico hacia una opcién mas conservadora, evitando la lesién bilateral e
informando al paciente de las secuelas derivadas de la misma. No obstante, la American
Academy of Otolaryngology and Head and Neck Surgery recomienda la laringoscopia
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previa solo en pacientes con anomalias vocales, reintervenciones o patologia maligna
con sospecha de infiltraciéon tumoral, mientras que otros autores la emplean de rutina
en todos los pacientes que se somenten a tiroidectomia (31,76).

En nuestro estudio un solo paciente refirié disfonia preoperatoria, pero no presentd
ninguna alteracion nerviosa ni en la NMIO final (tabla 42) ni en el seguimiento laringeo
postoperatorio (tabla 68). Se realizd laringoscopia preoperatoria (tabla 28) a 48
pacientes (9,8 % de la muestra), objetivandose una relacidn no significativa (p = 0,619)
entre la PCV previa y el diagnéstico de neoplasia, con 4 paresias (3 por CDT y una por
BMN) y una pardlisis de CV por CDT (tabla 29). Asi mismo, se registré que el 75 y el 100
% de las paresias y pardlisis preoperatorias respectivamente, fueron casos de
reintervencion cervical (p = 0,000; tabla 31). Todo ello, aparte de manifestar la falta de
fiabilidad de la disfonia como marcador diagndstico de paralisis cordal, supone una
tasa de PCV preoperatoria del 1 % (aunque subestimada por haberse realizado solo en
48 de los 500 pacientes), y esta a su vez, el 4,95 % del total de CV paralizadas en el

estudio.
\

/La valoracion sintomatica de la voz es insuficiente para identificar disfunciones y,
aunque no se realizaron suficientes laringoscopias prequirtrgicas para alcanzar
significacion estadistica, se observa que las PCV preexistentes son mas frecuentes
en pacientes con neoplasia y en reintervenciones tiroideas (casi el 5 % del total de
paralisis del estudio), lo cual condiciona la conducta intraoperatoria.

J

3. Discusion de los resultados de variables analizadas durante
el periodo intraoperatorio

3.1 Variables quirurgicas

Nuestra intervencion mas frecuente fue la hemitiroidectomia (46,8 %) seguida de la TT
en el 24,6 % de los casos (tabla 32), lo cual contrasta con otros estudios de cohorte
amplia que cuentan con casi un 80 % de pacientes sometidos a TT (26). Ademas de los
factores de riesgo previamente comentados (neoplasias, tiroiditis, BMN endotoracicos y
reintervenciones) y segun los estudios publicados en la literatura, las tiroidectomias por
cancer en especial las que asocian linfadenectomias cervicales tienen alto riesgo de
lesion nerviosa (4,73). En nuestra muestra este grupo de 29 pacientes supuso el 5,8 %
del total (predominando en 12 casos el vaciamiento cervical anterior - lateral derecho;
tabla 33), y se considera mas vulnerable a la lesion recurrencial en concordancia con
€Nnsayos previos.
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3.2 Variables neurofisioldgicas

o Forma de identificacion del NLR

La muestra incluida tras cumplir nuestros criterios de inclusién fueron 500 sujetos, 477
de ellos con la técnica de NMIO-C, uno con NMIO-I y 22 con identificacidn visual,
reconociendo el NLR en todas las cirugias segun las guias internacionales recomendadas
de NMIO (valoracién inicial del nervio vago con el propdsito de detectar bloqueos de
conduccién en todo el trayecto del NLR). Para analizar los nervios en riesgo se
individualizé segun el lado de cada intervencién quirurgica (izquierda, derecha o ambos
lados) con un reparto final de 297 pacientes con riesgo del NLR unilateral por
hemitiroidectomia o paratiroidectomia, 37 pacientes con riesgo del NLR unilateral por
reintervencion para totalizacidon o exéresis de recidiva en lecho quirdrgico y 164 con
riesgo bilateral por TT o paratiroidectomia subtotal asociadas o no a vaciamiento
ganglionar. Por tanto, el nimero de NLR con riesgo de lesidon en nuestro estudio fue 662.

La eleccidn de realizar NMIO-C en nuestro hospital reside en la creencia de que esta
técnica puede hacer reversibles los EC que surgen durante la cirugia y cuya progresion
natural seria a una PDS y su consecuente PCV postoperatoria. Pocos estudios han
comparado directamente la NMIO-I con la continua, algunos informan de tasas
reducidas de PCV transitoria pero no permanente con NMIO-C y otros no encuentran
diferencias entre las modalidades. El mds grande de ellos fue publicado por Schneider et
al. en 2015 (49), reportando tasas mejoradas de PCV permanente pero no transitoria
con la NMIO-C, aunque la diferencia no fue estadisticamente significativa (p = 0,088). No
obstante, en el grupo de NMIO-C, el 82 % de los EC fueron reversibles durante la
operaciéon. Otra de las razones reside en el mayor riesgo de lesidon existente en las
variantes anatomicas del NLR, las cuales pueden subestimarse durante la
identificacion visual, o confundir la rama sensorial posterior con todo el nervio en el
transcurso de la monitorizacion intermitente, provocando lesiones en la rama motora
anterior. En la mayoria de los estudios, la tasa de ramificacién no supera el 30 %, no
obstante los informes de Katz y Nemiroff hablan de una incidencia de bifurcaciones y
anastomosis del NLR del 63 % en mads de 1177 nervios identificados, y en el estudio de
Barczynski (61) la monitorizaciéon ayudd a identificar un 33 % mas de bifurcaciones del
NLR que la identificacion visual, por lo que consideramos que la NMIO-C es de gran
utilidad durante la diseccion anatomica del NLR, sobre todo en areas cercanas a la ATI
y al ligamento de Berry.

Preferimos usar la NMIO-C por su posibilidad de revertir los EC intraoperatorios
antes de su progresion a PCV y por su utilidad en la identificacion y diseccion
nerviosa, sobre todo en pacientes con variantes anatémicas del NLR que podrian
pasar desapercibidas durante la identificacion visual o la NMIO-I.
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o Incidencias durante la NMIO

Publicaciones recientes insisten en que la integridad macroscépica de un nervio tras la
cirugia no implica su correcta funcionalidad, ya que las lesiones estructurales tienen
una tasa de identificacion intracampo de aproximadamente el 10 %, resaltando la
necesidad de una técnica complementaria a la inspeccidn visual en cirugia tiroidea o
paratiroidea como es la NMIO-C. Ademds, es sabido que ante una lesién
macroscépicamente visible el porcentaje de PCV permanente asciende a > 50 % en
algunas series, mientras que se aproxima al 1,2 % cuando al objetivar PDS la anatomia
permanece intacta (73). En nuestro trabajo 13 pacientes sufrieron lesion nerviosa
estructural macroscopica (2,7 %), pero en 10 de ellos fue inevitable la seccidon del NLR
durante la diseccién oncoldgica por infiltracion tumoral del mismo (tabla 36). No
obstante, en 5 ocasiones se pudo realizar reparaciéon neural intraoperatoria con
aproximacion de bordes (tabla 35). Tres cuartas partes de las alteraciones ENG durante
la intervencidn fueron causadas por maniobras de traccién (observando que en el 95 %
de casos de aplicacidon de nimodipino no existié lesion estructural aparente, con p =
0,003; tablas 37 y 38). Posteriormente se pudo objetivar que el 70 % de los pacientes
con aplicacion de neuroproteccion intracampo tras la aparicion ENG de un EC no
modificaron su estrategia quirdrgica inicial (tabla 39).

La NMIO-C complementa a la identificacion visual del NLR, pues solo un 10 % de
lesiones son objetivadas intraoperatoriamente y conllevan peor prondstico
funcional a largo plazo. Gracias a la deteccion temprana de EC y a la aplicacién de
medidas correctivas se evita su probable progresion a PDS y a la PCV consiguiente.

o Tipos de bloqueo de conduccién segun la gravedad ENG

Tal y como recomiendan los estudios sobre NMIO multimodal, se emplearon durante las
intervenciones agentes BNM de accidn corta o intermedia para la induccidn anestésica,
generalmente rocuronio (1 mg/kg) y una vez conseguida la IOT, se revertia el bloqueo
con sugammadex (4 mg/kg o hasta que neurofisiologia confirmaba la reversion). Con ello
se evitaron posibles alteraciones de sefial ENG por parte de los bloqueantes anestésicos,
ya que la relajacidn neuromuscular reduce el movimiento de las CV. Si no se ajustaran
adecuadamente las dosis o la reversion fuera incompleta, no serian posibles
comprobaciones iniciales basicas como la integridad o la colocacién adecuada del
electrodo del TET tras el posicionamiento quirurgico del paciente una vez anestesiado,
principal causa de falsos positivos segun el estudio de Blanco Herndndez et al. (73).

Clasificamos intraoperatoriamente los bloqueos de conducciéon en leve-moderado o de
baja amplitud y grave o ausencia de respuesta, lo cual nos permitié aproximar un
prondstico de ausencia o presencia de lesion nerviosa antes de concluir la cirugia.
Gracias a la NMIO-C objetivamos registros ENG iniciales alterados en 6 pacientes (1,2
% de nuestra muestra; tabla 40), 3 con baja amplitud vagal izquierda y otros 3 con baja
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amplitud bilateral, sin encontrar ausencia de respuesta completa basal en ningln caso,
datos concordantes con la laringoscopia prequirdrgica descrita anteriormente (4
paresias y una paralisis de CV). Al término de la cirugia el ENG final mostré una
incidencia de PDS del 9,9 % (48 pacientes; tabla 41), mientras que de los 44 pacientes
con bloqueo leve-moderado, se eliminaron los 6 casos en los que el ENG basal estaba
alterado, suponiendo finalmente el 7,8 % de la muestra. No obstante, y aunque no se
alcanzé significacion estadistica, los 4 pacientes con alteraciones en la laringoscopia
prequirurgica no manifestaron bloqueo de conduccidn al finalizar la NMIO (tabla 42),
quizas debido a registros basales con amplitudes bajas pero sin ausencia de respuesta
total, por lo que el ENG final no detectéd cambios significativos respecto a los valores
iniciales.

El ENG continuo es de gran utilidad en la valoracion prondéstica de la PCV en funcion
de la gravedad del bloqueo de conduccion intraoperatorio.

o Correlacién entre el bloqueo de conduccidn final, la PCV y los antecedentes
personales

Aunque nuestro grupo de trabajo emplea la monitorizacién del recurrente en todo tipo
de patologias e intervenciones quirurgicas, estudiar los factores de riesgo preoperatorios
gue se asocian con mayor incidencia de PCV puede favorecer el uso de la NMIO en
aquellos pacientes mas susceptibles a una lesién nerviosa. Trabajos previos manifiestan
gue el género femenino cuenta con mas frecuencia de PDS (probablemente por una
anatomia nerviosa mas elongada) y que la edad se asocia de manera proporcional con
la frecuencia de PCV (10,17). En nuestra muestra no se hallaron diferencias
significativas entre los diferentes grupos de edad y sexo durante el registro ENG final
(figura 52, tabla 43), aunque se observé una mayoria de mujeres en ambos tipos de
bloqueo de conduccién (81,8 % de los leve-moderados y 70,8 % de los graves). De igual
manera no encontramos asociacion estadistica entre estas variables y la presencia de
PCV (figura 59, tabla 62), aunque la lesién permanente se manifestd al 50 % en ambos
géneros (siendo mujeres el 75,3 % de las paralisis temporales).

Estudios anteriores tampoco objetivaron asociacion entre un IMC > 25 kg/m? y la
elevacion del riesgo de lesién del NLR (77) y de igual manera en nuestro trabajo no
encontramos relacidn entre la obesidad y la presencia de bloqueos de conduccion final
en el ENG (tabla 44) ni con la PCV (tabla 63). Los pacientes con factores de riesgo de
polineuropatia son candidatos a sufrir alteraciones en el registro ENG, pues el dafo a la
neurona motora puede implicar una traba en la interpretacidén correcta de la seial en
NMIO-C (17). En nuestro analisis el 13,6 % de los pacientes con bloqueo leve-moderado
y el 8,3 % con bloqueo grave padecian diabetes mellitus, sin embargo, no encontramos
asociacion estadistica entre la diabetes, la inmunodepresion (ya fuese por patologia o
farmacos) ni las diferentes enfermedades neuroldgicas con el registro ENG al finalizar
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la cirugia (tabla 45). Por otro lado, el 85,7 % de las PCV permanentes fueron pacientes
diabéticos y el 78,6 % inmunodeprimidos, mientras que de las temporales el 96,9 %
sufrian diabetes e inmunodepresion el 86,6 % (tabla 64; p < 0,005), quizas aumentando
el tamafio muestral en estos grupos los andlisis en relacidon con los antecedentes y el
ENG final alcanzarian también significacién estadistica.

Aunque no logramos significacion estadistica entre la diabetes y la
inmunodepresion con el ENG final, se observa una relacion proporcional entre
ambos antecedentes y la presencia de PCV (p < 0,005).

En el grupo de Cozzi et al. (78) hubo heterogeneidad significativa en términos de edad,
sexo, cirugias previas, diagndstico histoldgico, linfadenectomia cervical y tratamientos
de radioterapia local previos en la cohorte general de pacientes, lo que implica que
puedan existir otros factores relacionados con la patologia o los pacientes responsables
del aumento de riesgo neural. De igual forma no encontramos relaciéon estadistica entre
la gravedad del bloqueo ni la PCV con la HTA, cardiopatia, anticoagulacion o con haber
recibido radioyodo en la infancia (tabla 46 y 65). No obstante, el 14 % de los pacientes
con bloqueo leve-moderado recibian tratamiento antiagregante, lo cual si se asoci6
con las alteraciones del ENG al finalizar la intervencién (p = 0,006). En cuanto a la
clasificacidn citopatoldgica y en concordancia con trabajos previos (4,43), los sujetos
intervenidos por sospecha preoperatoria de neoplasia tuvieron mayor riesgo de sufrir
bloqueos graves respecto a las categorias benignas (37,5 vs 25 %), e igualmente mas
riesgo de sufrir PCV permanentes (49,9 vs 21,4 %), pero sin alcanzar asociacion
estadisticamente significativa (tablas 47 y 66).

o Correlacion entre el bloqueo de conduccidn final y la patologia e intervencién
quirdrgica

Reconocer los factores que pueden aumentar o disminuir la frecuencia de las
complicaciones del NLR permite una estratificacion de riesgo mas individualizada y
selectiva. La patologia maligna es un factor declarado como potencialmente influyente
para el aumento de lesidn nerviosa, tedricamente debido a reacciones tisulares
desmoplasicas que alteran la anatomia y hacen necesaria una diseccion mas extensa
(incluso sin linfadenectomia cervical). Pese a esto, la evidencia sobre el uso de la NMIO-
C ha sido mixta. Por su parte la American Association of Endocrine Surgeons difunde el
uso de la técnica simplemente como complemento Util en la diseccidén sin prevenir
necesariamente la lesidon del NLR, mientras que el grupo de Leonard-Murali et al., que
utilizé el conjunto de datos de tiroidectomia ACS-NSQIP (Programa Nacional de Mejora
de la Calidad Quirargica del Colegio Americano de Cirujanos) para posteriormente
realizar un andlisis de subgrupos de pacientes con neoplasias malignas, si demuestra una
asociacion protectora de la NMIO con la lesion del NLR en todos los pacientes,
incluidos aquellos con diagndstico de cancer (de hecho, la relacidon fue mas pronunciada
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en este subgrupo: 3 % de PCV temporal frente a 6,7 % en el grupo sin monitorizacion)
(20).

Por otro lado, puede ser dificil preservar la funcion nerviosa durante la reintervencion
debido a la infiltracion por carcinoma o metastasis linfaticas ganglionares, pues el
nervio quizas esté desplazado en cualquier direccién causando una lesién involuntaria,
y si estuviera adherido al tejido cicatricial o infiltrado por carcinoma, seria compleja su
separacion para evitar dafiarlo. Segun Pei et al. sigue siendo controvertido que la NMIO
pueda prevenir lesiones del NLR, su estudio no obtuvo diferencias significativas en
cuanto a edad, sexo, patologia y tipo de intervencidén entre el grupo de NMIO y el de
identificacion visual, aunque si demostraron que la técnica ayuda a mejorar la tasa de
reconocimiento de los nervios acortando el tiempo necesario antes de la confirmacién
visual (tasa de identificacion del 75,4 vs 96,8 % en NMIO (p < 0,05) (21). Por su parte el
equipo de Dralle et al. (4) apoya la utilidad de la técnica para muchas operaciones
tiroideas desafiantes (neoplasias malignas, bocio téxico o recurrencias), refiriendo que
en estos casos hay mucho margen de mejora con la NMIO (1 - 10 %), incluso para los
cirujanos mas experimentados.

En nuestra serie observamos que el 50 % de los pacientes con bloqueo de conduccion
final leve-moderado y hasta el 39,6 % de los graves se correspondian con patologia por
BMN (tabla 48, no obstante sin significacién estadistica relevante), pero al subclasificar
la patologia ante la presencia o no de neoplasia maligna, se objetivd relacion
significativa (p = 0,039; figura 53) entre los pacientes con cancer y el tipo de bloqueo
leve-moderado o grave (36,4 y 45,8 %, respectivamente). Asi mismo y de forma similar
a publicaciones previas (73), la presencia de lesion intratoracica también se relacioné
significativamente con el grado de bloqueo de conduccion final (p = 0,003; figura 54),
siendo esta patologia el 36,4 % de los bloqueos leve-moderados y el 43,8 % de los graves.

Objetivamos una relacidn significativa entre la presencia de neoplasia malignay de
lesion intratoracica con la gravedad del bloqueo de conduccidn final.

Algunos autores describen que el riesgo de PCV postoperatoria permanente es mayor
en reintervenciones, aunque otros indican que en patologia neopldasica es mayor el
riesgo durante la primera operacion que tras una reintervencion (5,4 vs 3,2 %), sin ser
tan importante para el riesgo neural el tipo de intervenciéon quirdrgica. Una razdn
teorizada seria que posiblemente en neoplasias la funcién nerviosa no esté tan
preservada como macroscépicamente aparenta, o que presente mayor labilidad ante
maniobras quirdrgicas. Ademas, es sabido que los NLR con infiltracion maligna preservan
su funcionamiento hasta en el 60 % de casos (con casi el 45 % de laringoscopias
prequirudrgicas normales) por lo que parece sensato el requisito de la NMIO-C para el
control funcional nervioso asociado a patologia tumoral en tiempo real (73). En nuestro
trabajo un 17,2 % de los pacientes con bloqueo fueron reintervenciones, aunque no
alcanzamos significacidn estadistica entre ambos (tabla 49). Por otra parte, el 39,6 % de
los bloqueos graves fueron sometidos a hemitiroidectomia mientras que al 20,8 % se les
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realizd TT (tabla 53, p = 0,000), lo que apoya la teoria de que existe mas riesgo de lesién
del NLR ante diagndstico de malignidad que ante determinadas intervenciones
quiruargicas (independientemente de la linfadenectomia, aunque en nuestro grupo al
41,4 % de pacientes a los que se les practicé (en un contexto oncoldgico) manifestaron
bloqueo grave o PDS con p = 0,000; tabla 50).

\

/Dada la existencia de laringoscopias normales en pacientes con infiltracion
tumoral del NLR, puede ser beneficioso el empleo de la NMIO en todas las
intervenciones y no Unicamente en aquellas con riesgo prequirurgico evidente,
puesto que se reduciria la habituacion de la técnica y ademas la lesion no siempre
se produce ante maniobras deliberadamente arriesgadas. /

o Correlacién entre el bloqueo de conduccidn final y el mecanismo y aspecto del
NLR tras la lesion

La lesidon nerviosa puede ocurrir por muchos mecanismos, pero aquellas repentinas
causadas por cauterizacion, pinzamiento, ligadura y transeccidn no se pueden prevenir
con ninguna forma de monitorizaciéon debido a su aparicion abrupta. Deben evitarse
mediante una diseccion cuidadosa de los nervios por parte de cirujanos experimentados
y un uso sensato de los dispositivos generadores de energia. Por otro lado, la traccién y
la compresién causan el 80 % de las lesiones del NLR y son probablemente las mas
prevenibles usando NMIO-C debido a su desarrollo gradual y a su reversibilidad. En la
serie de Sinclair et al., no hubo lesiones relacionadas con la traccion en la cohorte de
NMIO-C en comparacidn con las cinco del grupo de NMIO-I, pues las dos PDS del grupo
de NMIO-C se desarrollaron bruscamente tras cauterizacion proximal (figura 64) (41). De
forma similar a trabajos previos, en nuestra muestra el mecanismo de lesion por traccién
fue el mas frecuente entre los bloqueos graves (47,9 %) y los leve-moderados (68,2 %),
seguido de los causados por calor (20,8 % y 18,2 %, respectivamente; p = 0,000; tabla 51
y figura 55). Respecto al aspecto del NLR una vez lesionado, se mostré
macroscopicamente integro en el 83,3 % de los bloqueos graves y en el 95,5 % de los
leve-moderados (tabla 52; p = 0,000), lo cual manifiesta la importancia de la
monitorizacion ante el desarrollo de estos bloqueos de conducciéon que pasan
inadvertidos ante la inspeccion visual.
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Figura 64. Pérdida repentina del reflejo aductor laringeo después de cauterizacion bipolar en dos pacientes con

neuromonitorizacidn intraoperatoria continua. LV = cuerda vocal izquierda; RV = cuerda vocal derecha. Tomada de: Sinclair CF, Téllez
MJ, Ulkatan S. Continuous Laryngeal Adductor Reflex Versus Intermittent Nerve Monitoring in Neck Endocrine Surgery. The Laryngoscope. enero de
2021;131(1):230-6.
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o Correlacion entre el bloqueo de conduccidn final y la duracidn de la intervencion

Pei et al. (21) demostraron que en comparacién con la identificacion visual, el uso de
NMIO no aumentd la duracion de la operacién en los procedimientos unilaterales (con
medias de 87,2 vs 89,0 minutos; p > 0,05) o bilaterales (101,1 vs 106,9 minutos; p > 0,05).
Por su parte Barczynski et al. (61) informaron de que las tiroidectomias con
monitorizaciéon consumian 9,1 minutos mas que las que no la usaron, aunque esta
disparidad entre estudios puede deberse a las diferentes curvas de aprendizaje de la
técnica, pues este ultimo es anterior a 2010 y es de esperar que a mayor habilidad y
experiencia, menor sera el tiempo quirurgico. En nuestra serie se observo que el 56,8 %
de los pacientes con bloqueo leve-moderado tuvieron tiempos quirurgicos entre 60 y
120 minutos, y el 58,3 % de los bloqueos graves precisaron mdas de dos horas de
intervencion (p = 0,000; figura 56), lo cual es comprensible puesto que ante una
alteracién de sefial EMG intraoperatoria se ha de esperar entre 15 y 20 minutos tras la
instauracion de la neuroprotecciéon antes de tomar la decision de continuar la
intervencién o de realizarla en dos tiempos debido al riesgo de PCV bilateral.

o Correlacion entre el bloqueo de conduccidn final, las incidencias durante la NMIO
y la modificacién del plan quirurgico

Sinclair et al. explican en su trabajo que los cirujanos modificaron significativamente la
técnica de tiroidectomia utilizada gracias a la retroalimentacion continua obtenida de
la NMIO. Las modificaciones incluyeron comenzar con el polo inferior antes de la
diseccion del superior después de un abordaje lateral a la glandula tiroides, ampliar el
tamaiio de la incisién para minimizar la retraccion del I6bulo tiroideo medio, disminuir
transitoriamente la traccién tisular ante cualquier descenso de amplitud ENG e irrigacién
frecuente del campo quirldrgico con solucién salina tibia. Todas estas acciones han
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demostrado ser beneficiosas para reducir el nUmero total de EC o incidencias durante la
operacion (41). Por su parte, Schneider et al. reportan en su trabajo 9 PCV temporales a
pesar de contar con trazados ENG intraoperatorios completamente normales,
apuntando a causas no quirdrgicas como edema laringeo postintubacién, luxacién
aritenoidea o lesiones vagales durante la diseccidén de la vaina carotidea, aunque estas
ultimas no se documentaron en su cohorte (52). Pese a lo anterior, se demuestra en el
estudio de Pei et al. que la tiroidectomia por etapas puede ser eficaz en la prevencién
de lesiones bilaterales del NLR, sobre todo para pacientes que ya tienen paresia
unilateral de CV, en los que una operacidn en el lado contrario con NMIO seria util para
establecer el prondstico postoperatorio o incluso para indicar al cirujano la necesidad
de una traqueotomia de proteccidn tras la reintervencion (21).

En nuestra muestra la NMIO-C contribuyé en la identificacion de EC, pudiendo revertir
las maniobras causales e instaurar neuroproteccién en caso necesario (al 38,6 % de
pacientes con bloqueo leve-moderado y al 35,4 % de los bloqueos graves se les aplicd
nimodipino con p = 0,000; tabla 55). Finalmente, el 31,3 % de nuestros pacientes con
bloqueo grave vieron modificado su plan quirdrgico inicial (p = 0,000; figura 57),
mientras que solo el 9,1 % de los bloqueos leve-moderados modificaron su estrategia
quirurgica, por lo que pensamos que gracias a la monitorizaciéon y en consecuencia a la
instauracion de nimodipino y otras medidas correctivas, se logré disminuir el grado de
los bloqueos de conduccidn final intraoperatorios.

Las modificaciones del plan quirtrgico van mas alla de la tiroidectomia por etapas:
la NMIO-C conlleva pequefios cambios intraoperatorios que disminuyen
tedricamente el nimero incidencias posibilitando menores tasas de PDS y PCV.

4. Discusion de los resultados de variables analizadas
postoperatoriamente

4.1 Paralisis del NLR temporal o permanente y comparacion con la evidencia
cientifica existente

La tabla 61 muestra una representacién de estudios actualizados sobre la NMIO del NLR
en cirugias tiroideas y paratiroideas realizados por diferentes grupos de trabajo a nivel
global y publicados en revistas médicas y quirurgicas de alto impacto, con una tasa de
PCV media del 7,95 % (rango del 2,3 — 20 % entre estudios), estratificando en PCV
temporal (7,17 %; rango del 2,7 — 17,8 %) y PCV permanente (1,39 %; rango del 0,03 — 3
%).
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Varios trabajos no encuentran diferencias entre la técnica de NMIO y la identificacion
visual para procedimientos en cirugia tiroidea. La revisidn sistematica de Cozzi et al. no
mostré diferencias tanto en PCV temporal (3,29 % para NMIO y 3,16 % para no-NMIO)
como PCV permanente (0,41 % para NMIO y 0,46 % para no-NMIO), sin identificar
tampoco superioridad significativa entre la NMIO intermitente y continua. Otros
metanadlisis describieron resultados similares, aunque solo un pequefio porcentaje
empled sistematicamente la laringoscopia postoperatoria para evaluar el daiio de las
CV, subestimando potencialmente la incidencia de lesion del NLR. Ademas, distintos
factores que pueden afectar a la tasa de lesiones podrian ser el volumen de
procedimientos en un centro médico especifico, la experiencia del cirujano o la
histologia de cada caso (78). A su vez Davey et al. declararon tasas similares de PCV
(transitorias y permanentes) cuando se utilizdé NMIO en comparacién con la
identificacion visual, sin embargo sus resultados brutos describen una ligera ventaja de
la neuromonitorizacidn con tasas de PCV de 3,2 % para identificacion visual frente al 2,3
% para NMIO, con una reduccidn absoluta del riesgo de lesién global del NLR del 1 %
(por lo que uno de cada cien pacientes sometidos a cirugia de tiroides evitaria esta
complicacidn) (26).

Por otro lado varias revisiones sistematicas y metaandlisis si defienden la utilidad de
la NMIO (sobre todo para PCV temporales, aunque muchos de ellos no diferencian la
técnica intermitente de la continua). El estudio de Barczynski et al. fue en 2009 la
primera aleatorizacién bidireccional informada entre diferentes técnicas de proteccién
del NLR utilizando la NMIO en uno de los brazos. Las operaciones con NMIO tuvieron
tasas de lesiones transitorias y permanentes de 1,9 y 0,8 % respectivamente, y aquellas
que utilizaron la identificacién visual 3,8 y 1,2 % (61). A su vez Cleere et al. compararon
las tres técnicas principales de monitorizacién neural utilizadas (continua, intermitente
o identificacidn visual) incorporando mas de 40000 nervios en riesgo y demostrando que
la NMIO (ya sea intermitente o continua) reduce la incidencia de la lesién temporal del
NLR (OR 0,75; p = 0,03) pero no la permanente (OR 0,86; p = 0,17) en comparacién con
la identificacion visual (9). Yang et al. realizaron un metanalisis de 23 estudios con 17203
nervios en riesgo en los que la NMIO redujo con éxito las tasas globales (OR 0,81; IC del
95 % 0,66 - 0,99) y transitorias (OR 0,76; IC del 95 % 0,61 - 0,94) de PCV. Wong et al.
realizaron un metanalisis que establecié el papel protector de la NMIO para la PCV global
(4,5 % identificacién visual frente a 2,5 % con NMIO, OR 1,40; ICdel 95 % 1,12 -1,79) y
transitoria (3,9 % identificacion visual frente a 2,4 % con NMIO, OR 1,47; ICdel 95 % 1,07
- 2,00) para tiroidectomias de alto riesgo. De manera similar, Bai et al. realizaron un
metanalisis a gran escala de 34 estudios no aleatorizados respaldando el uso sistematico
de la NMIO para reducir la lesidn del NLR (tasa de PCV global: OR 0,68; IC del 95 % 0,55
- 0,83 y transitoria: OR 0,71; IC del 95 % 0,57 - 0,88) y Malik et al. informaron resultados
congruentes con los autores antes mencionados en su gran metanalisis de 30926
pacientes (PCV global: 3,2 % con NMIO frente a 3,8 % identificacion visual) (26). En el
estudio de Sinclair et al. la aplicacion de la NMIO-C mejoré significativamente las tasas
de PCV y paresia transitoria en comparacion con la intermitente (p = 0,004). Las tasas de
paralisis permanente del NLR fueron bajas y similares entre los grupos (41). Por ultimo,
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Schneider et al. estudiaron una amplia cohorte de NMIO en cirugia tiroidea durante 10
afios, concluyendo que la NMIO-C contribuyé de manera independiente a la prevencién
tanto de la PCV postoperatoria temporal (OR 0,56) como de la permanente (OR 0,03) en
un amplio espectro de patologias e intervenciones tiroideas. La mayor sensibilidad de
la NMIO-C condujo a una reduccién de 1,7 veces la PCV temporal en relacién con la
intermitente (2,5 frente a 4,3 %), lo que se tradujo a su vez en menos pardlisis
permanentes (0,02 % con NMIO-C frente a 0,6 % con la intermitente) (52).

Registramos un 21,2 % de complicaciones laringeas en nuestra muestra, siendo graves
el 0,6 % del total, ya que en 3 ocasiones la PCV fue bilateral con necesidad de
traqueotomia (tabla 56). En términos generales nuestra tasa de PCV temporal fue del
20,3 %y permanente del 1 %. Una posible razén que explica este aumento de prevalencia
con respecto a la literatura revisada podria ser que la sintomatologia de la PCV unilateral
no se manifieste hasta varios dias o semanas después de la extubacion (tras la
degeneraciéon Walleriana retrégrada del nervio) y gracias a la sistematizacion y
capacidad de deteccidn precoz de la NMIO-C y a los controles mediante laringoscopia
postoperatoria observamos tasas de PCV superiores a las publicadas (2,17). La
situacion de la cirugia endocrina en nuestra comunidad auténoma y provincia de
procedencia puede ser otra justificacién mas para estas tasas de PCV global y transitoria
superiores a la media, ya que al constituir la unidad quirdrgica de referencia para la
totalidad de hospitales y departamentos de salud aledaiios la complejidad quirirgica,
reintervenciones y morbilidad asociada a los pacientes tratados fue mayor.

4.2 Variables quirurgicas y neurofisioldgicas

o Laringoscopia postoperatoria

Segun los diferentes articulos publicados, mas del 80 % de pacientes alude alteraciones
vocales (disfonia, ronquera, fatiga al hablar) las primeras semanas tras una intervencion
de tiroides o paratiroides; sin embargo, no todas ellas estan causadas por una alteracion
en el movimiento de las CV, pues el edema y los cambios en la musculatura extrinseca
laringea, las alteraciones vasculares o linfaticas e incluso ciertos traumatismos
cricoaritenoideos durante la IOT pueden ocasionar alteraciones foniatricas en esta
primera etapa postquirdrgica (79,80). En nuestro trabajo, 38 pacientes con
sintomatologia de disfonia subjetiva (7,6 %) se realizaron laringoscopia postquirurgica
sin evidenciarse alteraciones de la movilidad cordal (tabla 67), por lo que consideramos
necesaria esta prueba para poder descartar patologia de CV y plantear alteraciones
laringeas y funcionales a otros niveles en pacientes que refieran disfonia en el
postoperatorio precoz. Ademas, de los 45 pacientes con paresia y los 47 con paralisis de
CV, ninguno tenia objetivadas alteraciones en la movilidad de las CV previas a la cirugia
(tabla 68).
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o Correlacion de la laringoscopia postoperatoria con el tiempo de seguimiento
laringeo

Como se explica anteriormente, la mayoria de pacientes refieren sintomatologia
subjetiva de disfonia en mayor o menor grado las primeras semanas tras la cirugia,
siendo hasta el 15 % los 6 meses siguientes. De hecho, existe mucha discrepancia en las
cifras de complicaciones vocales tras intervenciones tiroideas o paratiroideas, pues la
prevalencia de cambios vocales sintomaticos ronda el 40 % al preguntar a los pacientes,
pero desciende al 4 % al realizar pruebas objetivas como la laringoscopia (73). Por otro
lado las PCV unilaterales postquirdrgicas pueden pasar desapercibidas por
compensacién contralateral, objetivando una medializacion de la cuerda lesionada (pero
no atrofia), por lo que subjetivamente la voz del paciente se normaliza (19).

En nuestra muestra la duracién de la lesién nerviosa fue variable, aunque la mayoria de
paralisis y paresias se resolvieron durante los primeros 6 meses tras la intervencién
(38,6 % antes de acabar el primer trimestre, 30,7 % en el segundo, 10,9 % el ultimo
semestre del afo; tabla 57) hallazgos similares a estudios previos (81), aunque si
tenemos en cuenta las 16 pérdidas de seguimiento (15,9 % del total de lesiones),
ausencias del paciente en las sucesivas consultas probablemente por mejoria subjetiva,
esta tasa de curacion podria ascender al 90 % de nervios lesionados antes del primer
afo. Se observd que entre los pacientes con mejoria antes del tercer mes existia una
mayoria de paresia de CV (tabla 69), en comparacién con los que tardaron mas de 6
meses en normalizar la voz (85,7 % de paralisis; p = 0,007). Pasados 12 meses tras la
operacion, el 3,9 % de NLR lesionados aun mantenia alguna disfuncién en la movilidad
de las CV revisada mediante laringoscopias periddicas (tabla 59). No obstante, en el
estudio del Dr. Mattsson (19) sobre reparacidon neural intracampo, el 41 % de los NLR
lesionados y reparados presentaron cierto movimiento de la CV lesionada pasados 12
meses, por lo que sus recomendaciones son que el seguimiento debe ser superior al
afio, ya que la mejoria tanto subjetiva (opinidn del paciente mediante el cuestionario
VHI) como objetiva (laringoscopia) puede tardar hasta 5 afios.

La mayoria de lesiones se resolvieron durante los primeros 6 meses
postquirurgicos (69,3 %), dato infraestimado debido a las pérdidas de
seguimiento. No obstante, algunos autores recomiendan ampliar la vigilancia
laringea mas alla del afio, pues se han objetivado mejorias objetivas hasta 5 afios
tras la intervencion.
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o Correlacion de la laringoscopia postoperatoria con el grado de bloqueo de
conduccién final

En contraste con el anterior apartado, se ha descrito que valorar la presencia de déficits
fonatorios en el postoperatorio precoz subestima las conclusiones de la NMIO, ya que
pasadas varias semanas la sintomatologia se hace mas evidente (12 vs 4 % en el
postoperatorio inmediato) infraestimando la disfuncién laringea postoperatoria por falta
de tiempo de evolucion (17). Esto quiere decir que el ENG evidenciard mas alteraciones
en la conduccion nerviosa que sintomas referidos por el paciente antes del alta
hospitalaria (aumentando tedricamente los FP de la prueba), aunque la mayoria de
referencias publicadas solo comparan datos del postoperatorio inmediato con los
persistentes mas alla de los 6 — 12 meses (17), motivo por el que posiblemente las tasas
publicadas en la literatura suelen ser mas bajas que las de nuestro estudio, ya que
nuestra primera revisién suele hacerse a las cuatro semanas de la cirugia, y es de
suponer que en este periodo se detectardn mas paresias de las que estaran presentes
en la revisidon de los seis meses que realizan la mayoria de estudios. Observamos que un
25 % de pacientes con bloqueo de conduccidn final grave o PDS tuvieron paresia de CV
(12 sujetos) y el 58,3 % pardlisis (28 sujetos; tabla 70), mientras que en pacientes con
blogueo leve-moderado el porcentaje de paresia fue mayor (40,9 vs 29,6 % de PDS; p =
0,000).

Respecto a la posibilidad de que la NMIO determine el prondstico y la evolucién de la
PCV postoperatoria, observamos que el 89,5 % de los bloqueos graves y el 85,1 % de los
leve-moderados se resolvieron antes del sexto mes postoperatorio, aunque no se
alcanzo significacion estadistica entre ambas variables (tabla 71). En seis ocasiones se
recuperd la movilidad durante el Ultimo semestre, una mejoria tardia probablemente
explicada por la existencia de NLR bi o trifurcados, con dafo en una de las ramas y
funcionalidad conservada de las demas. En dos casos no hubo recuperacién pasado el
afio, quiza por seccidn nerviosa completa, traccidon severa causante de axonotmesis o
infiltracién tumoral con pérdida de funcionalidad nerviosa consecuente (80).

Se puede suponer que la NMIO-C disminuye el porcentaje de déficits neurales
postoperatorios gracias a que el ENG anticipa dafios estructurales mayores y
permite eludir PDS de mayor gravedad.

o Correlacion del seguimiento laringeo y el tratamiento con logopedia

Diversas herramientas evalian el estado funcional de las CV y la calidad de la voz
postoperatoria (analisis acustico, tiempo maximo de fonacion, tests subjetivos como el
VHI u objetivos como la laringoscopia), siendo la precocidad en el inicio de la terapia
vocal el factor mas relevante para su efectividad, por lo que gracias a la NMIO es posible
realizar un diagnostico de PCV precoz e implantar un tratamiento postoperatorio
inmediato, el cual puede ser quirurgico o rehabilitador mediante foniatria, la cual
constituye la terapia de primera eleccidn por la mayoria de grupos de trabajo (82). En

192



Discusion

nuestra muestra el 58,4 % del total de pacientes con PCV recibieron tratamiento con
logopedia tras su diagndstico (tabla 58). Los motivos por los que los pacientes no
acudieron al foniatra son diversos (pérdidas de seguimiento, ausencia de derivacién
correcta desde consultas, negativa del paciente por sensacion subjetiva de mejoria
precoz, etc.), pero observamos que mas del 80 % de pacientes con PCV permanente
acudieron al especialista (tabla 60; p = 0,000), mientras que esta cifra no supera el 50
% para las PCV temporales, puede que por la resolucidon temprana de la misma los
pacientes decidieran abandonar el seguimiento en estos casos.

Gracias al diagndstico precoz mediante NMIO y la instauracidn rapida del tratamiento
rehabilitador de la voz, se observé que el 44,82 % de pacientes que acudieron al foniatra
se recuperaron antes de los 3 meses, logrando el 68,96 % de recuperacién antes del
sexto mes (tabla 72), no obstante sin relacién estadisticamente significativa entre ambas
variables.

Gracias a la deteccion precoz de alteraciones vocales por parte de la NMIO-C en
nuestro estudio, se ha podido priorizar el inicio inmediato del tratamiento
foniatrico rehabilitador, mejorando el prondstico de los pacientes con PCV.

o Correlacién entre PCV con la patologia quirargica

De acuerdo con los estudios publicados, consideramos pacientes de alto riesgo de lesion
del NLR aquellos con enfermedad de Graves o tiroiditis, BMN endotordcico,
intervenciones con linfadenectomia asociada, neoplasia maligna o recurrencias. De la
Quintana reportd mayor numero de lesiones nerviosas en intervenciones para bocio
intratoracico (p = 0,019), mientras que Senosiain et al. informaron de tasas de PCV
permanente del 4,8 % en hemitiroidectomias, 2,7 % en TT y 0 % en tiroidectomias que
asociaban linfadenectomia. Otros estudios afirman que la enfermedad tiroidea
recurrente (benigna y maligna) fue el factor de riesgo mas importante de PCV segun
analisis uni y multivariantes, y que los pacientes se beneficiaron especialmente de la
NMIO en casos de enfermedad de Graves y tiroiditis de Hashimoto (4,62).

Se consideran pacientes con alto riesgo de lesién neural y tasas mas elevadas de
PCV aquellos con enfermedad de Graves o tiroiditis, BMN endotoracico,
intervenciones con linfadenectomia asociada, neoplasia maligna o recurrencias.

Nuestra poblacidn incluyd patologia benigna y maligna con un porcentaje de esta ultima
similar a estudios previos del 30,1 %. La subclasificacidon segun el riesgo neuroldgico
permanente aumentado abarcd un 6 % de pacientes con tiroiditis o Graves, 26,3 % con
BMN endotoracicos, 7,5 % reintervenciones y 6,1 % linfadenectomias. Al igual que los
datos de la bibliografia, nuestra tasa de PCV permanente es baja (1 %), pero al comparar
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estas publicaciones segun la patologia tiroidea, observamos que el 64,3 % de las mismas
fueron en el contexto de infiltracién tumoral maligna (un CMT, un CAT y siete CDT), y
que la tasa de PCV permanente en este subgrupo aumentaba hasta 1,8 % (tabla 73; p
< 0,05). Este dato es similar al informado por Barczynski et al., que reportan porcentajes
de PCV permanente del 1,4 % con NMIO vs 2,4 % sin ella (57). Otros pardmetros referidos
de alto riesgo neural, como el BMN intratordcico o la linfadenectomia, obtuvieron en
nuestro estudio tasas de PCV permanente mayores que la media general, siendo del 1,8
%y 1,5 %, respectivamente (tablas 73 y 75; p = 0,000).

Se han reportado cifras de PCV en reintervenciones tiroideas en torno al 2,78 — 3,72 %
(43). Observamos en nuestro estudio mejores resultados que los publicados, ya que de
todas las reintervenciones solo un paciente sufrio PCV permanente, lo que supone una
tasa del 0,2 % en este subgrupo, y del 1,9 % para las PCV temporales (tabla 74; p > 0,05).

Seglin nuestros resultados y en concordancia con la literatura, las lesiones
permanentes son mas frecuentes en patologia maligna tumoral (64,3 %), mientras
que el BMN encabeza la causalidad de las PCV temporales (44,2 %).

o Correlacion entre PCV con mecanismo y aspecto del nervio tras la lesién

Como se ha comentado anteriormente, uno de los beneficios de la NMIO es identificar
el posible mecanismo causal y la zona exacta de la lesidn. Varias investigaciones
coinciden en la traccion como causa mas comuin de dafo nervioso, y en orden de
frecuencia se clasifican por Schneider et al. y Senosiain et al. (con % de PCV permanente
entre paréntesis) como traccion 70 - 98 % (1,4 %), lesion térmica 16 - 72 % (28 %),
compresion 13 - 100 % (0 %), pinzamiento 50 % (50 %), atrapamiento/ligadura del NLR
100 % (0 %), succion 50 % (50 %) y seccién 100 % (100 %). Por tanto son las lesiones
térmicas, por pinzamiento y por transeccion las mas graves en términos de riesgo de
PCV permanente a largo plazo. En cuanto a la localizacion de la lesion, reportaron dafios
alrededor del ligamento de Berry en el 60 % de los casos, dato que asciende al 80 %
segun otros tres articulos de autores alemanes, estadounidenses y taiwaneses (10). Por
su parte, el estudio de Dionigi et al. con 281 PDS intraoperatorias, informé que solo el
14 % fueron visualmente evidentes durante la intervencion, lo que enfatiza la
importancia de la informacién proporcionada por la NMIO y la falta de sensibilidad de la
identificacion visual del NLR.

En nuestra serie la traccién fue el mecanismo de lesion temporal mas comun (46,4 %;
tabla 76) y la mayoria conservaron su anatomia intacta tras la cirugia (96,8 %; tabla 77),
mientras que en PCV permanentes la seccion supuso el 35,7 % de los casos, seguido de
traccién en un 28,6 % (p = 0,000). Recalcando la importancia de la NMIO respecto al
mecanismo de lesidn, no objetivamos ninguna maniobra causal en el 14,3 % de las PCV
permanentes ni en el 34 % de las temporales, lo que significa que la técnica resultoé util
en la deteccidon de alteraciones de sefial ENG que podrian haber progresado a PDS
pasando anatomicamente inadvertidas durante la inspeccion visual.
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o Correlacion entre PCV con el tipo de intervencion, abordaje y duracién

Clasicamente la TT se ha considerado factor de riesgo importante de PCV en
comparacién con la reseccion subtotal o la hemitiroidectomia (4). No obstante, hay
grupos que muestran mayor porcentaje de lesién permanente y temporal en
hemitiroidectomias (4,8 y 22,6 %, respectivamente) que en TT (0 y 20,8 %) o que en
reintervenciones para totalizacién (20 %) (62). Una explicacion propuesta fue que debido
a su menor complejidad técnica la hemitiroidectomia era practicada habitualmente por
cirujanos menos experimentados, lo que conllevd a un aumento de la morbilidad
intraoperatoria. En nuestra muestra observamos asociacion significativa entre el tipo de
cirugiay la PCV (tabla 78; p = 0,000), de tal manera que las hemitiroidectomias fueron la
intervencién mas frecuente dentro de las lesiones permanentes y temporales (21,4 y
40,3 %, respectivamente) en comparacion con la TT (14,3 y 35,1 %), tal vez explicado por
el numero mayoritario de hemitiroidectomias en la muestra (192 vs 104 TT sin
linfadenectomia). No obstante, al incluir las TT con linfadenectomia dentro del total de
este grupo, obtenemos un porcentaje mds elevado y que supera las cifras de la
hemitiroidectomia, coincidiendo con la mayoria de publicaciones (la TT, incluyendo
vaciamientos ganglionares, supuso el 64,1 % del total de PCV permanentes y el 45,7 %
de las temporales).

Tedricamente los procedimientos con esternotomia se acompafian de tasas de PCV mas
altas, debido a la complejidad quirdrgica y a las dimensiones de la tiroides, con
desplazamiento y alteracidon de la anatomia nerviosa normal. Sin embargo, nuestro
trabajo solo incluyd a 10 pacientes con abordaje cérvico-toracico (de los cuales hubo una
PCV temporal y dos permanentes), por lo que no podemos sacar conclusiones respecto
a esta variable debido al escaso tamafo muestral, aunque creemos que de aumentar el
numero de pacientes asi intervenidos se demostraria esta asociacion.

Segun la bibliografia, el tiempo medio de intervenciones que utilizaron NMIO-C fue
mayor que las que no la emplearon (111 vs 96 minutos, respetivamente), refiriendo
diferencias de hasta 14 minutos en operaciones primarias y de 18 en las
reintervenciones. Los procedimientos para neoplasias malignas consumieron mads
tiempo que los de patologia benigna, aumentando la diferencia de duracién 25,5
minutos para las operaciones iniciales y 21,5 para reintervenciones. En nuestra muestra
el 78,5 % de pacientes con PCV permanente superaron los 120 minutos de intervencion,
mientras que en las PCV temporales existié una relacién mas equilibrada entre la primera
y segunda hora quirurgica (tabla 79; p = 0,000). Nuestros datos muestran concordancia
con el rango medio de duracidon publicada de cirugias con NMIO-C (entre 85 - 145
minutos) y, como ya se ha explicado en el apartado de bloqueo de conduccién y tiempo
quirurgico, es comprensible que las cirugias que concluyeron con PCV permanente
duraran mas debido a la toma de decisiones intraoperatorias tras el cese de maniobras
yatrégenas y su correspondiente espera en aras de la recuperacion ENG (52).
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o Correlacion entre PCV con incidencias y modificacion del plan quirdrgico

Se ha descrito que el 73 % de los EC graves (disminucién de amplitud por encima del 70
% y retraso de latencia > 10 %) suelen remitir al interrumpir las maniobras causales,
mientras que en el caso de las PDS esto solo ocurre en un 17 % de los casos (16), por lo
que con la finalidad de identificar lesiones nerviosas inminentes antes de que la lesion
se establezca para evitar dafos histopatoldgicos irreversibles, el INMSG publicé en 2018
las directrices a seguir ante la aparicién de EC en cirugias tiroideas y paratiroideas con
NMIO (10). Propusieron algoritmos de actuacidon ante una PDS en procedimientos
programados bilaterales priorizando la morbilidad de una posible traqueotomia por
encima de la conveniencia quirdrgica percibida para optimizar la calidad de vida del
paciente. Varios estudios muestran que la mayoria de las lesiones neuropraxicas del NLR
se recuperan generalmente al cabo de 2 a 6 meses, y no suele haber desventajas
oncoldgicas por esperar este periodo y confirmar la recuperacién de la funcion laringea
mediante laringoscopia antes de programar una cirugia de totalizacién.

Ante la suspensién de la TT programada por una PCV unilateral, es crucial evaluar la
necesidad de una segunda etapa quirurgica (figura 65), considerando de forma
multidisciplinar la patologia y los factores relacionados con el paciente para plantear o
no modalidades de tratamiento alternativas (observacién, yodo radioactivo,
radioterapia). Si se considera que la cirugia de totalizacidn es necesaria pero la lesién del
NLR no se recupera tras 6 meses de la cirugia inicial, debe discutirse preoperatoriamente
y de forma consensuada con el paciente y el equipo médico la posibilidad de una
tragueotomia y/o la necesidad de atencidn quirurgica terciaria experimentada (10).

Figura 65. Factores que considerar para completar la tiroidectomia por etapas tras una lesion

del nervio laringeo recurrente. Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Dionigi G, Wu C, Barczynski M, Chiang
F, et al. International neural monitoring study group guideline 2018 part I: Staging bilateral thyroid surgery with
monitoring loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de septiembre de 2023];128(S3).

1. Disease-Related Factors

Tumor size, histology, grade, extrathyroidal extension, capsular and vascular
invasion, known mutational status (e.g., BRAF and TERT promoter mutations),
and distant metastasis

2. Patient-Related Factors

Compliance with alternative management and access to adequate follow-up,
willingness to consider tracheotomy, and medical conditions leading to
increased second anesthesia related risk

3. Surgical Factors

Availability of experienced surgical team with intraoperative neural
monitoring

En nuestro estudio los pacientes que finalmente tuvieron PCV permanente manifestaron
incidencias durante la NMIO en el 72,2 % de los casos, modificandose el plan quirdrgico
inicial en el 21,4 % (tabla 80; p = 0,000). Por otro lado, las PCV temporales tuvieron un
82,1 % de incidencias ENG pero solo modificamos su plan en el 15,8 % de ocasiones
(figura 62). De 40 pacientes en los que debido a EC graves se administré nimodipino, no
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sufrieron pardlisis postoperatoria 12 de ellos (el 30 % de este subgrupo), mientras que
27 (28,4 %) tuvieron lesion temporal y 1 de ellos (2,5 %) permanente. Es probable que
gracias a la NMIO gran parte de las lesiones temporales que referimos en nuestra
muestra fueran menos graves de lo esperado, ademas de ese 30 % de pacientes que
manifestaron EC y que posteriormente no desarrollaron lesiéon, al modificar la
maniobra causante e instaurar neuroproteccion y otras medidas preventivas
intracampo, como detallan en sus trabajos Phelan y Schneider (16,17). Las variaciones
del plan quirdrgico inicial que realizamos ante una PDS intraoperatoria se muestran en
la tabla 81.

La NMIO-C evitaria la progresion de EC a bloqueos de conduccion potencialmente
graves al propiciar el cese de las maniobras causales e instauracion de
neuroproteccion durante la cirugia, por lo que se puede suponer que esta técnica
contribuye a disminuir la incidencia y gravedad de las PCV.

4.3 Andlisis multivariante por subgrupos

Para controlar los desequilibrios en determinadas variables iniciales durante la NMIO,
varios grupos realizaron analisis de regresion logistica multivariable para la PCV temporal
y permanente. Los resultados de Schneider et al. remarcan la superioridad de la NMIO-
C sobre la intermitente en cirugia de tiroides, ya que la primera redujo de forma
independiente el riesgo de PCV temporal 1,8 veces (OR 0,56) y permanente 29,4 veces
(OR 0,03) en comparacion con la NMIO-I. La edad mayor de 60 afios (OR 3,24) y la
enfermedad de Graves (OR 1,89) también se asociaron de forma independiente con la
paralisis temporal, mientras que la reintervencion (OR 2,60) y el sexo masculino (OR
2,57) fueron factores de riesgo independientes para lesion permanente (52). En el
estudio de Leonard-Murali los analisis de regresion logistica para las asociaciones de
variables con la lesion del NLR mostraron relaciones entre el aumento de la edad (OR
1,07; p < 0,001), la patologia maligna (OR 1,22; p = 0,034) y la realizacién de
linfadenectomia central (OR 1,29; p =0,010) con la lesién del nervio, mientras que el uso
de NMIO (OR 0,83; p = 0,033) resulto ser factor de proteccion contra la misma (20).

En nuestro caso analizamos mediante regresion logistica las posibles variables
confusoras o modificadoras de efecto para la PCV (tabla 82). La edad alcanzé un RR de
1,05 (a mayor edad mayor riesgo de paralisis global), pero sin significacion estadistica.
El género femenino de los pacientes resultd ser un factor de prevencion para la PCV con
un RR de 0,3 (IC 95 % 0,11 — 0,85, por lo que ser mujer supuso un riesgo 3,33 veces
menor de sufrir pardlisis de CV en comparacion con pertenecer al género masculino).
El mecanismo de lesion mediante tracciéon o calor también constituyé un factor de
prevencion para la PCV en comparacién con la lesidon por corte o transeccion directa del
nervio (RR 0,12; IC 95 % 0,03 — 0,51). Por otro lado, la realizacion de linfadenectomia
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quirurgica y la duracion de la intervenciéon mayor a 120 minutos supusieron factores de
riesgo independientes para el desarrollo de PCV, con RR 5,15 (IC95 % 1,62 — 16,33) y RR
4,88 (1,49 — 15,99), respectivamente.

4.4 Capacidad predictiva diagndstica de la NMIO-C

Aunque trabajos previos defienden la existencia de correlacién entre PCV y los signos de
alarma durante la NMIO (con un 81,7 % de PCV en los pacientes con PDS segun Schneider
(17)), otros autores continlan rechazando su utilidad en la disminucién de incidencia de
paralisis nerviosa. Esta disparidad puede deberse a la disparidad de las muestras y a la
falta de una estandarizacion en los procedimientos técnicos, la cual aumentaria la
precision diagndstica, sobre todo en determinados grupos de riesgo (4,31,50,61). La
utilidad clinica de la NMIO se puede expresar en términos de sus valores predictivos.
El VPN se define como la probabilidad de que los sujetos con sefial EMG adecuada al
finalizar la cirugia tengan una funcidon normal de sus CV en el postoperatorio. En
ausencia de PDS intraoperatoria, la funcionalidad posterior laringea debe estar
conservada con un elevado grado de certeza con VPN en torno a 91 — 100 %. El VPP se
refiere a la probabilidad de que los sujetos con PDS al finalizar la cirugia tengan
disfuncién de CV postoperatoria y sus valores informados varian en mucha mayor
medida, del 12 al 88 %, en parte relacionados con el grado de adherencia a los
algoritmos de resolucién de problemas recomendados por el INMSG (10) y con la
evitacion de varios errores en pruebas prondsticas (figura 66 y 67). Multiples trabajos
previos analizan la capacidad de la NMIO para detectar y/o prevenir la lesién del NLR y,
debido a la baja prevalencia de su paralisis, el VPN y la especificidad suelen ser altos
(superan el 85 %), mientras que el VPP y la sensibilidad son mas bajos (no alcanzan el 75
%) (70).

Sobre nuestra muestra de 477 pacientes (tabla 83 y figura 63), registramos 97 PCV
temporales y 4 permanentes (de 14 iniciales se eliminaron 10 para calcular valores
predictivos debido a que fueron secciones del NLR por necesidad al presentar infiltracién
tumoral). Asi mismo, se tuvieron en cuenta 38 pacientes con bloqueo leve-moderado
tras eliminar los que mostraron alteraciones en el ENG basal. El 79,2 % de los bloqueos
graves sufrieron PCV temporal y el 16,6 % permanente. En el grupo de bloqueos leve-
moderados se confirmd la PCV temporal en el 73,2 % de sujetos y la permanente en el
4,8 % (p = 0,000). Contando nuestro estudio con pacientes de elevado riesgo de lesidn
neural, estos resultados son equiparables a los que reportan centros experimentados en
cirugia tiroidea con NMIO.

Los bloqueos de conduccion graves son mads agresivos y tienen mas riesgo de
desarrollar PCV permanentes (16,6 vs 4,8 % en bloqueos leve-moderados).
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Figura 66. Algoritmo de resolucion de problemas. ETT: tubo endotraqueal; LOS: pérdida de sefial. Tomada de: Schneider R,
Randolph GW, Dionigi G, Wu C, Barczynski M, Chiang F, et al. International neural monitoring study group guideline 2018 part I: Staging
bilateral thyroid surgery with monitoring loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de septiembre de
2023];128(S3).
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Figura 67. Fuentes de error en las pruebas pronésticas: falso positivo y falso negativo.
EMG: electromiografia; LOS: pérdida de sefial; VCP: paralisis de cuerdas vocales. Tomada de: Schneider R, Randolph GW, Dionigi
G, Wu C, Barczynski M, Chiang F, et al. International neural monitoring study group guideline 2018 part I: Staging bilateral thyroid
surgery with monitoring loss of signal. The Laryngoscope [Internet]. octubre de 2018 [citado 29 de septiembre de 2023];128(S3).

False-positive: {i.e. LOS with intact postoperative vocal cord function)

1. Endotracheal tube displacement

2. Nerve obscured by fascia/blood

3. Use of neuromuscular blockade or pseudocholinesterase deficiency

4. Inadequate stimulating current or probe-current delivery malfunction

5. Early response ablated by monitor stimulation-suppression artifact

6. VCP with early neural recovery.

False-negative: (i.e. good EMG activity with postoperative VCP)

1. Stimulation distal to the injured nerve segment

2. Injury subseguent to the last stimulation test e.g. during wound irrigation and
closure

3. Delayed neuropraxia due to progressive postoperative edema as is seenin
facial nerve surgery

4, Injury involving posterior branch only {in a circumstance where motor fibers
were present in the posterior branch)

5. Vocal cord immebility from non-neural issues ( e.g. arytenoid dislocation)

6. EMG activity present but significantly decreased from initial level {or is actively
downsloping during final testing)
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En nuestro estudio, la NMIO detectd el 72 % de las PCV temporales y el 75 % de las
permanentes con una precision diagndstica global (proporcién de resultados correctos
sobre el total de pruebas realizadas) entre el 91,8 - 96,8 %. Al analizar la capacidad
diagnodstica de la prueba, obtenemos en nuestra muestra elevada especificidad (97 %
en ambos grupos de PCV), con VPP 86 % y VPN 93 % para la PCV temporal y VPP 21 %y
VPN 99 % para la PCV permanente (tablas 84 y 85). Al igual que en estudios previos, la
sensibilidad diagndstica no supera el 75 %, puesto que 27 pacientes resultaron FN para
PCV temporal y uno para permanente. En todos ellos la NMIO no logré registrar
alteraciones ENG que se corresponderian postoperatoriamente con paralisis o paresia
nerviosa. Respecto a los FP, en 11 ocasiones la técnica avisé de alteracion ENG pero no
se confirmé pardlisis en la laringoscopia postoperatoria. Por tanto, el 85 % de las veces
que la NMIO-C marcé alteracion se desarrollé PCV temporal (68 de 79 pacientes), pero
solo tres de las 14 veces que seialéo PDS fueron verdaderos positivos para PCV
permanente.

Nuestro elevado VPN manifiesta la baja probabilidad de que un ENG normal al
término de la cirugia resulte, contradictoriamente, en PCV postoperatoria,
aumentando la seguridad ante la extubacion del paciente.

Nuestros valores predictivos se asemejan a los diferentes trabajos revisados:
especificidad 97,6 %, VPN 99,6 %, sensibilidad 46 %y VPP 12 % (Dralle (4)); especificidad
100 %, VPN 93,4 %, sensibilidad 97,7 %, VPP 47 % (De la Quintana (25)) y especificidad
98 %, VPN 99 %, sensibilidad 82 %, VPP 55 % con excelente precisidon diagndstica (Kim
(8)). La revision de la literatura relevante muestra una mejora de la tecnologia de NMIO-
| con el tiempo: la sensibilidad para predecir una paralisis nerviosa unilateral aumentdé
de 23,5 % en 2002 a mas de 60 % después de 2006 (49).

Al analizar detalladamente la sensibilidad y el VPP, encontramos que los datos son
variables entre las diferentes series, limitando su capacidad diagndstica. No obstante,
la monitorizacion continua obtiene en los estudios mejores cifras que la mas
frecuentemente utilizada intermitente (49). Nuestros VPP son bajos (sobre todo en PCV
permanentes) al igual que en el estudio de Schneider de 2021, donde la NMIO-C predijo
la PCV postoperatoria temporal mejor que la intermitente, produciendo mayor
sensibilidad (88,5 vs 52,4 %), especificidad (99,6 vs 99,2 %), VPP (79,3 vs 61,9 %), VPN
(99,8 vs 98,8 5 %) y precision (99,5 vs 98,0 %), y de igual manera mejoro las tasas de la
NMIO-I para la pardlisis permanente, con mayor sensibilidad (100 vs 51,7 %),
especificidad (98,3 vs 98,2 %), VPN (100 vs 99,7 %) y precision (98,3 vs 97,9 %), pero
con un VPP menor (1,1 vs 14,3 %) (52). Podriamos explicar algunos FN por registros
intraoperatorios deficientes (interpretaciones erréneas de resultados, dificultades
técnicas, BMN excesivo, potenciales de baja amplitud que llevan a fallos de
interpretacién, consumo de medicacion o drogas...) y los FP por problemas relacionados
con el equipo, especialmente el desplazamiento del TET (24). De hecho, es probable que
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el VPP nunca sea del 100 % debido a la variabilidad en la adherencia a los algoritmos de
resolucién de problemas, la inconstancia en la definicion de la PDS, la recuperacién
temprana en pacientes con neuropraxia leve o transitoria y los diferentes momentos de
realizacion de la laringoscopia postoperatoria, ya que se registran tasas
significativamente mds altas de PCV con exdmenes mas tempranos (10). Por todo ello,
continua requiriéndose actualmente la confirmacidn laringoscépica de las alteraciones
en la movilidad cordal para validar los resultados de la NMIO-C.

En general la técnica exhibe excelencia estadistica y recomendamos su incorporacién
para la prediccién intraoperatoria de lesién de CV, pero en cuanto a las posibles
implicaciones clinicas de estos valores predictivos, la ausencia de sefal ENG tras la
primera lobectomia tiroidea puede limitar la reseccién planificada del ldbulo
contralateral, especialmente en BMN benigno. Sin embargo, debido al bajo VPP del
método, solo un tercio de los pacientes se beneficiaria de evitar el riesgo de PCV
bilateral, mientras que los dos tercios restantes podrian tener la movilidad cordal
conservada tras la cirugia, requiriendo posteriormente intervenciones innecesarias
para completar la reseccion contralateral.

5. Limitaciones y fortalezas del estudio y de la NMIO-C

Varios estudios anatémicos y electrofisioldgicos sugieren que podrian haber conexiones
entre los diferentes nervios de la laringe, aumentando la complejidad de la inervacién
en esta regidon (con prevalencias de lesion del NLS muy variables debido a su
sintomatologia inespecifica, entre 0 — 58 %) (83). La primera limitaciéon fue que no
monitorizamos de manera rutinaria la RE-NLS, lo que impidié saber cuantos pacientes
con disfonia postoperatoria pero sin alteracion del NLR tuvieron alterada esta otra rama
nerviosa. En nuestro estudio se realizé laringoscopia postoperatoria a 130 pacientes ante
la sospecha (sintomatica o por los resultados del ENG final) de lesién recurrencial. De
ellos, 38 sujetos (7,6 % de la muestra) no presentaron alteracién asociada del NLR, por
lo que pensamos que si se protocolizara la identificacion de la RE-NLS, su diagnéstico y
tratamiento precoz podria contribuir a mejorar la calidad de vida y la satisfaccion
subjetiva postoperatoria en este grupo de pacientes.

Se ha sugerido en distintos trabajos que la NMIO puede proteger contra lesiones
nerviosas, particularmente cuando se utiliza en manos experimentadas, por lo que la
idea de una curva de aprendizaje plantea que la asociacidn entre el uso de la técnica y
la reduccion de complicaciones no se relaciona directamente con su utilidad
intraoperatoria, pues en estos estudios los cirujanos y centros de mayor volumen (y mas
probabilidades de utilizar neuromonitorizacion) han mejorado sus resultados
postoperatorios (20,49). Segun Kim et al. |la alta heterogeneidad entre estudios sobre la
utilidad de la técnica refleja diferencias en la experiencia del cirujano, las técnicas
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quirurgicas y los métodos de NMIO, manifestando la necesidad de guias estandarizadas
y mejor capacitacion quirurgica. Si no hay sefial EMG tras la primera lobectomia tiroidea,
la reseccién del I6bulo contralateral debe realizarse en un segundo tiempo. Sin embargo,
muchos pacientes que no necesitan una cirugia en dos tiempos podrian someterse a
una reintervencion que retrasara la reseccion de tumores malignos agresivos (8).

La NMIO-C puede verse afectada por el tipo de anestesia, la manipulacién traqueal, la
dislocacion del electrodo del nervio vago y la dificultad para acceder al mismo en bocios
de gran tamafio. Algunos cirujanos creen que la diseccién y colocacidn del electrodo
estimulante en el nervio vago es invasiva, prolonga el tiempo quirurgico y expone al
paciente a riesgos como bradicardia, arritmias cardiacas, hipotensién, broncoespasmo,
neuropraxias vagales, alteraciones hemodindmicas e incluso paro cardiaco. Ademas, se
debe contar con personal y equipo médico especializado en neurofisiologia.

Por otro lado, se trata de un estudio unicéntrico, es decir, de menor calidad que uno
multicéntrico y los hallazgos derivados de un centro terciario especializado en cirugia de
tiroides pueden no ser totalmente generalizables a otros hospitales. Debido a la baja
incidencia de lesién del NLR en cirugia tiroidea, se requieren estudios con gran tamaio
muestral para probar o refutar la utilidad de la técnica, lo que hace que la realizacion
de ensayos clinicos aleatorizados bien disefiados sea un desafio para la investigacion
académica, siendo probable que las colaboraciones multicéntricas a gran escala o la
metodologia de metaanadlisis parezcan el medio mas fructifero para lograr un consenso
en relacion con este tema, a fin de eliminar con precisidn los sesgos inherentes a los
estudios retrospectivos (9). En los ensayos controlados aleatorizados disponibles, se ha
demostrado que la NMIO-C es clinicamente ventajosa en comparacién con la
intermitente convencional en la reduccion de tasas de lesién del NLR, pero es
extremadamente dificil cegar completamente a los cirujanos de intervenciones con
NMIO, sometiendo inevitablemente estos estudios a sesgos no intencionales (26).
Ademas, si seleccionamos casos de varios equipos quirurgicos, las diferencias en la
experiencia y la técnica influiran significativamente en los resultados, siendo poco ético
colocar a pacientes de alto riesgo en un grupo de control que no permite al cirujano
utilizar la tecnologia actualmente disponible para reducir el dafio del NLR (21).

Estudios previos han demostrado el aumento de los costes asociados a la NMIO-C en la
cirugia tiroidea, siendo necesario definir el nUmero de pacientes que deben utilizarla
para que se prevenga una lesion del NLR, ya que trabajos actuales como el de Cleere (9)
y Pei (21) no aportan datos claros que respalden la utilidad de la técnica en la reduccion
de la incidencia de lesiones nerviosas o que garanticen su beneficio coste-efectivo, por
lo que razonan si el uso rutinario de la NMIO-C esta justificado al exponer al paciente a
un riesgo quirurgico adicional que a su vez aumenta el gasto de una patologia muy
frecuente.

Tal y como defiende Schneider en varias de sus publicaciones (52), una de las fortalezas
de esta investigacion fue el nivel de estandarizaciéon de las técnicas quirurgicas y de
NMIO-C con un control riguroso de la funcién de las CV que incluyé informacion EMG
intraoperatoria en todos los pacientes y la verificacion posterior laringoscdpica ante
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sospecha clinica de lesién nerviosa. Ademas, la alta especificidad y VPN de la técnica
ofrecen garantia de la ausencia de paralisis del NLR cuando el ENG final es normal en
la mayoria de los pacientes.

Finalmente, los mecanismos por los cuales la NMIO-C puede prevenir las lesiones
nerviosas son probablemente dobles. En primer lugar, la monitorizacién en si misma, al
identificar de manera continua y dinamica las disminuciones en las respuestas
musculares a tiempo real, alerta al cirujano sobre el deterioro funcional nervioso y
permite la toma de medidas correctivas que promueven la recuperacién de los
potenciales nerviosos. En segundo lugar, se sabe que los EC transitorios durante la
tiroidectomia ocurren con mas frecuencia de lo que se reconocia anteriormente, y de
forma general son reversibles si se toman medidas correctivas. La monitorizacion otorga
la capacidad para cambiar o adaptar continuamente la técnica quirurgica produciendo
menos disminuciones de amplitud intraoperatoria y reduciendo el riesgo de su
progresion a bloqueos de conduccion o PDS que implican mayor gravedad pronéstica.

6. Implicaciones practicas de los resultados y siguientes pasos
de implantacidn de la técnica o de investigacion

El objetivo principal de la NMIO-C es la deteccién de lesiones inminentes
potencialmente reversibles, para que al final de la cirugia puedan evitarse el mayor
numero de PDS o al menos conseguir disminuir su gravedad, mejorando asi el prondstico
funcional a medio y largo plazo.

Los resultados anteriores nos hacen reflexionar sobre la informacién que aporta la
monitorizacidon del NLR durante cirugias tiroideas y paratiroideas. La NMIO-I| ayuda a
valorar el estado funcional del nervio en un momento concreto, pero no posibilita la
deteccién de lesiones antes de que ocurran, pues pueden suceder entre estimulaciones
consecutivas. La NMIO-C si aporta informacion del estado funcional del nervio en el
momento real, posibilitando detectar y evitar lesiones inminentes y no simplemente
diagnosticarlas una vez se han establecido (31). De hecho, segun las teorias elaboradas
a mediados del pasado siglo por Seddon y Sunderland (84,85), el grado de dafo
neuroldgico dependera del tejido nervioso dafiado y de la duracién del agente causal en
si mismo. Ya que con la técnica continua se procura disminuir la duracién de la maniobra
yatrogénica posibilitando que el dafio axonal sea menor, es probable que el tiempo de
recuperacion de una lesién disminuya. Segun nuestros resultados y en concordancia con
otros autores, el 72,2 % de las lesiones que registramos se recuperaron durante el
primer semestre (dato probablemente infraestimado, ya que el 16,5 % del total de PCV
no completaron el seguimiento laringeo postoperatorio), por lo que podemos pensar
gue son mayoritariamente neuropraxicas (15).
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En nuestro trabajo, la NMIO-C no logré evitar el 100 % de las paresias y paralisis
postoperatorias, pero estimamos que gracias a ella pudimos detectar precozmente
bloqueos graves o PDS y evitar su progresion hacia lesiones axonales de peor
prondstico al revertir la maniobra que los causaba (incluso las lesiones térmicas, de
mayor dificultad diagndstica por su repentina instauracion, podrian beneficiarse de la
técnica al disminuir el prolongamiento del dafio axonal si se detiene el uso del
instrumento de energia responsable (73)). De hecho, la mayoria de nuestras lesiones
tuvieron una evolucién favorable, puesto que tan solo 4 pacientes permanecieron con
alteracién en la movilidad de las CV pasados los 12 meses de seguimiento (sin contar con
aquellos a los que por necesidad seccionamos el NLR debido a infiltracidon tumoral). Todo
ello expresa que es un error basarse Unicamente en la integridad macroscépica del
nervio para pronosticar su funcionalidad postoperatoria, manifestando la importancia
de la NMIO-C frente a la intermitente o incluso a la inspeccion visual exclusiva, que aun
se practica en muchos hospitales de nuestro pais.

Aunque los trabajos citados muestran gran heterogeneidad entre sus resultados para
prevencion de la PCV transitoria y permanente, sobre todo en patologia neoplasica y
reintervenciones, en nuestro trabajo dos de las tres lesiones graves del NLR bilateral
que precisaron traqueotomia urgente pudieron decanularse a los 5 y 12 meses
postquirurgicos por resolucidn de la PCV (y el ultimo paciente abandond el seguimiento
por lo que no disponemos de informacién prondstica en este caso), lo que resalta que
gracias a la NMIO dichas lesiones tuvieron mejor prondstico puesto que no necesitaron
cirugia laringea funcional ni traqueotomias permanentes.

Aunque es dificil demostrar la rentabilidad econdmica de la técnica y su necesidad
logistica de aparataje, instrumental y personal médico necesario para su implantacién
en un hospital, se presume que los costes derivados de las complicaciones nerviosas
en cirugia tiroidea y paratiroidea (como pueden ser bajas o absentismo laboral,
laringoscopias seriadas, tratamientos foniatricos, cuidados de traqueostomia y cirugias
laringeas, asi como insatisfaccion y disminucion de la calidad de vida del paciente,
reclamaciones judiciales, etc.) sobrepasan en gran medida a los necesarios para la
realizacion rutinaria de la NMIO en un centro sanitario.

Asi mismo, esperamos que este trabajo sirva de base para la implantacion de la técnica
en otros hospitales de nuestro departamento, nuestra comunidad y nuestro pais, puesto
que como se ha expuesto al inicio de esta discusion menos del 10 % de centros utilizan
la NMIO-C en Espafia (71), expresando por tanto la carencia de protocolos
estandarizados y adiestramiento didactico que permitirian disminuir el porcentaje y/o
gravedad de las lesiones neurales asociadas a la cirugia tiroidea o paratiroidea.

Queremos resaltar finalmente que la importancia de este trabajo reside en que es
nuestro deber proteger y preservar la integridad de la voz de nuestros pacientes, pues
al transmitir informacion y emociéon de manera Unica, representa una parte esencial
de la comunicacion humana.
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CONCLUSIONES

1. La técnica de NMIO-C contribuye a disminuir la incidencia y gravedad de la PCV
al facilitar la identificacion del nervio y posibilitar la aplicaciéon de medidas
correctivas intraoperatorias.

2. En escenarios complejos especificos de alto riesgo neurolégico la NMIO-C puede
desempeiiar un papel decisivo durante la intervencion.

3. El prondstico de la PCV depende de la deteccidn precoz de esta alteraciéon y del
inicio inmediato del tratamiento fonidtrico rehabilitador.

4. La alta especificidad del ENG continuo es de gran utilidad en la valoracién
prondstica de la PCV en funcién de la gravedad del bloqueo de conduccidn.

5. El elevado VPN de la NMIO-C garantiza la ausencia de paralisis del NLR cuando el
ENG final es normal.

6. Nuestros datos apoyan el uso y la implantacién de la NMIO-C en todas las
intervenciones tiroideas y paratiroideas, incluso aquellas sin riesgo prequirirgico
evidente, aunque se precisan guias estandarizadas y metodologia de
metaanalisis para probar o refutar la utilidad de la técnica y demostrar su
rentabilidad econdmica.
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Anexos

ANEXO 1. Informe favorable del Comité de Etica del HGUA

Por motivos de proteccién de datos, las firmas incluidas en el presente documento han sido
omitidas para preservar la confidencialidad.

s GENERALITAT ALACANT
%W[NCIM\ *:F HOSPITAL GENERAL

DEFARTAMENT DE SALUT

COMITE DE ETICA PARA LA INVESTIGACION CON MEDICAMENTOS DEL

DEPARTAMENTO DE SALUD DE ALICANTE - HOSPITAL GENMNERAL
C/. Pintor Basza, 12 — 03010 Alicante

http:/ fvvww.depl9.sangva.es

Teléfono: 965-913-921

Correo electrénico: ceim_hgua@gva.es

Ref, CEIme PI2021-165 - Ref. [SABIAL: 2021-(497

INFORME DEL COMITE DE ETICA PARA LA INVESTIGACION CON
MEDICAMENTOS

Reunidos los miembros del Comité de Etica para la Investigacion con
medicamentos del Departamento de Salud de Alicante — Hospital General, en su
sesion del dia 25 de noviembre de 2021 (Acta 2021-11), vy una vez estudiada la
documentacion presentada por la Dra. Ana Baeza Carrion del Servicio de cirugia del
Hospital General Universitario de Alicante, tiene bien a informmar que el proyecto de
investigacion titulado “Utilidad de Meumonitorizacion vagal continua en cirugia
de la glandula tiroides y paratiroides”™, se ajusta a las nommas deontologicas
establecidas para tales casos. Se informa a su vez de gue este estudio ha solicitado
la exencion del Consentimiento Informado.

Y para que conste a los efectos oportunos, firmo la presente en Alicante con
fecha 13 de enero de 2021.

CSV.FLHSSFT-TERNYDL-TVEMEDTU  URL de validaciin hups- . transias grae/cme-front index fioes eadoms=FTL HSEFT-TERNYIDL-TVENSDTU
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ANEXO 2. Aprobacién de los responsables de los servicios
implicados en la realizacidon del proyecto de investigacion, dentro
del Instituto de Investigacién Sanitaria y Biomédica de Alicante

Por motivos de proteccion de datos, las firmas incluidas en el presente documento han sido

omitidas para preservar la confidencialidad.

B e & WA
INSTITUTO DE INVES

TIGACION SANITARIA Y BIOMEDICA DF

VISTO BUENO DEL/LOS RESPONSABLE/S DEL/LOS SERVICIO/S IMPLICADO/S EN LA
REALIZACION DE UN PROYECTO DE INVESTIGACION.

Declaro:

* Que conozco la memoria cientifica del proyecto de invegtigacién titulado “UTILIDAD DE LA
NEUROMONITORIZACION VAGAL CONTINUA EN CIRUGIA DE LA GLANDULA TIROIDES Y
PARATIROIDES”, y cuyo/a investigador/a principal sera D/D3. ANA BAEZA CARRION

¢ Que el/la investigador/a principal, asi como el resto del equipo, reune las caracteristicas de
competencia necesarias para que el estudio sea viable.

e Que autorizo la realizacion de este trabajo en el Servicio/Seccién/Unidad del Departamento
de Salud de Alicante - Hospital General.

Firma Jefe/a
Servicio/SeecionfUnidad Impligade

Servicio/Seccién/ - Relacién equipo
Unidad 25 bive (nombre v apeilidos)

SERVICIO CIRUGIA
GENERAL -
SECCION CIRUGIA
ENDOCRINA

SERVICIO
ANESTESIOLOGIA Y
REANIMACION

SERVICIO
NEUROFISIOLOGIA
CLINICA <

SEC cuom)
NEVRY M 1T

Fdo. D./Dfa.:
En Alicante a 5 de OCTUBRE de 2021
UNIVERSITAS 1 CENERauTA .lw o Universitat d'Alacant
NIVERSI R ALENCLN RAL : :
Jax Miguel Hernindez N\ WA.L' { ‘,\;'C::'A:_A "'5’33&%?52‘ EAlUI = Universidad de Alicante

Fundacién ISABIAL. Planta 52, Centro de Diagnéstico. Hospital General Universitario de Alicante. Avda. Pintor Baeza, 12. 03010, Alicante.
CIF: G42641308
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Informacicn adicional:

- En caso de que |a presente actividad se desarrolle total o parcialmente en otras instituciones es responsabilidad del investigador principal
solicitar cuantas autorizaciones sean pertinentes, de manera que se garantice, al menos, que los responsables de las mismas estan
informados.

- Le recordamos que durante |a realizacion de este trabajo debe cumplir con las exigencias en materia de prevencion de riesgos laborales.
En concreto: las recogidas en el plan de prevencidn de la UMH y en las planificaciones preventivas de las unidades en las que se integra la
investigacidn. lgualmente, debe promover |z realizacion de reconocmientos médicos periédicos entre su personal; cumplir con los
procedimientos sobre coordinacion de actividades empresariales en el caso de que trabaje en &l centro de trabzjo de otra empresa o que
personal de otra empresa se desplace a las instaladones de la UMH; y atender a las obligaciones formativas del personal en materia de
prevencion de riesgos laborales. Le indicamos que tiene a su disposicion al Servicio de Prevencidn de la UMH para asesorarle en esta

materia.

La informacién descriptiva bdsica del
presente trabajo sera incorporada al
repositorio pablico de tesis autorizadas por
la Oficina de Investigacion Responsable de
la Universidad Miguel Hernandez. También
se puede acceder a través de
https://oir.umh. licitud-de-evaluacion

[proyectos-de-investigacion/
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ANEXO 4. Documento de informacién sobre neuro-
monitorizacion en el HGUA segln recomendaciones de Ia
Sociedad Espaiiola de Neurofisiologia Clinica

GENERALITAT o ALACANT
% VALENCIANA NEUROFISIOLOGIA CLINICA *.-//7 HOSPITAL GENERAL
anealiosia de Sanmat - DEPARTAMENT DE SALUT
5.~~:.-..g.:jum.n- MONITORIZACION INTRAOPERATORIA )

DOCUMENTO DE INFORMAGION

1. ¢Queées?

La Monitorizacion intraoperatoria, t:]mblen conocida como MIO, es un procedlmlento que consiste en realizar diferentes
técnicas neurofisioldgicas durante su cirugia v sirve para proporcionar informacion sobre las funciones del sistema nervioso.
Las técnicas neurofisioldgicas cominmente realizadas incluyen: potenciales evocados somatosensoriales, potenciales
evocados motores, electromiografia, neurografia v electroencefalografia.

Las funciones del sistema nervioso (cerebrales, medulares y de nervios periféricos) que infraoperatoriaments pueden ser
registradas v pueden estar en riesgo de ser alteradas, determinan las técnicas neurofisioldgicas a realizar durante la
monitorizacion de su cirugia.

2. :Como serealiza?

Después de que elfla anestesista le duema, se le colocaran unos electrodos especiales, habitualmente en forma de aguja
fina, desechables y por tanto, sin riesgo alguno de contagios. Estos electrodos son utilizados para inducir comientes eléctricas
y regisirar la actividad nerviosa que se quiere controlar. La localizacion de estos electrodos dependera de las funciones a
monitorizar y puede incluir diferentes partes del cuerpo, desde |a cabeza a los pies. No sentira dolor por estar bajo los efectos
de la medicacion anestésica.

La MIO sera realizada por unfa médico/a especialista en Meurofisiologia Clinica, guien informara al equipo médico quiningico
del estado funcional de las estructuras nerviosas monitorizadas.

Finalizada la MIO se procedera a la desinfeccion de los puntos de puncion y retirada de los electrodos empleados, salvo en
situaciones e indicaciones especiales como pueden ser el registro de actividad electroencefalografica o la implantacion de
estimuladores terapéuticos.

3. ¢Cudles son sus riesgos?

Riesgos frecuentes: No se derivan consecuencias importantes y frecuentes derivadas de la realizacidn de las técnicas
neurcfisicldgicas empleadas para llevar a cabo la monitorizacion intraoperatoria.

Riesgos poco frecuentes: Las punciones con &l electrodo de aguja conllevan un minima riesgo de sangrado local, en raras
ocasiones un pequeio hematoma —que se resolverd espontaneamente en las horas o dias siguientes-, v en muy bajo riesgo
de infeccion local en los sitios de puncion. El uso de dispositivos de proteccion dental ayudara a minimizar el bajo riesgo de
laceraciones orales. También es muy bajo, el resgo de inducir crisis convulsivas por estimulacion cerebral.

4. Consecuencias previsibles de su realizacion
Mo produce ninguna consecuencia negativa pravisible.
5. Consecuencias previsibles de su no realizacion

En caso de no realizarse se perderia informacion diagnostica o posibilidades terapéuticas intraoperatorias  yio
postguirdrgicas, que pudieran ser convenientes.

6. Alternativas

En la actualidad, la MIO no puede ser sustituida por otros procedimientos que proporcionen una informacion similar sobre la
funcidn cerebral, medular y de nervios perféricos durante su cirugia.

7. Riesgos en funcion de la situacion especifica

Es muy importante gue indique al personal responsable de la MIO: si padece alguna enfermedad cardiaca, pulmonar,
neuroldgica (epilepsia, Parkinson, etc), psiguiatrica (depresion, etc), si lleva marcapasos u otras protesis metdlicas o
mecanicas, si presenta alergias conocidas a algin tipo de esparadrapo, metales, ete; si estd embarazada o puede estario, asi
como la medicacion que esta tomando (en especial aquellos farmacos activos sobre & sistema nervioso o anticoagulantes
“Sintrom™).

8. Si tiene alguna duda o precisa alguna aclaracion en relacion con la Monitorizacion Intraoperatoria, llame al teléfono
965913709 o le atenderemos en Secretana del Senvicio de Neurofisiclogia Clinica (67 planta CCEE)

Tenga en cuenta que ellla médico/a especialista en Neurofisiologia Clinica podra contactar con usted si tuviera que realizar
una entrevista o exploracion previa a la monitorizacion.

Avda. Pintor Baeza, 12 - 02010 ALICANTE - Tfno.: 965 933 000 - Fax 965 245 971
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ANEXO 5. Hoja de recogida de datos

1 Numero de paciente

2 SIP

3 Edad Escala (afos)

4 Sexo 0: Hombre
1: Mujer

5 Hipertension arterial 0: no
1:si
6 Obesidad 0:0
1:si
7 Cardiopatia 0: no
1:si
8 Diabetes Mellitus 0:no
1:si
9 Inmunodepresion 0:no
1:si
10 Enfermedad neuroldgica | 0: no
1: si
11 Anticoagulacion 0: no
1:si
12 Antiagregacién 0: no
1:si
13 Antecedentes de radio | 0: no
yodo 1:si
14 Otros antecedentes 0: no
1:si
15 Qué otros antecedentes | Respuesta libre

Laringoscopia
prequirlrgica

: no realizada y voz normal

: no realizada y voz ronca reciente
: buena movilidad CV

: paresia CV izquierda

: paresia CV derecha

: paralisis CV izquierda

: paralisis CV derecha

: paralisis bilateral CV

Categoria Bethesda
(diagndstico
prequirurgico)

: no hay datos
: Bethesda |

: Bethesda Il

: Bethesda lll
: Bethesda IV

AP WONPFPRPOINOUDPD WNEO
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25

intervencioén

5: Bethesda V
6: Bethesda VI
0: Nédulo benigno
18 Patologia 1: Adenoma toxico
(diagndstico 2: Bocio multinodular
postquirurgico anatomo- | 3: Enfermedad de Graves u otra tiroiditis
patoldgico) 4: Carcinoma diferenciado tiroides
5: Carcinoma medular tiroides
6: Carcinoma anaplasico tiroides
7: Adenoma paratiroideo
8: Hiperplasia paratiroides
19 Cancer de cualquier 0:no
etiologia 1:si
20 Extension 0: Lesidn cervical
1: Lesidn cérvico-toracica
21 Tipo de cirugia 0: Hemitiroidectomia
1: ltsmectomia
2: Tiroidectomia total
3: Tiroidectomia total con linfadenectomia
cervical anterior
4: Tiroidectomia total con linfadenectomia
cérvico-lateral izquierda
5: Tiroidectomia total con linfadenectomia
cérvico-lateral derecha
6: Tiroidectomia total con linfadenectomia
cérvico-lateral bilateral
7: Reintervencién para totalizacién
8: Exéresis de recidiva en lecho quirurgico
9: Exéresis de recidiva en lecho quirurgico
con arpon
10: Paratiroidectomia por adenoma unico
11: Paratiroidectomia subtotal
*21 - Tipo de cirugia con/sin | 0: Sin linfadenectomia (*incluye 0, 1, 2, 7,
transformada linfadenectomia 8,9,10, 11)
asociada 1: Con linfadenectomia (*incluye 3, 4, 5, 6)
22 Reintervencién 0: no
1:si
23 Abordaje quirdrgico 0: Cervical
1: Cérvico-toracico
24 Duracién de la 0: < 60 minutos
1
2

Identificacion NLR

: 60 — 120 minutos
: > 120 minutos

0: Identificacién visual
1: NM intermitente
2: NM continua
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conduccion

26 Registro ENG basal 0: normal
1: baja amplitud n. vago izquierdo
2: baja amplitud n. vago derecho
3: baja amplitud bilateral
4: ausencia respuesta n. vago izqdo
5: ausencia respuesta n. vago dcho
6: ausencia de respuesta bilateral
*26 - ENG basal segun la 0: no bloqueo (*incluye 0)
transformada | gravedad del bloqueo de | 1: leve-moderado o baja amplitud
conduccién (*incluye 1,2,3)
2: grave o ausencia de respuesta (*incluye
4,5,6)
27 Registro ENG basal Escala (uV)
28 Incidencias ENG durante | O: sin incidencias
la monitorizacién 1: con incidencias
2: Neuroproteccién intracampo
(nimodipino...)
3: Reparacion neural intracampo (sutura,
tissucol-aproximacion...)
29 Registro ENG Escala (uV)
intraoperatorio
30 Mecanismo de lesion 0: no lesidn
nerviosa 1: corte
2: traccién
3: calor
4: otros
31 Aspecto visual del NLR | O: nervio anatémicamente integro
tras la lesion 1: nervio seccionado accidentalmente
2: nervio sacrificado por infiltracion
tumoral
32 Lesion nervio laringeo | 0: no
superior 1:si
33 Reflejo adductor Escala (uV)
laringeo (LAR) basal
34 LAR final Escala (uV)
35 Actitud quirdrgica 0: no se modifica la cirugia
1: se modifica la cirugia
36 ENG final 0: normal
1: baja amplitud n. vago izquierdo
2: baja amplitud n. vago derecho
3: baja amplitud bilateral
4: ausencia respuesta n. vago izqdo
5: ausencia respuesta n. vago dcho
6: ausencia de respuesta bilateral
*36 - ENG final segun la 0: no bloqueo (*incluye 0)
transformada | gravedad del bloqueo de | 1: leve-moderado o baja amplitud
(*

incluye 1,2,3)
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2: grave o ausencia de respuesta (*incluye
4,5,6)
37 ENG final Escala (uV)

38 Laringoscopia : no realizada y voz normal
postquirdrgica : no realizada y voz ronca reciente
: buena movilidad CV

: paresia CV izquierda

: paresia CV derecha

: pardlisis CV izquierda

: pardlisis CV derecha

: pardlisis bilateral CV

: no pardlisis

: paralisis transitoria (< 12 meses)
: paralisis permanente (> 12 meses)
: <3 meses

:4 - 6 meses

: 7-11 meses

: no recuperacion (> 12 meses)

: no

i Si

: no pérdida

: abandono

: fallecimiento

43 Informacidn extra para | Respuesta libre

descripcién cuantitativa

39 Paralisis NLR

40 Tiempo recuperacién
tras lesidn nerviosa

41 Logopedia

42 Pérdidas de seguimiento

N R, OFRPOWNEFEFOINRPFPFONOUVLEAWNEO
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ANEXO 6. Publicaciones derivadas de la tesis

° Baeza Carrién A, Gandia Blanquer L, Carrion Tomds A, Zaragoza Zaragoza C,
Ramia Angel J, Pic6 Alfonso A. UTILIDAD DE LA NEUROMONITORIZACION VAGAL
CONTINUA EN CIRUGIA TIROIDEA: EXPERIENCIA Y RESULTADOS EN UN HOSPITAL DE
TERCER NIVEL. Rev Cir. 2022;74(3). Disponible en: do0i:10.35687/s2452-
454920220031427

RESUMEN

Objetivos: la lesidn del nervio laringeo recurrente es una grave complicacién en cirugia
tiroidea. El propdsito del presente estudio es analizar la utilizad de |Ia
neuromonitorizacién vagal continua intraoperatoria en un hospital terciario.

Material y métodos: estudio observacional, analitico y retrospectivo que recoge
pacientes intervenidos de cirugia tiroidea con neuromonitorizacion en un periodo de 14
meses. La pérdida de sefal se define como amplitud final nerviosa < 100 pV, realizdndose
laringoscopia postquirirgica ante la sospecha de lesién nerviosa. El analisis estadistico
se realizd con el programa SPSS® V25,0, con p < 0,05.

Resultados: se incluyeron 120 pacientes intervenidos, registrandose en el 24,2 % pérdida
de sefial. Factores de riesgo para lesidn fueron bocio intratoracico (OR 5,31; IC95 % 1,56
—17,99; p = 0,007), cirugia cervical previa (OR 5,76; IC 95 % 0,64 — 51,97; p = 0,119) y
patologia maligna (OR 1,44; IC95 % 0,16 — 12,79; p = 0,743). Fue posible el cambio de
estrategia quirdrgica en 7 casos. En el seguimiento posterior se cuantificd paralisis
recurrencial transitoria en 27 pacientes y permanente en 4.

Discusiéon: la neuromonitorizaciéon parece reducir la incidencia de pardlisis laringea
porque aumenta la seguridad en la identificacidon del nervio recurrente y reduce su
manipulacién durante la cirugia.

Conclusiones: la neuromonitorizacién intraoperatoria es util para identificar el nervio
laringeo recurrente y advierte del riesgo potencial de lesion, permitiendo cambiar la
estrategia quirurgica para evitar la paralisis bilateral de cuerdas vocales.

Palabras clave: nervio laringeo recurrente, nervio vago, neuromonitorizacion
intraoperatoria, pérdida de sefial.

230



Anexos

ABSTRACT

Objectives: recurrent laryngeal nerve injury is a serious complication in thyroid surgery.
The purpose of the present study is to analyze the use of intraoperative continuous vagal
neuromonitoring in a tertiary hospital.

Material and methods: observational, analytical and retrospective study that includes
patients who underwent thyroid surgery with neuromonitoring in a period of 14 months.
Loss of signal is defined as final nerve amplitude <100 uV, and postsurgical laryngoscopy
is performed due to suspicion of nerve injury. Statistical analysis was performed with the
SPSS® V25.0 program, with p <0.05.

Results: 120 operated patients were included, registering loss of signal in 24.2%. Risk
factors for injury were intrathoracic goiter (OR 5.31; 95% CI 1.56 - 17.99; p = 0.007),
previous cervical surgery (OR 5.76; 95% Cl 0.64 - 51.97; p = 0.119) and malignant
pathology (OR 1.44; 95% Cl 0.16 - 12.79; p = 0.743). A change in surgical strategy was
possible in 7 cases. In the subsequent follow-up, transient recurrent paralysis was
guantified in 27 patients and permanent in 4.

Discussion: neuromonitoring seems to reduce the incidence of laryngeal paralysis
because it increases the security in the identification of the recurrent nerve and reduces
its manipulation during surgery.

Conclusions: intraoperative neuromonitoring is useful to identify the recurrent laryngeal
nerve and warns of the potential risk of injury, allowing to change the surgical strategy
to avoid bilateral vocal cord paralysis.

Key words: recurrent laryngeal nerve, vagus nerve, intraoperative neuromonitoring, loss
of signal.

1. INTRODUCCION

La cirugia de tiroides con neuromonitorizacién intraoperatoria (NMIO) continua del
nervio vago es una técnica novedosa que ayuda en la identificacion de los nervios
laringeos recurrentes (NLR), ofrece informacién sobre la integridad funcional de dichos
nervios durante la cirugia y permite la evaluacion de su prondstico funcional
postoperatorio.

La importancia de emplear esta nueva tecnologia subyace en la estrecha relacién que
guarda la glandula tiroidea con el NLR y las repercusiones que puede tener su lesidon
durante la cirugia. La paralisis unilateral de cuerda vocal tras la lesidn del nervio puede
causar alteraciones en la voz y disfagia, con riesgo de broncoaspiracién subsecuente. Si
la paralisis es bilateral, el cuadro de distrés respiratorio agudo puede precisar una
traqueotomia®.
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Se estima que la paralisis laringea unilateral transitoria afecta, globalmente, entre un 5
—8 % de los pacientes sometidos a cirugia tiroidea, mientras que la paralisis permanente
se observa en 1 -3 % de los casos. Por otro lado, la paralisis bilateral no sobrepasa el 0,2
-0,6 %°.

Los factores de riesgo descritos que asocian mayor incidencia de lesidn recurrencial en
esta cirugia son la patologia tiroidea maligna y las reintervenciones. Ademas, el bocio
retroesternal, la edad (> 50 afos), el hipertiroidismo, la extension de la cirugia, la
experiencia del cirujano y la lateralidad (derecha vs izquierda) son factores que también
parecen influir®345, Entre los mecanismos causantes de lesién destacan la traccion, la
transeccion, la lesién térmica, la ligadura y el pinzamiento®’.

Hoy en dia, la identificacién visual del NLR sigue siendo el gold standard para la reduccién
de su lesidon, pero es importante enfatizar que la visualizacion del nervio intacto no
garantiza su preservacion funcional, motivo por el que cobra importancia la NMIO o
registro electromiogréfico de la actividad del mdusculo tiroaritenoideo tras la
estimulacién del nervio vago o del NLR, pudiendo ser intermitente o continua.

La ventaja que ofrece la estimulacién vagal continua es la informacidn registrada en
tiempo real durante la cirugia, permitiendo evitar o corregir maniobras de riesgo y asi
prevenir la lesion del nervio. De esta manera, se ha introducido una nueva estrategia
quirargica frente a la deteccién de pérdida de sefial del NLR: posponer la lobectomia del
lado contralateral a un segundo tiempo para evitar la lesidn nerviosa bilateral®.

En cuanto a la reduccion de la paralisis laringea, la NMIO en la cirugia de tiroides engloba
resultados controvertidos, existiendo discusion sobre el uso sistematico de esta
técnica®'%. Por ello el objetivo del presente estudio es describir la experiencia en
neuromonitorizacién vagal continua en cirugia de tiroides en la Unidad de Cirugia
Endocrina del Servicio de Cirugia General y del Aparato Digestivo de un hospital de tercer
nivel, para cuantificar si existen diferencias entre los pacientes en los que se produce
lesion del NLR durante la cirugia y aquellos en los que no se produce lesidn.

2. METODOS

Estudio observacional, analitico y retrospectivo que incluyd 120 pacientes intervenidos
de cirugia tiroidea con NMIO vagal continua entre los afios 2017 y 2018 en la Unidad de
Cirugia Endocrina del Servicio de Cirugia General y del Aparato Digestivo de un hospital
terciario. Fueron excluidos los menores de edad y los pacientes con enfermedades
neuroldgicas que afectaran a la motilidad de las cuerdas vocales.

Entre las variables recogidas se encuentran sexo, edad, duracién de la intervencidn, peso
de la glandula, antecedentes personales, pruebas diagndsticas, sistema de clasificacidon
Bethesda'!, extension de la patologia, abordaje y técnica quirlirgica, tipo de
neuromonitorizacién, registro electromiografico basal y final, actitud quirdrgica,
diagndstico postquirdrgico basado en el andlisis histopatolégico, laringoscopia
postquirdrgica y recuperacién de la lesion tras un afio de seguimiento.
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El protocolo de la neuromonitorizacién tiroidea requiere la colaboracion multidisciplinar
de cirujanos, anestesistas y neurofisidlogos. Estd basado en la International Neural
Monitoring Study Group (INMSG, 2018)*2. El neurofisiélogo se encarga de la colocacién
de los electrodos de tierra y retorno en piel, alejados del campo quirurgico. El
anestesiélogo debe evitar relajantes musculares de larga duracién, y verificar durante la
intubacién que los electrodos de registro adheridos a la superficie del tubo endotraqueal
gueden en contacto con las cuerdas vocales.

En primer lugar, se realiza una estimulacion inicial para obtener registros basales, validar
el correcto funcionamiento de la técnica y la integridad funcional del nervio antes de
comenzar con la cirugia, considerandose adecuada una amplitud = 500 pV tras
estimulaciones de 1 - 2 mA (miliamperios). Una vez iniciada la cirugia, se accede al
paquete yugulo-carotideo para la colocacion del electrodo de estimulacidn continua en
el nervio vago. A continuacion, durante la diseccién de la glandula, la estimulacién
nerviosa continua obtiene informacién de la integridad del circuito en tiempo real,
mientras que la estimulacién intermitente permite localizar estructuras concretas como
el NLR o el laringeo superior. El mismo procedimiento se repite para realizar la
lobectomia contralateral. Se considera alteracién de la sefial del NLR cuando la amplitud
disminuye > 50 % junto con una latencia > 10 %. Si la amplitud es < 100 uV, se considera
pérdida de sefial, recuperandose si la amplitud final incrementa > 50 % o es superior a
250 uV (microvoltios).

Los pacientes con pérdida de sefial del NLR y sospecha de lesién nerviosa fueron
sometidos a laringoscopia postquirurgica en las primeras 24 horas (no se realizé en todos
los pacientes ya que habia sido validada previamente). Todos los pacientes intervenidos
fueron revisados a los 30 dias en consulta, y aquellos con persistencia de lesidn,
realizaron seguimiento a los tres, seis y doce meses, considerando lesién temporal
cuando se recupera la funcion en el periodo de un afio después de la cirugia v,
permanente mas alla de este tiempo.

Todos los datos fueron analizados mediante el programa SPSS® Statistics V25,0. Para la
descripcién de las variables cualitativas se emplearon frecuencias absolutas y relativas.
Para la comparacion de variables, se utilizé la prueba de Chi-cuadrado, la T de Student
cuando la distribucién fue normal y la U de Mann-Whitney cuando fue no normal. Para
el analisis multivariante se empled el modelo de regresién logistica. El nivel de
significacidn estadistica establecido fue p < 0,05.

3. RESULTADOS

Durante los afios 2017 y 2018 fueron sometidos a cirugia tiroidea con
neuromonitorizacién vagal continua 120 pacientes. Se registré una pérdida de la seal
del NLR tras la cirugia en 29 casos (24,2 %), clasificando a los pacientes en dos grupos:
con lesién del NLR y sin lesidn, las tablas | y Il muestran las caracteristicas principales y
la comparacién de variables entre ambos.
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Con un mayor porcentaje de mujeres en edad media, no se observaron diferencias entre
edad y sexo de ambos grupos. Las patologias concomitantes mas frecuentes fueron la
hipertension arterial (26,7 %), Diabetes Mellitus (10 %) e inmunodepresion (8,3 %). Se
observd que el 24,1 % de los pacientes con lesidon nerviosa presentaban antecedentes
de cirugia cervical previa, mientras que solo el 9,9 % de los pacientes sin lesién lo
presentaban (p = 0,049).

Las indicaciones de cirugia mas frecuentes fueron enfermedad nodular y nédulos
sospechosos de malignidad (40 y 28,3 %, respectivamente). Se observd que, en los
pacientes en los que se produjo lesidn, se diagnosticd patologia maligna en 11 de ellos
(37,9 %), mientras que entre los que no se produjo, la malignidad no superaba el 14,3 %
con 13 pacientes (p = 0,021).

La localizacion de la glandula fue cervical en el 81,7 % de los casos, descendiendo al térax
en el resto. Entre los pacientes con lesion nerviosa, 9 contaban con bocio intratoracico
(31 %), en comparacion con los 13 pacientes sin lesién, con sélo el 14,3 % (p = 0,042).

Las técnicas quirdrgicas con mayor porcentaje de lesién fueron tiroidectomia total con
linfadenectomia y reintervencién por carcinoma de tiroides, con 5 pacientes (17,2 %) y
4 pacientes (13,8 %), respectivamente (p = 0,018).

En el grupo de lesidn nerviosa la duracién media de la intervencidn fue de 80 minutos,
mucho mayor que en el grupo de no lesion (54 minutos) con p = 0,000.

Se realizd neuromonitorizacién vagal continua en todos los casos, siendo bilateral en el
39,2 % y el resto unilateral, con predominancia del lado izquierdo (33,3 %). El niumero
total de nervios monitorizados fue de 167 (tabla IIl).

El registro basal de la sefial nerviosa resulté alterado en 7 pacientes (5,8 %). De los
pacientes con lesidn del nervio, 5 de ellos presentaban una sefal basal alterada,
mientras que en los pacientes en los que no se produjo lesién, dos mostraron
alteraciones desde el inicio de la cirugia (17,2 % vs 2,2 % p = 0,03). En el caso de
detectarse alteracién o pérdida de sefial nerviosa intraoperatoria, se emplearon
farmacos vasodilatadores (como nimodipino) en 8 de los pacientes (6,6 %), y en 7 de
ellos (5,8 %) tuvo lugar un cambio en la estrategia quirurgica (en tres casos se realizd
lobectomia de un lado y subtotal contralateral y, en el resto, lobectomia unilateral).

Entre los pacientes con lesién del NLR hubo un 57,7 % de casos diagnosticados de
patologia maligna, en comparacién con los pacientes sin lesién, con el 39,1 % (p = 0,053),
como se muestra en la tabla I.

Se realizé laringoscopia en las primeras 24 horas postoperatorias a 31 pacientes (25,8
%). En aquellos con pérdida de sefial nerviosa durante la cirugia se observo un 86,2 % de
casos con paresia/paralisis y un 13,8 % movilidad conservada de ambas cuerdas vocales.
En los pacientes en los que no se produjo pérdida de sefial, sélo el 2,2 % presentaron
paresia/paralisis.
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Durante seguimiento posterior, el 19,2 % de pacientes recuperaron la funcionalidad del
NLR con laringoscopia normal en los siguientes 12 meses, pero el 3,3 % presentaron
paralisis persistente (en 3 de los 4 pacientes se secciond el NLR derecho por necesidad,
ya que se encontraban englobados en la masa tumoral y en cuarto paciente la lesidn se
produjo por bocio endotoracico de gran tamafio).

En el analisis multivariante, el principal factor de riesgo de lesién del NLR durante la
cirugia fue bocio endotoracico (OR 5,31; IC 95 % 1,56 — 17,99; p = 0,007). Otros factores
gue se asociaron con mayor riesgo de lesion fueron antecedentes de cirugia cervical (OR
5,76;1C 95 % 0,64 — 51,97; p = 0,119), diagndstico de patologia maligna (OR 1,44; IC 95
% 0,16 —12,79; p = 0,743) y realizacién de tiroidectomia con linfadenectomia (OR 7,46;
IC95 % 0,59 —94,46; p = 0,121) (Figura I).

4. DISCUSION

La NMIO se utiliza ampliamente en cirugia de tiroides con el objetivo de prevenir la lesidn
del NLR, ayudando en la toma de decisiones cuando se producen alteraciones/lesiones
durante la intervencion.

En nuestro estudio, la pardlisis laringea unilateral transitoria se observé en un 22,5 %y
la permanente en un 3,3 %. No se produjo en ningun caso paralisis bilateral,
probablemente porque la NMIO ayuda a prevenirla al modificar la estrategia quirargica
en caso de pérdida de sefial tras la primera lobectomia. De hecho, la incidencia de
paralisis bilateral es inferior en series de pacientes intervenidos con NMIO en
comparacion con pacientes sin NMIO?2.

Segun diversos estudios, los factores de riesgo mas importantes para lesidon del NLR son
patologia maligna, bocio intratordcico, reintervenciones y extension de la reseccién.
Otros factores que también influyen son la edad, el antecedente de cirugia tiroidea y el
hipertiroidismo®>'3. En este estudio, los datos son concordantes con la literatura ya que
el factor que asocid mayor riesgo de lesidn nerviosa fue la extensién intratoracica de la
glandula, junto a cirugia cervical, patologia maligna, registro basal de la amplitud del
nervio alterado (< 500 uV), tiroidectomia con linfadenectomia y reintervenciones.

La identificacidn y diseccion meticulosa del NLR no elimina totalmente su riesgo de
lesién, ya que la integridad anatdmica no es sindnimo de funcionalidad conservada. La
neuromonitorizacién intraoperatoria incrementa la tasa de identificacion del NLR, ayuda
en su diseccidn e informa sobre su estado funcional®. Su principal ventaja es que advierte
del riesgo potencial de lesidn durante la movilizacion y diseccidén de la glandula,
permitiendo evitar o corregir maniobras que pueden conducir a la pérdida de sefial'°.

Si se detecta alteracion de sefal durante la cirugia, maniobras para intentar revertirla
podrian ser la liberacién de la traccion o la instilacién de farmacos vasodilatadores. En
caso de pérdida de sefial, la NMIO ayuda a localizar el punto exacto de lesién.
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La estrategia quirdrgica mas importante para prevenir la lesion bilateral es la
tiroidectomia por etapas, que consiste en postponer la lobectomia del lado contralateral
cuando se produce pérdida de sefial en la primera con el nervio anatémicamente intacto.
La reintervencidn se lleva a cabo tras recuperacién funcional del nervio y reevaluacion
de la indicacion quirurgica, ya se trate de patologia benigna o maligna. En caso de
pérdida de sefal por alteracién anatémica del nervio en la que no se prevé recuperaciéon
0 en pacientes con cancer muy agresivo, la NMIO ayuda a la identificacién y a la diseccidon
cuidadosa del nervio contralateral.

Varios estudios estiman un valor predictivo negativo (VPN) de esta técnica del 90 — 100
% y un valor predictivo positivo (VPP) mas variable, entre 12 - 88 %>, En nuestro
estudio se obtuvo un VPP del 86,2 %, enfatizando la importancia del uso de NMIO para
la evaluacion del prondstico funcional del NLR al finalizar la cirugia.

La NMIO parece reducir la incidencia de paralisis laringea porque aumenta la seguridad
en la identificacién del NLR y reduce la manipulacién durante la cirugia, aunque los
resultados son controvertidos debido a la baja incidencia de paralisis laringea en cirugia
de tiroides (5 — 8 % unilateral transitoria, 1 — 3 % unilateral permanente, 0,2 — 0,6 %
bilateral), lo que hace necesarios estudios con grandes muestras para conseguir datos
estadisticamente significativos®*2.

La mayor proporcidn de pacientes con pardlisis laringea transitoria que se observa en
nuestro estudio puede ser debido a que se desconoce la verdadera incidencia de
lesiones nerviosas en la cirugia tiroidea. Probablemente sea mayor con el uso de NMIO
que la reflejada en la literatura, ya que aproximadamente un tercio de los pacientes con
lesidon nerviosa pueden ser asintomaticos por la compensacion de la cuerda vocal
contralateral.

La principal limitacion de este estudio es el tamafio muestral, ya que es necesario un
nimero mayor de pacientes para poder establecer, de manera estadisticamente
significativa, los factores que pueden predecir la lesién del nervio.

Actualmente nos encontramos desarrollando un estudio de cohortes retrospectivo con
un amplio tamafio muestral, y que recoge datos de la era pre-neuromonitorizacién (aifos
2004-2012) y los compara con los recientes afios de neuromonitorizacién (2013-2021),
tras el cual podremos obtener resultados mas precisos respecto a si esta técnica ayuda
a recudir de manera efectiva las lesiones del nervio laringeo recurrente.

No obstante en el presente estudio se concluye que en siete ocasiones la
neuromonitorizacién ayudd a cambiar la estrategia quirldrgica, evitando el riesgo de
lesion bilateral recurrencial y de paralisis subsecuente de cuerdas vocales, lo que apoya
la utilidad de esta técnica.
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5. CONCLUSIONES

Basandonos en los resultados obtenidos y en los que recoge la literatura, se concluye
que la NMIO es una técnica adecuada para predecir el estado funcional del NLR al
finalizar la cirugia tiroidea, ya que la alteracion funcional del NLR es frecuente durante la
misma y la NMIO facilita su identificacién, ayuda en la diseccidn e informa de su estado
funcional.

Esta técnica advierte de posibles alteraciones o lesiones nerviosas y ayuda en la toma de
decisiones durante la cirugia. En nuestro estudio, permitié un cambio en la estrategia
quirdrgica en 7 pacientes para para evitar una paralisis bilateral de las cuerdas vocales.
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Tabla I. Caracteristicas descriptivas de los 120 pacientes del

estudio (n° de pacientes (%))

Edad (afios)*
Sexo (M:H)**
Antecedente de cirugia cervical
Paralisis laringea previa
Diagndstico inicial
Enfermedad nodular
Hipertiroidismo
Noédulos sospechosos de malignidad
Carcinoma diferenciado
Carcinoma medular

Extension patologia tiroidea
Cervical
Cérvico-toracica
Técnica quirdrgica
Hemitiroidectomia
Tiroidectomia total
Tiroidectomia total + linfadenectomia
Reintervencion
Duracién cirugia (minutos)***
Peso de la glandula (gramos)***
Nervios con neuromonitorizacién
continua
Nervio vago derecho
Nervio vago izquierdo
Ambos
Registro basal alterado del NLR
Pérdida de senal final NLR
Cambio actitud quirargica
Diagnéstico anatomopatolégico
Tejido tiroideo sin alteraciones
Enfermedad nodular
Hiperplasia difusa
Tiroiditis
Adenoma folicular
Carcinoma folicular
Carcinoma de células
oncociticas/Hurthle
Carcinoma papilar
Carcinoma medular
Carcinoma anaplésico
Laringoscopia postquirurgica
Paresia/paralisis transitoria

53+ 14,2
92:28

16 (13,3 %)
3 (2,5 %)
48 (40 %)
14 (11,7 %)
34 (28,3 %)
22 (18,3 %)
2 (1,7 %)

98 (81,7 %)
22 (18,3 %)

68 (56,7 %)
35 (29,2 %)

8 (6,6 %)

9 (7,5 %)

95 (80 - 138), (40 - 420)
44 (20 - 89), (3,4 - 464)

33 (27,5 %)
40 (33,3 %)
47 (39,2 %)

7 (5,8 %)
29 (24,2 %)
7 (5,8 %)

1 (0,8 %)
48 (40 %)
4(3,3 %)
2 (1,7 %)
21 (17,5 %)
4(3,3 %)
3 (2,5 %)
31 (25,8 %)
4(3,3 %)
2(1,7 %)

31 (25,8 %)
27 (22,5 %)

*Los valores se expresan como medias * desviacion estandar. **M: mujer; H:
hombre. ***Los valores se expresan como mediana (rango intercuartil), (rango).
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Tabla Il. Comparacion de variables segtin la presencia o no de pérdida de sefial nerviosa

intraoperatoria.

Pérdida sefial NLR  No pérdida sefal NLR p valor*
(n=29) (n=91)
Edad (afios)** 55+15,51 53+13,76 0,426
Sexo M:H*** 22:7 70:21
Antecedente cirugia cervical 0,049
Si 7 (24,1 %) 9 (9,9 %)
No 22 (75,9 %) 82 (90,1 %)
Extension 0,042
Cervical 20 (69 %) 78 (85,7 %)
Cérvico-toracica 9(31%) 13 (14,3 %)
Diagnéstico inicial 0,021
Patologia benigna 12 (41,4 %) 50 (54,9 %)
Patologia sospechosa de 6 (20,7 %) 28 (30,8 %)
malignidad
Patologia maligna 11 (37,9 %) 13 (14,3 %)
Técnica quirlrgica 0,018
Hemitiroidectomia 12 (41,4 %) 56 (61,5 %)
Tiroidectomia total 8(27,6 %) 27 (29,7 %)
Tiroidectomia total + 5(17,2 %) 3(3,3%)
linfadenectomia
Reintervencion 4 (13,8 %) 5(5,5 %)
Duracioén cirugia 80 54 0,001%
(minutos)****
Peso glandula (gramos)**** 38,24 37,03 0,841%
Registro basal alterado 0,003
Si 5(17,2 %) 2(2,2 %)
No 24 (82,8 %) 89 (97,8 %)

*x2 Prueba de Chi-Cuadrado, excepto ¥ Prueba U de Mann—Whitney. **Los valores se expresan como medias +

desviacidn estandar (DE). ***M: mujer; H: hombre. ****_Los valores se expresan como medianas.

Tabla lll. Neuromonitorizacién intraoperatoria de los 120

pacientes

n° de pacientes

Pérdida seinal NLR*

Lesién NLR transitoria
Lesién NLR permanente

*NLR: nervio laringeo recu
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° Baeza Carrion A, Zaragoza Zaragoza C, Picé Alfonso A, Carrion Tomas A, Ramia
Angel JM. Utility of continuous vagal neuromonitoring in thyroid and parathyroid gland
surgery: a retrospective study of 500 cases. Gland Surg. 2025 May 30;14(5):877-87.
doi: 10.21037/gs-2025-53. Epub 2025 May 27. PMCID: PMC12177543.

Abstract

Background: Injury to the recurrent laryngeal nerve (RLN) during thyroid and parathyroid
surgery can cause vocal cord paralysis (VCP), with severe consequences, particularly in
bilateral cases. Intraoperative neuromonitoring (IONM) is useful for identifying the
nerve, but there are discrepancies regarding its effectiveness in preventing neural
damage. Continuous monitoring, which provides real-time information, could improve
postoperative outcomes, yet its adoption has been modest. Although over 90% of
endocrine surgeons use some form of monitoring, this procedure has not been fully
standardized. This study aims to evaluate the utility of continuous IONM to determine
its effectiveness in clinical practice and justify its standardized adoption in other centers
within our field.

Methods: This is a retrospective observational study with 500 patients who underwent
thyroid and parathyroid surgery with continuous IONM at the General University
Hospital of Alicante, Spain. Patients undergoing hemithyroidectomy, total
thyroidectomy, and parathyroidectomy were included, excluding those with neurological
diseases or under 18 years of age. Laryngeal morbidity data were analyzed using the IBM
SPSS® statistical software, version 29.0.

Results: Of 477 patients who underwent continuous IONM, conduction blocks were
observed in 92 cases, resulting in 20.3% of transient VCP and 1% permanent paralysis.
Severe blocks were more frequent in patients with neoplasia and intrathoracic thyroid
extension, and most temporary paralysis cases resolved within the first six months. The
surgical plan was altered in 31.3% of severe block cases, with traction being the most
frequent mechanism of injury. IONM demonstrated high diagnostic accuracy, with a
negative predictive value (NPV) of 99% for permanent paralysis and 93% for transient
paralysis. Surgical duration over 120 minutes and lymphadenectomy were independent
risk factors for nerve injury.

Conclusions: Continuous IONM helps reduce recurrent nerve injuries by facilitating its
identification and correction during complex surgeries. Additionally, continuous
electromyography (EMG) is useful for assessing the functional prognosis of paralysis and
allows for early initiation of rehabilitative treatments. However, standardized guidelines
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and metanalysis methodology are needed to validate its effectiveness and cost-
effectiveness.

Keywords: Recurrent laryngeal nerve; continuous intraoperative neuromonitoring; vocal
cord paralysis; signal loss.

Abbreviations: CE: combined event; CIONM: continuous intraoperative
neuromonitoring; ENG: electroneurogram; COIR: Ethics and Integrity Committee in
Research; CEIm: Ethics Committee for Medicine Research; IONM: intraoperative neural
monitoring; LOS: loss of signal; NPV: negative predictive value; RLN: Recurrent laryngeal
nerve; RR: Relative risks; VC: vocal cord; VCP: vocal cord paralysis; TT: total
thyroidectomy.

1. Introduction
1.1 Background

Recurrent laryngeal nerve (RLN) injury leading to vocal cord paralysis (VCP) is a serious
complication of thyroid and parathyroid surgery, with highly variable prevalences in
literature. Unilateral injury induces voice changes such as hoarseness and dysphonia,
while bilateral injury can cause airway obstruction with an urgent possible need for
tracheostomy (1). The different anatomical variants of the nerve (described in up to 23%
of cases) make it especially vulnerable during surgery, and given that 5-7% of the world’s
population suffers from some form of thyroid pathology, it is imperative to improve its
protection. Due to the discrepancy between subjective voice assessment and
laryngoscopic findings, the International Neural Monitoring Study Group recognizes the
need to combine preoperative laryngeal data, macroscopic surgical data, and
intraoperative electrophysiological data to optimize surgical safety of the recurrent
nerve (2).

1.2 Rationale and knowledge gap

Neuromonitoring is used as a complement to visual identification of the nerve, but in
terms of reducing its injury, the different published studies and meta-analyses show
contradictory results (3—7). The intermittent technique is the most used option today,
even though it does not provide data on nerve functionality or integrity between
stimulations. The continuous variant does provide this knowledge in real time,
theoretically decreasing the VCP by identifying neural damage as it develops. This
technique helps predict the postoperative nerve functional outcome, making it possible
to reverse the surgical maneuvers involved in the event of an abnormal amplitude or
latency variation and thus verifying the functional recovery of the nerve in the
intraoperative electroneurogram (ENG). Thanks to its high negative predictive value
(NPV), an intact monitoring signal at the end of surgery is associated with adequate vocal
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cord (VC) functionality, but in the absence of complete intraoperative recovery, the
technique allows the surgical plan to be modified, relegating the contralateral lobectomy
to a second procedure once the affected vocal cord has been able to recover (8—10).

Currently, more than 90% of surgeons routinely use nerve monitoring (2). Some
European and American associations recommend it for all thyroid and parathyroid
interventions, while others only use it in complex procedures such as reinterventions,
neoplasia, giant goiters, or intrathoracic goiters (2,11). However, the adoption of the
continuous variant has been modest, and there is still a significant lack of standardization
of stimulation techniques and phases during surgery, so it is not considered the gold
standard in preventing RLN injury (3,4,12,13).

1.3 Objectives

This study aims to quantify the usefulness of continuous intraoperative neuromonitoring
(CIONM) in thyroid and parathyroid surgery to evaluate the convenience of its clinical
application and its continuity in our hospital department, since it represents a significant
increase in surgical time and economic cost. If the results of this study demonstrate the
superiority of the technique over visual identification, they could serve as a basis for its
establishment in other centers in our field.

Given the hypothesis that CIONM during thyroid and parathyroid gland surgery
complements visual identification in preventing RLN injury, as well as decreasing its
severity by detecting imminent neural damage, this study aims to: quantify whether the
use of the technique predicts or reduces the incidence or severity of RLN injury, identify
independent risk factors that would especially benefit from its use, and determine the
diagnostic predictive values of the technique. We present this article in accordance with
the STROBE reporting checklist.

2. Methods

A retrospective, analytical, observational cohort study was conducted, in which the
sample studied and compared with historical controls (individuals whose data were
collected retrospectively from prior studies or medical records, representing a similar
population under comparable conditions) were patients who underwent thyroid and
parathyroid surgery and who underwent CIONM in the General Surgery Department of
the Alicante University General Hospital Dr. Balmis. This study was conducted in
accordance with the Declaration of Helsinki and its subsequent amendments. The study
was approved by the Ethics Committee for Medicine Research (CEIm) of the Alicante
Department of Health - General Hospital (Ref. CEIm: PI2021-166 - Ref. ISABIAL: 2021-
0497) and by the Ethics and Integrity Committee in Research (COIR) of the Miguel
Herndndez University of Elche, Spain (Ref. COIR: ADH.SPU.APA.ABC.23). Individual
consent for this retrospective analysis was waived.

The inclusion criteria were patients with a surgical indication for hemithyroidectomy,
total thyroidectomy (TT), with or without lymph node dissection, selective or subtotal
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parathyroidectomy, and reinterventions. Subjects with neurological pathology affecting
cord motility and under 18 years of age were excluded. With a recurrence rate estimated
according to similar studies in recent literature of 8.8% for temporary VCP and 1.9% for
permanent VCP (14), the sample size considered by the EPIDAT 4.2 program was 166
individuals. This estimate is much lower than the one reviewed in the present study (500
patients). Of them, 477 undergoing the continuous technique, one underwent
intermittent technique and 22 underwent visual identification alone (in some cases, due
to the unavailability of neurophysiology equipment, the monitoring technique was
omitted for the intervention of certain parathyroid adenomas). For the analysis of nerves
at risk, the distribution included 334 patients at risk of unilateral RLN injury due to
hemithyroidectomy, parathyroidectomy, or reinterventions, and 164 patients at risk of
bilateral RLN injury due to total thyroidectomy or subtotal parathyroidectomy.
Therefore, the total number of nerves at risk was 662. Demographic, explanatory
(patient comorbidities, peri- and postoperative information and neuromonitoring
information), and outcome (nerve paralysis) variables were collected.

Reinforced flexible metallic endotracheal tubes were used (Lo-Contour oral/nasal
tracheal tube, cuffed, reinforced, Murphy eye, Shiley™, COVIDIEN™), along with the Xltek
Protektor 16 IOM System. The procedures adhered to international recommendations,
utilizing certified stimulation and recording electrodes. For intermittent stimulation, a
straight monopolar stimulation probe was employed (Friendship Medical Electronics®).
For repetitive nerve stimulation to monitor neuromuscular blockade, either needle or
subdermal adhesive electrodes (Technomed®) were placed on the median nerve, with
motor recordings taken from the abductor pollicis brevis, or the posterior tibial nerve
was stimulated at the foot, with recordings taken from the abductor hallucis. For
continuous vagal nerve stimulation, the Delta electrode (INOMED®) was used, and for
recording motor responses from the RLN, the adhesive endotracheal tube electrode
(INOMED®) was utilized. At the beginning of the procedure, the vagus nerve was exposed
for placement of the continuous stimulation electrode. Concomitantly with glandular
dissection, the mapping technique was used to locate the nerve, facilitating thyroid
release. Any severe combined event (CE) (> 50% decrease in amplitude together with >
10% increase in latency) was established as an alarm signal. After completion of the
surgical maneuvers, the integrity of the entire central circuit was tested, and if the ENG
data suggested nerve paralysis, the procedure was restricted to unilateral lobectomy,
considering, in necessary cases, a staged thyroidectomy when the affected VC recovered.
Postoperative laryngeal morbidity was evaluated in the immediate postoperative period,
at one month and at three or six months after the intervention. Based on the percentage
decrease in response relative to the initial baseline control, mild to moderate conduction
blocks were defined as those with amplitude reductions greater than 25-50% but not
exceeding 80%. In contrast, severe conduction blocks were characterized by amplitude
reductions exceeding 80% of the baseline value. In accordance with international
standards, loss of signal (LOS) was defined as any ENG change with responses of very low
amplitude (<100 pV).
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Preoperative laryngeal examination was not routinely performed, only in cases of recent
dysphonia perceived by the patient. If clinical suspicion of paresis or VCP arose during
the medical evaluation, or if ENG at the end of the procedure indicated early vocal cord
dysfunction, a flexible laryngoscopic examination was requested before hospital
discharge, performed by the Pulmonology Department of our hospital. Patients were
reviewed at the end of the first postoperative month and after completing 3-6 months
of specialized speech therapy in cases of paralysis. On each occasion, an individualized
anamnesis was conducted to document perceived voice changes during this period, and
progress was objectively assessed through successive laryngoscopies.

o Statistical analysis

A descriptive analysis of the population was conducted in relation to clinicopathological
variables. Quantitative parameters were expressed as mean + standard deviation (after
verifying their normal distribution using the Kolmogorov-Smirnov test) or as median +
range in cases where they were non-parametric. Qualitative variables were expressed as
absolute frequencies, relative frequencies, and percentages.

The relationship between the presence of RLN palsy (whether temporary or permanent)
and the use of intraoperative neural monitoring (IONM) was analyzed using contingency
tables. The Chi-squared test was applied for qualitative variables with two categories,
and the Student's T-test or its non-parametric equivalent (Mann-Whitney U test) was
used for quantitative variables with two categories. For categorical variables with more
than three categories, the ANOVA test or its non-parametric equivalent, the Kruskal-
Wallis test, was employed. Univariate analysis from each parameter was done first, and
variables with P <0.05 and those that were significant in many other investigations were
selected for multivariate analysis, to estimate the magnitudes of the associations
between the presence of recurrent laryngeal nerve palsy and the use of IONM,
considering potential confounding or effect-modifying variables. Relative risks (RRs)
were calculated, along with their 95% confidence intervals. The statistical analysis was
conducted using the IBM SPSS® statistical software version 29.0. The methodologies
applied to ensure the robustness of our analyses included, first, Type | error control in
multivariate analysis through an omnibus test (model Chi-squared), where we reported
a P < 0.05, confirming that the logistic model significantly explains the dependent
variable. To prevent Type | error inflation in subsequent analyses, we applied Yates’
correction for continuity in 2x2 contingency tables with low frequencies, thereby
preserving precision and reinforcing the validity of our findings.

3. Results

The mean age of the studied patients was 57.52 years, with a standard deviation of
+14.36 years. Of the patients, 73.8% were women, while 26.2% were men. Of 477
patients with CIONM and 662 nerves at risk, 38 mild-moderate conduction blocks and
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48 severe blocks or LOS were observed, which translated postoperatively into 27.6% of
nerves at risk with transient VCP and 1.1% with permanent paralysis (Table 1). A total of
2.9% of the injured nerves (three subjects) suffered bilateral paralysis with an urgent
need for tracheostomy (Table 2). The percentage of paresis was higher in patients with
mild-moderate blocks (40.9% vs. 29.6% of LOS; P < 0.001); the opposite was observed
for severe blocks with 58.3% of paralysis. A total of 72.2% of temporary lesions were
resolved in the first six months of follow-up, the majority being nerve paresis, in contrast
to 85.7% of paralysis cases that took more than six months to normalize the voice P =
0.007).

The surgical plan was modified in 20 patients (Table 3) (31.3% of the total number of
severe blockages and 9.1% of mild-moderate blockages; P < 0.001). In most cases,
hemithyroidectomy was performed without planning totalization, either due to a benign
diagnosis or papillary carcinoma with free margins. In six cases, subtotal thyroidectomy
was performed due to a high suspicion of malignancy, and in two other cases, the
scheduled contralateral lymphadenectomy was suspended, and the pending procedure
was performed between four and eight months after the nerve injury. Permanent
paralysis showed ENG incidents in 72.2% of cases, and the decision was made to change
the initial strategy in 21.4% of them; temporary lesions had an incidence of 82.1%, but
only 15.8% of patients changed their surgical plan (P < 0.001).

Patients with a diagnosis of neoplasia had a total of 10.8% of mild-moderate blockages
and 14.9% of severe blockages (Table 4; P = 0.03). Similarly, 1.7% of patients with thyroid
cancer suffered from permanent VCP, while this percentage was 30.5% in temporary
paralysis (Table 5; P = 0.004). Likewise, 12.6% of patients with intrathoracic thyroid
extension had mild-moderate blockages and 16.6% had severe blockages (P = 0.003),
thus being 1.9% of permanent paralysis and 34.3% of temporary paralysis (P < 0.001). Of
29 patients with lymphadenectomy performed, 58.6% had some type of conduction
block (P < 0.001). Permanent lesions were present in 8.4% of lymphadenectomies and
temporary lesions in 41.6% of them (P < 0.001).

Among mild-moderate blockades, TT predominated (43.2%), while in severe blockades,
hemithyroidectomy was the most frequent intervention (39.6%; P < 0.001). However,
thyroidectomy was the most frequent intervention for permanent paralysis (35.8%) and
hemithyroidectomy for temporary paralysis (40.3%; P < 0.001). A total of 58.3% of severe
blockades and 78.5% of permanent paralysis exceeded two hours of surgical time, while
in temporary paralysis, there was a more balanced relationship between the first and
second hour (P < 0.001). The traction mechanism was the most frequent among severe
(47.9%) and mild-moderate (68.2%) blocks, as well as in temporary paralysis (46.4% of
the total), but was the second most frequent in permanent blocks in 28.6% of cases (P <
0.001). The nerve was macroscopically intact in 83.3% of severe blocks and in 95.5% of
mild-moderate blocks (P < 0.001), although in the permanent paralysis group, it was only
seen anatomically intact in 42.8% of patients (in contrast to 96.8% of anatomical integrity
in temporary injuries; P < 0.001).
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Multivariate logistic regression (Table 6) showed that the female gender (adjusted-RR
0.3 with 95% CI 0.11-0.85) and traction or heat as a prevention factor for VCP compared
to direct nerve shear (adjusted-RR 0.12 with 95% CI 0.03—0.51) were protective factors
against RLN injury. On the other hand, surgical lymphadenectomy and intervention
duration greater than 120 minutes were independent risk factors for RLN injury
(adjusted-RR 5.15 with 95% Cl 1.62—-16.33 and adjusted-RR 4.88 with Cl 1.49-15.99,
respectively).

After performing the analysis of the diagnostic predictive capacity of CIONM for
temporary and permanent VCP (Tables 7 and 8), continuous neuromonitoring in our
sample predicted temporary paralysis with a sensitivity of 72% and a specificity of 97%,
with a positive predictive value (PPV) of 86% and an NPV of 93%, with an overall
diagnostic accuracy of 91.8%. Regarding permanent injury, we obtained a sensitivity of
75%, specificity of 97%, PPV of 21%, and NPV of 99%, with a diagnostic accuracy of 96.8%
(Table 9). To calculate predictive values, we eliminated ten cases of permanent VCP by
planned RLN section due to tumor infiltration, so they were not considered
complications of the study. We also eliminated two patients with baseline ENG
abnormalities who continued showing them at the end of the intervention and nerve
monitoring, so the total number of patients used to calculate these predictive values was
465 instead of 477.

4, Discussion

Updated studies on RLN IONM published in high-impact journals show mean VCP rates
of 7.95% (range 2.3-20% between them), stratifying into temporary VCP (7.17%; range
2.7-17.8%) and permanent VCP (1.39%; range 0.03—3%). Cozzi et al. (15), Davey et al.
(4), and Barczynski et al. (16) found no advantage of neuromonitoring over visual
inspection, while Wong, Malik, and Schneider et al. (4,14) argue that it independently
contributed to the prevention of both temporary and permanent postoperative VCP in a
broad spectrum of thyroid pathologies and interventions.

However, there are arguments in favor of CIONM contributing to a shorter recovery time
from injury and that the technique allows for intraoperative decisions and modifications
that are beneficial to the patient. In fact, according to the theories developed in the
middle of the last century by Seddon and Sunderland (17,18), the degree of neurological
damage will depend on the damaged nervous tissue and the duration of the causal agent
itself. Since the continuous technique is intended to reduce the duration of the iatrogenic
maneuver by making it possible to minimize axonal damage, it is likely that recovery time
from an injury will be shortened (even thermal lesions could benefit from the technique
by reducing the prolongation of axonal damage if the use of the responsible energy
instrument is stopped) (19). These findings show that it is a mistake to rely solely on the
macroscopic integrity of the nerve (referring to the absence of visible lesions with
preserved anatomical continuity of the RLN) to predict its postoperative functionality,
demonstrating the importance of CIONM compared to intermittent or even exclusive
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visual inspection, which is still practiced in many hospitals in our country (however,
without being able to conclude in this study its superiority compared to the intermittent
mode or visual inspection). CIONM involves small intraoperative changes that
theoretically decrease the number of incidents, enabling lower rates of LOS and VCP.
Sinclair et al. (20) explain in their work that surgeons significantly modified the
thyroidectomy technique used thanks to the continuous feedback obtained from the
CIONM. The study by Pei et al. (21) shows that staged thyroidectomy can be effective in
preventing bilateral RLN lesions, especially for patients who already have unilateral VC
paresis. In our sample, CIONM contributed to the identification of CE, being able to
reverse the causal maneuvers and establish neuroprotection if necessary. Nevertheless,
CIONM was not 100% effective, since 4 patients remained on PCV after 12 months of
follow-up. They included a patient with a giant intrathoracic goiter, two total
thyroidectomies with lymphadenectomy for neoplasia, and an inadvertent nerve
transection during a hemithyroidectomy for multinodular goiter. Possible reasons for the
greater severity of their injuries included technical factors, such as the fact that
immediate incision injury is difficult to prevent with CIONM, and anatomical or
procedure-related factors, such as distortion of structures adjacent to the giant goiters,
nerve elongation during intrathoracic component removal, and prolonged surgical time
due to the greater complexity of the procedure.

According to the published works, a subgroup of patients with a high risk of RLN injury
during surgery can be categorized (22,23,24), such as thyroidectomies for cancer,
especially those associated with cervical lymphadenectomies (5.8% of our patients).
Consistent with literature, our rate of permanent VCP was low (1%), with 64.3% of these
occurring in the context of malignant tumor infiltration, where the rate of permanent
VCP increased to 1.8% (P < 0.05). Other high-risk parameters carried a permanent VCP
higher than the general average: 1.8% for intrathoracic multinodular goiter and 1.5% for
lymphadenectomy (P < 0.001), respectively. Furthermore, given the existence of normal
laryngoscopies in patients with tumor infiltration of the RLN, the use of IONM may be
beneficial in all interventions and not only in those with evident preoperative risk, since
it would reduce the habituation of the technique and also the injury does not always
occur when deliberately risky maneuvers are performed.

Traction and compression cause 80% of RLN lesions and are probably the most
preventable using CIONM due to their gradual development and reversibility. From the
work of Dionigi et al. (5) with 281 intraoperative LOS, it was reported that only 14% were
visually evident during the intervention, which emphasizes the importance of the
information provided by the IONM and the lack of sensitivity of the visual identification
of the RLN. Regarding the appearance of the RLN once injured, it was shown
macroscopically intact in 83.3% of our severe blocks and 95.5% of mild-moderate ones
(P <0.001).

It has been described that 73% of severe CEs are usually resolved if the causal maneuvers
are stopped, while in the case of LOS, this only occurs in 17% of cases (25). When the
scheduled TT is suspended due to a unilateral VCP, it is crucial to evaluate the need for a
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second surgical stage, considering in a multidisciplinary manner the pathology and the
factors related to the patient to propose alternative treatment modalities (2). It is likely
that thanks to IONM, a large part of the temporary injuries that we reported in our
sample were less serious than expected as a result of modifying the causative maneuver
and establishing intrafield preventive measures, as detailed in the works of Phelan et al.
and Schneider et al. (8,25).

. Multivariate logistic regression analysis

Schneider et al. showed that age over 60 years (OR 3.24) was independently associated
with temporary paralysis, whereas reintervention (OR 2.60) and male sex (OR 2.57) were
independent risk factors for permanent injury (14). Leonard-Murali also reported that
increasing age (OR 1.07), malignant pathology (OR 1.22), and central lymphadenectomy
(OR 1.29) were associated with nerve injury, whereas the use of IONM (OR 0.83) was a
protective factor against it (26). In our case, female sex was a preventive factor for VCP
with an adjusted-RR of 0.3 (95% Cl 0.11-0.85). Although the mechanism of injury does
not prevent it, the adjusted-RR shows that the incidence of VCP was lower when the
injury was caused by traction or heat compared with other more severe injuries such as
direct nerve transection or cutting (adjusted-RR 0.12; 95% ClI 0.03—0.51). On the other
hand, surgical lymphadenectomy and intervention duration greater than 120 minutes
were independent risk factors for the development of VCP, with adjusted-RR 5.15 (95%
Cl 1.62-16.33) and adjusted-RR 4.88 (1.49-15.99), respectively.

J The clinical utility of IONM is expressed in terms of its predictive values

Multiple previous studies agree that the NPV and specificity are usually high (over 85%),
while the PPV and sensitivity are lower (under 75%) (2,27). Our results are comparable
to those obtained in centers experienced in thyroid surgery with IONM, making it clear
that severe conduction blocks are more aggressive and have a higher risk of developing
permanent VCP (16.6% vs. 4.8% in mild-moderate blocks). Our high NPV reflects the low
probability that a normal ENG at the end of surgery results, contradictorily, in
postoperative VCP, increasing the safety of patient extubation.

Our data are similar to the different works reviewed (22,24,28,29). We could attribute
some false negative values to poor intraoperative records and false positives to
equipment-related problems, especially endotracheal tube displacement (11). For all
these reasons, laryngoscopic confirmation of changes in cord mobility is still required to
validate the results of CIONM.

In general, the technique exhibits statistical excellence, and we recommend its
incorporation for the intraoperative prediction of VC injury, since in our country CIONM
is only used in 9.7% of hospitals, being the intermittent mode the most used globally
(30,31). still, regarding the possible clinical implications of these predictive values, due
to the low PPV of the method, only one-third of patients would benefit from avoiding
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the risk of bilateral VCP. In contrast, the remaining two-thirds could have preserved cord
mobility after surgery, subsequently requiring unnecessary interventions to complete
the contralateral resection. Many articles with large patient cohorts show, as our work
does, that CIONM does not improve the rates of permanent PCV, and indeed, the
sensitivity of the technique in our case is not greater than that published in the literature.
Therefore, we consider it important to emphasize that surgeons cannot rely entirely on
this technology, even in the continuous variant, since knowledge of cervical anatomy and
surgical skills are fundamental for endocrine surgery today.

Our study showed some limitations, such as the lack of routine monitoring of the
external branch of the superior laryngeal nerve, since if its identification were
protocolized, it could contribute to improving the quality of life and subjective
satisfaction of patients. If there is no ENG signal after the first thyroid lobectomy, the
resection of the contralateral lobe should be performed in a second stage; however,
many patients who do not need a two-stage surgery could undergo a reintervention that
would delay the resection of aggressive malignant tumors. On the other hand, this is a
single-center study, and due to the low incidence of RLN injury in thyroid surgery, studies
with a larger sample size are required to prove or refute the usefulness of the technique,
with large-scale multicenter collaborations or meta-analysis methodology likely to
represent the most fruitful means to achieve a consensus on this issue.

5. Conclusions

CIONM contributes to reducing the incidence and severity of RLN injury by facilitating its
identification and enabling the application of intraoperative corrective measures,
specifically benefiting in more complex surgical scenarios. In addition, the high specificity
of the continuous ENG is very useful in the prognostic assessment of VCP based on the
severity of the conduction block, with a high NPV that guarantees the absence of RLN
paralysis when the final ENG is normal and allows the immediate start of rehabilitative
phoniatric treatment on which the prognosis of nerve recovery depends if not normal.
However, standardized guidelines and a meta-analysis methodology are needed to prove
or refute the usefulness of the technique and demonstrate its economic profitability.
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TABLES

Table 1. Sample description according to RLN paralysis

RLN paralysis Nerves at risk (%)
No paralysis 472 (71.3)
Transient paralysis (£ 12 months) 183 (27.6)
Permanent paralysis (> 12 months) 7(1,1)

Total 662 (100)

Data are presented as n (%). RLN: recurrent laryngeal nerve.
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Table 2. Sample description according to the laterality of the RLN injury

Laterality of the lesion Injured RLN (n=477)
Unilateral VCP 99 (97.1)
Bilateral VCP 3(2.9)
Overall VCP rate 102 (100)

Data are presented as n (%). RLN: recurrent laryngeal nerve; VCP: vocal cord paralysis.

Table 3. Modifications to the initial surgical plan

Surgical strategy Modifications, n % Modifications % Total group
(n = 20) (n = 477)

Hemithyroidectomy instead of TT 12 60 25
Subtotal thyroidectomy instead of TT 6 30 13
Contralateral lymphadenectomy not 2 10 04
performed

Completion thyroidectomy 1 5 0.2
Contralateral lymphadenectomy 1 5 0.2
completed

Totalization not performed 11 55 2.3

TT: total thyroidectomy

Table 4. Relationship between the final conduction block with neoplasia, extension, and lymphadenectomy

Clinical Variable

Final ENG according to the severity of the conduction block

No Mild-moderate or Severe Total Pearson Chi-
block low amplitude or no response squared
Cancer 0.03
Yes 110 (74.3%) 16 (10.8%) 22 (14.9%) 148 (100%)
No 274 (83.5%) 28 (8.5%) 26 (8%) 328 (100%)
Total cancer, n 384 44 48 476
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Extent of the lesion 0.003
Cervical 294 (84.2%) 28 (%) 27 (7.7%) 349 (100%)

Cervicothoracic 90 (70.9%) 16 (12.6%) 21 (16.5%) 127 (100%)

Total extent of the lesion, n 384 44 48 476

Lymphadenectomy <0.001
Yes 12 (41.4%) 5(17.2%) 12 (41.4%) 29 (100%)

No 381 (83.6%) 39 (8.6%) 36 (7.9%) 456 (100%)

Total lymphadenectomy, n 393 44 48 485

Data are presented as n (%). ENG: electroneurography; Ext: extension; Lymp: lymphadenectomy.

Table 5. Relationship between VCP with neoplasia, extension, and lymphadenectomy

RLN paralysis

Clinical variable No paralysis Temporary Permanent Total Pearson
paralysis paralysis Chi-squared

Cancer 0.004
Yes 80 (67.8%) 36 (30.5%) 2 (1.7%) 118 (100%)
No 212 (77.7%) 59 (21.6%) 2(0.7%) 273 (100%)
Total 292 95 4 391
cancer, n
Extent of the lesion <0.001
Cervical 225 (78.7%) 59 (20.6%) 2(0.7%) 286 (100%)
Cervicothoracic 67 (63.8%) 36 (34.3%) 2(1.9%) 105 (100%)
Total extent of the lesion, n 292 95 4 391
Lymphadenectomy <0.001
Yes 12 (50%) 10 (41.7%) 2 (8.3%) 24 (100%)
No 301 (77.2%) 87 (22.3%) 2 (0.5%) 390 (100%)
Total lymphadenectomy, n 313 97 4 414

Data are presented as n (%). VCP: vocal cord paralysis; RLN:
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Table 6. Multivariate logistic regression analysis of risk predictors for VCP

Variables RLN paralysis
Adjusted-RR (95% Cl) P
Age > 50 years 1.05(0.31-3.53) 0.93
Sex (Female) 0.3(0.11-0.85) 0.02
Antiplatelet therapy 1.28(0.14-12.16) 0.83
Cancer 2.63(0.93-7.44) 0.06
Extension 2.63(0.93-7.44) 0.06
Type of surgery - TT or subtotal parathyroidectomy 0.55(0.19-1.53) 0.25
Lymphadenectomy 5.15(1.62-16.33) 0.005
Reoperation 0.54 (0.06-4.51) 0.56
Duration of intervention > 120 minutes 4.88 (1.49-15.99) 0.009
Mechanism of injury (Traction — heat or other) 0.12(0.03-0.51) 0.004
Recovery time > 12 months -* 0.99
Speech therapy 2.41(0.63-9.26) 0.20

Data are presented as adjusted-RR (95% CI). VCP: vocal cord paralysis; RLN: recurrent laryngeal nerve; RR: relative risk; Cl: confidence

interval; TT: total thyroidectomy; (-*): not calculable.

Table 7. Diagnostic predictive capacity of CIONM for temporary VCP

CIONM TECHNIQUE TEMPORARY RLN PARALYSIS
(final ENG signal) Yes No Total
Normal 27 355 382
Alteration/blockade 68 11 79
Total 95 366 461

*CIONM: continuous intraoperative neuromonitoring; RLN: recurrent laryngeal nerve; ENG:
electroneurography.
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Table 8. Diagnostic predictive capacity of CIONM for permanent VCP

CIONM TECHNIQUE PERMANENT RLN PARALYSIS
(final ENG signal) Yes No Total
Normal 1 355 356
Alteration/blockade 3 11 14
Total 4 366 370

*CIONM: continuous intraoperative neuromonitoring; RLN: recurrent laryngeal nerve; ENG:
electroneurography.

Table 9. Diagnostic indexes of CIONM for temporary and permanent VCP

Index Temporary VCP Permanent VCP
Sensitivity 72% 75%
Specificity 97% 97%

PPV 86% 21%
NPV 93% 99%
Accuracy 91.8% 96.8%

CIONM: continuous intraoperative neuromonitoring; PPV: positive predictive value; NPV: negative predictive value
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