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Abklrzungsverzeichnis

A. Arteria

bzw. beziehungsweise

Cl Konfidenzintervall

EMG Elektromyogramm

ION intraoperatives Neuromonitoring
K Kompartiment

Lig. Ligamentum

LKD Lymphknotendissektion
M. Musculus

n Anzahl der Falle

N. Nervus

Nn. Nervi

n.s. nicht signifikant

NPV negativer Vorhersagewert
OP Operation

pHPT primarer Hyperparathyreoidismus
PPV positiver Vorhersagewert
QS Qualitatssicherung

RP Recurrensparese

SD Schilddrise

Tab. Tabelle

V. Vena

VS. Versus



Referat

Im Zeitraum vom 10.03.1998 bis zum 31.12.2003 wurden bei allen Schilddriisen-
operationen mit Einsatz des intraoperativen Neuromonitorings in der Klinik fur All-
gemein-, Visceral- und GefalRchirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Witten-
berg die Daten Uber die pra- und postoperative Stimmlippenfunktion und das
intraoperative Neuromonitoring mithilfe eines Qualitatssicherungs-Bogens doku-
mentiert. AnschlieBend wurden anhand der Daten von 3482 nerves at risk (poten-
tiell fur eine Schadigung gefahrdete Nn. recurrentes) die Validitat des intraoperati-
ven Neuromonitorings, die Validitat in Abh&ngigkeit vom Eingriffsausmald und die
Ursachen fur das Auftreten von Divergenzen zwischen intraoperativem Neuromo-
nitoring und postoperativer Stimmlippenfunktion untersucht. Es zeigen sich eine
niedrige Sensitivitdt und ein niedriger positiver Vorhersagewert bei hoher Spezifitat
und hohem negativen Vorhersagewert des Testverfahrens. Die Validitat des Neu-
romonitorings ist bei geringerem Eingriffsausmald besser als bei ausgedehnteren
Eingriffen. Die Validitat ist bei Primareingriffen wegen benigner Schilddriisener-
krankungen besser als bei Wiederholungseingriffen und bei Eingriffen wegen ma-
ligner Schilddriisenerkrankungen. Diese bessere Validitat spiegelt sich nicht in
allen Validitatsparametern wider, vor allem beim negativen Vorhersagewert wer-
den signifikante Unterschiede beobachtet. Auch die Einzelfallanalyse spiegelt die
Beobachtung wider, dass vor allem bei ausgedehnteren Eingriffen und Wieder-
holungseingriffen die Aussagekraft des Neuromonitorings schlechter ist, da hier
haufiger Divergenzen zwischen intraoperativem Neuromonitoring und postoperati-
ver Stimmlippenfunktion auftreten. Die bei der Einzelfalluntersuchung gewonne-
nen Detailinformationen decken Pitfalls bei der Anwendung des intraoperativen
Neuromonitorings auf, anhand derer Empfehlungen fur die Anwendung und Doku-
mentation des Neuromonitorings gegeben werden kénnen. So sind vor allem die
standardisierte Ableitung des Signals vom N. laryngeus recurrens inferior und vom
N. vagus vor Beginn der Préparation und nach Abschluss der operativen Mal3-
nahmen und deren Dokumentation zu fordern. Zur besseren Interpretation des
Neuromonitoring-Signals ist eine Objektivierung erforderlich: Da das akustische
Neuromonitoring-Signal nicht sicher von Artefakten zu unterscheiden ist, ist eine
optische EMG-Darstellung mittels Aufzeichnung und Auswertung der EMG-Kurven

obligat.

Erbe, Christian: Die Validitat des intraoperativen Neuromonitorings bei Schilddri-
senoperationen. Halle, Univ., Med. Fak., Diss., 56 Seiten, 2009
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1 Einleitung

1.1 Nervus laryngeus recurrens — anatomische und physiolo-

gische Betrachtungen

Der N. laryngeus recurrens ist ein Ast des N. vagus. Der linke N. laryngeus recur-
rens umschlingt den Aortenbogen lateral vom Lig. arteriosum, der rechte um-
schlingt die A. subclavia. AnschlieBend zieht er nach cranial, um mit seinem
Endast, dem N. laryngeus inferior motorisch die innere Kehlkopfmuskulatur sowie
sensibel und sekretorisch die innere Kehlkopfschleimhaut unterhalb der Rima
glottis zu innervieren. Die motorischen Aste des N. laryngeus recurrens regulieren
die Anspannung und Entspannung der Stimmbéander. Folgende Besonderheiten
im Nervenverlauf und Normvarianten sind fir die Chirurgie der Schilddrise und
die Schonung des N. laryngeus recurrens relevant:

N. laryngeus non recurrens rechts; bei dieser Normvariante zieht der Nerv di-
rekt vom N. vagus zum Kehlkopf und ist damit aufgrund seines atypischen

Verlaufs fur intraoperative Verletzungen besonders gefahrdet. Das Vorliegen
eines N. laryngeus non recurrens ist an das Vorliegen einer A. lusoria gebun-
den und betrifft ausschliel3lich die rechte Seite mit Auasnahme eines Situs in-

versuns. Seine Haufigkeit wird mit < 1% angegeben (2, 44)

Variable Lagebeziehung zur A. thyreoidea inferior; der Nerv kann dorsal,
ventral und zwischen den Asten der A. thyreoidea inferior verlaufen (44)

Maglichkeiten der Aufzweigung in mehrere Faszikel vor Eintritt in den Kehlkopf
(23, 44)

Sehr variabler Verlauf des Nerven im Bindegewebe und seine Lagebeziehung

zur Grenzlamelle, steilerer Verlauf zum Larynx auf der rechten Seite (35)

Verschiedene Aufzweigungs- und Verlaufsformen des N. laryngeus superior,
dessen Ramus externus den M. cricothyroideus innerviert, sowie seine Lage-
beziehung zu den oberen Polgefal3en und damit die Gefahr der Verletzung
dieses Nerven bei der Praparation an den oberen Polgefal3en oder der Ligatur

der oberen Polgefalie (3)



Anastomosenbildung eines Faszikels mit dem Ramus internus des

N. laryngeus superior; dieser eigentlich nur sensible Fasern enthaltende Ra-
mus kann anteilig motorische Fasern des N. laryngeus recurrens enthalten und
somit bei Verletzung ebenfalls eine Stérung der Stimmbandbeweglichkeit be-
dingen. Entsprechend der Kehlkopfinnervation existieren verschiedene Vari-

anten von Nervenlasionen mit der Folge der Recurrensparese (22)

Im Nervus laryngeus recurrens laufen motorische Fasern zur Stimmbandanspan-
nung und —entspannung sowie sensible Fasern gemeinsam (9). Durch eine Sché-
digung des Nervus laryngeus recurrens kann es zur Parese der Larynxmuskulatur
und zu einer Paramedianstellung der betroffenen Stimmlippe mit den moglichen
Symptomen der Dysphonie kommen. Bei beidseitiger Parese kann es zu respira-
torischen Stdérungen mit Stridor und Dyspnoe kommen; haufig ist eine Tracheoto-
mie erforderlich. In der Literatur werden bezogen auf Primareingriffe bei benignen
Schilddrisenerkrankungen unilaterale Recurrenspareseraten frihpostoperativ bis
9% und permanent bis 3%, bezogen auf nerves at risk, beschrieben. Bei Rezidiv-
eingriffen werden deutlich hohere permanente Recurrenspareseraten bis 10% be-
schrieben (1, 12, 15, 20, 24, 25, 26, 37, 38, 42, 43). Bei Primareingriffen bei be-
nignen Schilddrisenerkrankungen liegt die Rate fir die einseitige permanente Re-

currensparese unter 1% und bei Rezidiveingriffen unter 3% (31).

Die Prognose einer Verletzung des N. laryngeus recurrens flr die postoperative
Stimmbandfunktion hangt von der Art der Verletzung ab. Nach Seddon werden die
Schadigungsarten der Neurotmesis, Neuapraxie und Axonotmesis beschrieben.
Eine Neurotmesis (Durchtrennung der Nervenhillen und Nervenfasern) tritt bei
Schilddrisenoperationen selten als iatrogene Verletzung auf oder liegt im Falle
einer N. laryngeus recurrens-Resektion vor. Hier kommt es zum irreversiblen
Funktionsverlust des Nerven. Haufiger kommt es durch Zug, Druck oder thermi-
sche Verletzung zur Neurapraxie (reversibler Leitungsblock durch funktionelle
Markscheidenverdnderung) oder Axonotmesis (Kontinuitatsunterbrechung der
Axone bei erhaltenen Nervenhillen). Traktionsschaden und thermische Verletzun-
gen kdnnen durch Stérungen des intrazellularen axonalen Stoffwechsels und Ver-
anderungen der Durchlassigkeit intraneuraler Blutgefal3e zu einem Anstieg des

intraneuralen Drucks fuhren und dadurch funktionelle oder strukturelle Verande-



rungen des peripheren Nerven bewirken. Damit kann bei einer Neurapraxie prinzi-
piell mit intraoperativ intaktem Neuromonitoringsignal tber eine intraneuronale
Drucksteigerung mit nachfolgendem funktionellem und strukturellem Schaden eine
Recurrensparese resultieren. Somit ist aus neurophysiologischer Sicht der pradik-
tive Wert des intraoperativen Neuromonitorings systemimmanent eingeschrankt.
Auch die Reversibilitat ist mit der Schadigungsart konkordant. Bei einer funktio-
nellen Schadigung (Neurapraxie) wird eine Erholung der Nervenfunktion nach 14
Tagen beschrieben (16), wahrend bei einem strukturell geschédigten Nerven eine

maogliche Funktionserholung in bis zu 6 Monaten beschrieben wird (13, 19).

1.2 Neuromonitoring des N. laryngeus recurrens

Durch die intraoperative visuelle Beurteilung der anatomischen Kontinuitat des
N. laryngeus recurrens kann die postoperative Nervenfunktion nur begrenzt vor-
hergesagt werden, da bei Neurapraxie und Axonotmesis eine Schadigung trotz
aulRerlicher Integritat vorliegen kann. Aus mehreren Gruinden ist jedoch eine intra-
operative Funktionsprifung erwiinscht, so z. B. zur Vermeidung einer beidseitigen
Recurrensparese durch Anderung der Operationsstrategie mit zweizeitigem Vor-
gehen bei Funktionsverlust des Nerven nach Schilddrisenresektion auf der ersten
Seite. Zudem kann das Neuromonitoring zum Aufsuchen des N. laryngeus recur-
rens und seines Verlaufs genutzt werden, da die Identifikation des Nervenverlaufs
aufgrund anatomischer Besonderheiten und Normvarianten sowie im narbigen,
entzindlichen oder tumords veranderten Gewebe bei Rezidiveingriffen und malig-
nen Schilddrisenerkrankungen erschwert sein kann. Zur Funktionsprifung des
N. laryngeus recurrens hat man daher Methoden zur elektrophysiologischen Iden-
tifikation entwickelt. Nach elektrischer Stimulation des Nerven wurde auf unter-
schiedliche Weise eine Reizantwort als Zeichen der Bewegung der inneren Kehl-

kopfmuskulatur und damit der Stimmlippen beobachtet:

So beschrieben Shedd und Durham 1966 die Registrierung von Druckanderungen
in einem endolaryngealen Tubusballon (33), Riddel beschrieb 1970 die Beobach-
tung von Stimmlippenbewegung durch intraoperative Laryngoskopie (30), Flisberg

beschrieb 1970 die Ableitung des EMG aus dem M. vocalis durch eine durch das



Lig. cricothyreoideum gestochene Nadelelektrode (8). Kratz beschrieb 1972 die
Beobachtung von Kehlkopfbewegungen nach Mobilisation von Larynx und Tra-
chea (21), Rea beschrieb die Ableitung des EMG aus dem M. vocalis Uber laryn-
goskopisch platzierte Elektroden in der Stimmlippe (28), Spahn beschrieb 1981
die Beobachtung von Bewegungen einer durch das Lig. cricothyreoideum plat-
zierten Nadel (34), durch James erfolgte 1985 die Palpation eines Impulses Uber
dem M. cricothyreoideus (17) wund durch Gavilan 1986 Uber dem
M. cricoarythenoideus posterior (14). Rice beschrieb 1991 die Umwandlung der
EMG-Antwort von laryngoskopisch in die Kehlkopfmuskulatur applizierten Elektro-
den in ein akustisches Signal (29), und Eisele leitete 1996 ein EMG Uber in einem
Beatmungstubus integrierte Elektroden ab (7). Bei der in unserem Patientengut
verwendeten Methode, die von Neumann 1995 entwickelt wurde (27), wird die bi-
polare Nadelelektrode nach Flisberg durch das Lig. cricothyreoideum im M. vocalis
und eine Neutralelektrode im Subcutangewebe platziert. Nach Nervenstimulation
Uber eine Sonde werden EMG-Potentiale abgeleitet, anschlie3end verstarkt und in
akustische oder optional visuelle Signale umgewandelt, welche der Operateur als
Reizantwort wahrnimmt. Mit dieser Methode kann eine Reizantwort zur Beurtei-
lung der Nervenfunktion bei Stimulation des N. vagus und des N. laryngeus recur-

rens (und non recurrens) abgeleitet werden.

1.3 Wertigkeit des intraoperativen Neuromonitorings

Das intraoperative Neuromonitoring hat sich in der Schilddriisenchirurgie weitge-
hend im Sinne einer routinem&fRigen Anwendung durchgesetzt. Das Ziel der An-
wendung ist die sichere Identifizierung des N. laryngeus recurrens und damit die
Schonung wahrend der Operation, die Kontrolle der Nervenfunktion nach Ab-
schluss der praparativen Malinahmen und damit eine Vorhersage Uber die post-
operative Stimmlippenfunktion und letztlich die Reduktion einer typischen Kompli-
kation bei Schilddriisenoperationen, der postoperativen Recurrensparese. In der
Literatur zeigt die Validitat des intraoperativen Neuromonitorings eine niedrige
Sensitivitdt und einen niedrigen positiven Vorhersagewert (5, 11, 36, 39, 41). Eine
sichere Vorhersage Uber die postoperative Stimmbandfunktion ist danach nicht

maoglich, es wird das Auftreten von falsch negativen und falsch positiven Befunden



beschrieben (40). Zudem kénnen den Vorteilen der Anwendung des intraoperati-
ven Neuromonitorings auch mdgliche Nachteile gegenibergestellt werden. Hier
sind zu erwahnen der Kostenaufwand, der technische Aufwand mit den Mdglich-
keiten technischer Probleme, die mogliche Verlangerung der Operationszeit und
maogliche Komplikationen wie z. B. Stimmlippenhamatome (11). Ziel der Untersu-
chung war es, anhand der Daten Uber das intraoperative Neuromonitoring die Va-
liditdt des Testverfahrens zu Uberprifen, Ursachen flr die eingeschrankte Aussa-
gekraft zu ermitteln und durch entsprechende Schlussfolgerungen die Interpreta-

tion und damit die klinische Wertigkeit des Neuromonitorings zu verbessern.

1.4  Vorstellung der Studie

Vom 01.01.1998 bis zum 31.12.1998 fuhrte die ,Ostdeutsche Arbeitsgruppe fir
Leistungserfassung und Qualitatssicherung in der Chirurgie e.V." in 45 Kliniken
eine prospektive multizentrische Beobachtungsstudie zur operativen Therapie be-
nigner und maligner Schilddrisenerkrankungen durch. Anhand des fir diese Stu-
die entworfenen QS-Dokumentationsbogens (siehe Anhang) wurden anschliel3end
ab der Einfihrung des intraoperativen Neuromonitorings (10.03.1998) in der Klinik
fur Allgemein-, Visceral- und Gefal3chirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-
Wittenberg alle Operationen weitgehend online dokumentiert. Hierbei wurden ne-
ben den Stammdaten, den Diagnosen, der Art und Ausdehnung des Eingriffs und
dem praoperativen laryngoskopischen Befund auch die Daten Uber das intraope-
rative Neuromonitoring und Uber die frihpostoperative Stimmbandfunktion ge-
sammelt. Die Daten Uber die permanente Stimmlippenfunktion bei friihpostopera-
tiver Recurrensparese wurden durch Nachsorgeuntersuchungen bei ambulanten
Wiedervorstellungen oder Kontakt zu den Hausarzten und HNO-Arzten vervoll-
standigt. Aus den so dokumentierten Daten erfolgte die statistische Auswertung
zur Validitat des intraoperativen Neuromonitorings durch Bestimmung der Validi-
tatsparameter, die deskriptive Statistik, den Vergleich mit einer Kontrollgruppe und
die Einzelfallbetrachtung. Als Kontrollgruppe wurde definiert: die Patienten aus der
Qualitatssicherungsstudie Struma aul3er den Patienten der Klinik fur Allgemein-,

Visceral- und Geféal3chirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg.
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Fragestellung

Bei der Auswertung der anhand des QS-Moduls dokumentierten Daten von 1883

durchgefliihrten Schiddriisenoperationen in der Klinik fir Allgemein-, Viceral- und

Gefal3chirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg im Zeitraum
10.03.1998 bis 31.12.2003 stellen sich folgende Fragen:

Welchen pradiktiven Wert hat das intraoperative Neuromonitoring fur die
postoperative Stimmlippenfunktion und flr das Auftreten oder Nichtauftre-

ten einer postoperativen Recurrensparese?

Ist die Validitat des intraoperativen Neuromonitorings vom Eingriffsausmal?
abhéngig, und kdnnen die vom Eingriffsausmald abhéangigen unterschiedli-
chen postoperativen Recurrenspareseraten konstant zuverlassig nachge-

wiesen werden?

Lassen sich bei der Anwendung des intraoperativen Neuromonitorings Pit-
falls identifizieren, welche eine fehlende Korrelation zwischen intraoperati-
vem Neuromonitoringsignal und postoperativer Stimmlippenfunktion erkla-

ren kdnnen?

Welche Empfehlungen fur die Anwendung des intraoperativen
Neuromonitorings kann man geben, um eine hohe Validitat des Testverfah-

rens zu erzielen?



3 Patienten und Methode

3.1 Erhebung der Daten

Anhand des QS-Dokumentationsbogens der Qualitatssicherungsstudie zur opera-
tiven Therapie benigner und maligner Schilddrisenerkrankungen der ,Ostdeut-
sche Arbeitsgruppe fir Leistungserfassung und Qualitatssicherung in der Chirur-
gie e.V.* wurden vom 10.03.1998 bis zum 31.12.2003 bei allen Schilddriisenope-
rationen in der Klinik fur Allgemein-, Visceral- und Gefél3chirurgie der Martin-Lu-
ther-Universitat Halle-Wittenberg die Daten teilweise online, teilweise anhand der
Patientenakten mit den entsprechenden Befunden dokumentiert. Bei den Patien-
ten mit fruhpostoperativer Recurrensparese erfolgte standardisiert die Aufforde-
rung zur ambulanten Wiedervorstellung zur Kontrolllaryngoskopie nach drei Mo-
naten und bei fortbestehender Recurrensparese erneut nach sechs Monaten. Die
postoperativen Laryngoskopien und die Kontrolllaryngoskopien erfolgten durch die
Mitarbeiter der Klinik fur Allgemein-, Visceral- und Gefal3chirurgie der Martin-Lu-
ther-Universitat Halle-Wittenberg selbst, teilweise erfolgten zusatzlich hierzu
Stimmbandfunktionskontrollen durch die Kollegen der Universitats-HNO-Klinik als
Konsilbeurteilung. Bei Nichterfolgen der Kontrolluntersuchung wurde die Zusen-
dung des Befundes der ambulant durchgeftihrten HNO-Untersuchung erbeten und
dieser Befund gewertet. Bei unvollstandigem Datenricklauf wurden die Befunde
per telefonischer Ricksprache mit dem Hausarzt oder dem Patienten erfragt. Eine
nach sechs Monaten bestehende Recurrensparese wurde als permanent definiert,
eine bis zu diesem Zeitpunkt vollstandig zurtickgebildete als passager. Die so ge-
sammelten Daten wurden in eine Excel-Tabelle Gbertragen und zur weiteren Be-

arbeitung vorbereitet.

In die Kontrollgruppe wurden die Patienten aus der Qualitatssicherungsstudie zur
operativen Therapie benigner und maligner Schilddrisenerkrankungen der ,Ost-
deutsche Arbeitsgruppe fur Leistungserfassung und Qualitatssicherung in der Chi-
rurgie e.V.” unter Ausschluss der Patienten der Klinik fur Allgemein-, Visceral- und

Gefal3chirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg aufgenommen.



3.2 Patienten/Einschluss- und Ausschlusskriterien

Neben dem oben erwahnten Erfassungszeitraum wurden fur die Auswahl der zu
bearbeitenden Daten zunachst mittels Filter die Patienten, bei denen eine Opera-
tion unter Einsatz des intraoperativen Neuromonitorings (ION) erfolgte, einge-

schlossen und die ohne Einsatz des ION ausgeschlossen.

3.3 Patientendaten

3.3.1 Allgemeine Daten

Im QS-Dokumentationsbogen wurden die allgemeinen Stammdaten der Patienten
bezuglich des Krankenhausaufenthaltes und der durchgefuhrten Operationen do-

kumentiert. Insgesamt sind 1883 Eingriffe mit 3482 nerves at risk dokumentiert.
3.3.2 Risikofaktoren
Die 1883 Eingriffe lassen sich in
1316 Eingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen (69,9%) und
567 Eingriffe bei malignen Schilddriisenerkrankungen (30,1%)
sowie in
1541 Priméreingriffe (81,8%) und
342 Wiederholungseingriffe (18,2%) unterteilen.

Die 2388 nerves at risk bei Operationen bei benignen Schilddriisenerkrankungen

unterteilen sich in
2031 nerves at risk bei Primareingriffen (85,0%) und
357 nerves at risk bei Wiederholungseingriffen (15,0%).

Die 1094 nerves at risk bei Operationen bei malignen Schilddriisenerkrankungen

unterteilen sich in



706 nerves at risk bei Primareingriffen (64,5%) und

388 nerves at risk bei Wiederholungseingriffen (35,5%).
Bei 78 Patienten erfolgte eine Sternotomie.
3.3.3 Praoperative Diagnostik

Zu den im Rahmen der praoperativen Diagnostik dokumentierten Daten zahlen die
Diagnosen mit OP-Indikation, Voroperationen, Symptome, Laborwerte und Histo-
logien. Der praoperative laryngoskopische Befund erfolgte bei Primareingriffen in
der Regel durch eine ambulant durchgefuihrte HNO-arztliche Untersuchung. Bei
fehlendem HNO-Befund und bei allen Patienten mit cervikalen Voroperationen
erfolgte am Vortag des Eingriffes eine direkte Laryngoskopie mit flexiblem Endos-
kop mit Videoaufzeichnung durch die Mitarbeiter der Klinik fur Allgemein-, Visce-
ral- und Gefal3chirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg.

3.3.4 Intraoperative Befunde

Neben den allgemeinen OP-Daten wie OP-Team und OP-Zeiten wurde die Art des
Eingriffes mit Resektionsausmal (Lobektomie, subtotale Resektion, Enukleation,
einseitig, beidseitig; Lymphadenektomie systematisch/selektiv, cervikozentral und
cervikolateral sowie mediastinal, Sternotomie, Recurrensresektion) dokumentiert.
Es erfolgte die detaillierte Dokumentation von Tumorinfiltrationen und Resektionen
des N. laryngeus recurrens und des N. vagus. Beim intraoperativen Neuromonito-
ring wurde die Ableitung vom N. vagus und vom N. laryngeus recurrens vor und
nach Operation der entsprechenden Seite dokumentiert (Signal positiv oder Signal
negativ). Die Beschreibung der Details zum intraoperativen Neuromonitoring bei
den divergenten Fallen erfolgte anhand der ausfihrlichen Durchsicht der OP-Be-
richte. Ein positiver ION-Test wurde als das Auftreten eines Signalverlustes tber
dem N. laryngeus recurrens, dem N. vagus oder beiden Nerven nach Abschluss
der operativen Mal3Bnahmen der betreffenden Seite definiert. Ein negativer ION-
Test wurde als Nichtauftreten eines Signalverlustes definiert. Als divergent wurden
jene Falle definiert, bei denen eine postoperative Recurrensparese trotz negati-
vem ION-Test auftrat und jene Falle, bei denen keine postoperative Recurrenspa-

rese trotz positivem ION-Test auftrat.



3.3.5 Postoperative Befunde

Zum postoperativen Verlauf erfolgte die Dokumentation der Verweildauer im Kran-
kenhaus, der histologischen Befunde und der Diagnosen sowie der Komplikatio-
nen. Vor Entlassung des Patienten erfolgte die laryngoskopische Kontrolle der
Stimmbandfunktion durch die Mitarbeiter der Klinik fir Allgemein-, Visceral- und
Gefalichirurgie, in Einzelfallen zusatzlich oder alternativ durch HNO-arztliche Kon-
siluntersuchung. Diese postoperative Untersuchung der Stimmbandfunktion er-
folgte zwischen dem 1. und 3. postoperativen Tag, nur in wenigen Fallen (z. B.
Verlauf mit langerer Nachbeatmung) auch spater, in jedem Fall jedoch vor der

Entlassung aus dem Krankenhaus.
3.3.6 Nachsorge

Die Nachsorge der frihpostoperativen Recurrensparese erfolgte durch Wiedervor-
stellung in der Ambulanz der Klinik nach ca. drei Monaten. Hier erfolgte eine la-
ryngoskopische Kontrolluntersuchung, welche bei Nichtrickbildung der Recur-
rensparese nach weiteren drei Monaten wiederholt wurde. Bei fehlender Wieder-
vorstellung wurden ambulante und auswartige HNO-Befunde, soweit vorhanden,

bertcksichtigt.

3.4 Statistische Auswertung

Die Datenerfassung erfolgte mit Hilfe einer Datenbank, welche im Klinikinforma-
tionssystem (KIS) integriert ist. Es erfolgte die Deskription von Sensitivitat, Spezi-
fitat sowie negativem und positivem Vorhersagewert und der Vergleich mit einer
Kontrollgruppe (Patienten aus der QS-Studie Struma mit Ausschluss der Patienten
der Klinik fur Allgemein-, Visceral- und Gefal3chirurgie der Martin-Luther-Universi-
tat Halle-Wittenberg). Fur die vorhersagende Statistik wurde der Chiquadrat-Test
verwendet. Das Signifikanzniveau lag bei 5% und das Konfidenzintervall bei 95%.
Als Software fur die Auswertung wurden SPSS 12 (SPSS Inc.) und Excel XP
(Microsoft Corp.) verwendet.
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4 Ergebnisse

4.1 Eingriffsausmald und Recurrenspareserate

Im untersuchten Patientengut mit 1883 Eingriffen und 3482 nerves at risk ergibt
sich ein hoher Anteil an Operationen wegen maligner Schilddrisenerkrankungen
sowie an Wiederholungseingriffen (Rezidiveingriffe und Komplettierungsoperatio-
nen). Lymphknotendissektionen im Kompartiment K1 (cervikozentrales Komparti-
ment) erfolgten in 27,6% der Eingriffe (Tab. 1). Sowohl Eingriffe bei malignen
Schilddrisenerkrankungen und Lymphadenektomien im Kompartiment K1, als
auch Wiederholungseingriffe stellen ein erhéhtes Risiko fur postoperative Recur-

rensparesen dar (31, 38).

Tab. 1: Anzahl der Eingriffe, Eingriffsausmalf3

. maligne LKD in - OP mit
Sligint SD-Erkrankungen K1 Rezidiv-OP | g0 motomie
n 1883 567 519 342 78
% 100 30,1 27,6 18,2 4,1

Bei den Schilddrisenresektionen mit 3172 nerves at risk (nach Ausschluss der
nerves at risk bei Lymphadenektomien ohne Schilddriisenresektion) tberwiegen
die Lobektomien gegentber den subtotalen Resektionen und Enukleationen (Tab.
2). Der Anteil an Lobektomien ist signifikant héher als in der Kontrollgruppe
(76,2% vs. 7,4%; p < 0,001).

Tab. 2: Vergleich Resektionsausmald Untersuchungsgruppe vs. Kontrollgruppe,
nerves at risk

gesamt Lobektomien* subto.tale Enukleation
Resektionen

Untersuchungs- | 5175 | 2418 (76.206) | 700 (22,1%) 54 (1,7%)

gruppe

Kontrollgruppe | 12834 956 (7,4%) | 11600 (90,4%) | 278 (2,2%)

*p < 0,001

Bei insgesamt 3482 nerves at risk ergibt sich eine signifikant hohere frihpostope-
rative Recurrenspareserate von 4,28% vs. 2,08% (p < 0,001) und eine signifikant
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hohere permanente Recurrenspareserate im Vergleich mit der Kontrollgruppe von
2,73% vs. 1,06%, p < 0,001 (Tab. 3).

Tab. 3: Vergleich Recurrensparese-Rate Untersuchungsgruppe vs. Kontroll-
gruppe, alle SD-Operationen, nerves at risk

Nerves " o1 2
at risk RP frihpostoperativ RP permanent
Untersuchungs- | 544, 149 (4,28%) 95 (2,73%)
gruppe
Kontrollgruppe 12834 267 (2,08%) 136 (1,06%)

'p<0,001 “p<0,001

Bei der Untersuchung der Recurrenspareseraten in Abhangigkeit vom Resekti-
onsausmald ergibt sich erwartungsgemal eine hdhere Recurrenspareserate bei
den Lobektomien im Vergleich zu den subtotalen Resektionen. Die Recurrenspa-
reserate bei den Enukleationen ist wegen der geringeren Anzahl an nerves at risk
(n = 54) nicht vergleichbar (Recurrenspareserate permanent 1,85%; Tab. 4). We-
gen der vergleichsweise geringen Fallzahlen und der daraus resultierenden statis-
tischen Unsicherheit wurden die Enukleationen bei der weiteren Auswertung nicht
bertcksichtigt.

Tab. 4: Recurrensparese-Rate in Abhangigkeit vom Resektionsausmal3, alle
Schilddriisenoperationen, nerves at risk

subtotale =L
Lobektomien : Enukleation ohne SD-
Resektionen :
Resektion
n 2418 700 54 310

RP friihpostoperativ | 110 (4,55%) | 10 (1,43%) | 1(1,85%) | 23 (7,42%)

RP permanent 66 (2,73%)* | 6(0,86%)* | 1(1,85%) | 20 (6,45%)
*p = 0,004

Zudem zeigt sich eine hohere Recurrenspareserate bei den Lymphadenektomien
im Kompartiment K1. Da es sich hierbei um Wiederholungseingriffe bei malignen
Schilddrisenerkrankungen handelt, sind in dieser Gruppe zwei Risikofaktoren fir
eine erhohte postoperative Recurrenspareserate gegeben. Es erfolgt eine weitere
Untersuchung der Recurrenspareseraten in Abhangigkeit vom Resektionsausmal}
nach Selektionierung in drei Gruppen (1. Gruppe: benigne Schilddrisenerkrankun-

gen und Primareingriff; 2. Gruppe: Wiederholungseingriffe bei benignen Schilddri-
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senerkrankung; 3. Gruppe: maligne Schilddrisenerkrankungen). Bei den Primaér-
eingriffen bei benignen Schilddrisenerkrankungen zeigt sich eine héhere Recur-
renspareserate bei den Lobektomien im Vergleich zu den subtotalen Resektionen
(Tab. 5).

Tab. 5: Recurrensparese-Rate in Abhangigkeit vom Resektionsausmalfi, Selek-
tion Priméareingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen, nerves at

risk
Lobektomien Rggglzct)itoar:Zn alle
n 1332 655 2031
RP frihpostoperativ 51 (3,83%) 10 (1,53%) 61 (3,00%)
RP permanent 32 (2,40%)* 6 (0,92%)* 38 (1,87%)
*p=0,023

Bei den Rezidiveingriffen bei benignen Schilddrisenerkrankungen und den Ein-
griffen wegen maligner Schilddriisenerkrankungen ist ein Vergleich der Recur-
renspareseraten bei den subtotalen Resektionen und Enukleationen wegen zu
geringer Anzahlen an nerves at risk nicht aussagekraftig (Tab. 6). Die Recur-
renspareserate bei alleiniger cervikozentraler Lymphknotendissektion ist mit
6,45% hoher als bei Lobektomien mit und ohne Lymphknotendissektion mit 2,9%
(Tab. 7).

Tab. 6: Recurrensparese-Rate in Abhangigkeit vom Resektionsausmalf3, Selek-
tion Wiederholungseingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen,
nerves at risk

Lobektomien Rzzgtkct)itgin alle
n 335 22 357
RP frihpostoperativ 19 (5,67%) 0 19 (5,32%)
RP permanent 12 (3,58%) 0 12 (3,36%)
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Tab. 7: Recurrensparese-Rate in Abhangigkeit vom Resektionsausmalf3, Selek-
tion maligne Schilddriisenerkrankungen, nerves at risk

, subtotale LKD K1
Lobektomien Resektionen ohne SD- alle
Resektion
n 751 23 310 1094
RP frihpostoperativ | 49 (5,33%) 0 23 (7,42%) | 64(5,85%)
RP permanent 22 (2,9%) 0 20 (6,45%) | 43 (3,93%)

Verglichen mit den Primareingriffen bei benignen Schilddriisenerkrankungen tra-
ten hohere permanente Recurrenspareseraten sowohl bei den Eingriffen wegen
maligner Schilddrisenerkrankungen (3,93% vs. 1,87%; p <0,001) als auch bei
den Wiederholungseingriffen bei benignen Schilddriisenerkrankungen auf (3,36%
vs. 1,87%, p = 0,07).

Bei der Bestimmung der Recurrenspareserate in Abhangigkeit vom Resektions-
ausmald war wegen zu geringer Zahlen an nerves at risk eine Unterteilung der Lo-
bektomien, subtotalen Resektionen und Enukleationen bei malignen Schilddri-
senerkrankungen in Primar- und Wiederholungseingriffe nicht sinnvoll (Lobekto-
mien bei Wiederholungseingriffen = 78 nerves at risk; subtotale Resektionen und
Enukleationen bei Wiederholungseingriffen = 0 nerves at risk; LKD ohne Schild-
drisenresektion = 310 nerves at risk: ausschliel3lich Wiederholungseingriffe). Da-
her erfolgte die Ermittlung der Recurrenspareserate im Vergleich maligne Schild-
drisenerkrankungen und Primareingriffe vs. maligne Schilddrisenerkrankungen
und Wiederholungseingriffe (Tab. 8). Hierbei wurden als Wiederholungseingriffe
die Rezidiveingriffe (Tumorrezidiv, Lymphknotenmetastasenrezidiv), Komplettie-
rungsoperationen (Restthyreoidektomien und Lymphadenektomien nach Schild-
drisenresektionen bei malignen Schilddrisenerkrankungen) und Eingriffe bei Zu-
stand nach cervikaler Voroperation bei benigner Schilddriisenerkrankung zusam-

mengefasst.
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Tab. 8: Recurrensparese-Rate bei malignen Schilddrisenerkrankungen im Ver-

gleich Primareingriff vs. Wiederholungseingriff, nerves at risk

Primareingriff

Wiederholungseingriff

n

706

388

RP fruh

37 (5,2%)

27 (7,0%)

RP permanent

21 (3,0%)*

22 (5,7%)*

*p=0,028

Tab. 9: Recurrensparese-Rate bei Lobektomien bei malignen Schilddriisener-

krankungen im Vergleich Primé&reingriff vs. Wiederholungseingriff, nerves

at risk
, C Lobektomie
Lobektomie Primareingriff Wiederholungseingriff
n 673 78
RP frih 36 (5,3%) 4 (5,1%)
20 (3,0%)* 2 (2,6%)*

RP permanent

*p=0,84

Die nicht erwartete niedrigere Recurrenspareserate bei den Lobektomien bei Wie-
derholungseingriffen im Vergleich zu den Primareingriffen bei malignen Schilddri-
senerkrankungen von 2,6% vs. 3,0% (Tab. 9) ist nicht signifikant und als ein sta-

tistischer Effekt bei relativ geringer Fallzahl zu werten.
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4.2 Validitat des intraoperativen Neuromonitorings

Zunachst erfolgte die Definition des Testverfahrens (ION-Test). Ein positiver ION-
Test wurde als das Auftreten eines Signalverlustes Gber dem N. laryngeus recur-
rens, dem N. vagus oder beiden Nerven nach Operation der betreffenden Seite
definiert. Ein negativer ION-Test wurde als Nichtauftreten eines solchen Signal-
verlustes definiert. Bei der Uberprifung der Validitat des ION wurde zun&chst an-
hand der gesamten Daten die Recurrenspareserate trotz negativem ION-Test
(falsch negative Falle) sowie das Nichtauftreten einer Recurrenspareserate trotz
positivem ION-Test (falsch positive Falle) ermittelt. Hierbei wurden das ION-Signal
Uber dem N. laryngeus recurrens, Uber dem N. vagus und tUber dem N. laryngeus
recurrens bei nicht durchgefuhrter Ableitung Uber dem N. vagus jeweils getrennt
betrachtet (Tab. 10).
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Tab. 10: Validitat des ION, nerves at risk, alle Operationen

N. recurrens,

Kein Sig- N. vagus und

N. recurrens N. vagus N. vagus
nalverlust N. recurrens : .

nicht abgeleitet

n 2606 3225 2633 606
RP
frihpost- 71 (2,72%) 91 (2,82%) 75 (2,85%) 16 (2,64%)
operativ
S:nferma' 34 (1,30%) 51 (1,58%) 36 (1,37%) 13 (2,15%)

: N. recurrens,
Szl L LS UiE N. recurrens N. vagus N. vagus
verlust N. recurrens : -

nicht abgeleitet
n 35 50 50 10
keine RP 8 11 17 1
RP
frihpost- 27 39 33 9
operativ
RP perma- 21 31 26 8
nent
frihpost- N. vagus und M VEBLITEE,
. N. recurrens N. vagus N. vagus
operativ N. recurrens . .
nicht abgeleitet
Sensitivitat 27,6% 30,0% 30,6% 36,0%
(Cl 95%) (18,7%; 36,4%) | (22,1%; 37,9%) | (21,9%; 39,2%) | (17,2%; 54,8%)
Spezifitat 99,69% 99,65% 99,34% 99,83%
(Cl 95%) (99,5%; 99,9%) | (99,4%; 99,9%) | (99,0%; 99,7%) | (99,5%; 100%)
PPV 77,14% 78,00% 66,00% 90,00%
(Cl 95%) (63,2%; 91,1%) | (66,5%; 89,5%) | (52,9%; 79,1%) | (71,4%; 100%)
NPV 97,28% 97,18% 97,15% 97,36%
(Cl 95%) (96,7%; 97,9) (96,6%; 97,7%) | (96,5%; 97,8%) | (96,1%; 98,6%)
N. recurrens,
N. vagus und
permanent N N. recurrens N. vagus N. vagus
. recurrens : :
nicht abgeleitet
Sensitivitat 38,18% 37,80% 41,94% 38,10%
(Cl 95%) (25,3%; 51,0%) | (27,3%; 48,3%) | (29,7%; 54,2%) | (17,3%; 58,9%)
Spezifitat 99,46% 99,40% 99,08% 99,66%
(Cl 95%) (99,2%; 99,7%) | (99,1%; 99,7%) | (98,7%; 99,4%) | (99,2%; 100%)
PPV 60,00% 62,00% 52,00% 80,00%
(Cl 95%) (43,8%; 76,2%) | (48,5%; 75,5%) | (38,2%; 65,8%) | (55,2%; 100%)
NPV 98,70%* 98,42% 98,63% 97,85%*
(Cl 95%) (98,3%; 99,1%) | (98,0%; 98,8%) | (98,2%; 99,1%) | (96,7%; 99,0%)
* —
p =0,0016
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Bei der Betrachtung der Validitatsparameter (Sensitivitat, Spezifitat, positiver und
negativer Vorhersagewert) zeigt sich ein hoherer negativer Vorhersagewert (NPV)
bei Ableitung eines unverdnderten Signals (vom Operateur im OP-Bericht subjek-
tiv als unverandert beschriebenes akustisches Signal) tGber dem N. vagus und
dem N. laryngeus recurrens als bei alleiniger Ableitung eines Signals Uber dem
N. laryngeus recurrens und gleichzeitiger Nichtableitung Gber dem N. vagus. Die-
ser Unterschied ist statistisch signifikant (p = 0,0016). Da bei den Fallen mit nega-
tivem ION-Test des N. vagus und des N. laryngeus recurrens eine geringere Re-
currenspareserate auftrat als bei den Féllen mit negativem ION-Test des
N. laryngeus recurrens bei Nichtableitung des N.vagus (permanente Recur-
renspareserate 1,30% vs. 2,15%), wurde als nachstes die pradiktive Qualitat des
ION-Tests des N. vagus bei negativem ION-Test des N. laryngeus recurrens un-
tersucht. Hierbei zeigt sich eine hohere Recurrenspareserate bei Nichtableitung
des ION-Signals Gber dem N. vagus als bei Ableitung eines ION-Signal Gber dem
N. vagus (2,02% vs. 1,33%; Tab. 11). Dieser Unterschied ist jedoch nicht statis-
tisch signifikant.

Tab. 11: Pradiktive Qualitat des ION-Tests des N. vagus, Selektion Falle mit
positivem ION Uber N. laryngeus recurrens, nerves at risk

N. vagus ogilt.i\\//:s?lleS)N- N. vagus
nicht abgeleitet b . Signalverlust
Signal
n 595 2557 13
RP frihpostoperativ 15 (2,52%) 71 (2,78%) 5 (38,5%)
RP permanent 12 (2,02%)* 34 (1,33%)? 3 (23,1%)3

'vs.?ns. 'vs.°p<0,000 “vs.®p<0,001

Die pradiktive Qualitat des ION-Signals Gber dem N. vagus nach Selektion in die 3
Gruppen Priméareingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen, Wiederho-
lungseingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen und maligne Schilddriisen-
erkrankung zeigt in der ersten Gruppe keinen Vorteil der Ableitung des ION-Sig-
nals Gber dem N. vagus (Tab. 12). Bei den Wiederholungseingriffen und den Ein-
griffen bei malignen Schilddriisenerkrankungen zeigt sich ein nicht signifikanter
Vorteil der Ableitung des ION-Signals tGber dem N. vagus (Tab. 13 und Tab. 14).
Offensichtlich ist eine bessere pradiktive Qualitat des ION-Tests des N. vagus vor
allem bei Wiederholungseingriffen und Eingriffen bei malignen Schilddriisener-
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krankungen gegeben, wobei wegen geringer Fallzahlen bei den Rezidiveingriffen

bei benignen Schilddriisenerkrankungen eine statistische Unsicherheit bleibt.

Tab. 12: Pradiktive Qualitat des ION-Tests des N. vagus, Selektion Félle mit posi-
tivem ION dber N. laryngeus recurrens, nerves at risk, Priméreingriffe bei
benignen Schilddrisenerkrankungen

N. vagus N. vagus N. vagus
nicht abgeleitet positives Signal kein Signal
n 347 1592 8
RP frihpostoperativ 4 (1,15%) 30 (1,88%) 3 (37,5%)
RP permanent 2 (0,58%)* 14 (0,88%)* 2 (25%)

*p=0,572

Tab. 13: Pradiktive Qualitat des ION-Tests des N. vagus, Selektion Falle mit posi-
tivem ION dber N. laryngeus recurrens, nerves at risk, Wiederholungs-
eingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen

N. vagus N. vagus N. vagus
nicht abgeleitet positives Signal kein Signal
n 40 276 1
RP frihpostoperativ 2 (5,00%) 11 (3,99%) 1
RP permanent 2 (5,00%)* 6 (2,17%)* 0

*p=0,288

Tab. 14: Pradiktive Qualitat des ION-Tests des N. vagus, Selektion Falle mit posi-
tivem ION Uber N. laryngeus recurrens, nerves at risk, maligne Schilddri-

senerkrankungen
N. vagus N. vagus N. vagus
nicht abgeleitet positives Signal kein Signal
n 208 689 4
RP frihpostoperativ 9 (4,33%) 30 (4,35%) 1
RP permanent 8 (3,85%)* 14 (2,03%)* 1
*p=0,138
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4.3 Validitat des intraoperativen Neuromonitorings in

Abhangigkeit vom Eingriffsausmal}

Analog zu der in Tab. 10 dargestellten Validitat des ION fur die Gesamtheit der
Falle erfolgte die Untersuchung der Validitat des ION in Abhangigkeit vom Resek-
tionsausmal3, fur die Ableitung des ION-Signals tber dem N. laryngeus recurrens
(Tab. 15), iber dem N. laryngeus recurrens und N. vagus bei identischem Signal
(Tab. 16) und Uber dem N. laryngeus recurrens bei Nichtdarstellung des N. vagus
(Tab. 17).
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Tab. 15: Validitat ION-Signal des N. laryngeus recurrens in Abhangigkeit vom Re-

sektionsausmaf
. : subtotale LKD ohne
kein Signalverlust Lobektomien Resektionen SD-Resektion
n 2215 673 231
RP 0, 0, 0,
frihpostoperativ 70 (3,16%) 7 (1,04%) 14 (6,06%)
RP permanent 36 (1,63%) 4 (0,59%) 11 (4,76%)

: : subtotale LKD ohne
Signalverlust Lobektomien Resektionen SD-Resektion
n 43 2 4
keine RP 9 0 1
RP
frihpostoperativ 34 2 3
RP permanent 27 1 3

.. : . subtotale LKD ohne
frihpostoperativ Lobektomien Resektionen SD-Resektion
Sensitivitat 32,69% 22,22% 17,65%

(Cl 95%) (23,7%; 41,7%) (0%; 49,4%) (0%; 35,8%)
Spezifitat 99,58% 100% 99,54%
(Cl 95%) (99,3%; 99,9%) (98,6%; 100%)
PPV 79,97% 100% 75,00%
(Cl 95%) (66,9%; 91,2%) (32,6%; 100%)
NPV 96,84%" 98,96%° 93,94%°
(Cl 95%) (96,1%; 97,6%) | (98,2%; 99,7%) (90,9%; 97,0%)
lvs. ?p<0,001 vs.®p =0,0109

: subtotale LKD ohne
SN =oAL Resektionen SD-Resektion
Sensitivitat 42 86% 20,00% 21,43%
(Cl 95%) (30,6%:; 55,1%) (0%; 55,1%) (0%; 42,9%)
Spezifitat 99,27%" 99,85%° 99,55%
(Cl 95%) (98,9%; 99,6%) (99,6%; 100%) (98,7%: 100%)
PPV 62,79% 50,00% 75,00%
(Cl 95%) (48,3%; 77,2%) (0%; 100%) (32,6%; 100%)
NPV 98,37%° 99,41%" 95,24%"°
(Cl 95%) (97,8%; 98,9%) (98,8%; 100%) (92,5%; 98,0%)
1vs.?p=0,0022 °vs.*p=0,0004 “*vs.>p=0,0126
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Tab. 16: Validitat ION-Signal des N. laryngeus recurrens und des N. vagus bei
identischem Signal in Abhangigkeit von Resektionsausmal3

L . subtotale LKD ohne
Kein Signalverlust Lobektomien Resektionen SD-Resektion
n 1813 545 160
RP
frihpostoperativ 56 S 9
RP permanent 25 (1,38%) 3 (0,55%) 6 (3,75%)

: . subtotale LKD ohne
Signalverlust Lobektomien Resektionen SD-Resektion
29 2 1
keine RP 6 (20,7%) 0 0
RP
frihpostoperativ 23 2 1
RP permanent 18 1 1
. . : subtotale LKD ohne
frihpostoperativ Lobektomien Resektionen SD-Resektion
Sensitivitat 29,11% 28,57% 10,00%
(Cl 95%) (19,1%; 39,1%) (0%; 62,0%) (0%; 28,6%)
Spezifitat 99,66%" 100%? 100%
(Cl 95%) (99,4%; 99,9%)
PPV 79,31% 100% 100%
(Cl 95%) (64,6%; 94,1%)
NPV 96,91%" 99,08%" 94,38%"
(Cl 95%) (96,1%; 97,7%) (98,3%; 99,9%) (90,8%; 97,9%)
'vs.?p=0,0147 *vs.*p<0,001 vs. > p < 0,001
. subtotale LKD ohne
permanent @O Resektionen SD-Resektion
Sensitivitat 41,86% 25% 14,29%
(Cl 95%) (27,1%; 56,6%) (0%; 67,4%) (0%; 40,2%)
Spezifitat 99,39%" 99,82%° 100%
(Cl 95%) (99,0%; 99,7%) (99,5%; 100%)
PPV 62,07% 50% 100%
(C1 95%) (44,4%:; 79,7%) (0%; 100%)
NPV 98,62%" 99,45%" 96,25%"
(Cl 95%) (98,1%; 99,2%) (98,8%; 100%) (93,3%; 99,2%)

1vs.?p=0,0275

3vs. *p=0,0051

vs. > p < 0,001
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Tab. 17: Validitat ION-Signal des N. laryngeus recurrens bei Nichtdarstellung des
N. vagus in Abhangigkeit von Resektionsausmarf3

.. : subtotale LKD ohne
Kein Signalverlust Lobektomien Resektionen SD-Resektion
n 386 126 72
RP frihpostoperativ 9 2 4
RP permanent 7 (1,81%) 1 (0,79%) 4 (5,56%)

, . subtotale LKD ohne
Signalverlust Lobektomien Resektionen SD-Resektion
n 9 0 1
keine RP 0 0 1
RP frihpostoperativ 9 0 0
RP permanent 8 0 0

. : . subtotale LKD ohne
frihpostoperativ Lobektomien Resektionen SD-Resektion
Sensitivitat 50% o o
(Cl 95%) (26,9%: 73,1%) 0% 0%
Spezifitat 0 0 98,55%
(Cl 95%) 100% 100% (95,7%: 100%)
PPV 0 0
(Cl 95%) 100% n. d. 0%

NPV 97,7% 98,4%* 94,44%°
(Cl 95%) (96,2%; 99,2%) (96,2%; 100%) (98,2%; 99,7%)
lvs.?p=0,0355

ermanent Lobektomien subtotale LKD ohne
P Resektionen SD-Resektion
Sensitivitat 53,3% o 0
(Cl 95%) (28,1%; 78,6%) 0% 0%
Spezifitat 99,7% 100% 98,55%
(Cl 95%) (99,2%; 100%) (95,7%; 100%)
PPV 88,9% N d 0%

(Cl 95%) (68,4%; 100%) C
NPV 98,2% 99,2%"! 94,44%?
(Cl 95%) (96,9%; 99,5%) (97,7%; 100%) (89,2%; 99,7%)

vs. ?p =0,0055

Bei der Untersuchung der Validitat des ION-Tests des N. laryngeus recurrens so-

wie des N. laryngeus recurrens und des N. vagus bei identischem Signal (Tab. 15

und Tab. 16) ergeben sich eine hohere Spezifitat und ein héherer NPV bei den
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subtotalen Resektionen verglichen mit den Lobektomien sowie den LKD ohne SD-
Resektion, so dass die Validitat bei den weniger ausgedehnten Eingriffen héher
ist. Bei deutlich geringeren Fallzahlen und daher eingeschrankter Aussagekraft
l&sst sich bei Nichtableitung des N. vagus-Signals (Tab. 17) nur ein hoherer NPV
bei den subtotalen Resektionen verglichen mit den LKD in K1 ohne SD-Resektion

ermitteln.

Des Weiteren erfolgte die Uberpriifung der Validitat des ION-Tests in Abhangigkeit
vom Resektionsausmalf in der gréf3ten der 3 Untergruppen, der Priméreingriffe bei
benignen Schilddriisenerkrankungen. Hier konnte bei den falsch negativen Fallen,
die als Falle mit Auftreten einer Recurrensparese trotz negativem ION-Test defi-
niert wurden, eine gering niedrigere Recurrenspareserate bei identisch positivem
ION-Signal tber dem N. vagus und dem N. laryngeus recurrens im Vergleich zu
allen Fallen mit positivem ION-Signal Gber dem N. laryngeus recurrens sowohl far
die Lobektomien als auch fir die subtotale Resektion ermittelt werden. Die Ergeb-
nisse waren nicht signifikant (Tabellen 18, 19 und 20). Bei der Validitat des ION-
Signals des N. laryngeus recurrens zeigt sich fir die permanente Recurrenspa-
rese eine hohere Spezifitdt bei subtotalen Resektionen im Vergleich zu den Lo-
bektomien. Der negative Vorhersagewert fur die passageren Recurrensparesen ist

bei den subtotalen Resektionen hoher als bei den Lobektomien (Tab. 18).
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Tab. 18: Validitat des ION-Signals des N. laryngeus recurrens in Abhéngigkeit
vom Resektionsausmal3, Selektion Primareingriffe bei benignen Schild-

drisenerkrankungen

Kein Signalverlust Lobektomien subto.tale alle
Resektionen

n 1279 631 1943

RP frihpostoperativ 29 7 36

RP permanent 15 (1,17%) 4 (0,63%) 19 (0,98%)

Signalverlust Lobektomien subto_tale alle
Resektionen

n 25 2 27

keine RP 5 0 5

RP frihpostoperativ 20 2 22

RP permanent 15 1 16

frihpostoperativ Lobektomien subto.tale alle
Resektionen

Sensitivitat 40,82% 22,22% 37,93%

(Cl 95%) (27,1%; 54,6%) (0%; 49,4%) (25,4%; 50,4%)

Spezifitat 99,60% 100% 99,74%

(Cl 95%) (99,3%; 100%) (0%; 100%) (99,5%; 100%)

PPV 80,00% 100% 81,48%

(Cl 95%) (64,3%; 95,7%) 0 (66,8%; 96,1%)

NPV 97,73%" 98,89%° 98,15%

(Cl 95%) (96,9%; 98,5%) (98,1%; 99,7%) (97,5%; 98,7%)

1vs.?p=0,0143

permanent Lobektomien subto.tale alle
Resektionen

Sensitivitat 50,00% 20,00% 45,71%

(Cl 95%) (32,1%; 67,9%) (0%; 55,1%) (29,2%; 62,2%)

Spezifitat 99,22%* 99,84%7 99,43%

(Cl 95%) (98,7%; 99,7%) (99,5%; 100%) (99,1%; 99,8%)

PPV 60,00% 50,00% 59,26%

(Cl 95%) (40,8%; 79,2%) (0%; 100%) (40,7%; 77,8%)

NPV 98,83% 99,37% 99,02%

(Cl 95%) (98,2%; 99,4%) (98,7%; 100%) (98,6%; 99,5%)

lvs.?p=0,0167
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Tab. 19: Validitat des ION-Signals des N. laryngeus recurrens und des N. vagus
bei identischem Signal in Abhangigkeit vom Resektionsausmal}, Selek-
tion Priméareingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen

Kein Signalverlust Lobektomien Subtqtale alle
Resektionen

n 1053 510 1588

RP frihpostoperativ 24 5 29

RP permanent 11 (1,04%) 3 (0,59%) 14 (0,88%)

Signalverlust Lobektomien Subto_tale alle
Resektionen

n 15 2 17

keine RP 3 0 3

RP frihpostoperativ 12 2 14

RP permanent 10 1 11

.. : : Subtotale

frihpostoperativ Lobektomien Resektionen alle

Sensitivitat 33,33% 28,57% 32,56%

(Cl 95%) (17,9%; 48,7%) (0%; 62,0%) (18,6%; 46,6%)

Spezifitat 99,71% 100,00% 99,81%

(Cl 95%) (99,4%; 100%) (0%; 100%) (99,6%; 100%)

PPV 80,00% 100% 82,35%

(Cl 95%) (59,8%; 100%) (64,2%; 100%)

NPV 97,72%* 99,02%° 98,17%

(Cl 95%) (96,8%; 98,6%) (98,2%; 99,9%) (97,5%; 98,8%)

1vs.?p=0,0118

permanent Lobektomien Subtqtale alle
Resektionen

Sensitivitat 47,62% 25,00% 44,00%

(Cl 95%) (26,3%; 69,0%) (0%; 67,4%) (24,5%; 63,5%)

Spezifitat 99,52% 99,80% 99,62%

(Cl 95%) (99,1%; 99,9%) (99,4%; 100%) (99,3%; 99,9%)

PPV 66,67% 50,00% 64,71%

(Cl 95%) (42,8%; 90,5%) (0%; 100%) (42,0%; 87,4%)

NPV 98,96% 99.,41% 99,12%

(Cl 95%) (98,3%; 99,6%) (98,7%; 100%) (98,7%; 99,6%)

Bei der Validitat des ION-Signals des N. laryngeus recurrens und des N. vagus bei
identischem Signal fiel lediglich bei den friihpostoperativen Recurrensparesen ein

hoherer negativer Vorhersagewert bei den subtotalen Resektionen verglichen mit
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den Lobektomien auf (Tab. 19). Bei den permanenten Recurrensparesen bestan-
den hinsichtlich der Validitat keine signifikanten Unterschiede im Vergleich subto-
taler Resektionen vs. Lobektomien. Bei der Validitdt des ION-Signals des
N. laryngeus recurrens bei Nichtableitung des ION-Signals des N. vagus (Tab. 20)

waren zum Vergleich der Validitatsparameter die Zahlen zu gering.

Tab. 20: Validitat des ION-Signals des N. laryngeus recurrens bei Nichtableitung
des N. vagus-Signals in Abhangigkeit vom Resektionsausmal3, Selektion
Primareingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen

Kein Signalverlust Lobektomien R(Saggtkct)ité‘#e(‘en alle

n 220 121 349
RP frihpostoperativ 2 2 4

RP permanent 1 (0,45%) 1 (0,83%) 2 (0,57%)
Signalverlust Lobektomien R(Saggtkct)ité‘#e(‘en alle

n 6 0 6
keine RP 0 0

RP frihpostoperativ 6 0 6

RP permanent 5 0 5

Die Validitat des ION-Signals tber dem N. laryngeus recurrens wurde im Vergleich
der 3 Gruppen Primareingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen, Wieder-
holungseingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen und Eingriffe bei malig-
nen Schilddrisenerkrankungen bestimmt (Tab. 21). Hier zeigt sich eine signifikant
hohere Sensitivitat bei den Priméreingriffen im Vergleich zu den Wiederholungs-
eingriffen sowohl fur die frUhpostoperative als auch fir die permanente Re-
currenspareserate. Der negative Vorhersagewert fur die frihpostoperative und fir
die permanente Recurrensparese ist bei den Priméareingriffen signifikant héher als
bei den Wiederholungseingriffen bei benignen Schilddriisenerkrankungen und bei

den Eingriffen bei malignen Schilddriisenerkrankungen.
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Tab. 21: Validitat des ION-Signals tber dem N. laryngeus recurrens im Vergleich
der Gruppen Primareingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen,
Wiederholungseingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen und ma-
ligne Schilddriisenerkrankungen

Kein Signalverlust

Priméareingriffe
bei benignen

SD-Erkrankungen

Rezidiveingriffe
bei benignen
SD-Erkrankungen

maligne
SD-Erkrankungen

n 1943 317 901
RP frihpostoperativ 36 (1,85%) 14 (4,42%) 40 (4,44%)
RP permanent 19 (0,98%) 8 (2,52%) 23 (2,55%)

Primareingriffe

Rezidiveingriffe

maligne

Signalverlust bei benignen bei benignen :
SD-Erkrankungen | SD-Erkrankungen SIPAEL LU

n 27 2 21

Keine RP 5 1 4

RP frihpostoperativ 22 1 17

RP permanent 16 1 14

Primareingriffe Rezidiveingriffe maliane

frihpostoperativ bei benignen bei benignen SD-Erkra%kun en
SD-Erkrankungen | SD-Erkrankungen 9

Sensitivitat 37,93%" 6,67%"° 29,82%

(C1 95%) (25,4%; 50,4%) (0%; 19,3%) (17,9%; 41,7%)

Spezifitat 99,74% 99,67% 99,54%

(C1 95%) (99,5%; 100%) (99,0%; 100%) (99,1%; 100%)

PPV 81,48% 50,00% 80,95%

(Cl 95%) (66,8%:; 96,1%) (0%; 100%) (64,2%; 97,7%)

NPV 98,15%" 95,58%" 95,56%"

(C1 95%) (97,5%; 98,7%) (93,3%; 97,8%) (94,2%; 96,9%)

'vs.?p=0,0202

3vs. *p<0,001

3vs. > p<0,001

Primareingriffe

Rezidiveingriffe

permanent bei benignen bei benignen AU
SD-Erkrankungen | SD-Erkrankungen S DHEE g
Sensitivitat 45,71%* 11,11%° 37,84%
(Cl 95%) (29,2%; 62,2%) (0%; 31,6%) (22,2%; 53,5%)
Spezifitat 99,43% 99,68% 99,21%
(Cl 95%) (99,1%:; 99,8%) (99,0%; 100%) (98,6%:; 99,8%)
PPV 59,26% 50,00% 66,67%
(Cl 95%) (40,7%; 77,8%) (0; 100%) (46,5%; 86,8%)
NPV 99,02%"° 97,48%" 97,45%>
(Cl 95%) (98,6; 99,5%) (95,7%; 99,2%) | (96,4%:; 98,5%)
1vs.?p=0,0217 3®vs.*p<0,001 *vs.>p<0,001
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Zusammenfassend ergibt sich bei der Prufung der Validitat des ION eine niedrige
Sensitivitat bei hoher Spezifitat des Testverfahrens. Bei der Bestimmung der Vali-
ditat in Abhangigkeit vom Ort der Nervenstimulation ergibt sich ein héherer negati-
ver Vorhersagewert bei Ableitung eines identischen Signals tber N. laryngeus re-
currens und N.vagus im Vergleich mit der alleinigen Ableitung Uber dem
N. laryngeus recurrens. Die pradiktive Qualitat des ION-Signals Uber dem
N. vagus bei positivem Signal Uber dem N. laryngeus recurrens zeigt sich nur bei
den Wiederholungseingriffen und den Eingriffen bei malignen Schilddrisenerkran-
kungen. Spezifitdt und negativer Vorhersagewert sind bei subtotalen Resektionen
hoher als bei Lobektomien. Die Validitat des ION ist bei Primareingriffen bei be-
nignen Schilddrisenerkrankungen hdher im Vergleich zum Wiederholungseingriff
(Sensitivitat und negativer Vorhersagewert). Fur die Beurteilung und Interpretation

der falsch positiven und falsch negativen Félle erfolgt die Einzelfallanalyse.

4.4 Divergenz zwischen ION-Signal und postoperativer Stimm-

lippenfunktion

Als Félle mit Divergenzen zwischen dem ION-Signal und der postoperativen

Stimmlippenfunktion wurden definiert:

Falle, bei denen eine postoperative Recurrensparese auftrat und das ION des
N. laryngeus recurrens und/oder des N. vagus bei der abschlielR3enden Stimula-

tion kein Signalverlust aufwies und

Falle, bei denen trotz Nichtableitbarkeit des ION-Signals des N. laryngeus re-
currens und/oder des N. vagus bei der abschliel3enden Stimulation keine post-

operative Recurrensparese auftrat.

Bei der Untersuchung der Validitat des ION sind 89 Falle mit divergenten Befun-
den zwischen ION-Signal und postoperativer Stimmlippenfunktion identifiziert wor-
den. Zur Identifikation moglicher Pitfalls bei der Anwendung des ION wurden zu-
nachst alle divergenten Falle aus der Datensammlung identifiziert und in die bei-
den Gruppen der falsch positiven und falsch negativen Falle unterteilt. Die Gruppe

falsch positiv wurde definiert als ION-Signalverlust und Nichtauftreten einer post-
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operativen Recurrensparese, falsch negativ wurde definiert als postoperative Re-
currensparese bei Nichtauftreten eines ION-Signalverlustes. In der Gruppe der
falsch positiven Falle wurden bei Ableitung des ION-Signals Giber dem N. vagus 16
Falle und bei Ableitung des ION-Signals tber dem N. laryngeus recurrens 11 Falle
identifiziert (Tab. 22).

Tab. 22: Divergenz zwischen ION und postoperativer Stimmlippenfunktion, falsch
positive Félle

n Keine RP RP fruhp_ost- RP
operativ permanent
Signalverlust N. vagus 50 16 34 26
Signalverlust N. recurrens 50 11 39 31
Signalverlust N. vagus und 35 3 27 21
N. recurrens
S!gnalverlust N. vagus; kein 13 3 5 4
Signalverlust N. recurrens
Signalverlust N. recurrens;
S 6 3 3 2

kein Signalverlust N. vagus

In der Gruppe der falsch negativen Falle wurden bei Ableitung eines positiven
ION-Signals tber dem N. laryngeus recurrens 92 divergente Falle mit frihpostope-
rativer Recurrensparese und 51 Falle mit permanenter Recurrensparese identifi-
ziert (Tab. 23). Mdgliche divergente Falle (falsch negative) mit fehlendem Signal-
verlust und erst spat aufgetretener Recurrensparese bei frihpostoperativ intakter
Stimmlippenfunktion wurden nicht analysiert, da bei frihpostoperativ intakter
Stimmlippenfunktion keine weitere Nachsorge erfolgte und diese mdglichen Falle

somit nicht identifiziert werden konnten.

Tab. 23: Divergenz zwischen ION und postoperativer Stimmlippenfunktion, falsch
negative Falle

n RP fruhpost- RP permanent
operativ
Kein Signalverlust 2633 75 36
N. vagus
Kein Signalverlust 3995 92 51
N. recurrens
Kein Signalverlust 2606 71 34
N. vagus und N. recurrens
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Beim Aktenstudium und Durchsicht der OP-Berichte wurden bei diesen divergen-
ten Fallen einige Fehldokumentationen identifiziert und ausgeschlossen, so dass
in der Gruppe der falsch positiven 11 Falle und in der Gruppe der falsch negativen
33 Falle mit frihpostoperativer Recurrensparese und anschlieRender Ruckbildung

sowie 45 Falle mit permanenter Recurrensparese identifiziert wurden.

4.5 Einzelfallbetrachtung der divergenten Falle

4.5.1 Einzelfallbetrachtung der falsch positiven Falle

In der Gruppe der falsch positiven Falle wurden von zunéchst 16 Fallen 5 Falle als
Fehldokumentation identifiziert und ausgeschlossen und somit insgesamt 11 di-
vergente Falle untersucht (Fehldokumentation Fall 983: kein Signalverlust; Fall
255: vorbestehende Recurrensparese rechts war nicht dokumentiert; Fall 1776:
Signalverlust war falsch dokumentiert; Fall 2. passagere Recurrensparese war
nicht dokumentiert; Fall 93: Signalverlust war falsch dokumentiert). Bei den 11
falsch positiven Fallen konnten folgende Informationen aus den OP-Berichten ge-

wonnen werden:

3 Falle mit fehlendem ION-Signal nur tber dem N. vagus und postoperativ

ungestorter Stimmlippenfunktion:

Im Fall 1568 (subtotale Resektion beidseits bei Struma) kam es nach SD-Resek-
tion zum Ausfall des ION-Signals tUber dem linken N. vagus bei unverandert in-
taktem Signal Uber dem linken N. laryngeus recurrens. Der Operateur war vom
Signalverlust ,Uberrascht* und explorierte anschlieRend den N. vagus, wobei er
kein morphologisches Substrat einer Nervenschadigung identifizieren konnte. Im
Fall 404 (Lobektomie rechts und subtotale Resektion links bei Struma) kam es
zum Ausfall des ION-Signal tGber dem rechten N. vagus bei intaktem Signal tber
dem rechten N. laryngeus recurrens. Im OP-Bericht wurde als Erklarung eine me-
chanische Verletzung des N. vagus beschrieben (,versehentliches Fassen des
Nervs mit einer atraumatischen Pinzette*) mit anschlieRendem Signalausfall des
N. vagus kranial der gefassten Stelle. Hier kann somit ein funktioneller Schaden

des N. vagus mit schneller Regeneration der Nervenfunktion diskutiert werden. Es
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wird deutlich, dass fur die korrekte Anwendung des ION und zur Vermeidung von
Pitfalls der Ort der Nervenstimulation wichtig ist (Stimulation zentral des mdglichen
Schadigungsortes). Im Fall 1402 (Lobektomie beidseits bei Struma) fiel bereits vor
Resektion ein Signalausfall tber dem rechten N. vagus auf, was den Operateur
veranlasste die Operation ohne weitere Verwendung des ION durchzufihren, so
dass keine Aussage Uber die Ableitung des ION-Signals Gber dem N. laryngeus
recurrens maoglich ist. Hier ist am ehesten von einem technischen Fehler (Funk-

tionsstorung des ION-Gerates, Fehlplatzierung der Elektroden) auszugehen.

1 Fall mit Angabe einer technischen Funktionsstérung des ION-Geréates und

postoperativ ungestdrter Stimmlippenfunktion:

Im Fall 932 (Lobektomie beidseits bei Struma) fiel nach Resektion das ION-Signal
Uber dem linken N.vagus und N. laryngeus recurrens aus. Der Operateur be-
schrieb, dass vom ION-Gerat eine Alarmmeldung angezeigt wurde. Damit ist hier
wie in Fall 1402 von einem technischen Fehler oder einer Fehlplatzierung der

Elektroden auszugehen.

2 Falle mit fehlendem ION-Signal bei N. laryngeus non recurrens und post-

operativ ungestorter Stimmlippenfunktion:

Im Fall 470 (subtotale Resektion beidseits bei Struma) wurde beschrieben, dass
vor und nach Resektion kein ION-Signal tber dem rechten N. vagus und dem ur-
sprunglich vermuteten Verlauf des N. laryngeus recurrens abgeleitet werden
konnte. Der N. laryngeus non recurrens wurde identifiziert und Gber ihm ein positi-
ves Signal abgeleitet. Eine weitere Exploration des N. vagus zur Ableitung eines
Signals cranial des Abganges des N. laryngeus nonrecurrens ist laut OP-Bericht
nicht erfolgt. Im Fall 1554 (subtotale Resektion beidseits bei Struma und Parathy-
reoidektomie rechts caudal bei pHPT) wurde ebenfalls vor und nach Resektion
rechts kein ION-Signal vom N. vagus abgeleitet, der N. laryngeus non recurrens
wurde identifiziert und von ihm ein positives Signal abgeleitet, der N. vagus wurde

ebenfalls nicht weiter exploriert.
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3 Falle mit Signalverlust oder —abschwachung tiber dem N. laryngeus recur-

rens und dem N. vagus und postoperativ ungestorter Stimmlippenfunktion:

Im Fall 1721 (Lobektomie links und subtotale Resektion rechts bei Struma und
Parathyreoidektomie links caudal bei pHPT) wurde nach Resektion eine deutliche
Signalabschwéachung Gber dem linken N. laryngeus recurrens und N. vagus be-
schrieben. Im Fall 885 (Lobektomie beidseits mit Sternotomie bei Struma) kommt
es nach erfolgter Lobektomie zum Signalausfall tber dem rechten N. laryngeus
recurrens und N. vagus. Es wird beschrieben, dass der Nerv im Mundungsbereich
in den Kehlkopf ,sehr dinn erscheint®. Hier kann nur vermutet werden, dass bei
offensichtlich nervennaher Praparation im Mundungsbereich ein funktioneller
Schaden mit schneller Regeneration vorgelegen haben kdnnte. Im Fall 1861 (Lo-
bektomie beidseits bei Struma) wird ein Signalverlust Uber dem rechten
N. laryngeus recurrens und eine Signalabschwachung Gber dem rechten N. vagus

beschrieben ohne weitere Details.

1 Fall mit Signalverlust des N. laryngeus recurrens bei nichterfolgter Stimu-

lation des N. vagus und postoperativ ungestorter Stimmlippenfunktion:

Im Fall 1249 (Rest-Thyreoidektomie beidseits und K1+K2+K3 bei papillarem
Schilddriisenkarzinom) wird nach Resektion ein deutlich schwéacheres Signal tber
dem linken N. laryngeus recurrens beschrieben. Da im OP-Bericht beschrieben
wird, dass der N. laryngeus recurrens von Tumor- und Narbengewebe abprapa-
riert werden musste und sich dies schwierig gestaltete, ist hier von einer funktio-

nellen Nervenschadigung mit schneller Regeneration auszugehen.

1 Fall mit fehlendem Signal vor und nach Resektion und postoperativ unge-

storter Stimmlippenfunktion:

Im Fall 1045 (Rest-Thyreoidektomie links und K1b+K3 bei follikularem Schilddri-
senkarzinom-Rezidiv) sind vor und nach Resektion keine Signale Uber dem linken
N. laryngeus recurrens und N. vagus ableitbar. Zum OP-Situs wird berichtet, dass
von der Vor-OP eine Ubernihung an der V. jugularis interna vorliegt, in welche der
N. vagus mitgefasst ist. Der N.vagus wird dennoch als anatomisch intakt be-
schrieben. Weshalb bei Nichtstimulierbarkeit die Funktion intakt ist bleibt hier un-

klar.

33



4.5.2 Einzelfallbetrachtung der falsch negativen Falle mit permanter

Recurrensparese

Bei den 96 dokumentierten falsch negativen Fallen wurden 18 Falle als Fehldo-
kumentation identifiziert und ausgeschlossen, so dass 78 divergente Falle der
Gruppe falsch negativ (davon 33 Falle mit passagerer und 45 Félle mit perma-
nenter Recurrensparese) untersucht wurden. Zu den Fehldokumentationen ge-
horten 2 Falle mit Recurrensresektion, 3 Félle mit vorbestehender Recurrenspa-
rese und fehlendem Neuromonitoringsignal, 3 Falle mit falsch dokumentierter Re-

currensparese, 10 Falle mit aufgetretenem Signalverlust oder —abschwachung.

Folgende mdgliche relevante Informationen lieRen sich beim Studium der OP-Be-
richte bei den 45 falsch negativen Fallen mit permanenter Recurrensparese sam-

meln:

19 Falle mit positivem Signal Gber dem N. vagus und dem N. laryngeus re-

currens und postoperativer Recurrensparese:

In den Fallen 224 und 559 wurde ein positives Signal trotz vorbestehender Recur-
rensparese abgeleitet. Hier muss folglich eine andere Ursache als eine Nerven-
schadigung fur die Stimmbandlahmung oder eine unkoordinierte Reinnervation,
nicht ausreichende Restfunktion bzw. Latenz des klinischen Schadens diskutiert

werden.

Im Fall 274 ist eine Revision wegen Nachblutung und im Fall 1563 sind 2 Revisio-
nen, einmal wegen einer Nachblutung und einmal wegen einer Lymphfistel, be-
schrieben worden. Bei diesen 3 operativen Revisionen ist das ION nicht zum Ein-
satz gekommen, so dass hier im nachhinein nicht zu klaren ist, ob ein moglicher

Nervenschaden beim Ersteingriff oder bei der Revision entstanden ist.

In den Fallen 1294, 647 und 1314 wird das Signal sowohl vor als auch nach Re-
sektion als ,schwach” bzw. ,schwécher” als auf der Gegenseite beschrieben, eine
weitere Abschwachung nach Resektion wird verneint (,unverandert®). Eine weitere
Erklarung lasst sich aus den OP-Berichten nicht finden. Da die Beschreibung ei-
nes schwachen oder schwacheren Signals jedoch stets subjektiv ist und beim un-

tersuchten Patientengut ausschlief3lich die inzwischen veraltete Methode des ION
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mit Stichelektrode ohne EMG-Aufzeichnung verwendet wurde, lasst sich gerade
aus diesen Fallen eine bessere Reproduzierbarkeit des ION (z. B. durch Aufzeich-

nung der EMG-Kurven) fordern.

Im Fall 1717 wurde eine ,akzidentelle thermische Affektion des N. laryngeus re-
currens durch bipolare Pinzette" beschrieben bei anschliel3end intaktem Signal, so

dass hier ein verzégerter Eintritt des Funktionsverlustes mdglich scheint.

Bei den restlichen 12 Fallen dieser Kategorie lasst sich keine mdgliche Erklarung
fur die Divergenz zwischen ION und postoperativer Stimmlippenfunktion finden. Im
Fall 1524 wird erwahnt, dass der N. laryngeus recurrens sehr nahe am Tumorrest
verlauft und der Tumorrest im Mindungsbereich mit dem Skalpell reseziert wird.
Im Fall 1271 wird eine schwierige Praparation bei narbiger Verwachsung des
N. laryngeus recurrens mit der Schilddrisenkapsel beschrieben. Im Fall 1476 er-
folgte nur eine orientierende Praparation im cervikozentralen Lymphknotenkom-
partiment (Exploration) ohne visuelle Darstellung des N. recurrens. Trotz intaktem

Signal trat anschlieRend eine Recurrensparese auf.

19 Falle mit positivem Signal des N. laryngeus recurrens bei Nichtableitung

des N. vagus-Signals und postoperativer Recurrensparese:

Im Fall 359 wurde beschrieben, dass der N. laryngeus recurrens von Narbenge-
webe abprépariert werden musste. Im Fall 196 war nach Resektion das Signal
Uber dem N. laryngeus recurrens abgeschwacht, aber positiv, hier musste der
Nerv durch scharfe Praparation von der Tumorkapsel abgelést werden. Im Fall
369 wird beschrieben, dass der Nerv im Mundungsbereich in den Kehlkopf sehr
dunn ist. Im Fall 838 musste der N. laryngeus recurrens von Narbengewebe ab-
prapariert werden. Im Fall 844 musste der Nerv vom Tumor abprépariert werden.
Im Fall 1165 wurde eine makroskopische Tumorinfiltration beschrieben. Im Fall
1851 musste wiederum der N. laryngeus recurrens von Narbengewebe abpréapa-
riert werden. Im Fall 851 wurde der N. laryngeus recurrens als sehr dinn be-
schrieben. Im Fall 1350 musste der N. laryngeus recurrens vom entztindlichen
Tumor abprapariert werden. Zudem erfolgte bei diesem Fall eine operative Revi-
sion wegen Infektion mit visueller Darstellung des N. laryngeus recurrens, aber

ohne Anwendung des ION. Im Fall 1210 findet sich von Beginn an nur ein schwa-
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ches Signal Uber dem N. laryngeus recurrens unverandert bis zum Ende der OP,
was vom Operateur als ,mdglicherweise technischer Defekt* beschrieben wird. In
den Ubrigen 9 Féallen dieser Kategorie gab es im OP-Bericht keine Hinweise, die
zur Aufklarung der Divergenz beitragen kdonnten.

2 Falle mit N. non recurrens und postoperativer Recurrensparese:

Im Fall 1342 wurde ein N. laryngeus non recurrens rechts gefunden. Dieser hatte
nach SD-Resektion bis kurz vor die Einmindung in den N. vagus ein positives
Signal. Vom N. vagus konnte vor und nach Resektion kein Signal abgeleitet wer-
den, der Operateur hat aber nicht beschrieben, ob er den N. vagus cranial des
N. laryngeus non recurrens-Abganges abgeleitet hat. Im Fall 784 wurden ein re-
currierender und ein nicht-recurrierender Faszikel beschrieben. Hier war Giber dem
nicht-recurrierenden Faszikel und am cranialen Abschnitt des N. vagus allzeit ein
positives Signal ableitbar, Uber dem recurrierenden Faszikel und dem caudalen
Abschnitt des N. vagus kam es jedoch zum Signalausfall. Damit ist zu vermuten,
dass der Hauptteil der motorischen Fasern im recurrierenden Faszikel, welcher
offensichtlich geschadigt wurde, verlief.

1 Fall mit technischer Stérung den ION-Geréates und postoperativer Recur-

rensparese:

Im Fall 1850 wurde beschrieben, dass bei der Praparation ein Stérsignal des ION
aufgetreten ist und anschlieRend kein Signal mehr abgeleitet werden konnte.

1 Fall mit Signalverlust nur iber dem N. vagus und postoperativer Recur-

rensparese:

Im Fall 132 wurde vor und nach SD-Resektion kein Signal Gber dem N. vagus ab-
geleitet, das Signal Uber dem N. laryngeus recurrens war schwach (unverédndert

vor und nach Resektion).
3 Falle mit nicht ausreichender OP-Dokumentation:

Hier sind aus den OP-Berichten keine Details zur Anwendung des ION angege-

ben, so dass eine Interpretation der Divergenz nicht mdglich ist.
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4.5.3 Einzelfallbetrachtung der falschnegativen Falle mit passagerer

Recurrensparese

Bei 33 falsch negativen Féallen mit frihpostoperativer Recurrensparese und an-
schlieBender Restitution lie3en sich folgende Sachverhalte eruieren:

11 Falle mit intaktem Recurrenssignal bei fehlender N. vagus-Ableitung und

postoperativer passagerer Recurrensparese:

In den Fallen 16, 276, 630, 1001, 1025, 1213, 181, 194, 208, 180 und 924 wurde
im OP-Bericht die ION-Ableitung tUber dem N. vagus nicht beschrieben bei intak-
tem Signal Uber dem N. laryngeus recurrens, so dass hier theoretisch eine funk-
tionelle Nervenschadigung und Ableitung mit dem ION peripher der Schadigung
vorgelegen haben konnte.

7 Falle mit Signalabschwachung oder kurzzeitigem Signalverlust und post-

operativer passagerer Recurrensparese:

Im Fall 604 wurde nach SD-Resektion ein etwas schwacheres Signal abgeleitet,
bei der Praparation kam es zu einer Einblutung im Mindungsbereich des
N. laryngeus recurrens. Im Fall 1048 kam es wahrend der Praparation zum Sig-
nalausfall Gber dem N. laryngeus recurrens und dem N. vagus, nach Resektion
war das Signal wieder ableitbar, ohne dass eine Abschwachung angegeben
wurde. Im Fall 1848 wurde eine Signalabschwéchung nach Hervorluxieren eines
retrosternalen Strumaanteils beschrieben, der Operateur ging von einer deh-
nungsbedingten Schadigung aus. Im Fall 722 wurde eine Signhalabschwéchung
nach bipolarer Blutstillung beschrieben; der Operateur vermutete einen thermi-
schen Schaden. Im Fall 954 wurde ein etwas abgeschwachtes Signal bei anato-
mischer Integritat beschrieben. Im Fall 194 wurde ein etwas abgeschwéchtes Sig-
nal nach einer scharfen, sehr erschwerten Praparation bei ausgepragten Vernar-
bungen im Mindungsbereich des N. laryngeus recurrens beschrieben. Im Fall 924
wurde nach Schilddrisenresektion mittels Sternotomie eine Signalabschwachung
Uber dem N. laryngeus recurrens beschrieben, die Ableitung tUber dem N. vagus

wurde nicht beschrieben.
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5 Falle mit nervennaher Praparation bei Vernarbungen und postoperativer

passagerer Recurrensparese:

Im Fall 579 wurde eine erschwerte Praparation im Mindungsbereich bei Vernar-
bungen und Verwachsungen beschrieben, dabei kam es zu diffusen Einblutungen.
Im Fall 775 wurde der adhéarente N. laryngeus recurrens von einer Narbenkapsel
abprapariert. Im Fall 988 wurde die Neurolyse wegen Vernarbungen beschrieben.
Im Fall 1001 verlief der Tumor direkt am N. laryngeus recurrens und musste
sorgfaltig abprapariert werden. Im Fall 194 wurde die scharfe, erschwerte Prapa-

ration im Miandungsbereich des N. laryngeus recurrens beschrieben.

7 Operationen mit retrosternalem Anteil oder mit Sternotomie und postope-

rativer passagerer Recurrensparese:

Bei 5 Fallen (579, 885, 245, 169, 924) erfolgte eine Schilddriisenoperation mit zu-
satzlicher Sternotomie. In 2 Fallen (988, 1848) musste ein retrosternaler Anteil von

cervikal vorluxiert werden.

Tab. 24: Mogliche Erklarungen fir Divergenzen, falsch positive Falle

n Magliche Erklarung fur die Divergenz

4 funktioneller Schaden mit schneller Regeneration

2 technische Funktionsstérung

2 anatomische Besonderheiten (nicht recurrierender N. layngeus inferior)
3 keine Erklarung
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Tab. 25: Mogliche Erklarung fur Divergenzen, falsch negative Falle (Mehrfachnen-
nung moglich)

n Mogliche Erklarung fur die Divergenz

30 Ableitung des ION peripher einer méglichen Schadigung

17 verzogerte Latenz des Nervenschadens, z. B. durch funktionelle Schéa-
digung bei nervennaher Praparation

3 maogliche Nervenschadigung bei Revision ohne ION

10 Subjektivitat des akustischen ION-Signals

2 technische Funktionsstérung

5 anatomische Besonderheiten (nicht recurrierender N. laryngeus
inferior)

2 nicht chirurgische Ursache fur Recurrensparese

19 keine Erklarung
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5 Diskussion

5.1 Recurrenspareserate in Abhangigkeit vom Eingriffsaus-

malfd

Bei den in der Studie untersuchten 1883 Eingriffen an der Schilddrise mit 3482
nerves at risk wurde eine Recurrenspareserate von 4,28% frihpostoperativ und
2,73% permanent ermittelt. Verglichen mit der Kontrollgruppe (12834 nerves at
risk) ist die passagere Recurrenspareserate (4,28% vs. 2,08%; p < 0,001) und die
permanente Recurrenspareserate deutlich héher (2,73% vs. 1,06%; p < 0,001).
Dies ist auf die deutlich groRere Anzahl an ausgedehnteren Eingriffen (Lobekto-
mien 76,3% vs. 7,4%; p < 0,001) sowie auf den hohen Anteil an Eingriffen bei ma-
lignen Schiddrisenerkrankungen (30,1%) und Wiederholungseingriffen (18,2%)
zuruckzufihren. Dies entspricht auch den Angaben in der Literatur, wo bei Pri-
mareingriffen geringere permanente Recurrenspareseraten (bis 3%) als bei Rezi-
diveingriffen (bis 10%), bezogen auf nerves at risk, beschrieben werden (1, 12, 15,
20, 24, 25, 26, 37, 38, 42, 43). Somit wurde in dieser Arbeit ein Patientengut mit
erhohtem operativen Aufwand und daher auch mit hdherem Risiko flr das Auftre-

ten von postoperativen Recurrensparesen als in der Kontrollgruppe untersucht.

Die hohere Recurrenspareserate bei ausgedehnteren Eingriffen bestatigt sich
auch im untersuchten Patientengut (permanente RP 2,73% bei Lobektomien vs.
0,86% bei subtotalen Resektionen; p =0,004), die Recurrenspareseraten bei
Enukleationen lasst sich hier bei deutlich geringeren Fallzahlen (54 nerves at risk)
nicht vergleichen. Bei alleinigen zervikozentralen Lymphadenektomien ergab sich
die héchste Rate an permanenten Recurrensparesen (6,45%). Die hohere Recur-
renspareserate bei alleiniger cervikozentraler Lymphknotendissektion lasst sich
damit erklaren, dass es sich ausschlie3lich um Rezidiveingriffe bei malignen
Schilddrisenerkrankungen handelt. Auch nach Aufteilung in die Gruppen Primér-
eingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen, Wiederholungseingriffe bei be-
nignen Schilddrisenerkrankungen und Eingriff bei malignen Schilddriisenerkran-
kungen zeigte sich die erwartet hOhere Recurrenspareserate bei den ausgedehn-
teren Eingriffen. So zeigte sich eine hohere permanente Recurrenspareserate bei

den Lobektomien (2,40%) im Vergleich zu den subtotalen Resektionen (0,92%) in
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der Gruppe der Priméareingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen. Primar-
eingriffe bei benignen Schilddriisenerkrankungen (1,87%) hatten deutlich gerin-
gere permanente Recurrenspareseraten im Vergleich zu den Wiederholungsein-
griffen bei benignen Schilddrisenerkrankungen (3,36%) und im Vergleich zu den
Eingriffen bei malignen Schilddriisenerkrankungen (3,93%). Die hochste perma-
nente Recurrenspareserate wiesen die Lymphknotendissektionen im Komparti-
ment K1 ohne Schilddrisenresektion auf (6,45%). Die hoheren Recurrensparese-
raten bei ausgedehnteren Eingriffen, bei Wiederholungseingriffen und bei Eingrif-
fen bei malignen Schilddriisenerkrankungen bestéatigen die Angaben in der Lite-
ratur (5, 11, 12, 42). Statistische Unsicherheiten treten bei Selektionierung in zu
kleine Gruppen (z. B. Enukleationen) auf; hierfir ist das untersuchte Datenmaterial
mit 3482 nerves at risk zu klein.

5.2 Validitat des intraoperativen Neuromonitorings

5.2.1 Validitat des ION in Abhangigkeit vom Ort der Ableitung

Bei der Bestimmung der Validitdtsparameter des ION anhand der untersuchten
Daten zeigen sich eine hohe Spezifitdt und ein hoher negativer Vorhersagewert
bei geringer Sensitivitdt und geringem positivem Vorhersagewert. Dies entspricht
auch den Angaben in der Literatur (6, 11, 32, 36, 39, 41). Die Validitdtsparameter
wurden sowohl isoliert fir die Ableitung des N. laryngeus recurrens und des
N. vagus, als auch fir die Ableitung des N. laryngeus recurrens und des N. vagus
bei jeweils positivem oder negativen Signal Uber beiden Nerven und des
N. laryngeus recurrens bei Nichtableitung des N. vagus-Signals bestimmt. Die
permanente Recurrenspareserate war erwartungsgemald am niedrigsten bei Ab-
leitung eines positiven Signals Uber dem N. laryngeus recurrens und dem
N. vagus (1,30%).

Der einzige statistisch signifikante Unterschied bestand in dem hbéheren negativen
Vorhersagewert bei positivem Signal Gber dem N. laryngeus recurrens und dem
N. vagus (98,70%) verglichen mit der Ableitung Uber dem N. laryngeus recurrens
ohne Ableitung Uber dem N. vagus (97,85%; p = 0,0016). Die héhere pradiktive

Qualitat eines positiven Vagussignals ist nicht signifikant, wenngleich die perma-
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nente Recurrenspareserate bei Ableitung eines positiven Vagussignals geringer ist
als bei Ableitung eines positiven Recurrenssignals (1,37% vs.1,58%). Die pradik-
tive Qualitat des positiven Vagussignals bei Ableitung eines positiven Recurrens-
signals wurde getrennt fur die Gruppen Primareingriffe bei benignen Schilddri-
senerkrankungen, Rezidiveingriffe bei benignen Schilddrisenerkrankungen und
Eingriffe bei malignen Schilddriisenerkrankungen bestimmt. Hier wurde in den bei-
den letztgenannten Gruppen ein Vorteil fur die zusétzliche Ableitung eines positi-
ven Vagussignals mit geringeren permanenten Recurrenspareseraten im Ver-
gleich zur alleinigen Recurrensableitung dargestellt (2,17% vs. 5,00% bei Rezi-
diveingriffen bei benignen SD-Erkrankungen; 2,03% vs. 3,85% bei malignen SD-
Erkrankungen), was jedoch interessanterweise nicht in der Gruppe der Primarein-
griffe bei benigner SD-Erkrankung zutrifft (0,88% vs. 0,58%).

Die bessere pradiktive Qualitat des ION bei der Stimulation von N. laryngeus re-
currens und N. vagus verglichen mit der alleinigen Stimulation des N. laryngeus
recurrens lasst sich aus der Physiologie und Anatomie des N. laryngeus recurrens
erklaren. So wird nur bei Stimulation des N. vagus die neurophysiologische Funk-
tion des gesamten Verlaufs des N. laryngeus recurrens detektiert, wahrend bei
schilddrisennaher Stimulation des N. laryngeus recurrens ein moglicher schild-
drisenfernerer Nervenschaden nicht detektiert wird. Die bereits weitgehend etab-
lierte Methode der Ableitung des ION-Signals Uber dem N. laryngeus recurrens
und dem N. vagus sollte gefordert werden. Im untersuchten Patientengut ist die
pradiktive Qualitdt des ION-Signals des N. vagus bei den Rezidiveingriffen und bei
den Eingriffen bei malignen Schilddrisenerkrankungen erkennbar, jedoch nicht
statistisch signifikant. Kritisch anzumerken bleibt die Tatsache, dass bei den aus-
gewerteten Daten ein hoher Anteil an nicht standardisierter Anwendung und Do-
kumentation des ION identifiziert wurde. Ob bei nicht erwahnter oder nicht doku-
mentierter Ableitung des ION des N. vagus diese tatsachlich nicht erfolgt oder
diese nur nicht dokumentiert wurde, lasst sich retrospektiv nicht eruieren. Zudem
ist von einer auch in der Literatur beschriebenen Lernkurve (18) bei der Anwen-
dung und der Dokumentation des ION aus dem untersuchten Zeitraum 1998-2003
auszugehen, da ja die Zeit der Einfihrung dieser Methode im Jahr 1998 mit dem
Beginn der Datenerfassung zusammenféllt. Im spéteren Verlauf der Datenerfas-

sung ist das ION sicher zu einem hoheren Anteil standardisiert angewendet und
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dokumentiert worden (mit Ableitung des ION des N. laryngeus recurrens und des
N. vagus vor Beginn und nach Abschluss der operativen Mallhahmen der ent-

sprechenden Seite).
5.2.2 Validitat des ION in Abhangigkeit vom Eingriffsausmal}

Nachdem anhand der untersuchten Daten das Auftreten héherer Recurrenspare-
seraten bei ausgedehnteren Eingriffen bestatigt wurde, erfolgte die Untersuchung
der Frage, ob diese erhdohte Recurrenspareseraten durch das ION mit gleicher
Sicherheit angezeigt werden kann. Die erwartete Unabhangigkeit der Validitat des
ION vom Eingriffsausmalfd konnte jedoch nicht bestétigt werden. So zeigte sich
sowohl fir die Ableitung des Recurrenssignals als auch fur die Ableitung des ION
Uber dem N. laryngeus recurrens und dem N. vagus bei subtotalen Resektionen
verglichen mit Lobektomien eine hohere Spezifitat (99,85% vs. 99,27%) als auch
ein hoherer negativer Vorhersagewert (99,41% vs. 98,37%). Bei der Sensitivitat
und dem positiven Vorhersagewert bestanden keine signifikanten Unterschiede.
Auch beim Vergleich der Gruppen Primareingriff bei benignen SD-Erkrankungen,
Rezidiveingriff bei benignen SD-Erkrankungen und maligne SD-Erkrankungen
zeigten sich Unterschiede in der Validitat des ION. So bestand fir die Primarein-
griffe eine hohere Sensitivitat und ein hdherer positiver Vorhersagewert als bei
den Rezidiveingriffen sowohl fur die frihpostoperative als auch fur die permanente

Recurrensparese.

Zusammenfassend bestatigten sich bei den Ergebnissen die hohe Spezifitat und
der hohe negative Vorhersagewert bei niedriger Sensitivitat und niedrigem positi-
ven Vorhersagewert. Schwierig ist die Interpretation der geringeren Validitat bei
ausgedehnteren Resektionen und bei Wiederholungseingriffen bzw. Eingriffen bei
malignen Schilddrisenerkrankungen. Hier kann man bei zu erwartenden langeren
Operationszeiten moglicherweise ein grofReres Risiko fur das Auftreten techni-
scher Probleme bzw. technischer Stérungen diskutieren. Es ist anzunehmen, dass
die Gefahr von Elektrodendislokationen und von Komplikationen durch haufigeres
Platzieren der Elektroden wie Cuffperforationen oder Stimmlippenhdmatomen bei
groRerer Eingriffsdauer und langeren und ausgedehnteren Manipulationen zu-
nimmt. Zudem erfolgt bei Rezidiveingriffen und Eingriffen bei malignen Schilddri-

senerkrankungen haufig eine nervennahe Praparation, teilweise im narbigen Ge-
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webe, oftmals auch eine langstreckige Nervenpraparation. Dies erhéht die Gefahr
der funktionellen Nervenschadigung, die nicht zwingend durch das ION angezeigt

werden muss.

5.3 Divergenz zwischen ION und postoperativer Stimmband-

funktion

5.3.1 Falsch positive Befunde

Hierbei handelt es sich um die Falle, wo ein Signalverlust oder eine deutliche Sig-
nalabschwéachung beobachtet wurden, postoperativ jedoch keine Stimmbandfunk-
tionsstorungen auftraten. Prinzipiell sind folgende mdgliche Ursachen denkbar: Es
kann eine technische Storung des ION-Gerates vorliegen, was dazu fuhrt, dass
kein adaquates Signal trotz Unversehrtheit des N. laryngeus recurrens abgeleitet

werden kann.

Eine weitere mogliche Ursache ist die funktionelle Nervenschadigung mit Signal-
ausfall und schneller Regeneration, so dass bei der postoperativen Stimmband-
funktionsprifung die moglicherweise stattgehabte Funktionsstorung bereits zu-
rickgebildet war.

Auch eine Stimulation am falschen Ort muss diskutiert werden. Dies wéare bei nicht
exakter visueller Darstellung des Nerven, aber auch bei anatomischen Besonder-
heiten wie zum Beispiel beim Vorliegen eines N. laryngeus non recurrens denkbar.
In zwei untersuchten Fallen ist das fehlende ION-Signal Uber dem N. vagus auf
einen nicht recurrierenden Verlauf des N. larygeus inferior zurtickzufihren. Hier ist
caudal des Abganges des N. laryngeus inferior stimuliert worden. Somit konnte

keine Reizantwort erfolgen.

Es sind auch Fehlinterpretationen des ION-Signals denkbar. So ist eine Signalab-
schwachung eine subjektive Empfindung, d. h. der Operateur kdnnte sich auch
getauscht haben. Zudem ist nicht immer eine abschlie3ende Ableitung Uber dem
N. vagus erfolgt, so dass eine Signalabschwachung auch durch eine nicht korrekte
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Stimulation des N. laryngeus recurrens moglich sein kdnnte, was wiederum durch

die abschliel3ende N. vagus-Stimulation hétte auffallen kénnen.

5.3.2 Falsch negative Befunde

Insgesamt wurden 78 falsch negative Falle identifiziert. Hierbei handelt es sich um
Operationen, bei denen kein Signalverlust beschrieben wurde, postoperativ aber
eine Stimmbandfunktionsstérung auftrat. In 33 Fallen war die frihpostoperative
Stimmbandfunktionsstérung regredient, in 45 Fallen handelte es sich um eine
permanente Recurrensparese. Auffallig bei den falsch negativen Fallen ist der
hohe Anteil an Rezidiveingriffen und Eingriffen bei malignen Schilddrisenerkran-
kungen (n = 49; 63%). Dies entspricht der Feststellung, dass die Validitat des ION
bei Primareingriffen bei benignen Schilddriisenerkrankungen besser ist. Zur Suche
nach moglichen Pitfalls bei der Anwendung des ION fallt die hohe Zahl an Fallen
auf, in denen laut OP-Bericht zur abschlie3enden Beurteilung nur das ION-Signal
Uber dem N. laryngeus recurrens, nicht aber das tber dem N. vagus beschrieben
wurde (n = 30; 38%). Die fehlende abschlieBende Beurteilung des ION-Signals
Uber dem N. vagus kann die Fehlerquelle einer ION-Ableitung peripher einer mog-
lichen Nervenverletzung beinhalten. Hieraus kann man die korrekte ION-Ableitung
Uber dem N. laryngeus recurrens und dem N. vagus vor und nach Schilddrisenre-
sektion und die korrekte Dokumentation fordern. Ein weiterer méglicher Pitfall ist
die Subjektivitat der Beurteilung des ION-Signals durch den Operateur. So wurde
in 10 Fallen nach Resektion zwar ein ION-Signal abgeleitet, jedoch hat der Ope-
rateur eine Signalabschwéachung oder ein schwacheres Signal als auf der Gegen-
seite beschrieben. Hier stellt sich die Frage, ob eine solche Beschreibung doch als
positives Testergebnis gewertet werden soll und somit kein falsch negatives Test-
ergebnis vorliegt. Retrospektiv nicht zu bewerten ist die Frage, in wie vielen Féllen
doch eine Signalabschwachung vorgelegen hat und vom Operateur nicht als sol-
che erkannt und beschrieben wurde. Gerade bei den passageren Recurrenspare-
sen ist als pathophysiologisches Korrelat eine Signalabschwachung vorstellbar.
So wurde bei den falsch negativen Fallen mit passagerer Recurrensparese bei 7
Operationen eine subjektive Verandeung des Signals beschrieben (21%). Bei den
falsch negativen Fallen mit permanenter Recurrensparese wurde eine subjektive

Veranderung nur bei 3 Fallen beschrieben (7%). Aus diesen Beobachtungen lasst
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sich zur besseren Beurteilung des ION-Signals neben der korrekten Dokumenta-
tion vor allem die Quantifizierung und damit Objektivierung, z. B. durch Ableitung
und Aufzeichnung der EMG-Kurven und Vergleich der Amplituden fordern. Diese
technisch weiterentwickelte Objektivierung mit Aufzeichnung der EMG-Kurven ist
im Untersuchungszeitraum bis 2003 noch nicht zur Anwendung gekommen, so
dass weitere Untersuchungen zur Validitat des ION unter diesen neueren Bedin-
gungen angeschlossen werden sollten. Die technische Stérung des ION-Gerates
als maoglicher Pitfall spielt in den recherchierten divergenten Fallen eine eher un-
tergeordnete Rolle, wurde doch durch den Operateur in beiden Gruppen insge-
samt nur 3 mal eine technische Stérung oder ein Funktionsausfall beschrieben
(4%). Ahnliche Angaben zur Existenz aufgetretener technischer Probleme werden
in der Literatur genannt. So beschrieben Friedrich et al. (11) technische Probleme
bei der Anwendung des ION in 6,4 % der Falle. Als weiterer Pitfall wurde die ION-
Ableitung ,am falschen Ort" identifiziert. Hier ist vor allem das vermeintliche Feh-
len des ION-Signals bei anatomischen Besonderheiten gemeint. So wurden in 4
Fallen (2x falsch negativ) Divergenzen zwischen ION und postoperativer Stimm-
bandfunktion festgestellt, die sich durch das Vorliegen eines nicht recurrierenden
N. laryngeus inferior erklaren lassen. Es ist denkbar, dass in weiteren Féllen eine
solche anatomische Besonderheit vorgelegen haben koénnte, diese jedoch nicht
erkannt wurde. Somit ist zur Vermeidung dieses Pitfalls erforderlich, dass der
Operateur eine solche anatomische Besonderheit auf der rechten Seite in Betracht
zieht und bei Verdacht auf einen nicht recurrierenden N. laryngeus inferior ein
adaptiertes Vorgehen bei der Ableitung der ION-Signale erfolgt. So muss vor
allem zur Beurteilung der Nervenfunktion eine ION-Ableitung im cranialen Bereich
des N. vagus, proximal des Abganges des N. laryngeus non recurrens erfolgen.
Ein weiterer Pitfall konnte in der Methodik des ION selbst begriindet sein. So ist
offensichtlich nicht jede Schadigung des Nerven, welche zu einer anschlieRenden
Funktionsstérung fuhrt, durch einen Signalverlust anzeigbar. So kann bei Neu-
rapraxie mit noch intaktem ION-Signal tber eine intraneuronale Drucksteigerung
ein funktioneller oder struktureller Schaden entstehen. Fur diese Art der Nerven-
schadigung kommen haufig mechanische oder thermische Verletzungen in Frage.
Bedingt durch Vernarbungen, Verwachsungen und langere OP-Zeiten sind hier
sicherlich Rezidiveingriffe und Eingriffe bei malignen Erkrankungen fur Traktions-

schaden und thermische Verletzungen besonders gefahrdet. Dies spiegelt sich
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auch in den recherchierten OP-Berichten wider, wo bei den falsch negativen
Fallen in insgesamt 18 Fallen von schwieriger, nervennaher Praparation bei Ver-
narbungen, Verwachsungen und Tumoren berichtet wurde. Die nervennahe Préa-
paration bzw. Neurolyse ist offensichtlich fir Nervenfunktionsstorungen, die nicht
durch einen Signalverlust angezeigt werden, besonders pradisponiert. Eine wei-
tere traktionsbedingte funktionelle Schadigung ist moglicherweise durch die Pra-
paration bei retrosternalem Schilddriisenanteil anzunehmen. Beim Hervorluxieren
oder dem Versuch des Hervorluxierens eines retrosternalen Anteils scheint die
Gefahr fir eine traktionsbedingte passagere Recurrensparese besonders hoch zu

sein (6 Falle).

Bei der Untersuchung der postoperativen Recurrensparesen bleibt letztlich die
Ursache fur die Recurrensparese unklar, da im Rahmen dieser Betrachtung mog-
liche andere Ursachen flir das Auftreten einer Recurrensparese, die auch in der
Literatur diskutiert werden (4), nicht untersucht wurden und damit nicht ausge-
schlossen werden konnten. So muss u.a. eine Recurrensparese als moglicher

Schaden durch die Intubation in Betracht gezogen werden (10).
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6 Zusammenfassung

Bei der Anwendung des intraoperativen Neuromonitorings zeigen sich in der
vorliegenden Untersuchung eine niedrige Sensitivitdt und ein niedriger positiver
Vorhersagewert sowie eine hohe Spezifitat und ein hoher negativer

Vorhersagewert.

Die Validitat des intraoperativen Neuromonitorings ist bei geringerem Resektions-

ausmal besser als bei ausgedehnteren Eingriffen.

Die Validitat des intraoperativen Neuromonitorings ist bei Primareingriffen bei be-
nignen Schilddriisenerkrankungen besser als bei Wiederholungseingriffen bei be-
nignen Schilddrisenerkrankungen und bei Eingriffen bei malignen Schiddriisen-

erkrankungen.

Im untersuchten Patientengut findet sich ein hdherer Anteil falsch negativer Falle
(kein Signalverlust, postoperative Rekurrensparese; n =78) als falsch positive

Falle (Signalverlust, keine postoperative Recurrensparese; n = 11).

Durch die Einzelfalluntersuchung der divergenten Félle lassen sich Pitfalls bei der
Anwendung des intraoperativen Neuromonitorings identifizieren, aus denen man

Empfehlungen fir die effektivere Anwendung ableiten kann.
Pitfalls bei der Anwendung des ION:

1. Fehlende Aussagekraft des ION bei nicht standardisierter Ableitung bzw.
Dokumentation:

Signal des N. vagus nicht abschlie3end abgeleitet oder dokumentiert

(n=31)
2. Funktionsstérung des ION-Gerates/technische Stérung (n = 3)
3. Fehlableitung des ION-Signals aufgrund anatomischer Besonderheiten:

nicht recurrierender N. laryngeus inferior (n = 4)

4. ION-Anwendung nicht bis zum Abschluss aller operativen Mal3nahmen:

operative Revision ohne Anwendung des ION (n = 3)
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Andere Ursachen der Stimmbandfunktionsstérung:
Positives ION-Signal trotz vorbestehender Recurrensparese (n = 2): andere

Ursache fur die Recurrensparese, z. B. Intubationsschaden

Schnelle Regeneration der Nervenschadigung:
ION-Signalverlust, aber kein Auftreten einer Recurrensparese (falsch posi-

tiv): keine andere Erklarung eruierbar (n = 4)

Klinische Latenz des Nervenfunktionsverlustes:

Traktionsschaden oder thermische Schadigung mit intraoperativ intaktem
ION-Signal; durch intraneurale Drucksteigerung folgen funktionelle oder
strukturelle Schadigungen (Neurapraxie), z. B. nervennahe Préaparation bei
Narbengewebe/Tumor (n = 15), mogliche Nerventraktion beim Versuch des
Hervorluxierens eines retrosternalen Schilddrisenanteil und anschlie3ende

passagere RP (n = 6)

Subjektivitat der Interpretation des akustischen ION-Signals:
Alle Falle ohne Objektivierung des ION-Signals durch z. B. Aufzeichnung
der EMG-Kurven
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Anhang

QS-Dokumentationsbogen der Qualitatssicherungsstudie zur operativen Therapie
benigner und maligner Schilddriisenerkrankungen der ,ostdeutschen Arbeitsgrup-
pe fir Leistungserfassung und Qualitatssicherung in der Chirurgie e.V.*

QS-Dokumentation H 7 H i
; NoiTihe R e Sch_llddrusenchlrurqle VERSION 1.06

01.01.2037 Klinik for Allgemeinchirurgie  maligne Struma nein
Direkior: Prof. Dr. H.Dralle  Name des QS-Moduls _ QS_STRUMA
06097 Halle/S. Neuanlage des QS-Dokumenationsvorgangs
Tel.: +49 (3 45) 5 57-2314 Dokumentator NAME
Fax: +49 (3 45) 5 57-2551
gensurg@medizin.uni-halle.de

PATIENTENDATEN / ANAMNESE / DIAGNOSTIK [ [49 Verletzung N. Iar. rec

10 Aufhahme / OP / Entlassung 01.01.2037/01.01.2037 / 01.01.2037 50 Reanastomos. des N. lar.rec

11 Symptome [keine CIGréBenzunahme 51 intraoperative Okeine OGefaBverletzung C]Blutung
B efer i L e O nasy Komplikationen Elecpheg toveoting Elsonsige
elserker uckbeschwerden
OKnoten CDExophthalmus 52 Transfusionsbedarf EK
Ovegetative Symptome rechts links
S OEinfluBstauung ClLymphknoten [CIk.A. 53 verbleibender
13 Kalzi Schilddrisenrest ml ml
azlim 54 Resektatgewicht
14 Calcitonin g g
15 Pentagastrintest 55 Nebenschilddriisen- Ore. oben li.oben @ DInd. OKA.
1e RET-MUTa.TIOI‘T . darstellung Ore. unten [li. untend  ONSD retrans
17 préoperative Zytologie 56 Rekurrensdarstellung
18 praoperative Histologie 57 Art der Darstellung des
19 Trachealeinengung N. rec.
RISIKOFAKTOREN 58 Neuromonitoring
20 Rezidivstruma 59 weitere Hilfsmittel zur
21 Voroperationen wegen Darstellung des N. rec.
Schilddrise / NSD 1.0P-Dat NEUROMONITORING
rechts | links
2.0P-Dat 60 Differente Elektrode
61 Abl. vor Resek. (N vagus)
SLepiDat . 62 Abl. vor Resek. (N lar. rec.)
rechts links
22 Préop. laryngoskop. Befund 65 Lol NECH Resex. (L geguc)
- - 64 Abl. nach Resek. (N lar. rec.)
OPERATIONSINDIKATION 65 Cuff-Schaden
23 Struma multinodosa HISTOLOGIE
2 Strumauningdesa 66 Histologische Diagnose Cnormales SD-Gewebe [1Zyste
25 Hyperthyreose [de Quervain [JHashimoto [JRiedel
26 Retrosternale Struma EKmplerlstruma [Basedow
27 Thyreoiditis follikuldres Adenom
weitere OMalignitat CIHodgkin Eg?g [mIye il (6rkozia
Llprophylaidische TT EIFTG CIFTG oxyphi fﬁﬁké’?ﬂiﬁf
OPERATIVE THERAPIE / BEFUNDE EMTC Dsporadisch Clfamiliar
28 operative Therapie D’L\JA;(C; g‘;ﬁ:”y‘ak“sm
gnes Lymphom
29 8ET§am Oanderes SD-Malignom
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31 SD-Knoten dorsal der 67 pTNM T N M
Grenzlamelle 68 Radikalitat
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Mediastinum 69 max. Tumordurchmesser
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33 MIVAT der Histologie!
34 synchrone PTx POSTOPERATIVER VERLAUF
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Grenzlamelle 72 postoperative Egme DV\Iqu?inieS\gn —_—
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37 Ko_mplt_attlerung Okardiovaskuldr CJthrombembolisch
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47 Rekurrensresektion ) ) ) rechts links
48 Rekurrensinfiltration 81 perm. Stimmlippenfunktion
Abkiirzungen NSD Nebenschilddrise 82 perm. Hypokalzamie

n.d. nicht durchgefiihrt k.A. keine Angabe 83 Bemerkung
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Thesen

1. Es wurden seit Einfihrung des intraoperativen Neuromonitorings 1998 bis
zum Jahr 2003 in der Klinik fir Allgemein-, Visceral- und GefalRchirurgie der
Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg alle Daten Uber das Intraopera-
tive Neuromonitoring und die pra- und postoperative Stimmlippenfunktion

dokumentiert (3482 nerves at risk).

2. Das intraoperative Neuromonitoring wird zur ldentifizierung und
neurophysiologischen Funktionsuberprifung des N. laryngeus recurrens bei

Schilddriisenoperationen eingesetzt.

3. Das Auftreten einer postoperativen Recurrensparese kann durch das
intraoperative Neuromonitoring nicht sicher angezeigt werden. Das Test-
verfahren zeichnet sich durch niedrige Sensitivitat und niedrigen positiven
Vorhersagewert bei hoher Spezifitat und hohem negativen Vorhersagewert

aus.

4. Die Validitat des intraoperativen Neuromonitorings ist vom Eingriffsausmalf3
nicht unabhéngig. Die Validitat ist bei subtotalen Resektionen besser als bei
Lobektomien. Die Validiat ist bei Primé&reingriffen bei benignen Schilddri-
senerkrankungen besser als bei Wiederholungseingriffen und als bei Ein-

griffen bei malignen Schilddriisenerkrankungen.

5. Die schlechtere Validitat bei ausgedehnteren Eingriffen kann durch das gro-
Rere Risiko fur technische Probleme und Elektrodendislokationen bei lange-

rer Eingriffsdauer erklart werden.

6. Die schlechtere Validiat bei ausgedehnteren Eingriffen kann durch die hau-
fig erforderliche nervennahe Pré&paration mit h6herem Risiko fur funktionelle
Nervenschadigungen, die durch das Neuromonitoring nicht angezeigt wer-

den, erklart werden.

7. Bei der Anwendung des Neuromonitorings treten Falle mit Divergenz zwi-

schen ION- Signal und postoperativer Stimmlippenfunktion auf. Bei der
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10.

Untersuchung dieser Falle kann man Pitfalls der ION- Anwendung aufde-

cken, die einen Teil der aufgetretenen Divergenzen erklaren.

Die Validitat des ION kann bei standardisierter Anwendung des Verfahrens
mit Ableitung der Signale vom N. vagus und vom N. laryngeus recurrens

vor und nach Abschluss der operativen MaRnahmen gebessert werden.

Die Validitat des ION kann durch Beachtung/Vermeidung mdéglicher Pitfalls

verbessert werden.

Die Validitat des ION sollte unter standardisierter Anwendung und unter
Anwendung mit Objektivierung des ION-Signals mittels Aufzeichnung der

EMG-Kurven gepruft werden.
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