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Referat

Im Rahmen einer Qualitatssicherungsstudie der ,,Ostdeutschen Arbeitsgruppe
fur Leistungserfassung und Qualitatssicherung in der Chirurgie e.V.“ wurde
im Jahr 1998 die Behandlung von Schilddriisenerkrankungen in 45 Kliniken
der Region prospektiv erfasst. In der vorliegenden Arbeit werden die
spezifischen Komplikationsraten nach Operationen wegen einer
hyperthyreoten benignen Struma betrachtet. Dabei wird der Einfluss des
intraoperativen Neuromonitoring des Nervus recurrens auf die
Recurrensparese- und Hypoparathyreoidismusrate untersucht.

Die statistische Analyse erfolgt uni- und multivariat hinsichtlich der
zusatzlichen Anwendung des Neuromonitoring bei der optischen Darstellung
des Nervus recurrens.

Durch den Einsatz der neuen Methode konnte die Rate der
frihpostoperativen Parese von 2,8 % auf 1,9 % und die der permanenten
Parese von 1,4 % auf 0,6 % bezogen auf nerves at risk gesenkt werden. In
der multivariaten Analyse ist diese Risikominderung jedoch nicht signifikant.
Bei der Untersuchung der permanenten Hypoparathyreoidismusrate wird
diese durch die zusatzliche Anwendung des Neuromonitoring gegenuber der
alleinigen visuellen Identifikation des Nerven von 3,0 % auf 1,7 % bezogen
auf die Patientenanzahl gesenkt. Statistisch zeigt sich jedoch in der
multivariaten Analyse keine Signifikanz.

Des weiteren wird hervorgehoben, dass bei Einsatz des intraoperativen
Neuromonitoring keine doppelseitige Recurrensparese zu verzeichnen war.
Schlussfolgernd zeigt das Neuromonitoring als zusatzliche Methode bei der
visuellen Darstellung des Nervus recurrens wahrend Eingriffen wegen einer
hyperthyreoten benignen Struma einen positiven Einfluss auf die
Recurrensparese- und Hypoparathyreoidismusrate. Sein Einsatz kann
besonders bei erschwerter Praparation empfohlen werden und tragt aufgrund
der intraoperativ moglichen Funktionskontrolle zur Vermeidung der

doppelseitigen Recurrensparese bei.
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1. Einleitung

1.1  Qualitatssicherungsstudie zur Strumachirurgie 1998

Erkrankungen der Schilddrise sind besonders im Jodmangelgebiet
Deutschland haufig und fuhren zu etwa 100.000 Operationen im Jahr. Diese
werden in Einrichtungen aller Versorgungsstufen vorgenommen und stellen in
vielen Kliniken einen Schwerpunkt der chirurgischen Arbeit dar. In den letzten
Jahren sind Aspekte der Qualitatssicherung in der Medizin in den Mittelpunkt
des wissenschaftlichen, sozialdkonomischen und politischen Interesses
geruckt. Dabei sollte das Ziel eine Verbesserung und Sicherung der Qualitat
unter Alltagsbedingungen sein (108). Unter diesen Gesichtspunkten entschloss
sich die ,Ostdeutsche Arbeitsgruppe fur Leistungserfassung und
Qualitatssicherung in der Chirurgie e.V.“ mit Unterstutzung der Deutschen
Gesellschaft fur Chirurgie zur Durchfihrung einer klinisch-prospektiven
multizentrischen Beobachtungsstudie zur operativen Behandlung von
Schilddrisenerkrankungen im Jahr 1998. Innerhalb dieser Arbeitsgruppe
bestanden bereits Erfahrungen mit Qualitatssicherungsstudien zur
Appendektomie, Cholecystektomie und Rektumresektion (155).

Die Planung und Dokumentation der Studie zur Chirurgie der benignen und
malignen Struma erfolgte in der Klinik flr Allgemein-, Visceral- und
Gefalichirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg unter Leitung
von Herrn Prof. Dr. H. Dralle. Vom 1.1. bis zum 31.12. 1998 wurden von 45
Kliniken fortlaufend alle Schilddriisenoperationen in Erfassungsboégen bzw.
EDV-gestltzt dokumentiert. Vorraussetzung fur die Teilnahme war die
Bereitschaft zur vollstandigen Erfassung und Dokumentation der Eingriffe und
zur Nachsorge der postoperativen Komplikationen Recurrensparese und
Hypoparathyreoidismus.

Die vorliegende Arbeit basiert auf einer Auswertung der
Qualitatssicherungsstudie ,Chirurgie der benignen Struma“ unter besonderer
Berucksichtigung der hyperthyreoten Krankheitsbilder, des intraoperativen
Neuromonitoring des Nervus laryngeus recurrens (NLR) und der beiden
typischen Komplikationen in der Schilddrisenchirurgie, der Recurrensparese
und des Hypoparathyreoidismus.



1.2. Hyperthyreote Struma

Das Krankheitsbild der Hyperthyreose beruht auf einer erhdhten Bereitstellung
der Schilddrisenhormone und deren Wirkung im Korper. Nach der
Jodmangelstruma ist diese Funktionsstérung mit einer Pravalenz von bis zu
5% im Erwachsenenalter die zweithaufigste Schilddrisenerkrankung (97).

Der klinische Verdacht einer hyperthyreoten Funktionsstorung ergibt sich bei
den bekannten Symptomen Tachykardie und Arrhythmie, inadaquatem
Warmegefuhl, Gewichtsabnahme, Leistungsminderung, gesteigerten Reflexen,
feinschlagigem Fingertremor und frequenter Verdauung (97, 126). Bei der
paraklinischen Diagnostik ist zwischen einer latenten (lediglich TSH im Serum
erniedrigt) und einer manifesten Hyperthyreose (zusatzlich

Schilddrisenhormone T3 und/oder T4 im Serum erhoht) zu unterscheiden.

Die zwei haufigsten Formen der hyperthyreoten Funktionsstérungen sind die
funktionelle Autonomie (50-70 %) und die Immunthyreopathie des Morbus
Basedow (30 - 50 %) (97), wobei die angegebenen Relationen fur

Jodmangelgebiete gelten.

Im Vordergrund der Behandlung einer manifesten Hyperthyreose steht die
medikamentose thyreostatische Therapie, die mit Substanzen der
Thionamidgruppe durchgefuhrt wird (133). Bei leichteren Formen der
Hormonuberfunktion kann die alleinige oder unterstiitzende Gabe von [3-
Rezeptorenblockern und eine hochdosierte Jodidvorbehandlung (Plummerung)
zur Anwendung kommen (11). Nur in den sehr seltenen Fallen von konservativ
nicht beherrschbaren jodinduzierten Thyreotoxikosen und thyreotoxischen
Krisen oder bei schweren Nebenwirkungen einer thyreostatischen Therapie

( u.a. Knochenmarksdepression) ist eine Operation unter hyperthyreoten

Bedingungen indiziert (11).

Im folgenden sollen die funktionelle Autonomie der Schilddriise und der

Morbus Basedow naher charakterisiert werden.



1.2.1 Funktionelle Autonomie

In funktionell autonomen Bereichen der Schilddruse lauft die
Hormonproduktion unabhangig von der hypophysar-hypothalamischen
Regelung und des Bedarfs ab. Die lokale Ursache dieser Entwicklung sind
somatische Mutationen, vor allem des TSH-Rezeptor-Gens, mit klonaler
Wachstumsfolge (58). Jodmangel fordert dieses autonome Wachstum, daher
betragt in diesen Regionen, zu denen auch Deutschland zahlt, der Anteil der
funktionellen Autonomien bis zu 70 % des Krankengutes der Hyperthyreosen
(97, 169).

Die wichtigste Komplikation der Autonomie der Schilddrise ist in etwa einem
Drittel der Falle (97) die Entwicklung einer manifesten Hyperthyreose, deren
Auspragung durch die Menge und Aktivitat des autonomen Gewebes, den
knotigen Umbau des Organs, das Alter und eine gesteigerte Jodzufuhr
beeinflusst wird (58, 89).

Das richtungweisende diagnostische Verfahren ist die quantitative Technetium-
Pertechnetat-Szintigraphie, welche die unifokale, multifokale (jeweils mit
entsprechender topographischer Zuordnung) und disseminierte Autonomie
unterteilt. Die Messung des thyreoidalen Uptake ermoglicht die Abschatzung

des individuellen Hyperthyreoserisikos (57).

Nach erfolgreicher medikamentoser thyreostatischer Therapie ist eine definitive
Behandlung anzuschlieRen. Hier stehen die Radiojodtherapie und die
Operation zur Auswahl. Die konservative Behandlungsoption kann bei einer
kleinen Struma ohne relevante Nebenbefunde, einem erhdhten
Operationsrisiko oder einer Rezidivstruma bevorzugt werden. Die Indikation
zum chirurgischen Eingriff sollte bei hdheren Schilddriisenvolumina, simultan
vorliegenden kalten Knoten, einem Malignitatsverdacht, mechanischen
Komplikationen, Schwangerschaft, Adoleszenz oder einem rasch notwendig
werdenden Therapieerfolg gestellt werden (84, 126, 181).

Auch ohne manifeste Hyperthyreose besteht nach der Diagnosestellung einer
funktionellen Automie im individuell zu entscheidenden Fall die Indikation zu

einer definitiven Therapie. Dieses betrifft u.a. Patienten mit erhdhtem



Hyperthyreoserisiko, altere Patienten mit multifokaler Autonomie oder

autonome Adenome grofRer 3 cm Durchmesser (58, 180).

Das operative Standardververfahren ist die morphologie- und
funktionsgerechte Resektion mit Entfernung allen knotigen und
uberfunktionierenden Gewebes (11). Dabei kann das Spektrum von der
einseitigen Exzision eines solitaren Adenoms mit einem Randsaum normalen
Schilddrisengewebes bis zur Thyreoidektomie reichen. Bei adaquater
chirurgischer Therapie und individuell adaptierter Rezidivprophylaxe (11) sollte

das Risiko einer postoperativen Rezidivhyperthyreose unter 5 % liegen (4,126).

1.2.2 Morbus Basedow

Die Immunthyreopathie vom Typ Morbus Basedow ist durch Gewebe- und
Organveranderungen gekennzeichnet, die durch eine Uberschiel3ende Bildung
von spezifischen Antikérpern, vor allem gegen den TSH-Rezeptor, ausgeldst
werden. Im Vordergrund stehen die thyreoidalen Folgen mit erhdhter Bildung
von Schilddrisenhormonen, verstarkter Vaskularisierung und Durchblutung
sowie diffuser VergréRerung des Organs. Unter den extrathyreoidalen
Veranderungen ist vor allem die in 50 - 70 % auftretende endokrine
Orbitopathie von Bedeutung (47, 96). Bei deutlicher Dominanz des weiblichen
Geschlechts betragt die jahrliche Inzidenz des Morbus Basedow etwa 1/1000
Einwohner (89).

In der diagnostischen Abgrenzung dieser Hyperthyreoseform von der
funktionellen Autonomie sind die in etwa 80 % vorliegenden typischen
sonographischen (diffuse Struma, Echoarmut, grof3erer Tiefendurchmesser)
und immunologischen Befunde (erhdhter Antikdrpertiter gegen TSH-Rezeptor
und/oder Schilddrisenperoxidase) richtungweisend.

Die Therapie der ersten Wahl ist eine 12 Monate andauernde thyreostatische
Medikation, da in 30 - 60 % der Patienten mit Immunthyreopathie eine
komplette Remission erwartet werden kann (96, 133). Alle Patienten mit einem
Hyperthyreoserezidiv sollten einer definitiven Therapie zugefihrt werden,
wobei die Radiojodbehandlung und die Operation alternativ zur Auswahl
stehen. Bei der individuell und interdisziplinar zu stellenden Indikation sprechen

eine grofRe Struma, zusatzliche Knoten, Malignitatsverdacht und eine



ausgepragte endokrine Orbitopathie flr einen chirurgischen Eingriff. Die
Indikation fUr eine primar operative Therapie ist bei Kontraindikationen oder
schweren Nebenwirkungen einer thyreostatischen Medikation gegeben (22, 32,
37, 68, 83, 95). Die Komplikationsraten sind wegen der oben genannten
Pathologie gegenuber der euthyreoten Knotenstruma erhéht, sollten jedoch fur
die permanente unilaterale Recurrensparese, den permanenten
Hypoparathyreoidismus, die revisionsbedurftige Nachblutung und den
Wundinfekt zwischen 1 - 3 % liegen (20).

Der Eingriff muf} zur Erzielung einer Hyperthyreoserezidivrate unter 5 % als
ausgedehnte Resektion mit einem Gesamtparenchymrest kleiner als 5 ml
erfolgen (11). Dieser Forderung kann eine beidseitige subtotale Resektion mit
bilateralem Rest, eine Hemithyreoidektomie mit kontralateraler subtotaler
Resektion und unilateralem Rest (Operation nach Hartley) oder eine

Thyreoidektomie gerecht werden (22).

1.3 Nervus laryngeus recurrens

Dieser Ast des Nervus vagus erhalt durch die embryonale Verlagerung der
Arterien in den Thorax seinen besonderen Verlauf. Auf der linken Seite
umschlingt er den Aortenbogen und verlauft relativ gerade in der Rinne
zwischen Trachea und Osophagus zum Kehlkopf (152). Rechts zieht er nach
dem Unterkreuzen der Arteria subclavia in einem kirzeren und etwas
schragerem Verlauf nach cranial. Als wichtige Normvariante ist auf dieser Seite
die Moglichkeit eines Nervus laryngeus non-recurrens zu erwahnen, der an die
Ausbildung der Arteria lusoria gebunden ist und in der Halsregion vom Nervus
vagus direkt zum Kehlkopf zieht. Sein Vorkommen wird mit etwa 0,5 -0,8 %
angegeben (10, 43, 136).

Unter Abgabe von Asten zu Trachea und Osophagus verlauft der NLR durch
die vordere Grenzlamelle geschutzt hinter dem unteren Schilddrisenpol nach
cranial und tritt mit der Arteria thyreoidea inferior in Beziehung. Neben den
hauptséchlichen Varianten eines Verlaufes dorsal, ventral oder zwischen Asten
des Gefaldes sind vielfaltige Lagebeziehungen beschrieben worden. Von
Bedeutung ist die Faszikelbildung des NLR aufierhalb des Kehlkopfes und die
sehr variable Einbettung in das umgebende Bindegewebe (71, 106, 138, 144,
147, 149). Vor einer Einstrahlung in den Larynx besteht die Moglichkeit einer



Anastomose mit dem Ramus internus des Nervus laryngeus superior. In etwa
50 % der Falle ist eine Einbettung in das Ligamentum thyreoideum laterale
moglich, bevor der Endast als Nervus laryngeus inferior in den Kehlkopf
gelangt (129). Hier innerviert er samtliche innere Kehlkopfmuskeln und Anteile
der Schleimhaut. Eine Besonderheit des NLR ist die Tatsache, dass Abduktor-
und Adduktorfasern der Kehlkopfmuskulatur im Nerven untrennbar vermischt
verlaufen (28), so dass bei einer Kontinuitatsunterbrechung selbst durch

mikrochirurgische Naht keine funktionelle Wiederherstellung zu erwarten ist.

Eine Schadigung des NLR fuhrt zu einer Aufhebung der Beweglichkeit der
betroffenen Stimmlippe mit Stellung in Median- oder Paramedianposition. Der
Grad der resultierenden Stimmstérung kann stark variieren. Bei einem
beidseitigen Funktionsausfall steht die Beeintrachtigung der Respiration im
Vordergrund, wobei nach prolongierter Intubation eine Tracheotomie
erforderlich werden kann.

Nach einer Schilddrisenoperation wird bisher eine laryngoskopisch
diagnostizierte Funktionsstorung der Stimmlippen in der klinischen Praxis mit
einer Lasion des Nervus recurrens der betroffenen Seite gleichgesetzt, obwohl
auch andere perioperative Mallnahmen, wie z.B. der endotracheale Tubus,
ursachlich sein konnen (29, 40). Die durch eine regelhafte HNO-arztliche
Untersuchung ohne oder mit klinischen Symptomen festgestellten neu
aufgetretenen Funktionsstérungen der Stimmlippe werden in ihrer Gesamtheit
als frihpostoperative Rekurrensparesen bezeichnet. Eine passagere
Recurrensparese ist durch die Wiederherstellung einer normalen
Stimmlippenfunktion gekennzeichnet. Diese Restitution ist nach einem
Zeitraum von Uber sechs Monaten selten, was u. a. durch die nach funf
Monaten beeintrachtigte Beweglichkeit der Stimmlippe durch die zunehmende
mechanische Fixation im Cricoarythenoidgelenk bedingt ist (132). Die
andauernde Motilitatsstérung der betroffenen Stimmlippe wird als permanente
Recurrensparese bezeichnet, deren Vermeidung neben dem Entfernen des
pathologischen Substrates der Schilddriise das wichtigste Zielkriterium der

operativen Therapie darstellt.



In der Qualitatssicherungsstudie zur Strumachirurgie 1998 wurde ein
Zeitfenster von einem halben Jahr zur HNO-arztlichen Kontrolluntersuchung

und Definition dieser bleibenden Funktionsstérung gewahlt.

Zur Vermeidung einer Recurrensparese wird die operative Technik an der
Schilddrise daher durch die Praparation an der dorsalen Kapsel und den
Umgang mit dem NLR wesentlich bestimmt. Lahey forderte als erster 1938 die
routinemafdige Darstellung des NLR, die er bei Uber 3000 subtotalen
Thyreoidektomien durchfuhrte (75). In einer Standortbestimmung aus dem Jahr
1989 stellten Zornig et al. in einer Literaturanalyse und durch eigene
Ergebnisse fest, dass durch eine konsequente Darstellung des Nerven seine
Schadigungsrate deutlich zu senken sei (182). Die aktuellen Empfehlungen in
dieser Frage wurde fur die benigne Struma in Deutschland 1998 durch die
Chirurgische Arbeitsgemeinschaft Endokrinologie der Deutschen Gesellschaft
fur Chirurgie in einer Leitlinie formuliert (11):

,Die schonende, das heil’t nicht-skelettierende, Nervendurchblutung-
erhaltende praparative Darstellung des N. recurrens mindert das
Schadigungsrisiko und sollte immer dann durchgeflhrt werden, wenn die
Praparations- bzw. Resektionsnahe zum maglichen Verlauf des N. recurrens
eine Darstellung erforderlich macht, um die anatomische und funktionelle
Integritat des Nerven bestmaoglichst zu schonen. Bei allen Primareingriffen,
deren Praparations- bzw. Resektionsebene der vorderen Grenzlamelle anliegt
und bei allen Reoperationen, die mit einer Praparation im moglichen
Nervenverlauf einhergehen, sollte die Resektion unter Darstellung des N.
recurrens durchgefuhrt werden. Der N. recurrens sollte grundsatzlich bei der
(fast)totalen Lappenresektion bzw. Hemithyreoidektomie und totalen
Thyreoidektomie dargestellt werden.”

In der Literatur finden sich ab 1989 fur die operative Therapie der benignen
Struma bezogen auf die gefahrdeten Nerven (nerves at risk) fur den
Primareingriff Raten der einseitigen frihpostoperativen Parese bis 8,9 % und
der permanenten Parese bis 3,1 %.

Bei Rezidivoperationen werden Prozentsatze bis 25 % bzw. bis 9,9 %
angegeben (1, 2, 7, 16, 30, 39, 46, 52, 56, 59, 67, 72, 79, 80, 82, 88, 91, 101,
105, 115, 122, 127, 130, 131, 145, 150, 164, 165, 168, 170, 176).



Anzustreben ist eine Komplikationsrate der permanenten einseitigen
Recurrensparese bei benignen Schilddriisenerkrankungen fir den Ersteingriff
unter 1 % bzw. fur die Rezidivstruma unter 3 % (127).

Hinsichtlich der beidseitigen Recurrensparese finden sich in der Literatur bei
Beschrankung auf den Ersteingriff unter benigner Indikation patientenbezogene
Haufigkeiten von 0,08 % (72) Uber 0,2 % (46) bis zu 1,0 % (56).

1.4. Neuromonitoring des Nervus recurrens

Die schonende Darstellung des NLR durch den erfahrenen Chirurgen kann die
Kontinuitatsunterbrechung dieser Struktur minimieren. Die meisten
Schadigungen des Nerven resultieren jedoch durch Einwirkung von Druck,
Zerrung oder elektrischem Strom (5, 44) und sind optisch nicht sichtbar.
Deshalb haben zahlreiche Chirurgen seit den 60er Jahren nach praktikablen
Mdglichkeiten einer intraoperativen Funktionstberprifung gesucht.

Die im folgenden vorgestellten Verfahren erlauben auf unterschiedliche Art und
Weise die elektrophysiologische Identifikation des NLR und eine
intermittierende Funktionskontrolle im Verlauf der Operation. Eine
kontinuierliche Funktionsuberwachung im Sinne des klassischen Monitoring
wahrend des gesamten Eingriffes hat sich in der Praxis bisher nicht
durchsetzen konnen.

Die erste Veroffentlichung stammt aus dem Jahr 1966 von Shedd und Durham
(139). Sie waren auf der Suche nach einer elektrophysiologischen ldentifikation
des NLR, weil sie in Situationen anatomischer Normvarianten wie dem Nervus
non-recurrens, extralaryngealer Aufzweigungen des Nerven oder Verlagerung
durch pathologische Schilddrisenveranderungen eine alleinige visuelle
Darstellung als nicht ausreichend erachteten. Sie fuhrten deshalb ein
Tierexperiment an sieben Hunden durch, wobei sie signifikante
Druckanderungen in einem endolaryngeal platzierten Tubusballon nach
elektrischer Stimulation des NLR und des Nervus vagus messen konnten.
Zusatzlich beobachteten sie die Reizantwort nach Stimulation des Nervus
laryngeus superior.

In einer folgenden Studie wurden 14 Patienten, darunter sieben
Schilddruseneingriffe, untersucht und dabei in den Fallen einer gelungenen

Tubusplatzierung jeweils die auffalligen Druckanderungen registriert (140).



1970 empfahl Riddel zur Vermeidung einer bilateralen Recurrensparese die
Kontrolle auf der erstoperierten Seite durch Elektrostimulation des Nervus
recurrens und laryngoskopische Beobachtung der Stimmlippenmotilitat (124).
Im selben Jahr wurde von Flisberg und Lindholm eine Serie von 15
Identifikationen des NLR bei 13 Schilddrisenoperationen berichtet. Zur
Aufzeichnung des EMG aus dem Musculus vocalis wendeten sie eine
konzentrische Nadelektrode an, die sie im Operationssitus durch das
Ligamentum cricothyreoideum applizierten. Mittels bipolarer Stimulation konnte
in allen Fallen eine elektrophysiologische Identifikation des NLR erfolgen (27).
Kratz dokumentierte 1972 bei 60 Schilddrisenoperationen elektrische
Stimulationen der mit dem Operationsmikroskop dargestellten NLR. Als
positive Antwort sah er eine nach abwarts und seitlich gerichtete Bewegung
des Kehlkopfes an, die auch einfach mit dem tastenden Finger zu flhlen sei.
Vorraussetzung fur diese Methode seien ein durchtrennter Isthmus und die
Mobilisation von Larynx und Trachea von der Schilddrise (69). In unsicheren
Fallen empfahl Kratz die Anwendung eines Laryngoskops zur intraoperativen
Kontrolle der Stimmlippenmatilitat (70).

1979 wurde von Rea et al. eine Zwei-Nadel-Elektrode vorgestellt, die sie
laryngoskopisch in der Stimmlippe platzierten und an ein EMG-Gerat
anschlossen. In einem Einzelfall wurde wahrend der Praparation das
Aufsuchen des NLR erst mit Hilfe einer Stimulationssonde maoglich (118).

Im selben Jahr erwahnten Davis et al. als erste die Verwendung von mit
Elektroden versehenen Intubationstuben im Tierexperiment an Hunden (14).
Spahn et al. schlugen 1981 eine Methode vor, bei der sie eine dinne Nadel
durch das Ligamentum cricothyroideum in die gleichseitige Stimmlippe
platzierten. Die Bewegung der Nadel durch Kontraktion des Musculus vocalis
stellte die positive Reizantwort dar. Sie fuhrten dieses Monitoring bei 75
Schilddrisenoperationen ohne postoperative Recurrensparese durch.
Methodenspezifische Komplikationen, wie subglottische Hamatome, Blutung,
Infektion oder eine Cuff-Perforation des Intubationstubus, konnte sie nicht
beobachten (141).

Engel et al. berichteten im selben Jahr Uber die Verwendung eines
Doppelballontubus, wobei der obere zwischen den Stimmlippen platziert wurde

und der Aufzeichnung von Druckanderungen nach Stimulation des NLR in



einem Manometer diente. Bei 6 Patienten war so das intraoperative
Neuromonitoring komplikationslos durchfihrbar (24).

1983 berichteten Hvidegaard et al. Uber die Anwendung dieser Methode an 26
Patienten. In 2 Fallen ohne postoperative Parese war die Identifikation des
NLR wegen Tubusdislokationen nicht erfolgreich und bei weiteren 2 Patienten
wurde eine unilaterale Recurrensparese bereits intraoperativ richtig
vorhergesagt (50).

James et al. publizierten 1985 ihren Vorschlag, den NLR durch Stimulation und
gleichzeitiger Palpation eines Impulses Uber dem Musculus cricothyreoideus in
seiner Funktion zu Uberprifen. Dieser Test gelang bei 18 von 20 Patienten
(51).

1986 verodffentlichten Gavilan und Gavilan eine ahnliche Methode, wobei sie
jedoch den Musculus cricoarythenoideus posterior an der Hinterflache des
Kehlkopfes durch einen Assistenten palpieren lielien, wahrend sie den NLR
mit 0,5 bis 2 mA stimulierten. Die elektrophysikalische Identifikation gelang bei
allen 122 aufgesuchten Nerven. Die Autoren berichteten Uber viele
intermittierende Larynxddeme wegen der ausgedehnten Manipulationen und
drei passagere Recurrensparesen (34).

Lipton et al. berichteten 1988 Uber ein Neuromonitoring des NLR bei drei
Einzelfallen ausgedehnter Tumoroperationen wegen

Schilddrisenkarzinomen. Sie benutzten monopolare hook-wire-Elektroden, die
sie laryngoskopisch paarweise in die inneren Kehlkopfmuskeln jeder Seite
applizierten. Zur Aufzeichnung der Reizantwort verwendete sie einen
Vorverstarker und ein EMG-Gerat. Bei zwei Patienten sahen die Autoren den
Nutzen des Neuromonitoring in der Vermeidung einer beidseitigen
Recurrensparese und einer Tracheotomie bei jeweils notwendiger Resektion
des NLR einer Seite wegen Tumorinfiltration. Im dritten Fall konnte durch
elektrophysiologische ldentifikation ein Nervus laryngeus non-recurrens rechts
dargestellt und geschont werden (81).

Diese Methode wurde von Rice und Cone-Wesson 1991 in Anwendung bei 5
Patienten ebenfalls publiziert. Zusatzlich berichtete sie Uber die Vorteile einer
Transformation der EMG-Antwort in akustische Signale fur den Operateur und
die Vorteile der bipolaren gegenuber der monopolaren Stimulation des NLR
(123).
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Im Jahr 1992 berichtete Rea Uber die Benutzung einer speziell geformten
Oberflachenelektrode mit Kontakt zur postcricoidalen Region, gab jedoch
Platzierungsprobleme im Pharynxbereich besonders beim weiblichen
Geschlecht an (119). Diese Methode wurde im folgenden in kleineren Serien,
u.a. durch Khan et al. (63) und Marcus et al. (90), publiziert.

1994 verwendeten Maloney et al. bei 37 Patienten eine nach ihren Angaben
einfacher zu platzierende standardisierte Subdermalelektrode, die sie mit einer
Biopsiezange in den Musculus cricoartenoideus posterior einbrachten (85).
Ebenfalls 1994 publizierten Tschopp und Probst ihre zweijahrigen Erfahrungen
mit dem intraoperativen Monitoring des NLR. Sie platzierten auf jeder Seite
zwei feine gerade Nadelelektroden durch direkte Laryngoskopie in die
Stimmbandmuskulatur. Nach monopolarer Stimulation des NLR erfolgte die
Orientierung des Operateurs neben den EMG-Potentialen an typischen
akustischen Signalen. Alle 57 dargestellten Nerven bei 43 Patienten konnten
elektrophysiologisch identifiziert werden, postoperativ wurden drei passagere
Recurrensparesen beobachtet. Die Ruckbildungszeit betrug langstens vier
Wochen, Uber eine intraoperative Erkennung der Funktionsstérungen wurden
keine Aussagen gemacht (163).

Eisele stellte 1996 einen speziellen Beatmungstubus vor, bei dem in Hohe der
Stimmlippen integrierte Elektroden die Ableitung eines EMG nach Stimulation
der NLR ermdglichten. Er fand bei 31 Patienten eine mit den
nadelmyographischen Verfahren vergleichbare mittlere Reizschwelle von

0,3 mA (25). Randolph bezeichnet diese Variante spater als ,state-of-the-art
noninvasive monitoring“ und berichtet 2003 bei 125 Patienten Uber lediglich
eine passagere Parese (117).

1996 stellten Lamade et al. nach tierexperimentellen Versuchen zum ersten
Mal einen spezifizierten Doppelballontubus vor, der in einer Weiterentwicklung
ein kontinuierliches Monitoring des NLR erlaubt. Dieses wird durch eine
transtracheale Dauerstimulation Uber Oberflachenelektroden am unteren und
Ableitelektroden am oberen Ballon moglich (76).

Srinivasan und Premachandra (143), Horn und Rdétzscher (49) sowie
Hemmerling et al. (42) berichteten Uber die Verwendung von
Oberflachenelektroden, die an handelsiublichen Intubationstuben in Hohe der

Stimmlippen fixiert wurden.
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Ab 1995 wurde von Neumann (106) ein Verfahren des intraoperativen
Neuromonitoring entwickelt, welches seit 1997 eine zunehmende Anwendung
in deutschen chirurgischen Kliniken und den Eingang in die
Qualitatssicherungsstudie zur ,,Chirurgie der benignen und malignen Struma
1998 fand. Dabei wird im Operationssitus nach Darstellung und
gegebenenfalls Praparation der pralaryngealen Region eine bipolare
konzentrische Nadelelektrode durch das Ligamentum cricothyreoideum nach
Flisberg (27) in den gleichseitigen Musculus vocalis eingestochen. Eine
Neutralelektrode wird im subcutanen Gewebe platziert. Beide Elektroden
werden Uber einen Vorverstarker an den 2-Kanal-EMG-Nervmonitor
angeschlossen. Mittels des im Gerat integrierten Stimulators kann Uber
bipolare Sonden eine elektrophysiologische ldentifikation des NLR erfolgen.
Dabei orientiert sich der Operateur an typischen akustischen Klopfsignalen, die
durch Transformation der abgeleiteten EMG-Potentiale entstehen. Wichtige
Bestandteile der Methode sind die schilddrusenferne indirekte Stimulation uber
dem Nervus vagus in der Gefal3-Nerven-Scheide des Halses moglichst vor
einer paratrachealen Praparation und die Funktionsuberprifung des NLR nach

abgeschlossener Resektion und Blutstillung auf der operierten Seite.

1.5 Nebenschilddriisen und postoperativer Hypoparathyreoidismus
Die Nebenschilddrisen oder Epithelkérperchen liegen in einem Spaltraum der
hinteren Organkapsel der Schilddrise direkt auf der vorderen Grenzlamelle
(147). Bei etwa 90% der Menschen finden sich 4 Drusen, die normalerweise
etwa linsengrol sind. Die zwei unteren liegen embryologisch bedingt kaudal
der Arteria thyreoidea inferior und ventral des NLR und die zwei oberen kranial
der Arterie und dorsal des Nerven. Durch diese exponierte topographische
Anatomie und die variable Lage und GrofR3e ist eine Schadigung der
Nebenschilddrisen oder ihrer Durchblutung vor allem bei ausgedehnten
Eingriffen an der Schilddrise mdglich.

Die Funktion der Epithelkorperchen besteht in der Ausschuttung des
Parathormons. Dieses regelt zusammen mit dem Vitamin-D-Hormon Calcitriol
und dem Kalzitonin die Normokalziamie. Dabei bewirkt das Parathormon eine

Erhdhung des Kalziumspiegels vor allem durch eine gesteigerte Resorption
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aus dem Intestinum und eine Verminderung der Kalziurie in der Niere (179).
Der Hypoparathyreoidismus ist eine Unterfunktion der Nebenschilddrisen mit
einer Absenkung der Spiegel des Parathormons und des Gesamtkalziums im
Serum. Dabei kdnnen charakteristische klinische Symptome auftreten, die vor
allem durch eine gesteigerte neuromuskulare Erregbarkeit bedingt sind.
Besonders typisch sind Spasmen der perioralen Muskulatur und in der
Peripherie mit ,Pfotchen- und Spitzfulstellung” und Kribbelparasthesien im
Gesicht und an den Extremitaten.

Eine Persistenz dieses Mangelsyndroms Uber 6 Monate postoperativ wird als
permanenter Hypoparathyreoidismus bezeichnet. Als dessen Folge sind bei
unzureichender Therapie mannigfaltige Erkrankungen wie psychische
Veranderungen, Katarakt, metastatische Verkalkungen der Basalganglien,
Horverlust, trophische Storungen der Haut und ihrer Anhangsgebilde,

Osteoporose oder Kardiomyopathien maoglich.

Der postoperative Hypoparathyreoidismus kann als passagere oder
permanente Funktionsstérung nach operativen Eingriffen an den
Epithelkérperchen selbst oder an der Schilddrise auftreten. Flir ausgedehnte
Schilddrisenoperationen werden hierbei bis 54% frihpostoperative
Schadigungen angegeben (110). Die Wertung der Literaturangaben ist wegen
der unterschiedlichen Kriterien zur Definition dieser postoperativen
Funktionsstérung problematisch. Zumeist werden das Vorhandensein
klinischer Symptome und/oder eine Hypokalziamie zur Einstufung als
frihpostoperativer Hypoparathyreoidismus herangezogen. Dabei mul} jedoch
neben individuellen Schwankungen die multifaktorielle Genese einer
vorrubergehenden Absenkung des Serumkalziumspiegels nach jeder
Operation bertcksichtigt werden (15,172). Desweiteren kann eine
prapoperative hyperthyreote Stoffwechsellage durch eine nach dem Eingriff
erhdhte Kalziumaufnahme in den Knochen eine Hypokalziamie bewirken oder

verstarken (,hungry bone syndrome®) (100).

Spasmen oder Parasthesien werden durch die intravendse Gabe von
Kalziumgluconat behandelt. Im Verlauf ist eine orale Substitution, ggf. in

Kombination mit dem Vitamin-D-Hormon Calcitriol, ausreichend.
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Die Ruckbildungsrate des frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus ist nach
Schilddriseneingriffen mit bis 91% nach 6 Monaten (114) hoch, so dass derzeit
eine Rate der permanenten Funktionsstorung nach Operationen bei der
benignen Struma unter 1% erreicht werden sollte (127). Der permanente
Hypoparathyreoidismus ist wegen der bislang nur unbefriedigenden kausalen
Therapie (41, 127) und der trotz adaquater Substitution moglichen
Folgeerkrankungen weiterhin ein problematisches Krankheitsbild. Die
langfristige Gabe von Parathormon ist durch eine progrediente

Resistenzentwicklung limitiert (41).

Zur Vermeidung dieser Funktionsstorung wird in der Leitlinie 1998 (11)
empfohlen ,bei jeder Schilddriusenresektion, die mit einer moglichen
Beeintrachtigung der anatomischen oder funktionellen Integritat der
Nebenschilddriisen einhergeht, ... zu gewahrleisten, dass gefahrdete
Nebenschilddriisen sicher identifiziert und gut vaskularisiert in situ erhalten
werden. Durchblutungsgestorte Nebenschilddrisen sollten in kleine Stuckchen

zerteilt autotransplantiert werden.”
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2. Fragestellungen
Bei der Bearbeitung des Themas stellen sich fur eine Auswertung und
Diskussion der ,Qualitatssicherungsstudie zur Chirurgie der benignen Struma“

die folgenden Fragen:

1. Wie stellt sich die Therapie der hyperthyreoten benignen Struma unter
besonderer Berucksichtigung der Komplikationen Recurrensparese und

Hypoparathyreoidismus dar?

2. Welchen Einflul® hat das intraoperative Neuromonitoring auf die Rate an
frihpostoperativen und permanenten Recurrensparesen insbesondere als
zusatzliche MalRnahme zur optischen Darstellung des Nervus laryngeus
recurrens? Ist diese neue Methode im multivariaten Vergleich ein

unabhangiger Risikofaktor?

3. Welche Unterschiede bestehen in der Praparation mit alleiniger visueller
Darstellung des Nervus laryngeus recurrens zum Vorgehen mit
intraoperativem Neuromonitoring hinsichtlich der Schonung der
Nebenschilddriisen (Raten des frihpostoperativen und permanenten

Hypoparathyreoidismus)?
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3. Patienten und Methodik

3.1 Erhebung und Analyse der Studiendaten

An der Qualitatssicherungsstudie zur ,,Chirurgie der benignen Struma“
beteiligten sich 45 Kliniken aller Versorgungsstufen aus Berlin und den neuen
Bundeslandern. In einem Erfassungsbogen (siehe Anlage) wurden alle
Schilddriisenoperationen mit nicht maligner Indikation vom 01.01. bis
31.12.1998 anonymisiert dokumentiert. Die Ubermittlung der Daten an die
Studienleitung erfolgte durch einen Teil der Einrichtungen bereits EDV-gestutzt
per E-mail. Uber Plausibilitatspriifungen dieses Systems bzw. schriftliche
Nachfragen der Verantwortlichen wurde eine hohe Qualitat und Vollstandigkeit
der Erfassung erreicht. Durch Zwischenauswertungen bestand fur die
teilnehmenden Kliniken die Moglichkeit einer fortlaufenden internen
Qualitatssicherung mit dem Ziel der Verbesserung von Ablaufen und
Ergebnissen.

Bei allen Patienten mit frihpostoperativer Recurrensparese bzw.
frihpostoperativem Hypoparathyreoidismus erfolgte nach Ablauf von 6
Monaten die anonymisierte Aufforderung zur Nachsorge durch die
Studienleitung an die entsprechende Kilinik. Die Funktionsstérungen konnten
von den beteiligten Einrichtungen in 84,9 % bzw. 90,7 % kontrolliert werden
(153). Alle in dieser Arbeit folgenden Angaben berucksichtigen die als
fortbestehend ermittelten oder nicht nachgesorgten Komplikationen als
permanente Funktionsstdrung. Sie werden der Gesamtzahl der
frihpostoperativen Recurrensparesen (bezogen auf nerves at risk) bzw. des
frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus (bezogen auf Patienten)
gegenubergestellt. Es erfolgt keine gesonderte Betrachtung der passageren
Funktionsstérungen.

Den beteiligten 45 Kliniken wurde eine Auswertung ihrer Ergebnisse in allen 73
Erfassungspunkten im Vergleich zum Gesamtkrankengut ubergeben. Die
Promovenden erhielten das Datenmaterial in Form von zwei Exel-Tabellen mit

patienten- bzw. seitenbezogener Aufschlisselung zur Bearbeitung.
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3.2 Daten der Qualitatssicherungsstudie ,,Chirurgie der benignen
Struma“

Im folgenden Abschnitt werden ausgewahlte Daten dieser Studie entsprechend

der Reihenfolge ihrer Auflistung im Erfassungsbogen dargestellt, um einen

Uberblick tiber das Gesamtkrankengut der benignen Struma zu geben und

allgemeine Aspekte der Identifikation des N. recurrens darzustellen.

3.2.1 Patientendaten, Anamnese und praoperative Diagnostik

In der Studie wurden 13.213 seitenbezogene Eingriffe an 7265 Patienten
erfasst. Es wurden 1317 einseitige (18,1 %) und 5948 beidseitige Operationen
(81,9 %) durchgefuhrt.

5600 Patienten waren weiblichen (77,1 %) und 1661 mannlichen Geschlechts
(22,9 %). Die Verweildauer betrug im Durchschnitt 7,6 Tage.

Hinsichtlich der angegebenen praoperativen Symptome finden sich vegetative
Beschwerden in 54,5 %, eine Grofkenzunahme in 48,5 %,
Schluckbeschwerden in 33,1 % und Luftnot in 32,3 %. Bei 94 Patienten
bestand ein Exophthalmus (1,3 %).

Eine latente Hyperthyreose lag praoperativ bei 2192 Patienten (30,2 %) und
eine manifeste bei 677 (9,3 %) vor. TSH-Rezeptor-Autoantikdérper wurden in

29,1 % der Falle bestimmt und waren 325 mal positiv.

3.2.2 Risikofaktoren

Bei 439 Patienten lag eine Rezidivstruma (6,0 %) vor.

Die praoperative Laryngoskopie, die nur in 33 Fallen (0,5 %) nicht dokumentiert
war, zeigte 83 einseitige und 17 beidseitige vorbestehende Recurrensparesen.

Bei diesen 1,4 % der Patienten waren nur in 38 % Voroperationen wegen einer
Struma erfasst.

Eine Trachealeinengung lag in 1612 Fallen (22,2 %) vor. Bei 8 Patienten

bestand eine Tracheomalazie (0,1 %).
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3.2.3 Operationsindikation

Das Vorliegen multinoddser Veranderungen wurde bei 5777 Patienten

(79,5 %) und uninoddser bei 1302 (17,9 %) dokumentiert. In 255 Fallen lag ein
Morbus Basedow vor (3,5 %). Eine unifokale Autonomie war bei 1081
Patienten (14,9 %) und eine multifokale bei 1437 (19,8 %) verzeichnet. In 19,0
% trug eine retrosternale Struma (1379 Falle) zur Indikationsstellung zur
Operation bei. Die Dokumentation einer Thyreoiditis fand sich bei 199
Patienten (2,7 %). Diese Zahlenangaben resultieren aus der Moglichkeit der
Kombination der Einzelpunkte 24 - 28 (siehe Anlage).

Ein Malignitatsverdacht bestand praoperativ in 322 Fallen (4,4 %).

3.2.4 Operative Therapie und Befunde
Zur medikamentdsen Vorbehandlung der Patienten lassen sich die folgenden

Daten erheben (Tab. 1).

Tab. 1 Medikamentdse Vorbehandlung benigne Struma

Anzahl %
Thyreostatika 2292 31,5
Schilddriisenhormone 1134 15,6
Cortison 48 0,7
R-Blocker 730 10,0
Plummerung 167 2,3
sonstige Vorbehandlung 958 13,2

Eine medikamentdse Thromboseprophylaxe wurde bei 94,7% der Patienten
durchgefuhrt. Die mittlere Operationsdauer betrug 98,3 Minuten und schwankt
in den Medianwerten von der einseitigen subtotalen Resektion mit 73,8 bis zur

Thyreoidektomie mit 154,4 Minuten.
Das Eingriffsspektrum wird durch die subtotale Resektion einseitig, beidseitig

oder in Kombination mit der kontralateralen Hemithyreoidektomie dominiert.

Die Verteilung ist aufgeschlusselt in Tab. 2 aufgefuhrt.
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Tab. 2 Eingriffsarten benigne Struma

Anzahl %

Enukleation ein- oder beidseitig 46 0,6
einseitig subtotale Resektion 1206 16,6
beidseitig subtotale Resektion 4949 68,1
Hemithyreoidektomie 253 3,5
Hemithyr. und kontralaterale subt. Resekt. 643 8,9
Thyreoidektomie 143 2,0
Sonstige 25

Zur Vorgehensweise des Operateurs hinsichtlich der Ligatur der Arteria
thyreoidea inferior und der Darstellung der Nebenschilddrusen sind die
ermittelten Daten im folgenden zusammengefasst (Tab. 3 und 4).

Tab. 3 Ligaturverfahren der Arteria thyreoidea inferior bei benigner Struma

Anzahl %
Ligatur Art.thyr.inf. rechts  zentral 1302 17,9
peripher 2323 32,0
nicht durchgefiihrt 3640 50,1
links zentral 1199 16,5
peripher 2253 31,0
nicht durchgefiihrt 3813 52,5

Tab. 4 Darstellung der Nebenschilddriisen bei benigner Struma

Anzahl %
Darstellung der NSD keine 3597 49,5
mindestens eine NSD 3668 50,5
mindestens zwei NSD 3235 445
mindestens drei NSD 1843 25,4
vier NSD 1329 18,3

Die Darstellung des NLR erfolgte einseitig rechts in 734 (10,1 %), isoliert links
in 654 (9,0 %) und beidseitig in 2994 Fallen (41,2 %).
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Es wurde dazu bei 1007 Eingriffen die Lupenbrille (23,0 % der
Recurrensdarstellungen) und bei 228 das Operationsmikroskop (5,2 % der

Darstellungen des NLR) benutzt.

Bei 1509 Operationen (20,8 %) wurde das Neuromonitoring des NLR
angewendet. In der folgenden Tabelle ist das Eingriffsausmal} bei den
verschiedenen ldentifikationsarten seitengetrennt mit Ausschluss der
Enukleationen aufgefthrt (Tab. 5).

Tab. 5 Identifikation NLR und Eingriffsausmaf}

Operierte Seiten  subt. Resektion ~ Hemithyr.

Anzahl % %
Keine ldentifikation NLR 5255 93,1 4.1
Darstellung NLR 4772 86,3 13,5
Darstellung + NM NLR 2545 87,7 11,5

Unter den intraoperativen Komplikationen finden sich 80 Blutungen,18
Verletzungen des NLR, 7 eines Gefalles und 4 der Trachea. Die Transfusion
von Eigenblut wurde bei 73 und die von Fremdblut bei 29 Patienten (0,4 %)
durchgefuhrt.

Bei 500 Operationen (6,9 %) wurde eine histologische
Schnellschnittuntersuchung vorgenommen, die in 10 Fallen einen malignen
Befund erbrachte.

Die durchschnittlichen Parenchymreste nach Resektion betrugen rechts

2,4 ml und links 2,6 ml. Im Mittelwert wurden auf der rechten Seite 40,6 g und

auf der linken 37,0 g reseziert.

3.2.5 Histologie und postoperativer Verlauf
Unter den histologischen Befunden fanden sich im Gesamtkrankengut nach
Operationen unter einer benignen Indikation die folgenden Diagnosen (Tab. 6),

wobei eine Mehrfachnennung unterschiedlicher Pathologien mdglich war.
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Tab. 6 Histologische Diagnosen bei Operationen wegen benigner Struma

Anzahl Anzahl
Knotenstruma 5591 differenzierte Karzinome 122
follikuldres Adenom 2227 medulldre Karzinome 6
Morbus Basedow 257 undifferenziertes Karzinom 1
Hashimoto-Thyreoiditis 220 malignes Lymphom 2
Riedel-Thyreoiditis 7 andere SD-Malignome 9
Thyreoiditis de Quervain 33

Die postoperativen Komplikationen sind in ihrer Haufigkeit in der folgenden
Tabelle aufgelistet (Tab. 7).

Tab. 7 Postoperative Komplikationen benigne Struma

Anzahl %
Wundinfektion 46 0,6
Serom/Hamatom 199 2,7
Wunddehiszenz 8 0,1
pulmonale Komplikationen 37 0,5
kardiovaskulare Komplikationen 52 0,7
thrombembolische Komplikationen 9 0,1
cerebrale Komplikationen 6 0,1
Reintubation 20 0,3

Durch die obligatorische HNO-arztliche Untersuchung bis 3 Wochen
postoperativ wurden 281 neu aufgetretene Recurrensparesen befundet, was
einer Rate von 2,1 % bezogen auf nerves at risk entspricht. Dabei waren 15
Patienten von einer beidseitigen frihpostoperativen Funktionsstorung betroffen
(0,2 %). Zur Erzielung einer moglichst hohen Nachsorgequote wurden die
beteiligten Kliniken mehrfach um die facharztliche Kontrolluntersuchung des
Stimmbandbefundes nach Ablauf von 6 Monaten gebeten. Allen nicht
nachgesorgten Patienten mit einer frihpostoperativen Recurrensparese wurde
statistisch eine permanente Funktionsstorung zugeordnet. So resultierten 140

permanente Recurrensparesen (1,1 %/ nerves at risk).
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Dieses entspricht unter den oben aufgeflhrten Festlegungen zur Annahme des
negativen Falles einer Ruckbildungsquote von 50,2 %. Eine beidseitige

permanente Recurrensparese verblieb bei 8 Patienten (0,1 %).

Ein frihpostoperativer Hypoparathyreoidismus wurde in der Studie durch eine
zum Entlassungszeitpunkt medikamentos substitutionspflichtige Hypokalziamie
definiert, was 456 Patienten betraf (6,3 %). Eine Parathormonbestimmung
wurde nicht durchgefuhrt.

Als permanente Funktionsstérung wurde eine fortbestehende Substitution nach
6 Monaten bewertet. Sie lag bei 124 Patienten vor (1,7 %). Die
Ruckbildungsrate liegt fur den frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus bei
72,8 %.

Reoperationen waren in 102 Fallen (1,4 %) wegen einer Nachblutung und bei 6
Patienten (0,1 %) wegen eines Infektes notwendig. Eine Tracheotomie musste
29 mal (0,4 %) durchgefuhrt werden.

3.3 Patientenauswahl hyperthyreote Struma

Das Krankheitsbild der hyperthyreoten benignen Struma wird in dieser Arbeit
uber die dokumentierte Operationsindikation definiert. Hierbei dient die
Zuordnung der praoperativen Befunde Morbus Basedow, unifokale und
multifokale Autonomie als Einschlusskriterium.

Wegen der Mdglichkeit von Mehrfachnennungen dominiert der Morbus
Basedow uber die Autonomie und die multifokale Uber die unifokale
Autonomie. Der paraklinische Befund einer manifesten Hyperthyreose vor der
Operation wird in der Analyse der Daten gesondert betrachtet.

Die Einteilung der benignen Struma in die uni- und multinodése Form wurde
nicht spezifisch berucksichtigt, ist jedoch im Falle von beidseitigen Resektionen
bei unifokaler Autonomie von Bedeutung. Eine Wertung bzw. Dominanz der
vorliegenden Befunde fur die Stellung der Operationsindikation ist aus dem
Erfassungsbogen nicht mdglich.

Das unter diesen Vorraussetzungen resultierende Patientenkollektiv ist in der

folgenden Tabelle zusammengefasst (Tab. 8).
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Tab. 8 Operationsindikationen hyperthyreote Struma

Patienten % operierte Seiten %

benigne Struma 7265 100 13213 100
hyperthyreote Struma 2755 37,9 5108 38,7
Morbus Basedow 255 3,5 498 3,8
unifokale Autonomie 1077 14,8 1851 14,0
multifokale Autonomie 1423 19,6 2759 20,9

Alle Angaben hinsichtlich der Recurrenspareseraten wurden in der folgenden
Arbeit auf die gefahrdeten Nerven der operierten Seiten (nerves at risk)
bezogen und demzufolge aus der Exel-Tabelle mit den getrennten Angaben flr
die rechte und linke Seite ermittelt. Es ergeben sich die
Zuordnungsmoglichkeiten ,keine Darstellung des NLR ohne/mit Einsatz des
Neuromonitoring“ und ,Darstellung des NLR ohne/mit Hilfe des
Neuromonitoring“ (Tab. 9). Die Eingriffsart der Enukleation wurde aus der
Betrachtung ausgeschlossen. Es verbleiben zur Analyse bei hyperthyreoter

Indikation 5029 nerves at risk.

Tab. 9 Patientenselektion zur Analyse der Recurrenspareserate

nerves at risk %
hyperthyreote Struma 5029 100
keine Darst., kein NM 1957 38,9
keine Darst., NM 64 1,3
Darst. NLR, kein NM 1881 374
Darst. NLR, NM 1127 224

Zur Bewertung der Hypoparathyreoidismusraten wurden die beidseitigen
Resektionen bei hyperthyreoter Struma unter Ausschluf® der Enukleationen
herangezogen. Damit gehen 2294 Patienten in die Analyse ein. Alle Daten zum
postoperativen Hypoparathyreoidismus werden in dieser Arbeit auf die
Patientenzahl bezogen.

Die beidseitige Schilddrusenresektion unter der an der Indikationsstellung
beteiligten Diagnose einer unifokalen Autonomie wird zusammen mit der

multifokalen Autonomie betrachtet (Tab. 10).
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Hinsichtlich des Verhaltens des Operateurs zum Nervus recurrens wurde in
Eingriffe mit Anwendung des intraoperativen Neuromonitoring, mit alleiniger

visueller Darstellung und ohne Identifikation des NLR unterschieden (Tab. 10).

Tab. 10 Patientenselektion zur Analyse der Hypoparathyreoidismusrate

Patienten %
Hyperthyreote Struma 2294 100
Morbus Basedow 241 10,5
Autonomie 2053 89,5
keine ldentifikation NLR 927 40,4
visuelle Darstellung NLR 822 35,8
Neuromonitoring NLR 545 23,8

3.4 Statistische Bearbeitung

Die Ergebnisse resultieren aus der Bearbeitung der Exel-Tabellen der
patienten- bzw. seitenbezogenen Daten unter Benutzung der Filtersysteme.
Zum Vergleich der Haufigkeitsdaten wurde der Chiquadrat-Anpassungstest mit
Ermittlung der OddsRatio und der Signifikanz benutzt. Letztere wurde bei

einem p<0,05 definiert.

Zur Einschatzung des intraoperativen Neuromonitorings als eigenstandigem
Faktor zur Risikominderung in der Chirurgie der hyperthyreoten benignen
Struma wurden multivariate Analysen als logistische Regression durchgefuhrt.
Hinsichtlich der frihpostoperativen und permanenten Recurrensparese waren
das Vorliegen einer manifesten Hyperthyreose, das Geschlecht und Alter, der
Rezidiveingriff, das Benutzen von optischen Hilfsmitteln, die Ausdehnung des
Eingriffes und die Art der hyperthyreoten Indikation eingeschlossen.

Zur Charakterisierung des frUhpostoperativen und permanenten
Hypoparathyreoidismus wurden zusatzlich zu den oben genannten Kriterien die
beidseitige zentrale Ligatur der Arteria thyreoidea inferior und die Darstellung
von mindestens zwei Nebenschilddrusen betrachtet.

Das Signifikanzniveau war ebenfalls bei einem p-Wert <0,05 festgelegt.
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4. Ergebnisse
4.1. Hyperthyreote benigne Struma
In diesem Abschnitt sollen zunachst relevante klinische Ergebnisse der

Diagnostik und Therapie der hyperthyreoten Struma dargestellt werden.

Eine manifeste oder latente Hyperthyreose bestand bei 16,8 % bzw. 43,1 %
der Patientengruppe mit hyperthyreoter Operationsindikation (n = 2755).
Signifikant hoher war der Anteil der praoperativen manifesten Hyperthyreose
beim Morbus Basedow mit 30,2 % (Tab. 11).

Tab.11 Paraklinische Hyperthyreose bei hyperthyreoter Indikation

manifeste Hyperthyreose latente Hyperthyreose
Pat. % Pat. %
hyperthyreote Struma 463 16,8 1187 43,1
unifokale Autonomie 159 14,8 476 442
multifokale Autonomie 227 16,0 605 42,5
Morbus Basedow 77 30,2 106 41,2

* sign. haufiger versus Autonomie, p<0,001

Der TSH-Rezeptor-Antikorper-Titer wurde bei 62,4 % (159/255) der Patienten
mit einem Morbus Basedow erhdht dokumentiert. FUr die Autonomie betrug der
Anteil 2,1 % (53/2053).

Bei der Analyse der 255 Patienten mit Morbus Basedow wird in 65 Fallen ein
Exophthalmus beschrieben (25,5 %).

Rezidiveingriffe erfolgten bei 5,3 % aller hyperthyreoten benignen Strumen.
Zwischen den drei betrachteten Indikationen bestanden keine signifikanten
Unterschiede (unifokale Aut. 5,8 % , multifokale Aut. 4,8 % und Morbus
Basedow 5,5 %).

Unter der Indikation unifokale Autonomie (n = 1077) findet sich bei der
morphologischen Zuordnung in 343 Fallen (31,8 %) eine Struma uninodosa.

Bei weiteren 721 Patienten (66,9 %) ist ein multinodéser Befund dokumentiert,
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der einen bestimmenden Einflul® auf die ggf. beidseitige Ausdehnung des

Eingriffes hatte.

Entsprechend der Operationsindikation einer hyperthyreoten Struma finden
sich in den Erfassungsbdgen haufig Angaben einer medikamentosen
Vorbehandlung zur Erzielung einer praoperativen Euthyreose. Die Daten flr
die Gabe von Thyreostatika und B-Blockern sind in der Tabelle 12 verzeichnet.
Zusatzlich erfolgte bei Morbus Basedow in relevanter Menge eine Plummerung
in 25,9 % (n = 66) sowie eine Cortison-Therapie in 4,3 %

(n =11) der Falle.

Tab. 12 Medikamentdse Vorbehandlung bei hyperthyreoter Struma

Thyreostatika 3-Blocker

Pat. % Pat. %
unifokale Autonomie 523 48,6 133 12,3
multifokale Autonomie 877 61,6 207 14,5
Morbus Basedow 230 90,2 67 26,3

Insgesamt sind bei 97,5 % der 2755 unter hyperthyreoter Indikation operierten
Patienten Befunde hinsichtlich einer praoperativen Schilddrisenuberfunktion
dokumentiert. 16,8 % waren zum Eingriff manifest und 43,1 % latent
hyperthyreot (siehe Tab. 11). Weitere 22,9 % waren mit Thyreostatika und

1,1 % mit alleiniger Verordnung von 3-Blockern behandelt worden. Von den
Ubrigen 444 Patienten weisen 374 im praoperativen Szintigramm zumindest
einseitig heil’e bzw. warme Herdbefunde oder diffuse Veranderungen auf.
Somit ist nur bei 70 Fallen (2,5 %) kein aus dem Erfassungsbogen
nachvollziehbarer Hinweis auf die Indikationsstellung einer hyperthyreoten

Struma erkenntlich.
Eine Kennzeichnung als Notfall erfolgte bei sechs Eingriffen der

Patientengruppe mit hyperthyreoter benigner Struma. Diese werden im

folgenden kurz dargestellt.
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Eine unifokale Autonomie mit thyreostatischer Vorbehandlung und
praoperativer Euthyreose wurde bei multinodésem Befund komplikationslos
durch eine subtotale Resektion beidseits therapiert.

Beide Falle eines Morbus Basedow stellen eine typische
Autoimmunthyreopathie mit Exophthalmus, erhéhten TSH-Rezeptor-
Antikérpern, thyreostatischer Vorbehandlung, latenter bzw. manifester
Hyperthyreose, Hemithyreoidektomie und kontralateraler subtotaler Resektion
sowie histologischer Bestatigung der Diagnose dar. Bei einem dieser Patienten
trat eine pulmonale postoperative Komplikation mit Notwendigkeit einer
Tracheotomie auf. Die Entlassung konnte in diesem Fall nach 23 Tagen
erfolgen.

In der Gruppe der multifokalen Autonomie sind drei Notfalleingriffe
dokumentiert. Einer verlief als subtotale Resektion beidseits bei manifester
Hyperthyreose komplikationslos. Ein zweiter Patient bot eine beidseitige
retrosternale Struma und wurde mit einem Resektatgewicht von 131 g subtotal
beidseits reseziert. Der postoperative Verlauf war kompliziert und erforderte
eine Tracheostomie. Die Verweildauer betrug 35 Tage. Der dritte Patient zeigte
bei retrosternaler Struma und praoperativ linksseitiger Recurrensparese einen
Stridor. Nach Hemithyreoidektomie und kontralateraler subtotaler Resektion
von insgesamt 162 g wurde die Beatmung geplant prolongiert fortgefuhrt. Bei
dem 78-jahrigen Patienten musste nach dem Eingriff auch eine
Recurrensparese der zweiten Seite festgestellt werden (intraoperativ
beidseitige Darstellung des NLR mit Lupenbrille und Neuromonitoring). Unter
dem Bild einer respiratorischen Globalinsuffizienz kam er am 21.

postoperativen Tag ad exitum.

Das Eingriffsspektrum bei hyperthyreoter Struma und den einzelnen
Indikationen ist in Tab. 13 dargestellt. Signifikant haufiger sind einseitige
Eingriffe bei der unifokalen Autonomie sowie Thyreoidektomie und Operation

nach Hartley bei Morbus Basedow.
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Tab. 13 Eingriffsspektrum bei hyperthyreoter Struma

hyperthyreote unifokale multifokale ~ Morbus

Struma gesamt Autonomie  Autonomie  Basedow
sonstige Eingriffe 12 0,4 % 3 8 1
Enukleation 8 0,3 % 7 1 0
eins.subt.Resekt. 381 13,8 % 297 74 10
bds.subt.Resekt. 1968 71,4 % 650 1146 172
eins.Hemithyr. 60 2,2 % 43* 14 3
Op nach Hartley 261 9,5 % 67 145 49**
Thyreoidektomie 65 2,4 % 10 35 20**

* einseitige Resektion sign. haufiger, p<0,01
**sign. haufiger versus Autonomie, p<0,01

Bei den 2294 beidseitigen Resektionen (aul3er Enukleation) wegen
hyperthyreoter Struma wurde in 16,9 % der Falle die Arteria thyreoidea
inferior auf beiden Seiten zentral ligiert. Im Vergleich zur multifokalen
Autonomie war dieses Vorgehen bei unifokaler Autonomie signifikant seltener

und bei Morbus Basedow signifikant haufiger (Tab.14).

Tab. 14 Beidseitige zentrale Ligatur der Art. thyr. inf. bei hyperthyreoter Struma

hyperthyreote unifokokale multifokokale M. Basedow
Struma gesamt Autonomie  Autonomie
bds. Eingriffe 2294 727 1326 241
Ligatur Art. thyr. inf.
beidseits zentral 387 89 226 72
16,9 % 12,2 %* 17,0 % 29,9 %**

*sign. versus multifok. Autonomie, p<0,05
**sign. versus multifok. Autonomie, p<0,001

Bei 17,5 % der Eingriffe wurde der NLR einseitig und bei 46,4 % auf beiden
Seiten dargestellt.

Bei vergleichbarem Anteil der doppelseitigen Eingriffe (94,5 % versus 93,2 %)
war die Rate der beidseitigen Darstellungen des NLR bei Morbus Basedow

gegenuber der multifokalen Autonomie signifikant hoher (siehe Tab. 15).

28



Tab. 15 Darstellung NLR bei hyperthyreoter Struma

hyperthyreote unifok.Aut.  multifok.Aut. M.Basedow
Struma gesamt
keine Darstellung 995 36,1 % 421 487 87
einseitige Darst. 481 17,5 % 298 172 11
beidseitige Darst. 1279 46,4 % 358 764 157*

*sign. versus multifok. Autonomie, p<0,05

Die Darstellung der Nebenschilddriisen wurde in den 2294 Fallen
beidseitiger Resektion unter Ausschluss der Enukleation in zwei Gruppen
betrachtet. Die Praparation und Schonung von mindestens zwei NSD wurde
von der fehlenden oder lediglich Darstellung einer NSD unterschieden. Das
erstere Vorgehen war signifikant haufiger bei Eingriffen wegen Morbus
Basedow (Tab. 16).

Tab. 16 Nebenschilddriisendarstellung bei hyperthyreoter Struma

hyperthyreote unifok.Aut.  multifok.Aut. M.Basedow
Struma gesamt

Darst. <2 NSD 1103 48,1 % 352 662 89

Darst. 2 2 NSD 1191 51,9 % 375 664 152*

*sign. haufiger versus Autonomie, p<0,001

Optische Hilfsmittel, wie Lupenbrille und Operationsmikroskop, wurden in
31,7 % der Eingriffe mit ein- oder beidseitiger Darstellung des NLR ohne
signifikante Unterschiede der drei Indikationen benutzt.

Das Neuromonitoring wurde bei 23,6 % der Operationen wegen
hyperthyreoter Struma angewendet (n = 650). Signifikant seltener (p<0,001)

erfolgte diese intraoperative Methode beim Morbus Basedow (16,9 %).

Intraoperative Blutungen wurden in 46 Fallen der 2755 Operationen wegen
hyperthyreoter Struma dokumentiert und waren im Vergleich zu den Ubrigen
Eingriffen wegen benigner Struma signifikant haufiger (p<0,001).

Hinsichtlich des postoperativen Verlaufes war diese Tatsache jedoch nicht mit

einer signifikanten Haufung einer Reoperation wegen einer Nachblutung
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verbunden. Von den 102 Revisionen bei benigner Struma wurden 43 bei den
Patienten mit hyperthyreotem Krankheitsbild durchgefthrt.

Bei der Betrachtung der histologischen Befunde fallt auf, dass sich nur bei
66,7 % der unter der Diagnose eines Morbus Basedow operierten Patienten ein
aquivalenter feingeweblicher Befund ergab. Die Eingriffe bei hyperthyreoter
Struma schlossen in 1,4 % (n = 39) den Zufallsbefund eines differenzierten
Karzinoms ein. Bei den anderen Eingriffen wegen benigner Struma war diese

besondere Situation mit 2,0 % nicht signifikant haufiger.

4.2 Fruhpostoperative und permanente Recurrensparese

4.2.1 Risikofaktoren

Im folgenden Abschnitt sollen mogliche Risikofaktoren fur das Auftreten einer
frihpostoperativen und permanenten Recurrensparese bei Operation einer
hyperthyreoten Struma univariat betrachtet werden. Dies betrifft das
Geschlecht, die Indikation, den Funktionszustand, einen Rezidiveingriff, das
Eingriffsausmal, die Darstellung des NLR, die Benutzung optischer Hilfsmittel

und den Einsatz des intraoperativen Neuromonitoring.
Hinsichtlich der Geschlechtsdifferenzierung findet sich eine hohere Rate an
Recurrensparesen bei weiblichen Patienten (Tab. 17). Die Unterschiede zum

mannlichen Geschlecht erreichen jedoch keine Signifikanz.

Tab. 17 Recurrensparese und Geschlecht

Anzahl Seiten frihpostoperative RP permanente RP

n n % n %
weiblich 3912 105 2,7 57 1,5
mannlich 1113 20 1,8 10 0,9

Die Operationen mit der Indikation einer hyperthyreoten Struma zeigen im
Vergleich zu den Ubrigen benignen Veranderungen eine signifikant vermehrte

Anzahl an frihpostoperativen als auch permanenten Paresen (Tab. 18).
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Tab. 18 Recurrensparese bei hyperthyreoter Struma

Anzahl frihpostoperative RP permanente RP

Seiten n % n %
hyperthyreote Struma 5029 125 25* 67 1,3*
Ubrige benigne Struma 7900 156 1,9 73 0,9

*sign., OR 1,299, p<0,05
**sign., OR 1,448, p<0,05

Bei Betrachtung der drei erfassten Formen der hyperthyreoten Struma zeigt

sich nur im Vergleich von uni- und multifokaler Autonomie einen signifikanter

Unterschied betreffs der permanenten Pareserate (Tab. 19).

Tab. 19 Hyperthyreote Indikationen und Recurrensparese

Anzahl frGhpostoperative RP permanente RP

Seiten n % n %
unifokale Autonomie 1794 35 2,0 15 0,8*
multifokale Autonomie 2740 78 2,8 44 1,6
Morbus Basedow 495 12 2,4 8 1,6

*sign. versus multifok. Autonomie, OR 0,517, p<0,05

Die latente und manifeste Hyperthyreose haben keinen signifikanten Einfluss

auf die Rate an Recurrensparesen (Tab. 20)

Tab. 20 Funktionszustand und Recurrensparese

Anzahl  frihpostoperative RP  permanente RP

Seiten % %
Euthyreose 2029 2,9 1,6
latente Hyperthyreose 2157 2,2 1,1
manifeste Hyperthyreose 843 2,3 1,2

Der Rezidiveingriff stellt sich als hochsignifikanter Risikofaktor fir die

frihpostoperative als auch die permanente Funktionsstorung des NLR dar

(Tab. 21).
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Tab. 21 Rezidiv und Recurrensparese

Anzahl frihpostoperative RP permanente RP

Seiten n % n %
Rezidivoperation 225 20 8,9* 11 4,9**
Primareingriff 4804 105 2,2 56 1,2

*sign., OR 4,336, p<0,001
**sign., OR 4,358, p<0,001

Auf den resezierten Seiten ist nach Ausschluld der Enukleation in subtotale
Resektion und Hemithyreoidektomie zu differenzieren. Bei dem
ausgedehnteren Eingriff sind die Komplikationsraten signifikant héher (Tab.
22).

Tab. 22 Ausmal des Eingriffes und Recurrensparese

Anzahl frGhpostoperative RP permanente RP

Seiten n % n %
Hemithyreoidektomie 451 26 5,8* 15 3,3*
subtotale Resektion 4578 99 2,2 52 1,1

*sign., OR 2,768, p<0,001
**sign., OR 2,994, p<0,001

Eine Darstellung des NLR erfolgte bei hyperthyreoter Struma in 59,8 %. In
diesen Fallen waren neben einer hoheren Ruckbildungsrate niedrigere
Pareseraten zu beobachten. Der Unterschied wird signifikant, wenn die

Hemithyreoidektomie separat betrachtet wird (Tab. 23).

Tab.23 Darstellung NLR und Recurrensparese, gesamt und bei Hemithyreoidektomie

Anzahl frihpostoperative  permanente RbR
Seiten RP RP
N % n % %
Darstellung NLR 3008 73 24 34 1,1 53,4
keine Darst. NLR 2021 52 2,6 33 1,6 36,5
Hemithyr., Darst. NLR 378 18 4,8* 8 2,1** 55,6
keine Darst. NLR 73 8 11,0 7 9,6 12,5

*sign., OR 0,406, p<0,05
**sign., OR 0,204, p<0,01
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Die Darstellung des NLR erfolgte in etwa einem Drittel der Seiten mit den
optischen Hilfsmitteln Lupenbrille oder Operationsmikroskop. Bei Anwendung
dieser Techniken resultieren nicht signifikant niedrigere Recurrenspareseraten
und eine hdhere Ruckbildungsrate der frihpostoperativen Funktionsstorung
(Tab. 24).

Tab.24 Optische Hilfsmittel und Recurrensparese

Anzahl frhpostoperative RP  permanente RP RbR

Seiten n % n % %
Darst. ohne Hilfsm. 2006 52 2,6 25 1,2 51,9
Darst. mit Hilfsm. 1002 21 21 9 0,9 57,1

AbschlieRend soll univariat der zusatzliche Einfluss des Neuromonitoring bei
der Darstellung des NLR auf die Recurrensparese betrachtet werden. In der
Summe aller Eingriffe mit einer Darstellung des NLR konnte kein signifikanter
Unterschied zur Nichtdarstellung des Nerven gefunden werden (vergleiche
Tab. 23). Die zusatzliche Anwendung der elektrophysikalischen Identifikation
reduziert signifikant das Risiko einer permanenten Recurrensparese. Dabei ist
die Ruckbildungsrate der frihpostoperativen Funktionsstorung deutlich erhéht
(Tab. 25).

Die Nichtdarstellung des NLR bei intraoperativem Neuromonitoring ist wegen

der geringen Anzahl der Falle nicht vergleichbar.

Tab.25 Neuromonitoring und Recurrensparese

Anzahl frihpostoperative RP permanente RP RbR

Seiten _n % n % %
Darst. NLR ohne NM 1881 56 2,8 27 1,4* 48,1
Darst. NLR mit NM 1127 21 1,9 7 0,6** 66,7
Nichtdarst., kein NM 1957 50 2,6 32 1,6 36,0
Nichtdarst., NM 64 2 3,1 1 1,6 50,0

*sign. versus Darst. mit NM, OR 2,330, p<0,05
**sign. versus Nichtdarst., OR 0,376, p<0,05
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Bei der besonderen Situation des Rezidiveingriffes erfolgt eine separate
Darstellung der zusatzlichen Anwendung des Neuromonitoring, da in diesen
Fallen durch eine sehr hohe Ruckbildungsrate von 83,3 % eine signifikant

niedrige permanente Recurrenspareserate resultiert (Tab. 26).

Tab. 26 Neuromonitoring und Darstellung NLR bei hyperthyreoter Rezidivstruma

Anzahl frihpostoperative RP permanente RP

Seiten n % n %

Darst. NLR mit NM 75 6 8,0 1 1,3*
Darst. NLR ohne NM 77 8 104 8 10,4

*sign., OR 0,117, p<0,05

4.2.2. Multivariate Analyse

Die Grundlage dieser Datenanalyse sind die subtotal und total resezierten 5029
Schilddrisenlappen bei der Indikation einer hyperthyreoten Struma.

Dabei wurden in den einzelnen Kategorien die folgenden Bezugsgruppen

festgelegt:

. weibliches Geschlecht
. hdheres Alter
. keine manifeste Hyperthyreose

. Primareingriff

1

2

3

4

5. multifokale Autonomie
6. subtotale Resektion
7. Darstellung NLR ohne Hilfsmittel
8

. Darstellung NLR ohne Neuromonitoring

FUr das Ereignis einer friihpostoperativen Recurrensparese ergeben sich die
unabhangigen signifikanten Risikofaktoren Alter, Rezidiveingriff und
Hemithyreoidektomie.

Die Anwendung optischer Hilfsmittel bei der Darstellung des NLR erreicht eine

grenzwertige Signifikanz hinsichtlich einer Risikominderung.
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Far die Indikation einer unifokalen Autonomie deutet sich ebenfalls eine
Risikominderung an.

Das Neuromonitoring hat keinen signifikanten Einfluss auf diese
Komplikationsrate (Tab. 27).

Tab. 27 Multivariate Analyse friihpostoperative Recurrensparese

Signifikanz__p-Wert  OddsRatio 95% Konfidenzintervall

1. Geschlecht, mannlich n.s. 0,208 0,730 0,447 - 1,191
2. Alter sign. 0,001 1,025 1,010 - 1,041
3. Hyperthyreose, manifest  n.s. 0,601 0,874 0,528 - 1,447
4. Rezidiveingriff sign. <0,001 3,761 2,228 - 6,349
5. Autonomie, multifokal

Autonomie, unifokal n.s. 0,096 0,706 0,468 - 1,064

Morbus Basedow n.s. 0,995 1,002 0,521 - 1,926
6. Hemithyreoidektomie sign. <0,001 2,810 1,718 - 4,594
7. Darst. NLR ohne Hilfsm.

Darst. NLR mit Hilfsm. n.s. 0,050 0,561 0,314 - 1,001

Nichtdarstellung NLR n.s. 0,983 0,984 0,230 - 4,204
8. Darst. NLR ohne NM

Darst. NLR mit NM n.s. 0,237 0,718 0,415 - 1,243

Nichtdarst., kein NM n.s. 0,987 0,988 0,232 - 4,204

Hinsichtlich der Komplikation einer permanenten Recurrensparese finden
sich eine signifikante Risikoerhohung fur ein hdheres Alter, das Rezidiv und die
Hemithyreoidektomie sowie -abschwachung bei der Indikation unifokale
Autonomie.

Eine Risikoverminderung ist bei dem Einsatz optischer Hilfsmittel und des

Neuromonitoring zur Darstellung des NLR zu diskutieren (Tab. 28).
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Tab. 28 Multivariate Analyse permanente Recurrensparese

Signifikanz___p-Wert  OddsRatio  95%Konfidenzintervall

1. Geschlecht, mannlich n.s. 0,297 0,694 0,349 - 1,379
2. Alter sign. 0,001 1,036 1,015 - 1,058
3. Hyperthyreose, manifest n.s. 0,538 0,805 0,403 - 1,605
4. Rezidiveingriff sign. <0,001 4,360 2,220 - 8,565
5. Autonomie, multifokal

Autonomie, unifokal sign. 0,047 0,545 0,299 - 0,993

Morbus Basedow n.s. 0,467 1,352 0,600 - 3,051
6. Hemithyreoidektomie sign. <0,001 3,251 1,702 - 6,212
7. Darst. NLR ohne Hilfsm.

Darst. NLR mit Hilfsm. n.s. 0,103 0,490 0,208 - 1,154

Nichtdarstellung NLR n.s. 0,961 0,951 0,125 - 7,254
8. Darst. NLR ohne NM

Darst. NLR mit NM n.s. 0,097 0,475 0,197 - 1,144

Nichtdarst., kein NM n.s. 0,786 1,322 0,176 - 9,959

4.2.3 Beidseitige Recurrensparese

Wegen der grof3en klinischen Bedeutung soll diese besondere Komplikation
separat dargestellt werden. Die Auswertung der Studiendaten fiur die Chirurgie
der benignen Struma ergab insgesamt 15 frihpostoperative beidseitige
Recurrensparesen. Von diesen erfolgte bei finf Patienten eine beidseitige, bei
zwei Patienten eine einseitige und bei sieben Patienten keine Darstellung des
NLR. In keinem dieser Falle wurde das Neuromonitoring angewendet und bei
nur einer Operation die Lupenbrille benutzt.

Eine intraoperative Recurrensverletzung ist bei lediglich einem Patienten
dokumentiert. In vier Fallen handelte es sich um einen Rezidiveingriff, acht mal
wurde eine retrosternale Struma beschrieben. Haufigster Eingriff war eine
subtotale Resektion beidseits (n = 13). Die Funktionsstorung beider NLR fuhrte
zu sechs Reintubationen mit prolongierter Beatmung und insgesamt sieben
Tracheostomien.

Bei acht Patienten verblieb eine beidseitige permanente Recurrensparese. In

vier Fallen resultierte eine einseitige permanente Funktionsstérung und drei
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mal wurde eine Erholung des NLR innerhalb von 6 Monaten auf beiden Seiten

dokumentiert.

Unter die Operationsindikation einer hyperthyreoten Struma fallen 10 der 15
beidseitigen Paresen. In acht Fallen bestand eine multifokale Autonomie, je
einmal ein Morbus Basedow und eine unifokale Autonomie. Bei sechs
Patienten verblieben permanente beidseitige und bei zwei Patienten einseitige
Recurrensparesen. In zwei Fallen bildete sich die Funktionsstérung komplett
zurUck.

Zwei weitere Behandlungsverlaufe verdienen Erwahnung, da hier bei
vorbestehender einseitiger Recurrensparese eine postoperative
Funktionsstorung auf der Gegenseite hinzutrat. In einem Fall bildete sich die
neu aufgetretene Parese des NLR zurlck, es bestand keine Notwendigkeit
einer Tracheotomie. Der zweite Patient bot den bereits oben geschilderten

letalen Verlauf (vergleiche Seite 27).

4.3 Fruhpostoperativer und permanenter Hypoparathyreoidismus
4.3.1. Risikofaktoren

Im folgenden Abschnitt werden die mdglichen Risikofaktoren Geschlecht,
Indikation, Funktionslage, Rezidivoperation, Eingriffsausmal, beidseitige
zentrale Ligatur der Arteria thyreoidea inferior, Darstellung der
Nebenschilddriisen, Benutzung optischer Hilfsmittel und Darstellung des NLR
sowie intraoperatives Neuromonitoring hinsichtlich des postoperativen
Hypoparathyreodismus betrachtet.

Flr das weibliche Geschlecht lasst sich eine signifikante Risikoerhéhung fur
einen frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus darstellen. Die permanente

Funktionsstorung ist ebenfalls haufiger anzutreffen (Tab. 29).

Tab. 29 Hypoparathyreoidismus und Geschlecht

Anzahl frGhpostoperativer HP  permanenter HP

Patienten n % n %
mannliches Geschlecht 492 23 4,7 6 1,2
weibliches Geschlecht 1800 172 9,6* 45 2,5

*sign., OR 2,154, p<0,001
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Nach Operation unter der Indikation einer hyperthyreoten Struma liegen die
Komplikationsraten hinsichtlich des postoperativen Hypoparathyreoidismus
hoher. Signifikanz besteht jedoch lediglich fur die fruhpostoperative Storung
(Tab. 30).

Tab. 30 Hyperthyreote Struma und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frihpostoperativer HP permanenter HP

Patienten n % n %
hyperthyreote Struma 2294 195 8,5* 51 2,2
Ubrige benigne Struma 3441 229 6,7 65 1,9

*sign., OR 1,303, p<0,01

Im Vergleich zwischen dem Morbus Basedow und der Autonomie findet sich
ein signifikanter Unterschied fur beide Funktionsstorungen mit einer

Risikoerhéhung fur die Autoimmunthyreopathie (Tab. 31).

Tab. 31 Hypoparathyreoidismus bei Autonomie und Morbus Basedow

Anzahl frihpostoperativer HP permanenter HP

Patienten n % n %
Autonomie 2053 160 7,8 40 1,9
Morbus Basedow 241 35 14,5* 11 4,6**

*sign., OR 2,010, p<0,001
**sign., OR 2,407, p<0,01

Bei Betrachtung der paraklinisch hyperthyreoten Falle zeigt sich kein
signifikanter Unterschied zu den Operationen unter Euthyreose. Bei latenter
und manifester Hyperthyreose finden sich jedoch héhere Raten des
frihpostoperativen und permanenten Hypoparathyreoidismus gegentber den

euthyreoten Patienten (Tab. 32).
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Tab. 32 Funktionszustand und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frihpostoperativer HP permanenter HP

Patienten % %
Euthyreose 931 7,8 1,5
latente Hyperthyreose 982 8,6 2,6
manifeste Hyperthyreose 381 10,0 29

Der Risikofaktor Rezidiveingriff ist hinsichtlich der erhdhten frihpostoperativen
Funktionsstorung signifikant. Bei Betrachtung des permanenten

Hypoparathyreoidismus ist die geringe Fallzahl zu berlcksichtigen (Tab. 33).

Tab. 33 Rezidiv und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frGhpostoperativer HP permanenter HP

Patienten n % n %
Rezidivoperation 84 18 21,4* 3 3,6
Primareingriff 2210 177 8,0 48 2,2

*sign.,OR 3,133, p<0,001

Die Art des durchgeflhrten Eingriffes |asst sich in die beidseitige subtotale
Resektion, die Hemithyreoidektomie mit kontralateraler subtotaler Resektion
(Operation nach Hartley) und die totale Thyreoidektomie differenzieren. Dabei
weist der letztere Eingriff eine hochsignifikante Steigerung des

Hypokalziamierisikos auf (Tab. 34).

Tab. 34 Ausmal des Eingriffes und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frGhpostoperativer HP permanenter HP

Patienten n % n %
subt. Resektion bds. 1968 151 7,7 34 1,7
Op nach Hartley 261 27 10,3 7 2,7
Thyreoidektomie 65 17 26,2* 10 15,4**

*sign. versus Hartley, OR 3,069, p<0,001
**sign. versus Hartley, OR 6,597, p<0,001
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Die beidseitige zentrale Ligatur der Arteria thyreoidea inferior hat eine
signifikante Risikoerhéhung zur Folge. Die Vergleichsgruppe bilden alle
anderen Vorgehensweisen, eingeschlossen die nur einseitig zentrale, die
peripheren oder nicht durchgeflhrten Ligaturen der unteren
Schilddrisenarterien (Tab. 35).

Tab. 35 Zentrale Ligatur der Art.thyr.inf. beidseits und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frihpostoperativer HP permanenter HP
Patienten n % n %
zentrale Ligatur der
Art. thyr. inf. bds. 387 49 12,7 16 4,1**
Ubrige Falle 1907 146 7,7 35 1,8

*sign., OR 1,749, p<0,01
**sign., OR 2,276, p<0,01

Die Entscheidung zur Darstellung der Nebenschilddriisen bzw. die Anzahl
der praparierten NSD hat in diesem Krankengut keinen signifikanten Einfluf3 auf
den postoperativen Hypoparathyreoidismus. Die Tab. 36 zeigt aber, dass bei
Praparation und Schonung von mindestens zwei NSD die Haufigkeit des
frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus steigt, die permanente
Funktionsstérung jedoch geringer ist als bei fehlender oder Darstellung nur
einer NSD.

Tab. 36 Nebenschilddrisendarstellung und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frihpostoperativer HP permanenter HP

Patienten n % n %
Darst. <2 NSD 1103 90 8,2 28 2,5
Darst. 22 NSD 1191 105 8,8 23 1,9

Die Benutzung von optischen Hilfsmitteln und die Darstellung des Nervus
recurrens bei der Operation haben ebenfalls keinen signifikanten Einfluss auf
diese spezifische Komplikationsraten (Tab. 37). Bei ausbleibender Praparation
im Bereich der vorderen Grenzlamelle sind jedoch die Raten des

Hypoparathyreoidismus am niedrigsten.
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Tab. 37 Darstellung NLR mit/ohne optische Hilfsmittel und
Hypoparathyreoidismus

Anzahl frGhpostoperativer HP ~ permanenter HP

Patienten n % n %
keine Darstellung NLR 843 64 7,6 15 1,8
Darst. NLR ohne Hilfsm. 974 8 8,2 24 2,5
Darst. NLR mit Hilfsm. 477 51 10,7 12 2,5

Im folgenden soll der Einfluss der Verwendung des intraoperativen
Neuromonitoring bei der Identifikation des Nervus recurrens auf die Rate an
postoperativen Hypokalziamien untersucht werden. Bei 822 beidseitigen
Eingriffen erfolgte keine ldentifikation des NLR. In 974 Fallen wurde die
alleinige visuelle Darstellung des Nerven durchgefuhrt. Bei 545 Operationen

kam das Neuromonitoring zur Anwendung.

Es fanden sich keine signifikanten Unterschiede der Komplikationsraten. Die
Identifikation des NLR mit intraoperativem Neuromonitoring reduziert jedoch die
prozentualen Raten des Hypoparathyreoidismus gegenuber der alleinigen
visuellen Darstellung und erreicht die Werte ohne eine Praparation im Bereich

der vorderen Grenzlamelle (Tab.38).

Tab. 38 Neuromonitoring und Hypoparathyreoidismus

Anzahl frGhpostoperativer HP permanenter HP
Patienten n % n %
keine ldentifikation NLR 822 63 7,7 14 1,7
alleinige visuelle
Darstellung NLR 927 88 9,5 28 3,0
Neuromonitoring NLR 545 44 8,1 9 1,7¢

*n.s. versus alleinige visuelle Darstellung NLR, OR 0,5; p=0,1
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4.3.2 Multivariate Analyse

Die Grundlage dieser Analyse bilden die 2294 beidseitigen Eingriffe unter
Ausschluf der Enukleationen bei der Indikation einer hyperthyreoten Struma.
Es wurden in den einzelnen Kategorien die folgenden Bezugsgruppen

festgelegt:

weibliches Geschlecht

hdheres Alter

keine manifeste Hyperthyreose

Primareingriff

Autonomie

subtotale Resektion beidseits

Darstellung des NLR ohne Hilfsmittel

keine beidseitige zentrale Ligatur der Arteria thyreoidea inferior

Darstellung von weniger als zwei Nebenschilddrusen

= © © N o o bk~ N =

0.alleinige visuelle Identifikation des NLR

Hinsichtlich des Auftretens eines friihpostoperativen
Hypoparathyreoidismus Iasst sich nach logistischer Regression eine
signifikante Risikoerh6hung fur das weibliche Geschlecht, die Diagnose Morbus
Basedow, die Rezidivoperation, die Thyreoidektomie und die beidseitige
zentrale Ligatur der Arteria thyreoidea inferior feststellen. Ein hdheres Alter
stellt einen grenzwertig signifikanten unabhangigen Risikofaktor dar.

Das Neuromonitoring hat keinen unabhangigen und signifikanten Einflu} auf
diese Komplikationsrate (Tab. 37).
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Tab. 39 Multivariate Analyse frihpostoperativer Hypoparathyreoidismus

Signifikanz_p-Wert OddsRatio  95%-Konfidenzintervall

1. mannliches Geschlecht sign. 0,001 0,467 0,297 - 0,735
2. Alter n.s. 0,061 1,011 0,999 - 1,023
3. Hyperthyreose, manifest n.s. 0,396 1,183 0,803 - 1,742
4. Rezidiveingriff sign. 0,002 2,426 1,368 - 4,301
5. Morbus Basedow sign. 0,005 1,887 1,209 - 2,943
6. subtotale Resektion bds.

Operation n. Hartley n.s. 0,733 1,085 0,680 - 1,730

Thyreoidektomie sign. <0,001 3,423 1,795 - 6,528
7. Darst. NLR ohne Hilfsm.

Darst. NLR mit Hilfsm. n.s. 0,400 1,210 0,777 - 1,884

keine Darst. NLR n.s. 0,666 0,633 0,080 - 5,027

bds. zentr. Lig. Art.thyr.inf. sign. 0,005 1,745 1,185 - 2,572

Darst. =2 NSD n.s. 0,574 0,909 0,653 - 1,267
10. visuelle Identifikation NLR

Neuromonitoring NLR n.s. 0,614 0,894 0,577 - 1,384

keine Identifikation NLR n.s. 0,625 1,690 0,206 - 13,844

Eine permanenter Hypoparathyreoidismus ist signifikant haufiger nach
Thyreoidektomie und beidseitiger zentraler Ligatur der Arteria thyroidea inferior.
Eine Risikoabschwachung ist durch die Darstellung und Schonung von
mindestens zwei Nebenschilddrisen zu erreichen. Das Geschlecht ist ein
grenzwertig signifikanter Faktor.

Die Risikominderung durch die Anwendung des Neuromonitoring bei der

Identifikation des Nervus recurrens ist nicht signifikant (Tab.40)
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Tab. 40 Multivariate Analyse permanenter Hypoparathyreoidismus

Signifikanz __ p-Wert OddsRatio 95%-Konfidenzintervall

1. mannliches Geschlecht n.s. 0,073 0,447 0,185 - 1.077
2. Alter n.s. 0,812 1,003 0,981 - 1,025
3. Hyperthyreose, manifest n.s. 0,617 1,198 0,589 - 2,437
4. Rezidiveingriff n.s. 0,821 0,860 0,233 - 3,179
5. Morbus Basedow n.s. 0,215 1,663 0,774 - 3,717
6. subtotale Resektion bds.

Operation n. Hartley n.s. 0,341 1,531 0,637 - 3,679

Thyreoidektomie sign. <0,001 13,607 5,364 - 34,522
7. Darst. NLR ohne Hilfsm.

Darst. NLR mit Hilfsm. n.s. 0,616 0,797 0,329 - 1,934

keine Darst. NLR n.s. 0,220 4,164 0,425 -40,781

bds. zentr. Lig. Art.thyr.inf. sign. 0,016 2,339 1,169 - 4,679

Darst. 22 NSD sign. 0,017 0,453 0,236 - 0,867
10. visuelle Identifikation NLR

Neuromonitoring NLR n.s. 0,178 0,547 0,227 - 1,317

keine Identifikation NLR n.s. 0,134 0,160 0,015 - 1,761

4.4 Recurrensparese- und Hypoparathyreoidismusrate bei Morbus
Basedow in Abhangigkeit vom belassenen Schilddrusenrest
Die GrofRe des belassenen Schilddrusenrestes ist ein wesentlicher
Diskussionsgegenstand bei der chirurgischen Behandlung der
Autoimmunthyreopathie. Die Wahl zwischen den verschiedenen operativen
Therapiekonzepten wird durch die spezifischen Komplikationsraten
mitbestimmt. Die folgenden Daten sollen deshalb die Studienergebnisse zu
dieser Fragestellung darstellen.
Zur Auswertung werden die 234 beidseitigen Primareingriffe unter der
Indikation eines Morbus Basedow herangezogen. Von 168 subtotalen
Resektionen beidseits wiesen 121 Patienten einen Gesamtrest von bis zu
4 ml auf. Alle Hemithyreoidektomien mit kontralateraler subtotaler Resektion
(Operation nach Hartley) wurden mit einem einseitigen Schilddrisenrest von
hochstens 4 ml dokumentiert.
Subtotale Resektion beidseits und Operation nach Hartley weisen keine
signifikanten Unterschiede der Komplikationsraten auf. Bei Durchflihrung einer
Thyreoidektomie ist das Risiko eines Hypoparathyreoidismus jedoch signifikant
erhoht (Tab. 41).
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Tab. 41 Komplikationsraten bei Morbus Basedow, Restgrofe subtotale

Resektion < 4ml/>4ml

Recurrensparese in % Hypoparathyreoidismus in %
n frGhpostop. permanent n frGhpostop. permanent
subt. Resektion bds.
Rest > 4ml 94 3,2 21 47 19,1 4,3
Rest < 4ml 242 2,1 1,2 121 9,9 1,7
Op. nach Hartley 94 1,1 0 47 10,6 21
Thyreoidektomie 38 2,6 2,6 19 42 1* 31,6™

*sign. versus Hartley, OR 6,109, p<0,01
**sign. versus Hartley, OR 21,23, p<0,001

Auch bei einem Vergleich der Resektionen mit einem verbleibenden
Schilddrisenrestes von héchstens 2 ml zeigt die Thyreoidektomie signifikant
hohere Raten des frUhpostoperativen und permanenten

Hypoparathyreoidismus (Tab. 42).

Tab. 42 Komplikationsraten bei Morbus Basedow, Restgrofle <2 ml

Recurrensparese Hypoparathyreoidismus
n frihpostop. perm. n frihpostop. perm.
subt. Resektion bds.,
Rest <2 ml 110 4 2 55 6 1
Op. nach Hartley,
Rest <2 ml 68 1 0 34 5 1
Thyreoidektomie 38 1 1 19 8* 6**

*sign. versus Hartley, OR 4,218, p<0,05
**sign. versus Hartley, OR 15,23, p<0,01
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5. Diskussion

5.1  Chirurgie der hyperthyreoten Struma

5.1.1. Operationsindikation Hyperthyreose und praoperative
Funktionslage

Der Anteil der Eingriffe mit einer hyperthyreoten Indikation an allen benignen

Strumen ist in der vorliegenden Studie mit 37,9 % (2755 von 7265 Patienten)

hoch. In der Literatur finden sich Angaben von 11,8 bis 36 % (2, 46, 127, 146,

150, 165) aus Uberwiegend retrospektiven Aufarbeitungen des Krankengutes.

Die umfangreiche prospektive Dokumentation in der Qualitatssicherungsstudie

mit Erfassung der medikamentdsen Vorbehandlung, der Szintigraphiebefunde

oder des praoperativen Hormonstatus fuhrte zu dieser hohen Zahl an

Indikationszuordnungen zu einer hyperthyreoten Struma.

Von den 2755 Patienten mit einer praoperativen Funktionsstérung der
Schilddrise im Sinne einer funktionellen Autonomie oder eines Morbus
Basedow zeigten 16,8 % vor dem Eingriff eine manifeste Hyperthyreose mit
Erhéhung der Hormone T3 und/oder T4 im Serum (Tab.11). Eine
medikamentdse Vorbehandlung erreichte Uberwiegend euthyreote
Funktionszustande. Sie wurde z.B. in Uber 90 % bei Morbus Basedow
notwendig (Tab.12).

Nur bei zwei der 463 Patienten, die zur Operation eine manifeste
Hyperthyreose aufwiesen, wurde der Eingriff unter einer Notfallindikation
dokumentiert . In den ubrigen Fallen wurde eine elektive Operationssituation

trotz erhohter Hormonwerte im Serum erfasst.

Nach uni- und multivariater Analyse der Patienten mit manifester
Hyperthyreose zum Zeitpunkt der Operation zeigen sich keine signifikanten
Unterschiede hinsichtlich der in dieser Arbeit zu untersuchenden Zielgrofien
der Recurrensparese (Tab.20, 27 und 28) und des Hypoparathyreoidismus
(Tab.32, 39 und 40).
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Zur letzteren Funktionsstérung finden sich in der Literatur widersprichliche
Aussagen Uber einen signifikanten Einfluss des Hormonspiegels auf die
Haufigkeit des postoperativen Hypoparathyreoidismus. McHenry et al. (92)
konnten ihn bei der Analyse von 60 vorwiegend euthyreoten Patienten mit dem
Kriterium der Hypokalziamie nachweisen. Yamashita et al. fanden in 1742
Operationen bei Morbus Basedow keinen signifikanten Einfluss des erhéhten

freien T3 und T4 hinsichtlich des Auftretens einer postoperativen Tetanie (178).

5.1.2 Komplikationsraten

In der Auswertung der Qualitatssicherungsstudie 1998 zeigen sich fir die
Eingriffe mit hyperthyreoten Indikationen signifikant hohere Werte fur das
Auftreten von Recurrensparesen und einem fruhpostoperativen
Hypoparathyreoidismus gegenuber den anderen Operationen wegen benigner
Struma (vergleiche Tab.18, 30).

Die fruhpostoperative Hypokalziamie kann auf die bekannte reversible
Osteodystrophie bei Hyperthyreose (100) zurtickgefuhrt werden, die bei

82,8 % der unter einer hyperthyreoten Indikation operierten Patienten der
Studie dokumentiert ist. Fur den Einfluss dieses als ,hungry bone syndrome*
bekannten Effektes sprechen auch die gesteigerten
Hypoparathyreoidismusraten der manifesten Hyperthyreose gegenuber der
latenten Funktionsstérung von 10,0 % zu 8,6 % (vergleiche Tab.32). Pattou et
al. (114) konnten bei der Analyse von 1071 Patienten keine Risikoerhéhung fur
hyperthyreote Krankheitsbilder darstellen.

In der Literatur wird mit Angaben von 1,1 % bis 53,6 % (1, 2, 5, 9, 39, 66, 80,
83, 87, 98, 107, 110, 122, 164, 176) die multifaktorielle Genese der
postoperativen Hypokalziamie nach Schilddriiseneingriffen deutlich, die neben
dem oben aufgefuhrten Mechanismus vor allem eine Erniedrigung des
Parathormonspiegels und eine vermehrte Calcitoninfreisetzung aus der
Schilddruse umfasst. An dieser Stelle sei auf die sehr unterschiedliche
Definition dieser Komplikation hingewiesen. Sie reicht von der paraklinischen
Feststellung des Calciumabfalls unter einen festgelegten, in den einzelnen
Studien unterschiedlichen Wert, das Auftreten typischer Symptome, die

Substitutionspflicht von Kalzium oder Vitamin-D-Praparaten Gber bestimmte
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Zeitraume bis zur Bestatigung eines erniedrigten Parathormonspiegels. In
diesem Kontext ist auf eine Veroffentlichung von See et al. (134) zu verweisen,
die nach der Operation von 63 Patienten in 46 % einen Kalziumspiegel unter
2,1 mmol/ 1, in 21 % klinische Symptome, in 5 % eine intravendse Kalzium-
Substitutionspflichtigkeit aber in keinem Fall einen Abfall des
Parathormonspiegels fand. Die Unterschiede zur euthyreoten benignen Struma
waren bei der Betrachtung des permanenten Hypoparathyreoidismus nicht

signifikant.

Die Risikoerhéhung hinsichtlich der frihpostoperativen und permanenten
Recurrenspareseraten der hyperthyreoten Indikationen gegenuber den Ubrigen
Eingriffen wegen benigner Struma ist durch die Betrachtung der Studiendaten
nicht sicher erklarbar.

Eine Ursache kann in der erhdhten Rate an intraoperativen Blutungen bei der
Operation hyperthyreoter Strumen mit moglicher schlechterer Ubersichtlichkeit
bei der Praparation gesehen werden. Die signifikant hohere Durchblutung der
Schilddruse bei Hyperthyreose konnte durch Woodcock et al. (177)
nachgewiesen werden. In unserer Studie fanden sich von den 80
intraoperativen Blutungen 34 bei den 4510 Patienten mit euthyreoter Struma
(0,7 %) und 46 bei den 2755 Eingriffen wegen einer hyperthyreoten Indikation
(1,7 %). Unter letzteren stieg der Anteil bei latenter Hyperthyreose auf 1,9 %
(22/1187) und bei einer manifesten Hyperthyreose sogar auf 2,4 % (11/463).
Bei zwei wichtigen Risikofaktoren finden sich eher gegenlaufige Tendenzen im
Vorkommen bei hyperthyreoten bzw. euthyreoten Indikationen. Von 5029 bzw.
7900 nerves at risk lagen 4,5 % zu 5,5 % Rezidivstrumen vor, der Anteil der
Hemithyreoidektomie lag bei 9,0 % zu 9,3 %.

Veroffentlichungen von Al-Suliman et al. (2), Wahl et al. (168), Joosten et al.
(56), Thermann et al. (150) und Wagner et al. (165) geben keine Unterschiede
fur die Recurrenspareserate bei hyperthyreoter und tbriger benigner Struma
an. Weitere Mitteilungen in der Literatur beziehen sich ausschlielich auf
Eingriffe wegen eines Morbus Basedow (6, 17, 22, 84, 99, 103, 173, 175) und
geben Zahlen von 1,6 % bis 4,1 % fur die fruhpostoperative und 0 bis 1,9 % fur

die permanente Parese bezogen auf nerves at risk an. In diesem Rahmen
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befinden sich mit 2,4 % frihpostoperativ und 1,6 % permanent die

entsprechenden Daten aus der vorliegenden Studie (vergleiche Tab.19).

5.1.3 Morbus Basedow

In der praoperativen Diagnostik des Morbus Basedow liegen die Werte fur
einen positiven TSH-Rezeptor-Antikorper-Titer mit 62,4 % im zu erwartenden
Bereich fur eine medikamentds vorbehandelte Autoimmunthyreopathie (48).
Die Haufigkeit einer endokrinen Orbitopathie liegt mit 25,5 % nur etwa bei der
Halfte der zu erwartenden Falle (47, 96).

Das Eingriffsspektrum bei hyperthyreoter Struma (Tab.13) spiegelt mit der
signifikanten Haufung einseitiger Operationen bei der unifokalen Autonomie
und der ausgedehnten Resektionen (Operation nach Hartley, Thyreoidektomie)
bei Morbus Basedow die entsprechenden Therapieziele zur Beseitigung der

hyperthyreoten Funktionsstorung wider.

In der operativen Behandlung der Autoimmunthyreopathie ist in den letzten
Jahren wiederholt die Mdglichkeit einer totalen Thyreoidektomie zu einer
sicheren Beherrschung der Hyperthyreose, einem guinstigeren Verlauf der
endokrinen Orbitopathie und einer Vermeidung von Reoperationen diskutiert
worden. Dieses Therapiekonzept setzt allerdings vergleichbare
Komplikationsraten voraus. Miccoli et al. (99) und Palit et al. (112) sahen keine
signifikanten Unterschiede und Wahl et al. (167) beschrieben bei radikalerer
Resektion weniger postoperative Komplikationen wahrend Witte et al. (174) in
einer prospektiv randomisierten Studie eine signifikante Erhdhung des
frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus bei Thyreoidektomie ohne einen
besseren Effekt auf den Verlauf der endokrinen Orbitopathie nachweisen
konnten.

Durch die Auswertung der Komplikationsraten in dieser Studie wird auf3erdem
ein Vergleich der beiden chirurgischen Konzepte einer subtotalen

Thyreoidektomie maoglich.
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Der klassischen Resektion mit beidseitigen kleinen Resten steht die auf Hartley
zurtuckgehende, von Dunhill verbreitete und von Dralle modifizierte
Hemithyreoidektomie mit kontralateraler subtotaler Resektion gegenuber (17),
deren Vorteile in einer exakteren Grof3enbestimmung des unilateralen Restes
und der sicheren Vermeidung des Reeingriffes auf einer Seite gesehen werden
(20, 22, 37).

Zunachst ist kritisch festzustellen, dass bei immerhin 47 beidseitig subtotalen
Operationen ein Gesamtrest von uber 4 ml verblieb. Diese Grenze wurde bei
allen 47 Eingriffen nach Hartley erreicht. Beide Verfahren zeigen hinsichtlich
ihrer Komplikationsraten bei vergleichbaren Resten von bis zu 4 ml als auch bis
zu 2 ml keine Unterschiede. Fur die Hemithyreoidektomie mit kontralateraler
subtotaler Resektion spricht das Fehlen permanenter Recurrensparesen
(Tab.41, 42).

Nach Thyreoidektomie ist eine signifikante Erhéhung des friihpostoperativen
und permanenten Hypoparathyreoidismus festzustellen. Diese Risikoerhéhung
lasst sich auch in den multivariaten Analysen (Tab.27, 28) bestatigen, so dass
dieser Eingriff nicht als chirurgische RoutinemalRnahme in der Behandlung des
Morbus Basedow empfohlen werden kann. Einschrankend ist auf die relativ
kleine Eingriffszahl zu verweisen, so dass bei der seltenen Komplikation der

Recurrensparese keine sicheren Aussagen resultieren.

5.2 Risikofaktoren fiir eine postoperative Recurrensparese

In den multivariaten Analysen bestatigen sich die zwei bedeutendsten
Risikofaktoren fur das Auftreten einer frUhpostoperativen und permanenten
Recurrensparese bei der benignen Struma — die Rezidivsituation und das

Eingriffsausmal’.

Rezidiveingriffe haben im Krankengut der hyperthyreoten benignen Struma
eine etwa doppelt so hohe Rate an passageren und permanenten
Funktionsstérungen (vergleiche Tab.21). In der Literatur wird zumeist auf ein
vierfach héheres Recurrensparesrisiko bei niedrigerer Rickbildungsquote
verwiesen und weiterhin Uber eine Rate an permanenten Funktionsstorungen
von 1,7 % bis 9,9 % bezogen auf nerves at risk (21, 52, 59, 86, 101, 127, 137)

berichtet. Die Rate von 2,2 % permanenten Recurrensparesen bei Rezidiven
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mit hyperthyreoter Indikation spricht als Ergebnis der Studie flr eine gute

Qualitat der Schilddrisenchirurgie in den beteiligten Kliniken.

Die Recurrensparesen sind bei den 2755 Eingriffen unter hyperthyreoter
Indikation etwa drei mal haufiger, wenn der Schilddrisenseitenlappen
vollstandig entfernt wurde (Tab. 22). Dieses betrifft sowohl die
frihpostoperative als auch die permanente Funktionsstorung, da sich die
Ruckbildungsraten nur unwesentlich unterscheiden. Die Risikoerh6hung durch
eine Hemithyreoidektomie in der Chirurgie der benignen Struma wird durch
Joosten et al. (56), Runkel et al. (130) und Wagner et al. (165) bestatigt, Wahl
et al. (168) sehen diese in ihrem Krankengut nur fur die passagere
Recurrensparese. Bei multivariater Analyse aller benignen Strumen im
Rahmen der Qualitatssicherungsstudie konnten Thomusch et al. (153) die
Erhdhung des relativen Risikos auf etwa 2 fir beide Funktionsstérungen
nachweisen. Demgegenuber finden sich bei der Auswertung der Literatur
jedoch auch Mitteilungen uUber sehr niedrige Komplikationsraten von Autoren,
die die komplette Entfernung von Schilddrisenseitenlappen bei der benignen
Struma favorisieren. So berichteten Gough und Wilkinson (39) tber 0,8 %
frihpostoperative und

0,5 % permanente Recurrensparesen bei 1104 nerves at risk
(Hemithyreoidektomie und Thyreoidektomie wegen benigner und maligner
Struma) und es finden sich weitere Veroffentlichungen aus spezialisierten
Kliniken, die bei Hemi- oder Thyreoidektomien keine vermehrten
Funktionsstorungen zu verzeichnen haben (102, 105, 113, 120, 146).

Die prospektive Erfassung der Behandlungsergebnisse aus verschiedensten
Kliniken einer Region mit dem o. g. Resultat einer Risikoerhéhung fur
ausgedehnte Schilddriseneingriffe lasst die Forderung einer
verantwortungsvollen Indikationsstellung fur diese Operationen zu. Aus dem
Krankengut der hyperthyreoten Struma trifft dieses im besonderen fur die
Behandlung der ausgedehnten multifokalen oder disseminierten Autonomie
oder des Morbus Basedow zu.

Ein hoheres Alter der Patienten erweist sich in der multivariaten Analyse

signifikant als unabhangiger Risikofaktor fur das Auftreten einer
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Recurrensparese, so dass bei alteren Menschen besonders auf die Schonung

des Nervus recurrens geachtet werden sollte.

Unter den Indikationen der hyperthyreoten Struma zeigt sich eine
signifikante Erniedrigung des Risikos einer permanenten Recurrensparese fur
die unifokale gegenuber der multifokalen Autonomie. Als eine Erklarung
scheidet die geringere Rate an Hemithyreoidektomien (7,2 % gegenuber

8,3 %) wegen der multivariaten Untersuchung aus, zumal sich unter den
resezierten Seiten mehr Rezidiveingriffe finden (5,1 % gegenuber 4,1 %). Die
Indikation einer Autoimmunthyreopathie fuhrt in der operativen Behandlung zu

keinen erhohten Recurrenspareseraten gegenuber der multifokalen Autonomie.

Die Qualitatssicherungsstudie zur ,Chirurgie der benignen Struma“ bestatigt
nach multivariater Analyse des Gesamtkrankengutes die signifikante
Risikoabschwachung fur eine permanente Funktionsstérung des NLR bei einer
Darstellung des Nerven unabhangig von anderen EinfluRgroRen, wie
Patientenalter, Rezidiveingriff, Ausmal} der Resektion oder chirurgischer
Erfahrung und Anzahl der Eingriffe in der betreffenden Klinik (153). Deshalb
wurde die Recurrensdarstellung von Thomusch et al. (153) und Joosten et al.
(56) auch fur die subtotale Resektion empfohlen. Bei ausgedehnteren
Operationen liegen bereits klare Empfehlungen in den Leitlinien zur Therapie
der benignen Struma vor (11). In der vorliegenden Analyse der hyperthyreoten
Indikationen zeigen sich mit einer Darstellung des NLR ebenfalls geringere
frihpostoperative und permanente Pareseraten, die allerdings nur bei isolierter
Untersuchung der Hemithyreoidektomie Signifikanz aufweisen (Tab. 23). Fur
die multivariate Analyse wurde die Darstellung des NLR nach der Verwendung
der optischen Hilfsmittel Lupenbrille und Operationsmikroskop in zwei Gruppen
unterschieden, da sich mit diesen Sehhilfen univariat eine nicht signifikante
Senkung der Pareseraten und eine hohere Ruckbildungsquote der
frihpostoperativen Funktionsstérung zeigte (Tab. 24).

Es lie® sich multivariat eine Risikoabschwachung hinsichtlich einer
frihpostoperativen Recurrensparese bei Darstellung des Nerven mit
gegenuber ohne Hilfsmittel mit der grenzwertigen Signifikanz eines p-Wertes

von 0,050 ermitteln (Tab. 27). Dieses Ergebnis spricht flr eine groRere
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Schonung des NLR und seiner nutritiven bindegewebigen Umgebung durch
die Verwendung von Lupenbrille oder Mikroskop, wobei sich dieser Effekt

hinsichtlich der permanenten Parese relativiert.

Weitere unabhangige und signifikante Risikofaktoren stellen in der Auswertung
der Gesamtstudie neben den bereits genannten Kriterien das Geschlecht des
Patienten und die Anzahl der Eingriffe in der Klinik pro Jahr (<50/50 -
150/>150) fur die frihpostoperative Parese des NLR dar (153). Das weibliche
Geschlecht zeigt eine Risikoerhdhung. Die Zentren mit mehr als 150 Eingriffen
im Jahr flhren signifikant ausgedehntere Eingriffe bei gleicher

Komplikationsrate als andere Einrichtungen aus.

5.3 EinfluB des Neuromonitoring auf die Recurrenspareserate

5.3.1 Identifikation des Nervus recurrens

Mit Hilfe des intraoperativen Monitoring ist zu einem sehr hohen Prozentsatz
eine zweifelsfreie ldentifikation des NLR mdglich. Mit dem in dieser Studie
verwendeten transligamentaren Verfahren werden Werte von 97,2 bis 99,3 %
berichtet (53, 54, 64, 106, 157, 159). In Publikationen Gber Ergebnisse der
Schilddrisenchirurgie ohne Einsatz elektrophysiologischer Verfahren wird
selten die Identifikationsrate bei obligat geplanter Nervendarstellung mitgeteilt.
In wenigen Berichten finden sich Angaben von 93 % (1), 97,5 % (115) und 98,2
% (30).

Bei der Anwendung des intraoperativen Neuromonitoring wird die weitgehende
Erhaltung der vorderen Grenzlamelle als protektive Schicht und eine nur
fensterartige Darstellung des Verlaufes des NLR empfohlen (106). Diese
besondere Schonung des Nerven findet ihren Ausdruck in der erhdhten
Ruckbildungsrate der friihpostoperativen Recurrensparese gegenuber der
alleinigen visuellen Darstellung von 48,1 auf 66,7 % (Tab. 25). So ergibt sich
der signifikante Unterschied der permanenten Pareserate von 1,4 zu 0,6 %. In
der multivariaten Analyse bestatigt sich der Einfluss des zusatzlichen Einsatzes
des NM bei der Darstellung des NLR fur das ausgewahlte Krankengut der
hyperthyreoten Struma nicht signifikant (Tab.28 ). Der ermittelte p-Wert ist mit
0,097 grenzwertig, die OddsRatio betragt 0,475.
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Fir das Gesamtkrankengut der benignen Struma konnte jedoch nachgewiesen
werden, dass das zusatzlich zur visuellen Darstellung eingesetzte
Neuromonitoring des NLR ein unabhangiger Risikofaktor ist und signifikant die
frihpostoperative (p<0,008; OR 0,58) und permanente Recurrensparese
(p<0,004 ;OR 0,30) senkt (156).

Die Bedeutung einer schonenden Identifikation wird durch Untersuchungen von
Wahl! und Rimpl (168) unterstutzt, die 582 nerves at risk bei klassischer
subtotaler Resektion betrachteten. Bei identifizierender Recurrensdarstellung
fanden sich 0,4 %, bei zusatzlicher Praparation des Nerven 1,4 % und bei
Nichtdarstellung des NLR 2,0 % frihpostoperative Paresen. Permanente

Funktionsstorungen traten nur in der letzten Gruppe auf (1,3 %).

Die Methode des intraoperativen Monitoring des Nervus recurrens ist
besonders in den Situationen vorteilhaft, wenn Voroperationen in der
Schilddrisenregion stattgefunden haben. Bei narbigen Veranderungen oder
durch Strumarezidive verlagerten Nerven ermaoglicht dieses
elektrophysiologische Verfahren die rechtzeitige Identifikation zur Vermeidung
einer Lasion. In der Literatur besteht unter den Anwendern des routinemaliigen
Neuromonitoring in der Schilddrisenchirurgie Einigkeit Uber die besondere
Eignung in der Rezidivsituation (18, 31, 53, 65, 148, 153, 159, 181).

Die Komplikationsraten bei der operativen Therapie des Rezidives unter
hyperthyreoter Indikation bestatigen diesen positiven Effekt der zusatzlichen
Verwendung des NM mit einem signifikanten Unterschied der permanenten

Recurrenspareserate von 1,3 zu 10,4 % (Tab.26).
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5.3.2 Monitoringverlauf und Prognose der postoperativen Funktion des
NLR
Von der elektrophysiologischen ldentifikation des NLR ist die Verlaufskontrolle
der Nervenfunktion wahrend des Eingriffes und vor allem nach Abschluss aller
operativen MalRnahmen in der Schilddrisenregion abzugrenzen. Bei der in der
Studie zur Anwendung gekommenen transligamentaren Technik ist eine
Storung der Funktion des NLR unter gleichbleibenden Ableitbedingungen in
einer Lautstarkenminderung oder einem Ausbleiben der akustischen
Signalantwort des Musculus vocalis zu erkennen. Des weiteren ist zu beachten,
dass der moglicherweise betroffene Abschnitt des NLR durch eine proximale
Stimulation oder gunstiger eine Ableitung Uber dem ipsilateralen Nervus vagus
auch tatsachlich elektrophysiologisch tberpruft wird. Durch diese intraoperative
Verlaufskontrolle werden die auch lupenmikroskopisch nicht erkennbaren
Lasionen durch Druck, Zug, Quetschung, elektrischen Strom oder Hitzewirkung
aufzeigbar.
Im besonderen Fall resultieren aus diesen Funktionskontrollen des NLR
Vorteile fur den betroffenen Nerven. In der Literatur wird Uber zwei Falle einer

Signalwiederkehr nach Lésen nervnaher Gefaldligaturen berichtet (31, 65).

Das Zielkriterium des Monitoring des NLR ist eine am Abschlul® der Resektion
und Blutstillung auf der betroffenen Seite unveranderte Signalantwort. Die
Beziehung zum Ergebnis der postoperativen HNO-arztlichen Untersuchung
beschreibt die Spezifitat und Sensitivitat der Methode. Erstere ist mit 97 -

99 % sehr hoch, die letztere mit 31 - 41 % fur die

frihpostoperative Recurrensparese deutlich niedriger (31, 135, 160).

Die praktisch wichtigen negativen und positiven pradiktiven Werte sollen durch
die Ergebnisse der multizentrischen Neuromonitoringstudie (1999 -2001, 8900
Patienten) dargestellt werden (135). Resultiert nach Operation einer Seite am
ipsilateralen Nervus vagus ein unverandertes Signal, so ist in 98,2 % von einer
postoperativ nicht beeintrachtigten Funktion der gleichseitigen Stimmlippe
auszugehen. Zeigt sich eine veranderte oder ausbleibende Reizantwort, so
muss in 39,0 % mit einer frlhpostoperativen und in 11,6 % mit einer

permanenten Recurrensparese gerechnet werden. Dieser Hintergrund muss
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bertcksichtigt werden, wenn bei beabsichtigter beidseitiger Resektion nach
Operation der ersten Seite eine Signalveranderung auftritt. Wegen der
erheblichen klinischen Konsequenzen sollte eine beidseitige postoperative
Recurrensparese vorrangig vermieden werden. Seit Riddel (124) stellt diese
Strategie einen wesentlichen Grund fur die Entwicklung von Methoden zur
elektrophysiologischen Uberwachung des NLR in der Schilddriisenchirurgie
dar. In der dargestellten Situation sollte die Indikationsstellung zur Resektion
der zweiten Seite Uberpruft und an einen zweizeitigen Eingriff oder eine
besonders nervschonende Operation gedacht werden.

Die Auswertung der vorliegenden Studie hinsichtlich der beidseitigen
Recurrensparesen zeigt auf, dass keine der 15 frihpostoperativen beidseitigen
Paresen bei Eingriffen unter intraoperativem Neuromonitoring aufgetreten ist.
Bei immerhin funf Patienten erfolgte eine beidseitige visuelle Darstellung des
NLR ohne eine Vermeidung dieser Komplikation (vergleiche 4.2.3). Friedrich et
al. (30) berichteten 1998 noch Uber 7 doppelseitige Recurrensparesen bei 725
Patienten, danach traten in dieser Klinik bei 324 Patienten in der
Einfuhrungsphase des Neuromonitoring keine beidseitigen Funktionsstérungen
auf (31).

Joosten et al. (56) gaben aus ihrem Krankengut von 1154 beidseitigen
Primareingriffen wegen benigner Struma mit einer Darstellungsquote des NLR
von etwa zwei Drittel immerhin 15 doppelseitige frihpostoperative
Recurrensparesen an. Hermann et al. (46) berichteten bei 7566 Patienten mit
Ersteingriff und benigner Indikation tber 16 beidseitige Funktionsstérungen des
NLR mit der Notwendigkeit von 6 Tracheostomien. Diese Literaturangaben
zeigen auf, dass die seltene beidseitige Recurrensparese nicht nur bei der
Strategie einer Rezidivoperation zu beachten ist. In dieser Hinsicht wird das
routinemaRige intraoperative Neuromonitoring in der Schilddrisenchirurgie eine
wichtige Bedeutung erlangen. So ist die Forderung eines unveranderten
Signals auf der zuerst operierten Seite vor beidseitiger simultaner Operation
einer benignen Rezidivstruma denkbar.

Neben verschiedenen intra- und postoperativen Kontrollen der
Stimmbandfunktion (60) wurden intrakapsulare und intranodale
Resektionstechniken (21) zur Risikominderung bei diesem Patientengut

vorgeschlagen.
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Eine weitere Problemsituation stellt eine vorbestehende Recurrensparese mit
Notwendigkeit der kontralateralen Resektion dar. Auch hier ermoglicht die
elektrophysiologische Identifikation und Funktionsiberwachung eine sicherere

Operation mit dem Ziel der Vermeidung einer beidseitigen Parese.

5.4 Risikofaktoren des postoperativen Hypoparathyreoidismus

In der multivariaten Analyse der hyperthyreoten Struma zeigen folgende
Risikofaktoren lediglich flr den frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus eine
signifikante Risikoerh6hung: Weibliches Geschlecht, Rezidiveingriff und
Morbus Basedow (Tab. 39).

Bei Vorliegen eines Rezidives flhrt sicherlich die erschwerte Praparation im
Narbengewebe zu einer starkeren Beeintrachtigung der
Nebenschilddrisenintegritat. In der Literatur finden sich zu dieser Frage nur
wenige Ergebnisse. Pattou et al. (114) und McHenry et al. (92) zeigen keine
signifikante Risikoerhdhung fur die Rezidivoperation auf, in den Arbeiten von
Al-Suliman et al. (2) werden signifikante Veranderungen von 3 % zu 0,4 % und
bei Seiler et al. (137) von 2,8 % zu 0,7 % gegenuber dem Primareingriff
angegeben. Bei Analyse von 5846 beidseitigen Resektionen wegen benigner
und maligner Struma aus der Qualitatsicherungsstudie 1998 bestatigt sich der
unabhangige Risikofaktor Rezidiv fur den frihpostoperativen
Hypoparathyreoidismus (152).

Die Risikoerhohung bei Morbus Basedow wurde gegenuber der Autonomie
analysiert. Dieser Effekt kann im Rahmen der multifaktoriellen Genese auf dem
Einfluld der erhdhten Rate an praoperativen hyperthyreoten Zustanden
beruhen. Die multivariate Analyse des Gesamtkrankengutes der benignen
Struma (153) weist bei einer Betrachtung der Autoimmunthyreopathie
gegenuber der Knotenstruma und der Thyreoiditis eine signifikante
Risikoerhéhung fur eine frihpostoperative als auch eine permanente
Funktionsstérung auf und wird mit einer erhéhten Blutungsbereitschaft und
modglichen Adhasionen zwischen der Schilddrisenkapsel und den

Nebenschilddrisen begrundet.
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Die Thyreoidektomie erhoht signifikant das Risiko fur das Auftreten und
Persistieren eines Hypoparathyreoidismus bei der Indikation einer
hyperthyreoten Struma mit Raten von 26,2 % bzw. 15,4 % (Tab. 34). Im
multivariaten Verleich bestatigt sich der unabhangige und wesentliche Einflul®
der ausgedehnten extrakapsularen Resektion auf beiden Seiten (Tab. 39 und
40). Die vorliegenden multivariaten Analysen aus dem Gesamtkrankengut der
Qualitatssicherungsstudie 1998 (152, 153) mit 5846 beidseitigen Resektionen
bestatigen diese Aussage aufgrund der hohen Fallzahl mit Nachdruck.

Zudem liegt eine prospektiv-randomisierte Studie vor, die eine Risikoerhéhung
fur den frGhpostoperativen Hypoparathyreoidismus bei Thyreoidektomie im
Therapiekonzept des Morbus Basedow nachweist (174). In dieser
Untersuchung stieg die Rate der frUhpostoperativen Funktionsstérung auf mit
unseren Werten vergleichbare 28 %.

Andere Autoren (99, 112) sehen keine Unterschiede der Komplikationsraten im
Vergleich subtotale und totale Thyreoidektomie bzw. niedrigere Raten fir den
ausgedehnten Eingriff (102).

Zwischen der beidseitigen subtotalen Resektion und dem Verfahren nach
Hartley zeigen sich keine signifikanten Differenzen; eine Beobachtung, die

bereits durch Dralle et al. (22) und Mdbius et al. (103) mitgeteilt wurde.

Die beidseitige zentrale Ligatur der Arteria thyreoidea inferior erhoht
signifikant und unabhangig das Risiko sowohl des frihpostoperativen als auch
des permanenten Hypoparathyreoidismus. Dieses erklart sich aus der fast
vollstandigen Blutversorgung aller Nebenschilddrusen durch dieses Gefaly
(128). Eine routinemafige Unterbindung beider unteren Schilddrisenaterien
nach Unterkreuzung der Arteria carotis communis (Punkt de Quervain) oder vor
Erreichen des Schilddriisenhilus ist deshalb nicht empfehlenswert, obwohl sich
in der Literatur auch Beflrworter dieser Malinahme finden (87). Die zentrale
Ligatur soll dabei eine verminderte Rezidivgefahr in der operierten Schilddrise
bewirken.

Eine Ubersichtliche und bluttrockene Praparation ist jedoch auch mit der durch
die Mehrzahl der Autoren empfohlenen subtilen perikapsularen Dissektion mit
Ligatur der kleineren Aste der Arteria thyreoidea inferior zu erreichen (8, 35, 94,
101, 107, 161, 166).
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In der univariaten Betrachtung der Nebenschilddrisendarstellung (Tab. 36)
zeigt sich bei fast gleicher Mengenverteilung, dass die Praparation und
Schonung von mindestens 2 NSD die Rate der frUhpostoperativen
Funktionsstorung erhdht, aber das Auftreten eines permanenten
Hypoparathyreoidismus verringert. Dieser Effekt erreicht in der multivariaten
Analyse sogar Signifikanz, so dass dieses intraoperative Vorgehen fur die
benigne hyperthyreote Struma uneingeschrankt empfohlen werden kann.
Ahnliche Ergebnisse werden von Wahl (168) berichtet, der bei der Darstellung
von mehr als zwei Nebenschilddriisen eine héhere Rate an friihpostoperativen
Hypokalziamien, jedoch keinen permanenten Hypoparathyreoidismus fand. Die
letztere Komplikation wurde nur bei Patienten beobachtet, bei denen
intraoperativ zwei oder mehr NSD nicht dargestellt wurden.

Bei Analyse des Gesamtkrankengutes der Qualitatssicherungsstudie (152)
konnte die unabhangige und signifikante Risikoerhéhung der Darstellung von
weniger als zwei NSD fur den frihpostoperativen Hypoparathyreoidismus und
der beidseitigen zentralen Ligatur der Arteria thyroidea inferior fur beide
Funktionsstérungen nachgewiesen werden.

Die Benutzung von optischen Hilfsmitteln bei der Praparation zeigt in den
vorliegenden Daten keinen Einfluss auf den postoperativen
Hypoparathyreoidismus (Tab. 37).

5.5 Einfluss des Neuromonitoring auf den Hypoparathyreoidismus

Die Auswertung der Komplikationsraten zeigt keine signifikanten Unterschiede
durch die Anwendung des Neuromonitoring bei der Identifikation des NLR
gegenuber der alleinigen visuellen Darstellung (Tab. 39 und 40).

Die Tabelle 38 lasst jedoch eine interessante Tendenz erkennen. Die
niedrigsten Komplikationsraten ergeben sich, wenn bei einem Verzicht auf die
Darstellung und die elektrophysiologische Identifikation des NLR keine
Praparation im dorsalen Bereich der Schilddrise erfolgt. Die visuelle
Darstellung des Verlaufes des Nervus recurrens zum Zwecke seiner Schonung
fuhrt bei der hyperthyreoten Struma zu einer erhohten Rate des

frihpostoperativen und vor allem des permanenten Hypoparathyreoidismus.
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Bei einem zusatzlichen Einsatz des intraoperativen Neuromonitoring kann man
die niedrigeren Werte der ersten Patientengruppe ohne Nervendarstellung
wieder erreichen. Dieses hat eine um so groRere Bedeutung, wenn man die
deutliche Reduktion der klinisch langfristig problematischen permanenten
Hypoparathyreoidismusrate durch die elektrophysiologische ldentifikation von
3,0 % auf 1,7 % betrachtet.

Diese Ergebnisse sind als indirekter Hinweis auf die Moglichkeit einer
schonenderen Praparation unter Verwendung des Neuromonitoring zu werten.
Der entscheidende Einfluss auf eine niedrige Rate des postoperativen
Hypoparathyreoidismus wird jedoch durch eine moglichst atraumatische
Praparation mit kapselnaher Ligatur der Endaste der Schilddrisenarterien und
schonender Darstellung der Nebenschilddrisen und Erhaltung ihrer

Durchblutung erreicht werden.

5.6 Transligamentdres Neuromonitoring in der Schilddrisenchirurgie
Bereits 1970 forderte Riddel zur Vermeidung einer beidseitigen
Rekurrensparese die elektrophysiologische Funktionsuberprifung des Nervus
recurrens bei geplanter bilateraler Operation (124). Er benutzte dazu die
Elektrostimulation des Nerven mit laryngoskopischer Beobachtung der Motilitat
des gleichseitigen Stimmbandes. Erst 30 Jahre spater fand mit dem
transligamentaren Neuromonitoring ein Verfahren zur Identifikation und
Funktionsuberwachung des Nervus recurrens Eingang in die chirurgische
Routine der Schilddrusenoperation. Es stellt eine praktikable und vor allem vom
Operateur selbst durchfuhrbare Methode dar. Durch die Verwendung einer
bipolar-konzentrischen Nadelelektrode im Musculus vocalis und von bipolaren
Mikrostimulationssonden werden Stérfaktoren minimiert und eine
hervorragende raumliche Diskriminierung erreicht (53, 62, 106, 160, 162). Die
Grunde fur die ausbleibende Verbreitung der anderen vorgeschlagenen
Methoden sind vielgestaltig. Anzunehmen sind fehlende Zuverlassigkeit von
Oberflachenelektroden (36), zu komplizierte Nadelelektrodenpositionierungen
oder zu hohe Kosten eines EMG-Einmaltubus. In einer vergleichenden Arbeit
bescheinigten Tschopp und Gottardo (162) der bipolaren transligamentaren

Nadelelektrode zudem die aussagekraftigsten EMG-Potentiale. Die
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interessante kontinuierliche Methode des Neuromonitoring mit dem Tubus nach
Lamade (76 - 78) ist in der Routine bisher nicht praktikabel einsetzbar. Die
Palpation der sich kontrahierenden Kehlkopfmuskulatur nach Stimulation des
NLR oder die permanente fiberendoskopische Beurteilung der
Stimmlippenmotilitat haben sich wegen hoher Subjektivitat nicht durchsetzen

konnen.

Das Neuromonitoring ist besonders bei Lageanomalien des Nervus recurrens
hilfreich. Diese Situation ergibt sich speziell bei dem Vorkommen eines
rechtsseitigen Nervus non-recurrens. Brauckhoff et al. berichten Uber die
Eignung dieser Methode zur Vermeidung einer Recurrensparese in 9 Fallen
(10).

Andere Autoren untersuchten die zusatzliche Maglichkeit des Neuromonitoring
des Nervus laryngeus superior zur Schonung des teilweise am oberen
Schilddrusenpol gefahrdeten Nerven (13, 55, 94, 158). Dabei kann die
Funktionsuberwachung Uber eine Signalableitung aus dem gleichseitigen
Musculus vocalis ohne Veranderung der Position der Nadelelektrode erfolgen.
Eine Identifikation des optisch auf Grund seines geringen Durchmessers zum
Teil schwer darstellbaren Nervus laryngeus superior gelang in 98 % der Falle
(158).

Die Neuromonitoringstudie 1999-2001 (135) konnte nachweisen, dass durch
die transligamentare Methode keine Erhohung der Komplikationsraten der
Schilddruseneingriffe, insbesondere der Wundinfektionen und Blutungen,
resultiert, so dass aus ihrer Anwendung keine negativen Folgen fur den

Patienten zu erwarten sind.

Das spezifische Problem einer Verletzung des Cuff des Intubationstubus durch
die transligamentar platzierte Nadelelektrode wurde bei 112 von 8543
Patienten (1,3 %) in der multizentrischen Neuromonitoringstudie 1999 - 2001
beobachtet (135), stellt aber kein wesentliches Problem fur den Verlauf der

Narkose dar. Die Cuff-Perforation ist durch eine anatomiegerechte Platzierung
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der Nadelelektrode und die regelrechte Lage des Tubus weitgehend

vermeidbar.

In der Anwendung dieses Verfahrens muss der Operateur jederzeit die
Madglichkeit technischer Stérungen oder anderer Fehler im Verlauf des
Monitorings berucksichtigen.

Die geringe Sensitivitat der Methode mit niedrigen positiven pradiktiven Werten
fur die frUhpostoperative und permanente Recurrensparese muss im Ergebnis
der klinischen Erforschung des Monitoring des Nervus recurrens verbessert

werden.

Bei der Auswertung der Qualitatssicherungsstudie zur Chirurgie der benignen
Struma muss hinsichtlich des transligamentaren Neuromonitoring des NLR
bertcksichtigt werden, dass sich diese Methode 1998 in den meisten Kliniken
in der Einflhrungsphase befand. Es fehlen im Erfassungsbogen detaillierte
Angaben zum Verlauf des Neuromonitoring wahrend des Eingriffes. Das
Verfahren ist deshalb nur als funktionelle Hilfe bei der optischen Darstellung
des NLR auszuwerten.

In 19 Einrichtungen kam dieses Verfahren zur Anwendung, davon nur in funf
mehr als 100 mal. Nur in vier Kliniken wurde es bei mehr als der Halfte der
Recurrensdarstellungen benutzt.

Ein positiver Aspekt dieser Einflhrungsphase ist jedoch die Moglichkeit,
groliere Patientenkollektive hinsichtlich der Identifikation des NLR mit
Neuromonitoring und alleiniger visueller Darstellung rekrutieren und
miteinander vergleichen zu kdnnen. In den vergangenen Jahren haben viele
chirurgische Kliniken das intraoperative Neuromonitoring als Routineverfahren

in der operativen Behandlung von Schilddrisenerkrankungen etabliert.

Uber die Anwendung der transligamentaren Technik liegen derzeit allein in
Deutschland Erfahrungen in Gber 20.000 Fallen vor (31, 54, 64, 73, 106, 135,
156). Diese Anwender sind von den Vorteilen der elektrophysiologischen
Identifikation des NLR soweit Uberzeugt, dass sie zu einem Verzicht auf die

Methode im Rahmen einer prospektiv-randomisierten Studie nicht bereit sind
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(19). In diesem Kontext ist die Bewertung der vorliegenden Untersuchung
vorzunehmen. In der Literatur weisen Gastinger et al. auf die grol3e Bedeutung
von sorgfaltig geplanten prospektiven multizentrischen Beobachtungsstudien

mit hohen Fallzahlen fur den Erkenntnisgewinn in der Chirurgie hin (33).
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6. Zusammenfassung

Die Schilddrisenoperationen der Qualitatssicherungsstudie 1998 weisen bei
einer hyperthyreoten Indikation eine signifikante Risikoerhohung fur das
Auftreten einer Recurrensparese und eines frihpostoperativen

Hypoparathyreoidismus auf.

Der zusatzliche Einsatz des Neuromonitoring bei der visuellen Darstellung des
Nervus recurrens vermindert die Rate an friihpostoperativen und permanenten
Recurrensparesen, wobei flr die permanente Funktionsstérung Signifikanz
besteht.

Die Identifikation des Nervus recurrens durch Neuromonitoring vermindert
durch eine grélere Schonung der Strukturen im dorsalen Bereich der
Schilddrise die Haufigkeit des friipostoperativen und vor allem des

permanenten Hypoparathyreoidismus, jedoch ohne Signifikanz.

Das transligamentare Neuromonitoring kann neben einer schonenden
Dissektionstechnik als Routineverfahren in der Schilddriisenchirurgie,

insbesondere bei hyperthyreoter Struma empfohlen werden.

Die Auswertung der Ergebnisse der Chirurgie der hyperthyreoten Struma
belegt auch fir diesen Anteil des Krankengutes der benignen
Schilddrusenerkrankungen die flachendeckend gute Ergebnisqualitat in der

ostdeutschen Region.
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Thesen

1. Die Studie , benigne Struma“ der ,Ostdeutschen Arbeitsgruppe
Leistungserfassung und Qualitatssicherung in der Chirurgie®
dokumentiert prospektiv und multizentrisch die chirurgische
Behandlung von Schilddriasenerkrankungen fur das Jahr 1998 in dieser
Region. In 45 Kliniken aller Versorgungsstufen wurden 7265 Patienten
erfasst.

2. Die hyperthyreote Struma stellt mit einem Anteil von 37,9 % eine grofRe
Krankheitsgruppe dar. Zur Auswertung gelangen die uni- und
multifokale Autonomie sowie der Morbus Basedow.

3. Die spezifischen postoperativen Komplikationsraten bei Eingriffen an
der Schilddruse hinsichtlich der Parese des Nervus recurrens und des
Hypoparathyreoidismus sind bei der hyperthyreoten Struma héher als
nach operativer Behandlung der tbrigen benignen Krankheitsbilder.

4. Das Neuromonitoring des Nervus recurrens wurde in Ostdeutschland in
seiner praktikablen transligamentaren Variante im Jahr 1997 eingefuhrt
und im Rahmen der vorliegenden Studie in 19 Kliniken fakultativ
eingesetzt. Es ermoglicht die neurophysiologische Identifikation und die
intermittierende intraoperative Funktionstuberprifung des Nerven.

5. Die Untersuchung der Recurrenspareserate erfolgte bei 5029
seitengetrennten Eingriffen wegen hyperthyreoter Struma.

Dabei wurde in 37,4 % der Falle die alleinige visuelle Darstellung des
Nervus recurrens durchgefuhrt und in 22,4 % zusatzlich das
Neuromonitoring eingesetzt.

6. Nach univariater Analyse kommt es durch die neurophysiologische
Methode zu einer Senkung der Rate an frUhpostoperativen Paresen
von 2,8 % auf 1,9 % und hinsichtlich der permanenten
Funktionsstorung sogar zu einer signifikanten Erniedrigung von 1,4 %
auf 0,6 %. In der vorliegenden multivariaten Analyse ist die
Risikominderung durch den zusatzlichen Einsatz des Neuromonitoring
fur die permanente Recurrensparese mit einem p-Wert von 0,097

knapp nicht signifikant.
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7.

8.

9.

10.

11.

Eine beidseitige frihpostoperative Recurrensparese nach

chirurgischer Therapie wegen hyperthyreoter Struma musste bei 10
Patienten beobachtet werden, wobei in 6 Fallen eine beidseitige
permanente Funktionsstorung verblieb. Das Neuromonitoring wurde
bei keiner dieser Operationen eingesetzt.

Die Untersuchung des Hypoparathyreoidismus erfolgte bei 2294
beidseitigen Resektionen wegen hyperthyreoter Struma.

In 40,4% der Falle wurde keine Identifikation des Nervus recurrens, in
23,8 % das Neuromonitoring und in 35,8 % die alleinige visuelle
Nervendarstellung durchgefiihrt. Nach den beiden ersteren Verfahren
findet sich eine niedrige permanente Hypoparathyreoidismusrate von
1,7 %. Die Unterschiede zu den Operationen mit visueller Darstellung
des Nervus recurrens (Rate 3,0%) sind nicht signifikant.

Die multivariaten Analysen hinsichtlich des Risikos einer permanenten
Recurrensparese stellen bei der hyperthyreoten Struma im besonderen
den EinfluR des Rezidiveingriffes, der Hemithyreoidektomie gegenuber
der subtotalen Resektion und eines hoheren Lebensalters heraus.

Ein permanenter Hypoparathyreoidismus ist signifikant haufiger nach
Thyreoidektomie und beidseitiger zentraler Ligatur der Arteria
thyreoidea inferior. Eine signifikante Risikoabschwachung fur das
Auftreten dieser Komplikation wird durch die Darstellung und Schonung
von mindestens zwei Nebenschilddrisen erreicht.

Bei einem Vergleich der operativen Therapiekonzepte des Morbus
Basedow ist wegen der signifikanten Risikoerhohung eines
permanenten Hypoparathyreoidismus fur die Thyreoidektomie die
Indikation fur diesen ausgedehnten Eingriff gegenuber der Operation
nach Hartley oder der beidseitigen subtotalen Resektion mit kleinem
Rest verantwortungsbewusst zu stellen.

Das Neuromonitoring zeigt als zusatzliche Methode zur Darstellung des
Nervus recurrens einen positiven Einflul auf die Recurrensparese- und
Hypoparathyreoidismusrate bei Schilddriisenoperationen wegen
hyperthyreoter Struma. Es ist besonders hilfreich zur |dentifikation des
Nerven bei Rezidiveingriffen und Lageanomalien und als intraoperative

Funktionskontrolle zur Vermeidung der beidseitigen Recurrensparese.
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