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CONSEJOS DE ESCULAPIO

éQuieres ser médico hijo mio? Aspiracion esta de una alma generosa, de un
espiritu avido de ciencia. éDeseas que los hombres te tengan por un Dios que alivia
sus males y ahuyenta de ellos el espanto? {¢Has pensado en lo que ha de ser tu vida?

La mayoria de los ciudadanos pueden terminada su tarea aislarse lejos de los
inoportunos; sin embargo tu puerta quedara siempre abierta a todos; vendran a turbar
tus suenos, tus placeres, tu meditacion, ya no te pertenecerdas. Los pobres
acostumbrados a padecer no te llamaran sino en caso de urgencia; pero lo ricos te
trataran como a un esclavo encargado de remediar sus excesos, sea porque tengan
una indigestion, sea porque estén acatarrados; haran que te despiertes a toda prisa
tan pronto como sientan la menor inquietud. Habras de mostrar interés por los detalles
mas vulgares de su existencia, decidir si han de comer cordero o carnero, si han de
andar de tal o cual modo. No podras ausentarte ni estar enfermo; tendras que estar
siempre listo para acudir tan pronto como te Illame tu amo.

¢Tienes fe en tu trabajo para conquistar una reputacién? Ten presente que te juzgaran
no por tu ciencia, sino por las casualidades del destino, por el costo de tu capa vy el
corte de tu cabello, por la apariencia de tu casa, por el nUmero de tus criados, por la
atencién que dediques a las charlas y a los gustos de tu clientela. Los habra que
desconfien de ti si has ido al Asia, otros si crees en los Dioses, otros si no crees en
ellos.

Tu vecino el carnicero, el tendero, el zapatero no te confiaran su clientela si no eres
parroquiano suyo; el herborista no te elogiara sino en tanto recetes sus hierbas.
Habras de luchar contra las supersticiones de los ignorantes. ¢Te gusta la sencillez?
habras de adoptar la aptitud de un augur.

¢Eres activo, sabes lo que vale el tiempo?, no habras de manifestar fastidio ni
impaciencia; tendras que aguantar relatos que arranquen del principio de los tiempos
para explicarte un célico.

¢Siente pasion por la verdad? Ya no podras decirla; habras de ocultar a algunos la
gravedad de su mal, a otros su insignificancia pues les molestaria. Habras de ocultar
secretos que posees, consentir en parecer burlado, ignorante, complice. No te sera
permitido dudar nunca so pena de perder todo crédito, sino afirmas que conoces la
naturaleza de la enfermedad, que posees un remedio infalible para curarla, el vulgo ira
a charlatanes que venden la mentira que necesita.



No cuentes con agradecimiento. Cuando un enfermo sana, la curacién es debida a su
robustez, si muere, tu eres el que lo ha matado. Mientras esté en peligro te trata como
a un Dios, te suplica, te promete, te colma; no bien esté en convalecencia ya le
estorbas.

Te compadezco si sientes afan por la belleza. Veras lo mas feo y mas repugnante que
hay en la especie humana. Todos tus sentidos te serdn maltratados. Habras de pegar
tu oido contra el sudor de pechos sucios, respirar el olor de miseras viviendas, los
perfumes harto subidos de las cortesanas, palpar tumores, curar llagas verdes de pus,
contemplar orines, escudrifiar esputos, fijar tu mirada y tu olfato en inmundicias,
meter el dedo en muchisimos sitios.

Tu oficio serd para ti una tunica de Neso, en la calle, en los banquetes, en tu cama
misma; los desconocidos, tus amigos, tus allegados, te hablaran de sus males para
pedirte un remedio. El mundo te parecerd un vasto hospital, una asamblea de
individuos que se quejan; tu vida transcurrird entre la sombra de la muerte, entre el
dolor de los cuerpos y de las almas, de los duelos y de la hipocresia que calcula a la
cabecera de los agonizantes.

Te veras solo en tus tristezas, solo en medio del egoismo humano. Cuando a costa de
muchos esfuerzos hayas prolongado la vida de algunos ancianos o de nifios vendra una
guerra que destruira lo mas sano y robusto que hay en la ciudad.

Piénsalo bien mientras estés a tiempo. Pero si indiferente a la fortuna, a los placeres, a
la ingratitud. Si sabiendo que te veras solo entre fieras humanas, tienes un alma lo
bastante estoica para satisfacerte con el deber cumplido sin ilusiones, si te juzgas
pagado lo bastante con la dicha de una madre, con una cara que sonrie porque ya no
padece, con la faz de un moribundo a quién ocultas la llegada de su muerte.

Si,ansias conocer al hombre, penetrar todo lo tragico de su destino, entonces, HAZTE
MEDICO HIJO MIO.
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PREFACIO

“"Por muy fragmentado que sea un estudio, muy triviales sus
hipdtesis, muy sesgadas o egocéntricas sus referencias, muy
débil su disefio, muy incoherente su metodologia, muy
inexacta la presentacion de sus resultados, muy deficientes
sus analisis, muy circulares sus argumentos, muy pobres o
injustificadas sus conclusiones, muy ofensiva su gramatica y
su sintaxis, no se puede evitar que un articulo acabe
publicandose”

Drummond Rennie

Debido a lo antes mencionado por Drummond Rennie, y que
anualmente se publican mas de 2 millones de articulos en mas de 20
mil revistas, de las cuales se menciona que solo del 5 al 30 % son
estudios de calidad, relevantes y con bajo riesgo de sesgo, todo esto
hace que sea dificil y complejo para un médico en la actualidad el
tratar de responder a sus preguntas, dentro de la extensa cantidad
de literatura médica. Es por esto que en la actualidad contamos con
una herramienta para la practica médica, la medicina basada en
evidencias [MBE], es decir la integracion de la mejor evidencia de la
investigacidon con la pericia clinica, los valores del paciente y sus
circunstancias [Straus].

En el contexto actual mencionado, se decididé realizar una revision
sistematica, que en el momento actual es un método sistematizado
gue conjunta muchos de los principios de la MBE, que a los médicos
nos simplifica la lectura medica y nos ayuda a encontrar respuestas a
preguntas clinicas [foregrounds] con una alta ponderacion de la
metodologia empleada vy alta calidad de informacién para la toma de
decisiones.

La revisidn sistematica que se realiza en la presente obra, es sobre el
tratamiento quirdrgico de la papilomatosis respiratoria recurrente,
comparando la efectividad de un instrumento quirdrgico eléctrico,
para el tratamiento de esta patologia, el microdebridador, con los



tratamientos quirdrgicos estandar [laser CO, y reseccion fria]. Todo
esto a través de una estrategia de busqueda y de analisis de toda la
informacién de calidad encontrada en la literatura médica, con un
método sistematizado, sobre este tema que en la actualidad todavia
es un reto, con alta morbilidad y costo en su tratamiento.

La presente obra es un esfuerzo por aplicar la nueva herramienta de
la practica medica, la medicina basada en evidencia, para aclarar
dudas y contestar a una pregunta clinica especifica.



ANTECEDENTES
PAPILOMATOSIS RESPIRATORIA RECURRENTE

La papilomatosis respiratoria recurrente [PRR] es una patologia de origen viral
en la que se producen lesiones exofiticas mucosas de la via aérea ['. Debido a
que el 95% de estas lesiones se presentan en laringe, el término papilomatosis
respiratoria recurrente es usado como sinénimo de papilomatosis laringea
recurrente, sin excluir la presencia de papilomas en otro sitio de la via aérea.

HISTORIA

En el siglo XVIl, Marcellus Donalus por primera vez caracterizo esta patologia y
la denomino con el nombre de “verrugas de la faringe”. En el siglo XIX,
McKenzie denomino a esta patologia, con el nombre de “papiloma”,
diferenciandola de otras masas laringeas. Ullman en 1923, fue el primero en
describir un posible origen viral de esta patologia, pero permanecié como una
sospecha, hasta 1982 cuando Gismann y colaboradores clonaron ADN de virus
de papiloma humano [VPH] de las lesiones papilomatosas, logrando con esto la
comprobacion del origen viral de esta neoplasia en todos los estudios de tejido
resecado .

EPIDEMIOLOGIA

La PRR representa la neoplasia benigna mas comun de la laringe y la segunda
causa de disfonia, ambos en edad pediatrica "2 ®. La incidencia de la PRR es
de 4.3 casos por 100,000 en edad pediatrica y 1.8 casos por 100,000 adultos,
lo que representa alrededor de 2000 nuevos casos por afio 3.

La distribucién por grupo de edad se presenta de forma bimodal, con un pico
inicial entre la edad de 2 a 5 afos, ocurriendo el 66-75% de los nuevos casos
antes de los 16 anos de edad; un segundo pico ocurre en el grupo de edad de
20 a 40 anos, aunque esta patologia se puede presentar en cualquier edad, se
ha reﬁogtg]do en pacientes de 1 dia de edad y hasta pacientes de 84 afos de
edad '™ >

La distribucion por género se reporta con una relacion hombre — mujer en edad
pediatrica similar y en adultos existe una mayor presentacion en hombres, con
una relacion hombre — mujer 4:1. Se ha encontrado una mayor presentacion de
esta patologia en pacientes pediatricos que son el primer nacimiento de
madres jévenes y de nivel socioeconémico bajo [+,

Esta patologia representa por afo, en Estados Unidos, 12,000 a 15,000
procedimientos quirdrgicos y un costo, por atencién médica integral, de $100 a
150 millones de dolares ['+°!,



ETIOLOGIA

Hasta 1982 se comprobd la etiologia viral de la papilomatosis respiratoria
recurrente, por el virus de papiloma humano [VPH]. El VPH es un virus de la
familia Papovaviridae, el género Papillomavirus se caracterizan por ser virus
ADN, icosaédricos, de 55 nm de diametro, sin cubierta [Figura 1]. Se han
identificado hasta ahora 100 tipos diferentes de VPH, de entre estos, los tipos
que producen patologia en mucosas aerodigestiva y genital tanto de adultos y
ninos, son los virus 6 y 11 que se asocian con el mas bajo potencial de
malignidad, los virus tipo 16 y 18 son los que se asocian al mas alto potencial
de malignidad, los virus tipo 31 y 33 con un potencial intermedio de malignidad.
Nifios infectados con el virus 11 presentan un curso clinico temprano con
mayor obstruccién y extension inferior [bronquial]I de la via aérea y por lo tanto
mayor necesidad de realizacién de traqueotomia "¢ 71,

preparacion de VPH purificada
tenida en neaativo

Microtografia (150000x) de J

FISIOPATOLOGIA

En pacientes pediatricos, todavia en la actualidad, la forma de transmision de la
infeccion viral que produce la PRR, es desconocida. Estudios recientes tanto
retrospectivos como prospectivos muestran que existe transmisién vertical de
madre a hijo. Un estudio en Dinamarca muestra que los hijos de madres con
antecedente de condilomas tiene 200 veces mas riesgo de presentar PRR en
comparaciéon con hijos de madres sin este antecedente. En hijos de madres
con condilomas y expuestos a estos por el canal de parto, solo en 30% se
encontré la presencia de VPH en secreciones nasofaringeas. Se reporta una
incidencia de 1 en 400 hijos de madres con codilomas. El 50% de las madres
de hijos con PRR, tenian o tuvieron previo al embarazo, condilomas. Se teoriza
sobre factores que pueden participar en el desarrollo de esta patologia, como
son: el estado inmunolégico del recién nacido, tiempo en el canal de parto,
trauma local, volumen de virus en el canal de parto. Un punto importante de
discrepancia con todo lo antes mencionado es la presencia de casos de nifios
con PRR que nacieron por cesarea, sin ruptura prematura de membranas, en
los que no se tiene ninguna explicacion.



En el caso de PRR en el adulto se considera que el contacto oroanal u
orogenital, son las causas de transmision versus la activacion de un estado de
latencia viral de una infeccion previa, la cual ha sido demostrada en 10% de los
;ahjultos con vida sexual activa sin evidencia clinica de infeccion por VPH [+ 9 10

HISTOPATOLOGIA

La PRR se presenta como una tumoracién sésil o pedunculada, de color rosa a
blanco, que se presenta como lesiones exofiticas irregulares que consisten en
proyecciones de epitelio escamoso estratificado no queratinizado con un
estroma altamente vascularizado [Figura 2]. El grado de atipia es un dato de
premalignidad. Se ha documentado transformacion maligna de PRR en
carcinoma epidermoide en el 2-3 % de los casos. Las lesiones de PRR se
presentan, dentro de la mucosa aéreodigestiva, mas frecuentemente en sitios
en donde se yuxtaponen los epitelios escamoso y ciliado, por lo que se
encuentra mas frecuentemente en los siguientes sitios: vestibulo nasal, paladar
blando, linea media de la cara laringea de la epiglotis, margenes superior e
inferior de los ventriculos laringeos, bordes libres de cuerdas vocales, la carina,
y los bronquios. Los sitios mas frecuentemente afectados, hasta en un 95%,
son los que se encuentran en laringe. Areas de transicion de epitelio
respiratorio ciliado a epitelio escamoso nativo 0 metaplasico cominmente se
involucra por PRR, por lo que frecuentemente aparecen papilomas en el
estoma de traqueotomia y traquea toracica [ 1% '3,

Microfotografia biopsia de mucosa
respiratoria con proyeccion “digitiforme”
de epitelio escamoso estratificado no
queratinizado y estroma con tejido
conectivo vascularizado.

El cuadro clinico que presenta un paciente con PRR depende del tamano y
localizacion de la lesion. Generalmente el primer dato clinico y el mas
frecuente, es la presencia de disfonia. El segundo dato clinico que presentan
estos pacientes es estridor, que generalmente en un inicio es inspiratorio y que
conforme avanza la patologia se convierte en estridor bifasico. Otros datos
menos frecuentes son disfagia, sindrome de dificultad respiratoria, disnea, tos



cronica, neumonia recurrente. Se han caracterizado dos formas de
presentacion clinica de la patologia, uno es el de pacientes pediatricos en los
cuales la PRR se comporta de forma mas agresiva ya que los pacientes de
estos grupos etéreos tienden a presentar lesiones mas sintomaticas,
obstructivas y altamente recurrentes. Se menciona que la patologia tiende a
estabilizarse e incluso ceder durante la etapa de adolescencia. La otra
presentacion clinica es la que caracteriza a la PRR en los adultos, la cual cursa
mas estable, sin ser tan obstructiva y menos recurrente. La diseminacion
extralaringea se ha registrado en un 13 a 30% de pacientes pediatricos y en
16% de los adultos. Los sitios de diseminacion extralaringea, en orden de
frecuencia, son a cavidad oral, traquea y bronquios .

ESTUDIOS PARACLINICOS

La laringoscopia es el estudio paraclinico mas utilizado, y se considera el
estudio de confirmacién diagndstica, observando lesiones mucosas exofiticas
de apariencia “verrucosas”, generalmente sésiles [Figura 3]. En ocasiones se
recurre a la broncoscopia, en casos de sospecha de PRR en los casos en
donde la laringe se encuentra libre de patologia o en casos de involucro
traqueal o bronquial.

Dentro de los estudios de imagen, se puede utilizar radiografias de térax en los
casos de sospecha de involucro bronquial y pulmonar, con la presentacién de
quistes o nodulos. Las imagenes de tomografia computada y resonancia
magnética se utilizan en menor medida, aunque tienen utilidad para valorar el
estado de la via aérea, extensién bronquial o pulmonar y para diagnosticos
diferenciales.

La biopsia se obtiene para la confirmacion histolégica del diagndstico y para
valorar datos de malignidad. También se puede realizar en tejido fresco,
pruebas de PCR para tipificaciéon viral con el objetivo de investigacién y de
prondstico de acuerdo al comportamiento de la infeccién de cada tipo de virus y
su potencial de malignidad !"’.
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ESTADIFICACION

Existen diversos sistemas de estadificacion de esta patologia, pero ninguna
habia sido utilizada uniformemente, hasta que en 1998 se publica un nuevo
sistema de estadificacion por una conjuncion del Centres for Disease Control
and Prevention-sponsored Multi-Institutional Task Force on recurrent
respiratory  papillomatosis, Collaborative Anti-Viral Study Group HPV
Subcommittee y otros autores de diferentes escalas de severidad [Cuadro 1].
En este sistema se asignan puntos por preguntas y sitios de localizacién de la
patologia y se suman para un puntaje clinico total. Este sistema de
estadificacién es el que se utiliza de forma mas estandarizada en las ultimas
publicaciones acerca de este tema. "3 3.

TRATAMIENTO

En la actualidad no existe un tratamiento que logre la erradicacion completa de
esta patologia. El tratamiento actual consiste solo en reseccidén quirurgica con
los objetivos de debridar el tejido neoplasico, crear una via aérea permeable y
segura, mejorar la calidad de la voz y de vida de los pacientes, alargar los
tiempos interquirdrgicos y disminuir la diseminacion de la enfermedad. Para
tratar de lograr estos objetivos se realiza a través de diversas técnicas
quirurgicas, dentro de las que se incluyen:

TECNICA QUIRURGICA FRIA: Este procedimiento se lleva acabo con el uso
de diversos instrumentos metalicos, por que el riesgo de cicatrices post-
quirdrgicas es bajo. Tiene su principal indicacién en los casos de PRR de
adultos ya que permite la aplicacién y conservacidon de principios de
fonocirugia. El inconveniente de esta técnica es la poca precisién, aunque se
tiene buen control de la hemorragia, se tiene control de margenes y es la mas
adecuada para la toma de biopsia con margenes libres [ 4.

RESECCION POR LASER DE DIOXIDO DE CARBONO [CO2]: A nivel mundial
el uso del laser CO, [Figura 4] es el método, de tratamiento de esta patologia,
con mayor aceptacion. La luz producida por este laser es captada y absorbida
por el agua de los tejidos, produciendo vaporizacion de los tejidos, con
destruccion y cauterizacion controlada con precision por lo que se reduce el
dano colateral, hemorragia y cicatrizacion. Con las nuevas generaciones de
estos laser que se acoplan a los microscopios y tienen la capacidad del
enfoque laser en un sitio tan preciso como un tamafo de 250 nm, lo que
permite vaporizacion de lesiones en sitios poco accesibles. Existen otros
aparatos laser, diferentes [argdn, KTP], pero no han demostrado la misma
efectividad que el laser de CO,. Se reportan pocas complicaciones con esta
técnica y se han reportado practicamente de forma esporadica, las cuales son:
hemorragia, bridas, estenosis, perforacién, quemadura de via aérea,
neumotoérax, neumomediastino. Las principales complicaciones se producen
por el proceso de reseccién por calor en el que se basa esta técnica.
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Laser CO,: consola y
accesorios

En la busqueda de mejores resultados en el tratamiento de esta patologia se
han estudiado diversos tratamientos adyuvantes dentro de los cuales se
encuentra antivirales [cidofovir, aciclovir, ribavirina], indol-3-carbinol,
isotretinoina, podofilina, esteroides, metotrexate. Todavia en la actualidad no
existe un consenso en cuanto a los protocolos, formas de administracion,
posologia, ni en los resultados de los estudios clinicos o experimentales de
todas estas terapias, la Unica revision sistematica encontrada en la literatura
sobre antivirales, no encontré estudios de calidad que pudieran dar una
respuesta o cambio en la conducta terapéutica basados en una evidencia
medica de calidad. La mayoria de estos tratamientos adyuvantes se utilizan
para disminuir la recurrencia y severidad de la patologia, con resultados muy
variables, aunque actualmente se utilizan hasta en el 20% de los casos. Los
criterios de indicacién actuales aceptados para la aplicacibn de terapia
adyuvante son: en los casos de pacientes que han requerido mas de 4
procedimientos quirdrgicos por afo, diseminacion distal a multiples sitios y/o
una rapida recurrencia del crecimiento de los papilomas con obstruccion de la
via aérea.

La tragueotomia es un procedimiento quirdrgico reservado a los menos de los
casos con esta patologia ya que como se menciono anteriormente por el tipo
de afinidad del VPH por areas de transicion o metaplasma de los epitelios, se
presentan papilomas en el estoma en hasta la mitad de los pacientes con
traqueotomia y con asociacion de diseminacion distal de esta patologia y al uso
prolongado de traqueotomia hasta en el 21% de estos pacientes. Por lo
anterior la traqueotomia se reserva a casos de urgencia y en donde no exista la
posibilidad de realizar otro procedimiento quirirgico para permeabilizar la via
aérea. En caso de realizar una traqueotomia, se debe de decanular lo mas
pronto posible, en cuanto las condiciones de la patologl’a y de tratamiento
quirdrgico permitan retirar la canula de traqueotomia. 3> 1419



CUADRO 1

ESTADIFICACION DE PAPILOMATOSIS RESPIRATORIA RECURRENTE




MARCO DE REFERECIA

Actualmente no existe ningun tipo de tratamiento que logre la erradicacion de la
PRR, la cual representa una alta morbilidad para los pacientes que presentan
esta patologia, debido a su alta recurrencia. Aunque se han reportado casos de
pacientes que solo requirieron una sola intervencién quirdrgica en su vida, lo
mas frecuente es un curso clinico de la enfermedad con una alta recurrencia,
comprometiendo la via aérea y la calidad de la voz de los pacientes afectados,
lo que implica el sometimiento a mudltiples procedimientos quirdrgicos de
reseccién de los papilomas. El nimero de procedimientos que se han reportado
para cada paciente con PRR varian en un rango de 1 a 150 procedimientos
quirargicos. En los registros nacionales de PRR, en Estado Unidos, y en otros
estudios interinstitucionales con series grandes de casos y por tiempo
prolongado de registro, se encuentra un promedio de procedimientos de 19.7
por paciente por tiempo de vida y de 4.4 a 5 intervenciones quirurgicas por afo
en cada paciente pediatrico en promedio. También se muestra que se
requieren 5 0 mas procedimientos quirdrgicos por tiempo de vida en el 75% de
los pacientes pediatricos y en el 50% de adultos. En el 17 y 19% de los casos,
de pacientes pediatricos y adultos respectivamente, requirieron mas de 40
intervenciones [+ 1!

El tratamiento quirargico actual, que en mayor medida ha sido estudiado y con
mayor aceptacion mundial es la reseccion con laser CO, desde 1970, por su
precision y el bajo riesgo de complicaciones. Sin embargo, el costo de este
procedimiento quirirgico es elevado, lo que lo hace restrictivo para los
pacientes con esta patologia, solo siendo comun su uso en instituciones
médicas de paises desarrollados principalmente, y con poco uso en
instituciones de paises pobres. El costo del tratamiento de esta patologia, en
paises desarrollados, en donde se realizan aproximadamente 15,000
intervenciones quirdrgicas por ano, es de $15 millones de délares por estas
intervenciones, lo que representa un costo de $10, 000 ddélares por cada
intervencién. El costo, solo del equipo empleado en un laser CO, es de casi
$900 ddlares en paises desarrollados, lo que aunado al resto de gastos
medico-quirurgicos y al numero recurrente de dichos procedimientos que se
necesitan a lo largo del tiempo de vida de un paciente con PRR, todo esto
resulta en un elevado costo global del manejo de estos pacientes 3.

En la busqueda de nuevas formas de tratamiento de este dificil problema, en
1998 se presenta un trabajo en la reunion anual del la American
Brochoesophagical Association, sobre el uso de un sistema microresector
laringeo en 10 pacientes con PRR con involucro laringeo y diseminacion
traqueal distal, en 40 intervenciones durante dos afnos, reportando la
efectividad para la reseccion de papilomas y describiendo las siguientes
ventajas sobre el laser CO,: 1> menos gasto en equipo; 2> menor personal
especializado; 3> menos trauma térmico; 4> menor ries?o de transmisién viral
por vaporizacion del laser dentro del equipo quirdrgico 8.

El sistema microresector, es denominado también con los nombres de
instrumentacion eléctrica para cirugia sinusal, pero el nombre mas utilizado
sobre todo en la actualidad es el de microdebridador. El microdebridador es
un instrumento eléctrico, que consta de las siguientes partes: una consola para
control de las revoluciones [hacia adelante, atras y oscilatorio], una pieza de
mano [Figura 5] en donde se adaptan diferentes puntas [con diferentes



funciones, didmetros y curvaturas, que pueden ser desechables o rehusables],
las cuales permiten la combinacion de dos funciones: capacidad de corte y
aspiracién simultanea de diferentes tejidos. En el caso de cirugia de laringe, se
utiliza una punta de 22.5cm de longitud y en casos de extensién traqueal es de
27.5cm, en la consola se activa la funcion de oscilacién con una velocidad
maxima de 500 rpm para reseccion de lesiones pequenas o de cuerda vocal, y
una velocidad maxima de 3000 rpm para lesiones grandes o fibrosas. En 1999
se publico por primera vez una serie de casos de pacientes con PRR tratados
con microdebridador en pacientes previamente tratados con laser CO, vy
obteniendo una técnica quirdrgica adecuada en cuanto a la reseccion y con las
ventajas sobre el laser CO, ya mencionadas anteriormente. Posterior a esta
publicacién aparecen otros articulos sobre el uso de microdebridador,
presentandose en forma de serie de casos, estudios retrospectivos y ensayos
clinicos, todos con diferentes variables estudiadas, y con diferentes resultados,
pero con una muestra de resultados exitosos comparables con los obtenidos
con el uso del laser CO, pero con un costo mucho menor en el tratamiento de
esta dificil y altamente recurrente patologia !> 13 1617 18],

mano y punta giratoria

Microdebridador: pieza de J




PLANTEAMIENTO
DEL PROBLEMA

éla efectividad del
microdebridador es igual o mejor,
en cuanto a la mejoria
postquirdrgica de los sintomas
[calidad de vVoz, estridor,
dificultad respiratoria], calidad de
vida, tiempo de intervalo

interquirdrgico, tiempo quirdrgico,
costo y complicaciones, en
comparacion con los tratamientos
quirdrgicos estandar [reseccion
quirdrgica fria o laser CO,] en el
tratamiento de la papilomatosis

respiratoria recurrente?



JUSTIFICACION

Es importante determinar la efectividad del microdebridador en el tratamiento
de la papilomatosis respiratoria ya que si su efectividad es igual o mejor que los
tratamientos quirdrgicos ya establecidos, se justificaria la utilizacion de una
modalidad diferente de tratamiento quirurgico para esta patologia que todavia
es un reto en la actualidad. Ademas se podria tener, a nivel mundial, una
modalidad terapéutica mas econdémica y con mayor disponibilidad, con la que
ya cuenta el microdebridador para el tratamiento de patologia nasosinusal en la
mayoria de los servicios de otorrinolaringologia, comparado con el uso de
aparatos laser diversos, que han demostrado ser la modalidad quirurgica mas
efectiva para el tratamiento de la papilomatosis respiratoria recurrente, pero
que en la actualidad, son pocos los servicios de otorrinolaringologia que
cuentan con el tratamiento con laser CO,, por su alto costo. En nuestra
institucion no se cuenta con laser CO,, pero se cuenta con microdebridor que
se utiliza solo para patologia nasosinusal, por o que se podria extender su uso
en nuestra institucién y a nivel mundial, para el tratamiento de los pacientes
con papilomatosis respiratoria recurrente. En la actualidad y cada vez con
mayor frecuencia se publica sobre el uso de microdebridador para el
tratamiento de la PRR, pero esta literatura varia en metodologia y calidad, por
lo que es importante realizar una revision sistematica de la literatura mundial
para determinar la real efectividad de esta emergente técnica quirurgica.



OBJETIVO

Determinar y comparar la efectividad del microdebridador versus los
tratamientos quirdrgicos estandar, en el tratamiento de la papilomatosis
respiratoria recurrente.



HIPOTESIS

Si el microdebridador es preciso para resecar tumores de tejidos blandos
nasosinusales y no produce complicaciones por calor, entonces es un
tratamiento que puede ser efectivo para resecar papilomas respiratorios con
mayor precisién que los procedimientos quirurgicos estandar.



DISENO

REVISION SISTEMATICA

COMPARATIVO
CIEGO
EXPERIMENTAL
RETROSPECTIVO

TRANSVERSAL



MATERIAL Y METODO

Universo de estudio:

Toda la literatura médica mundial sobre el tratamiento de papilomatosis
respiratoria recurrente con microdebridador, incluyendo desde 1970 (década
en que se implemento el laser en la terapia) hasta la fecha de la busqueda
(mayo-junio 2006).

Tamafo de la muestra:
Indefinido. Hasta que se realice una prueba piloto con 6 articulos.

Criterios de seleccion:

Criterios de Inclusion:
Ensayos clinicos aleatorizados (ECA) de microdebridador versus reseccion
quirurgica fria o laser CO; para papilomatosis respiratoria recurrente.

Criterios de exclusion:

Todos los estudios clinicos de microdebridador versus reseccidn quirurgica fria
o laser CO2 para papilomatosis respiratoria recurrente, que no tengan la
metodologia de un ECA.

Criterios de eliminacion:

Todos los ECA que sean clasificados, durante la valoraciéon de calidad, como
de riesgo de sesgo moderado y alto, segun el apéndice 4.

DEFINICION DE VARIABLES

En la tabla 1 se muestran las variables dependientes e independientes, con su
tipificacion por escala a utilizar en su analisis.



|

TIPO DE VARIABLE VARIABLE ESCALA

Reseccion con microdebridador J Nominal J
Reseccion fria instrumentada J Nominal J
INDEPENDIENTE
Reseccion con laser CO» J Nominal J
Estadificaciéon de severidad de PRR J Intervalo J
Mejoramiento de sintomas * J Intervalo J
Tiempo de intervalo interquirdrgico J Nominal J
DEPENDIENTE Costo J Nominal J
Tiempo quirtrgico J Intervalo J
Complicaciones ® J Nominal J
A. Calidad de voz, estridor, dificultad respiratoria.
B. Hemorragia, bridas, estenosis, perforacion, quemaduras, neumotdérax, neumomediastino




PROCEDIMIENTOS

PRUEBA PILOTO
[Realizado por dos investigadores]

Prueba entre dos investigadores [diferentes al investigador que realizara la
busqueda en la literatura medica], que consiste en evaluar 6 ECA de algun
tema diferente al estudiado y con cegamiento de autores y editorial, con
aplicacién de escala Jadad para evaluar la calidad de cada ECA, para clasificar
cada uno de los ECA de acuerdo al riesgo de sesgo y con determinacién del
coeficiente Kappa para ambos investigadores, tal como se menciona en el
apéndice 4.

DISENO DE LA ESTRATEGIA DE BUSQUEDA EN LA LITERATURA

CEE S R - R

MUNDIAL
[Realizado por ambos investigadores]

Se realizara la busqueda en un periodo de 4 semanas: del 15 de mayo
al 11 de junio de 2006

Blusqueda de ECA de 1970 a junio de 2006 en los motores de busqueda
en los que se tenga la opcién de limitar a fechas.

Uso de palabras claves: microdebridador, laser CO,, escision fria
instrumentada, papilomatosis respiratoria recurrente.

Areas de la literatura medica en donde se llevara acabo la busqueda:
BASE DE DATOS MEDICAS ELECTRONICOS: MEDLINE, EMBASE,
La libreria Cochrane [Tabla 3]

MOTORES DE BUSQUEDA DE LA “World Wide Web™ Google,
Altavista, Yahoo [Tabla 4]

REVISION DE LISTAS DE REFERENCIAS: Se revisaran todas las listas
de referencias de todos los articulos revisados sobre el tema.

REVISION DE “LITERATURA GRIS”: Se revisaran informes técnicos,
actas de congresos, tesis medicas [Tabla 5], especificamente dentro de:
Universidad Nacional Autonoma de México [UNAM], Instituto Nacional
Politécnico [IPN], Universidad Autonoma Metropolitana [UAM].
COMUNICACION PERSONAL: Se enviaran cartas de solicitud de
informacion sobre literatura gris u otros ECA del tema a expertos
mundiales en el tema de PRR [se consideran a expertos en el tema de
PRR a autores de publicaciones relevantes dentro de la literatura
internacional y los cuales aparecen el la tabla de expertos].

Se utilizara para la busqueda sinénimos de las palabras claves en los
idiomas: espanol, ingles, francés, italiano y aleman [idiomas
seleccionados por la alta frecuencia de publicaciones acerca del tema de
PRR], estas palabras [tabla 2] en todos estos idiomas se utilizara en
aquellos motores de busqueda en donde acepte palabras en diferentes



idiomas o en aquellos que no tengan la opcion de limitar o extender
busqueda por idiomas.

Para la busqueda en base de datos médicas se utilizaran los términos
MeSH [medical subject headings] para MERDLINE. En el caso de
EMBASE se utilizaran los términos “Mapped’, los cuales, en ambas
bases de datos, se pueden buscar en los sitios electronicos de las
respectivos motores de busqueda. En caso de no existir ya sea términos
MeSH o mapped terms, entonces se utilizaran los términos ya citados
como palabras claves en ingles.

TABLA 2
Palabras claves en diferentes idiomas

Espaniol

Papilomatosis respiratoria recurrente
Microdebridador
Laser CO2
Escision fria instrumentada

Francés

Papillomatoses respiratoire récurrent
Microdébrideur
Laser CO2

Chirurgie traditionnelle
Italiano
Papillomatosi respiratoria ricorrente
Microdebrider

Laser CO2
Tecniche chirurgiche tradizionali

Aleman



Rezidivierenden respiratorischen papillomatose
Microdébrider
CO2 laser
Traditionelle Chirurgie

Ingles
Recurrent respiratory papillomatosis
Microdebrider

CO2 laser
Cold steel excision

TABLA 3

BASES DE DATOS MEDICAS J
Pubmed A MEDLINE http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi
J J
EMBASE.com B EMBASE http:/www.embase.com
J J
La biblioteca . \ h“f’i://WWW-“P%"}?g'I elibol 2Count
2006 NUmero 2 software.com/Clibplus/clibplus.asp?Country=
Cochrane plus Espana
J J

A — En el caso de la busqueda en MEDLINE, se buscaran primero los términos “MeSH” [Medical
Subject Headings] en idioma ingles de las palabras claves ya mencionadas. Se utilizaran los
términos MeSH, en caso de no encontrar términos como sinénimos de las palabras claves a
utilizar en nuestra estrategia de busqueda, entonces se utilizaran las palabras claves en ingles
con activacion de la opcioén: cualquier lengua o idioma para incluir todos los idiomas en la
blusqueda.

B — En el caso de la busqueda en EMBASE, se buscaran primero los términos “Mapped” en
idioma ingles y se realizara los mismo que se menciona en MEDLINE para la estrategia de
blusqueda.

C —En el caso de la busqueda en la libreria Cochrane plus, se utilizaran los términos citados como

palabras claves en idioma ingles. /




BUSCADORES IP

BUSCADOR IP BASE DE DATOS URL

GOOGLE J http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi

TABLA 4 J

WORLD
YAHOO WIDE

http://www.embase.com
WEB

ALTAVISTA

http://www.altavista.com

La busqueda en estas bases de datos se realizara utilizando los términos citados como palabras claves
en los idiomas: espafiol, ingles, francés, italiano y aleman.

TESIS

m Base de datos URL / Direccién

Catalogo de Tesis: Biblioteca central de ciudad universitaria
TESIUNAM

TABLA 5 J

Portal de tesis del IPN http://azul.bnct.ipn.mx/tesis/

http://biblioteca.xoc.uam.mx/ALEPH/2UT
Base de datos tesis DEFQUEBQN5KQIJLYNQI2IAP2VRAHT3
LDFJ5PC4PRH98X4U3-02690/start/tesis

J

La bisqueda en estas bases de datos se realizara utilizando los términos citados como palabras
claves en idioma espaiol.

TABLA 6 EXPERTOS



Paulo Augusto de Lima Pontes
E-mail: pppontes@inlar.com.br

Brian Wiatrak
E-mail: brian.wiatrak@chsys.org

Margo McKenna
E-mail: margomckenna@meei.harvard.edu

louri L. Soldatski
E-mail: ysoldatsky@aport.ru

BUSQUEDA DENTRO DE LA LITERATURA MUNDIAL
(Realizado por investigador principal)

Se realizara la busqueda en las fechas mencionadas en el apartado
anterior.

Se utilizaran las palabras claves ya mencionadas. Se realizara la
blusqueda con estas palabras en todos los idiomas, dentro los sistemas
de busqueda de las bases de datos a utilizar.

Se revisara cada publicacién, articulo, acta, tesis, pagina electronica IP,
que se obtenga dentro de las diferentes areas de literatura exploradas.
Se revisaran, de todas las referencias, en donde se tenga opcién de
acceso [MEDLINE, EMBASE, libreria Cochrane] a “abstract’, en estos
casos se revisaran los titulos y “abstract’ para determinar si son articulos
potenciales a revisar [considerando articulos potenciales, a todo articulo
que trate del tema buscado]. En los casos de los motores de busqueda
generales se revisara cada una de las péaginas resultantes de la
busqueda [Google, Yahoo, Altavista]. Se revisaran todas las referencias
que sean citados dentro de todos los articulos médicos completos
encontrados durante la busqueda o de los considerados en la revision
narrativa del tema para los antecedentes y marco teérico [excepto en los
casos de articulos de los que solo se tenga el titulo o “abstract’].

Solo se incluiran todos los articulos potenciales, y se incluirdn todos los
estudios que estén disefados con la metodologia de un ECA del tema
de nuestra revisién y se excluiran todos los articulos de estudios no ECA
que traten el tema del presente estudio.



EVALUACION DE CALIDAD DE ECA
(Realizando por ambos investigadores)

La evaluacién de todos los estudios con metodologia tipo ECA encontrados
acerca del tratamiento de PRR por microdebridador versus los otros
tratamiento quirdrgicos estandar, todos incluidos seran evaluados por dos
investigadores independientemente, con cegamiento de autor y editorial,
clasificandolos de acuerdo a la escala de Jadad [apéndice 2] y con la
determinacion del grado de concordancia de los investigadores [coeficiente
Kappa, apéndice 3]. Solo se incluiran los ECA de bajo riesgo de sesgo en el
analisis de los resultados y para la aplicacion de metanalisis de los ECA. Se
eliminaran todos los ECA que se clasifiquen como de alto y moderado riesgo
de sesgo [TABLA 7].

RIESGO DE SESGO EN ECA

GRADO PUNTAJE JADAD

TABLA 7 J

ALTO 0-2
MODERADO 3
BAJO 4-5
METANALISIS

(Realizado por un investigador)

Todos los ECA incluidos para el andlisis estadistico, en caso de ser dos o mas,
entonces se tomaran sus resultados y por medio del programa Rev Man 4.0
(Cochrane Collaboration Review Manager software), se realizara una de las
pruebas de metandlisis.






VALIDACION DE DATOS

Metanalisis con el programa Rev Man 4.0 (Cochrane Collaboration Review
Manager software)



CONSIDERACIONES ETICAS

Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el
Reglamento de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud.

Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccidn |, investigacion sin riesgo, no
requiere consentimiento informado.



RESULTADOS
PRUEBA PILOTO

Primero se realizo la prueba piloto entre dos investigadores, los cuales
evaluaron 6 ECA sobre uso de corticoesteroides para croup, con cegamiento
de autor y editorial, y los cuales fueron evaluados con la escala calidad de
Jadad, siendo clasificados por su grado de riesgo de sesgo. Los resultados
independientes de cada investigador fueron valorados con una prueba de
coeficiente Kappa, obteniendo un resultado de concordancia de 1, con lo que
se considera una concordancia “casi perfecta” entre estos dos evaluadores.

RESULTADOS DE BUSQUEDA

Aplicando la estrategia de busqueda ya citada en el capitulo de método [que se
resumen en la tabla 8 y se muestran completamente en el apéndice 5], los
resultados en la busqueda en la base de datos de MEDLINE, fueron que
primero al buscar los términos MeSH, solo se encontré que “papillomatosis” es
un termino MeSH, el resto de las palabras claves o algun otro sinénimo en
idioma ingles no se encuentran registrados dentro de la lista de términos
MeSH, por lo que se utilizaron las palabras claves en idioma ingles tal como las
citamos en la estrategia de busqueda. El resultado de la busqueda en
MEDLINE fue de 23 referencias en total con 12 articulos potenciales, todos en
idioma ingles, y de los cuales se encontré un ECA de microdebridador versus
laser CO; para el tratamiento de la PRR [apéndice 6].

En la base de datos de EMBASE se buscaron los términos Mapped los cuales
correspondieron a las palabras claves en idioma ingles, por lo que se utilizaron
como se citan en la estrategia de busqueda. El resultado de la busqueda fue de
4 referencias en total, con 4 articulos potenciales, todos en idioma ingles, y de
los cuales no se encontré ningun ECA.

En la base de datos de “La libreria Cochrane” se utilizaron los términos citados
como palabras claves en idioma ingles como se mencionan en la estrategia de
busqueda. El resultado de la busqueda fue de 191 referencias en total sin
articulos potenciales.

En la busqueda con Google se utilizaron las palabras clave en todos los
idiomas citados en la estrategia de busqueda. El resultado fue de 1294
referencias en total [112 referencias en espanol, 1138 en ingles, 8 en francés,
30 en italiano y 6 en aleman], con 23 articulos potenciales, de los cuales no se
encontrd ningun ECA.

En la busqueda con Yahoo se utilizaron las palabras clave en todos los idiomas
citados en la estrategia de busqueda. El resultado fue de 376 referencias en
total [6 referencias en espafiol, 361 en ingles, 2 en francés, 4 en italiano y 3 en
aleman], sin articulos potenciales.

En la busqueda con Altavista se utilizaron las palabras clave en todos los
idiomas citados en la estrategia de busqueda. El resultado fue de 475
referencias en total [7 referencias en espafiol, 454 en ingles, 1 en francés, 4 en
italiano y 3 en aleman], sin articulos potenciales.

En la busqueda de la base de datos de tesis de la UNAM, IPN y UAM, solo en
la primera se encontraron 7 referencias en total, sin ningun articulo potencial.



Durante la busqueda y dentro de todos los articulos encontrados con
referencias, se revisaron en total 1894 referencias [solo titulos] dentro de las
listas de referencias, se encontraron 8 articulos potenciales, y de estos ninguno
correspondio a un estudio con metodologia de un ECA.

En la consulta a los 4 expertos citados en la estrategia de busqueda, solo hubo
respuesta de dos, Brian Wiatrak y louri L. Soldatski, los cuales revisaron sus
bases de datos personales y su conocimiento sobre algun estudio no publicado
sobre el tema de nuestra revision, respondiendo que no encontraron ningun
articulo potencial o ECA del tema.

En general se revisaron 4,264 referencias, entre referencias con titulo y
abstract, paginas de Internet, tesis, actas de congresos, presentaciones de
catedraticos de la especialidad, paginas con informacién general para
pacientes y profesionales médicos, con 47 articulos potenciales, de los cuales
solo se encontr6 un ECA que se incluyo para el analisis de calidad y
clasificacion de acuerdo a su grado de riesgo de sesgo.

El ECA incluido [apéndice 6], fue valorado independientemente por cada uno
de los investigadores evaluadores [ los dos evaluadores fueron médicos con
conocimientos en metodologia, diferentes al investigador principal de nuestra
revision, ya que este ultimo y el asesor de tesis al realizar y revisar los datos de
los resultados de la busqueda, no pudieron cegar los datos del ECA a evaluar,
y ya que por disefio en toda revision sistematica esta permitido incluir en la
parte de evaluacion investigadores externos al estudio para poder aplicar una
valorizacién adecuada de los estudios, entonces se incluyeron a estos dos
evaluadores externos]. Se cego la informaciéon de autor y editorial de este ECA
y se evalud con la escala de Jadad resultando con un puntaje total en la escala
de Jadad, de 2 puntos por cada evaluador. La concordancia entre ambos
evaluadores de acuerdo con el coeficiente Kappa fue de 1, es decir casi
perfecto en cuanto a la concordancia.

TABLA 8
RESULTADOS DE REFERENCIAS DE LA BUSQUEDA

AREA REFERENCIAS ARTICULOS
DE LITERATURA TOTALES POTENCIALES

MEDLINE 23 12 1
EMBASE 4 4 0
LIBRERIA COCHRANE 191 0 0
GOOGLE 1294 23 0
YAHOO 376 0 0
ALTAVISTA 475 0 0
TESIS [UNAM, IPN, UAM] 7 0 0
EXPERTOS 0 0 0
LISTAS DE REFERENCIAS 1894 8 0

TOTAL 4264 47 1



A continuacion se explica el resultado de la evaluacion de la calidad del ECA
analizado de acuerdo a los sesgos sistematicos [apéndice 1] encontrados en
este ECA analizado:

SESGO DE SELECCION

En el estudio de Pasquale et al, no se us6 ningun meétodo para la ocultacién de
las asignaciones, para el proceso de la formacion de los grupos a comparar. En
este estudio se seleccionaron los pacientes de cada intervencidn quirurgica,
basados en la fecha de nacimiento de cada paciente, lo que se considera como
un método de aleatorizacion de las asignaciones claramente inadecuado, por lo
que los grupos no quedaron balanceados y ademas no se utilizo ningun
método estadistico para compensar esta alteracion tan importante en el
balance entre ambos grupos estudiados. Los pacientes en el grupo control
tenian un grado de severidad menor que el que tenian los pacientes en el
grupo de estudio, por lo que por este hecho era esperado un resultado de
mejoria sintomatico mucho mejor en el grupo de estudio, simplemente por una
mayor severidad en la patologia obstructiva, lo que da un sesgo muy
importante de los resultados.

SESGO DE REALIZACION

No se realizo cegamiento, ni en los evaluadores de los resultados
[investigadores que realizaban las preguntas a los padres de los pacientes], ni
entre los padres que en este estudio, las respuestas de la mejoria de sintomas
eran respondidas por los padres de los pacientes.

SESGO DE DESGASTE O PERDIDA

No hubo pérdidas de pacientes, por lo que no hay sesgo de desgaste. Todos
los pacientes fueron valorados inmediatamente a las 24 hrs. del postoperatorio.

SESGO DE DETECCION

En este estudio se aplicaron las mismas escalas de medidas para los pacientes
de ambos grupos, por lo que no existen diferencias sistematicas entre los
grupos de comparacion en la evaluacién de resultados, por lo que no existe
sesgo de deteccidn.

El ECA evaluado tuvo un Jadad de 2, por lo que se clasifico como un estudio
de alto riesgo de sesgo, por lo que se elimino.



DISCUSION

En la revision sistematica de la literatura mundial, que realizamos sobre el tema
citado en la presente revision, solo se encontré un ensayo clinico aleatorizado
y que de acuerdo a los principios de medicina basada en evidencia los ECA
son los estudios que por su metodologia, son los que ofrecen la evidencia de
mayor calidad para el estudio de tratamiento de una patologia, y es por esto
que en la presente revision sistematica se buscaron todos los ECA del tema
estudiado y el unico ECA encontrado en esta revision de 1970 a junio de 2006,
fue evaluado de acuerdo a criterios de calidad, el cual resulto con un puntaje
correspondiente a un estudio de alto riego de sesgo lo que hace que tenga
poca validez interna y a la vez poca validez externa y por lo tanto no es
suficiente evidencia de calidad. Al final no se encontr6 ningun estudio con
calidad de evidencia para ser analizado y que aporte informacién confiable,
validada y de calidad para evaluar la efectividad del microdebridor en el
tratamiento de la papilomatosis respiratoria recurrente.

El dnico hecho claro y evidente que resulta de la revision del presente tema,
comparando el uso del microdebridador con respecto al laser CO, es que el
microdebridor tiene un menor costo en cada procedimiento per se, pero si la
recurrencia es mayor o los tiempos de esta recurrencia son menores el numero
de procedimientos quirurgicos, con el microdebridador, en global comparado
con el laser CO; puede ser un tratamiento con un costo mayor. Esto solo puede
ser valorado con estudios a largo plazo, que puedan valorar los resultados a
tiempo vida de un paciente con PRR. Y de esta misma forma deben de haber
comparaciones con la reseccion fria.

Se sugiere a todo investigador del tema del microdebridor para el tratamiento
de la PRR, que al realizar un estudio de “terapéutica”, lo aceptado
mundialmente como evidencia medica de calidad es realizar un ensayo clinico
aleatorizado, con un método de aleatorizacion adecuado [Ej. Aleatorizacion por
computadora o por una empresa privadal, tener una linea basal de grupos bien
balanceada, y compensar problemas de balance con métodos estadisticos.
Tener uno o dos grupo(s) control(es) con laser y/o reseccidn fria instrumentada,
con pacientes estatificados con el sistema del cuadro 1, que es el sistema mas
utilizado en la actualidad y comparar variables estudiadas de acuerdo al grado
de estadificacion, para que puedan ser comparables los pacientes y los
resultados. Cegar a los cirujanos, recolectores de informacion y a los padres, si
es posible. Realizar estudios histolégicos de confirmacion diagnostica en todos
los pacientes y se debe de ser explicito sobre perdida de pacientes. Ademas
todos los estudios deben de realizarse a largo plazo para valorar las variables
en el tiempo vida de los pacientes con PRR.

Es necesario realizar estudios que comparen al microdebridador con reseccion
fria, ya que casi en la totalidad de las referencias encontradas se trataba solo la
comparacién del microdebridador con laser CO; y sobre todo para los casos de
PRR en adultos se tiene que valorar la reseccion fria.

También al realizar un ECA sobre este tema, es necesario incluir diversas
variables a estudiar, como son sintomas, calidad de vida, dificultad quirdrgica
para resecar papilomas en diferentes sitios, tiempos de recurrencia a un
determinado estadio de la papilomatosis, tiempo interquirdrgico, duracion de



procedimientos quirurgicos con diferentes estadios y en relacién con diferentes
técnicas quirurgicas, complicaciones, etc.

Esta patologia hasta este momento sigue siendo un verdadero reto, por su alta
recurrencia y compromiso de la via aérea, y es precisamente por todo esto que
se necesita realizar estudios con metodologia de ECA de calidad que nos
ayuden a tomar decisiones sobre la mejor técnica quirurgica y esto mismo se
extiende como parte del manejo integral, a los estudios sobre la terapia
adyuvante, ya que la revision sistematica sobre el tema tuvo exactamente el
mismo resultado de la presente revision sistematica. Realmente falta mucho
por estudiar sobre esta patologia y especificamente en el apartado de
tratamiento y mucho de estas deficiencias es por la falta de calidad en los
estudios, los cuales son sumamente necesarios para ofrecer un mejor
tratamiento y resultado para los pacientes con papilomatosis respiratoria
recurrente.



CONCLUSIONES

En la literatura medica, especificamente dentro del periodo de 1970 hasta junio
del 2006, no hay evidencia medica de calidad, en la que un médico se pueda
basarse para validar la efectividad del microdebridador para el tratamiento de la
papilomatosis respiratoria recurrente, en comparacién con los tratamientos
estandar aceptados mundialmente, es decir con el laser CO. o la reseccién fria
instrumentada, y que sea informacion relevante para la toma de decisién sobre
la eleccién de la técnica quirtrgica propuesta para un paciente que presente
una papilomatosis respiratoria recurrente. Es necesario realizar estudios de
calidad con metodologia adecuada de un ECA, considerando multiples
variables, por tiempo prolongado y comparando el microdebridador con laser
CO. y con reseccidn fria instrumentada, para tener evidencia de calidad para la
toma de decisiones.



APENDICE 1

SESGOS SISTEMATICOS

Sesgo de seleccidon

Uno de los factores mas
importantes que puede sesgar
y distorsionar las
comparaciones entre
tratamientos estd relacionado
con el proceso de la formacién
de los grupos a comparar [Kunz
1998]. En el disefio de ensayos
clinicos es muy importante
utilizar un método apropiado
para prevenir que se conozca
de antemano la asignacién de
los tratamientos. Mientras se
evalua la elegibilidad potencial
de un participante en un
ensayo clinico, tanto las
personas que reclutan a los
participantes como los mismos
participantes, deben
desconocer el tratamiento que
corresponde a la proxima
asignacion. Una vez el
participante resulta elegido y se
conoce la asignacién, no deben
poder alterar la asignacion o la
decision acerca de la
elegibilidad. Lo ideal es que el
proceso de asignacion no pueda
ser influido por las personas
gue hacen la asignacidon. Para
alcanzar este objetivo deberia
instaurarse un programa de
asignacién aleatoria implantado
por alguien no implicado en el
reclutamiento. Por ejemplo,
alguien ubicado en una oficina
central del ensayo o en el
servicio que entrega los

medicamentos. Si no puede
organizarse tal aleatorizacion
central, entonces es necesario
tomar otras precauciones para
evitar la manipulacién del
proceso de asignacion por las
personas que participan en el
reclutamiento.

El proceso de ocultar Ia
asignacion hasta que se asigna
el tratamiento se ha
denominado también
"cegamiento de la asignacion al
azar" [Chalmers 1983]. Esta
expresion no distingue
claramente el proceso de
ocultacién [o encubrimiento de
la asignacion] del proceso de
cegamiento de los pacientes, de
los proveedores sanitarios, de
quienes evaluan los resultados
o de los que analizan los datos.
Ademas, no es satisfactoria por
tres razones. En primer lugar,
la razén para ocultar el proceso
de asignacién es eliminar el
sesgo de seleccién. En cambio,
el cegamiento [usado después
de la asignacibn de la
intervencién] reduce los sesgos
de realizacién y de deteccion.
En segundo lugar, desde un
punto de vista practico, el
encubrimiento de la asignacion
hasta el momento mismo de la
asignacion siempre es posible,
independientemente del tema
de estudio, pero el cegamiento
después de la asignacion quiza



sea imposible, como sucede en
los ensayos clinicos que
comparan un tratamiento
quirdrgico con un tratamiento
médico. Y tercero, el control
del sesgo de seleccion es
importante para el ensayo
clinico en su totalidad, y por lo
tanto, para todos los resultados
gue estan siendo comparados.
Por otro lado, a menudo, el
sesgo de deteccidon se pueda
controlar para algunos de los
resultados de un estudio pero
no para otros. Por lo tanto, los
procesos de ocultaciéon hasta la
asignacion y de cegamiento
posterior a la  asignacion
afrontan diferentes tipos de
sesgo, su forma de aplicacion
es intrinsecamente distinta y se
refieren a diferentes
componentes de un estudio.
Para distinguir claramente estos
propodsitos y formas de "cegar",
nos referiremos al proceso de
"encubrir" las  asignaciones
como "ocultacion de
asignaciones" y reservaremos
el término "cegar" para las
medidas tomadas para reducir
el sesgo una vez que la
intervenciéon ya ha  sido
asignada.

La investigacion empirica ha
demostrado que la falta de un
ocultamiento adecuado de Ia
asignacion se asocia a la
presencia de sesgo [Chalmers
1983, Schulz 1995, Moher
1998]. En realidad, se ha visto
que la ocultacibn es mas
importante en la prevencién del
sesgo que otros aspectos de la
asignacion, como por ejemplo
el proceso de generacién de la
secuencia de asignacion

[programa de ordenador, tabla

de numeros aleatorios,
alternancia]. Por lo tanto, los
estudios pueden evaluarse

teniendo en cuenta el método
de ocultar las asignaciones.
Deberia presentarse
informacién que proporcione
credibilidad de que las
asignaciones no se conocian por
lo menos hasta antes de la
asignacion. El método de
asignacion de los participantes
a las intervenciones debe ser
suficientemente sélido contra la
influencia de pacientes vy
clinicos, y su descripcién debe
ser clara. A continuacion se
presentan algunas propuestas
para asegurar mecanismos de
ocultacion adecuados:

% Asignacidon  centralizada
[por ejemplo, asignacion
de los pacientes por una
oficina central sin
conocimiento de las
caracteristicas de los
sujetos] o aleatorizacion
controlada por un servicio
de farmacia.

% Utilizaciobn de envases
idénticos numerados de
antemano y
administrados
secuencialmente a los
participantes.

% Utilizaciéon de un sistema
informatizado local
combinado con
asignaciones que se
guardan en archivos
electrénicos ilegibles vy
cerrados, a los cuales
puede accederse
Unicamente después de
que se han introducido



las caracteristicas de un
participante reclutado.

# Sobres secuencialmente
numerados, sellados,
opacos;

Otros abordajes pueden incluir
estrategias similares a las ya
enumeradas anteriormente,
junto con la garantia de que la
persona encargada de |Ia
asignacion no sea quien lo
administra. Algunos
mecanismos pueden ser
innovadores y no adecuarse a

ninguno de los enfoques
anteriores, pero pueden
igualmente proporcionar un
método de ocultacion
adecuado.

Los métodos de ocultacion de
las asignaciones claramente
inadecuados incluyen:
alternancia; el empleo de
numeros de historia clinica, la
fecha de nacimiento o del dia
de la semana vy cualquier
procedimiento que sea
completamente accesible antes
de la asignacion, como una lista
abierta de numeros aleatorios.
Cuando los estudios no
informen del método de
ocultacion, su rigor es dudoso.
Algunos ejemplos incluyen la
mera declaracién de que se usé
una lista o tabla, la sola
especificacion de que se usaron
sobres sellados o la informacién
de un método de ocultacion que
parece adecuado, combinada
con otra informacion que
produzca suspicacia en el
revisor. Cuando los revisores
introduzcan los estudios en el
programa RevMan éste les
preguntard si el sistema de

ocultacién de las asignaciones
fue adecuado [A], poco claro
[B], inadecuado [C], o si no se
us6 la ocultacion de las
asignaciones [D], como criterio
para evaluar la validez.

Sesgo de realizacién

Con '"sesgo de realizacién"
[performance bias] se hace
referencia a las diferencias
sistematicas en la atencién
sanitaria proporcionada a los
participantes en los grupos de
comparacion, a parte de la
intervencién bajo estudio. Para
proteger contra las diferencias
en la atencién y contra el efecto
placebo, puede "cegarse" a
aquellos que dan y reciben la
atencion para que no conozcan
el grupo al estan asignados

quienes la reciben. Hay
investigaciones que sugieren
que el cegamiento es

importante para evitar el sesgo
[Karlowski 1975, Colditz 1989,
Schulz 1995). Algunos estudios
han mostrado que la
contaminacion (ofrecer la
intervencién al grupo control) y
la cointervencioén (brindar
atencion adicional no
intencional a cualquiera de los
grupos de comparacion]
pueden afectar los resultados
[CCSG 1978, Sackett 1979].
Ademas, hay evidencia de que
los participantes que son
conscientes de su grupo de
asignacién  comunican  mas
sintomas, y por lo tanto, se
obtienen resultados sesgados
[Karlowski 1975]. Por estas
razones, los revisores deberian
considerar el uso de
"cegamiento" como un criterio



de validez. Esto puede hacerse
con las siguientes preguntas:
éQuiénes recibieron atencidn,
desconocian la intervencién que
les habia sido asignada?
¢Aquellos que proporcionaron la
atencion, desconocian la
intervencién asignada?

A menudo se agrega una
tercera pregunta relacionada
con el cegamiento y el sesgo de
deteccién: ¢éLos responsables
de evaluar los resultados,
desconocian la intervencién
asignada? Esto tiene relacién
con el sesgo de deteccidn,
como se menciona mas
adelante.

Los revisores que trabajan en
areas donde el cegamiento es
importante deberian desarrollar
criterios especificos para
valorar la idoneidad del método
de cegamiento que se usé. En
algunas areas puede ser
aconsejable wusar el mismo
criterio en diferentes revisiones.
En este <caso, el Grupo
Colaborador de Revisién [CRG]
deberia consensuar un enfoque
estandar para evaluar el
cegamiento [Chalmers 1989,
Schulz 1995, Jadad 1996,
Moher 1996].

Sesgo de desgaste

El sesgo de desgaste [attrition
bias] se refiere a las diferencias
sistematicas entre los grupos
de comparaciéon en cuanto a la

pérdida de participantes
durante el estudio. Se ha
denominado sesgo de
exclusion. Aqui lo

denominamos sesgo de

desgaste o de pérdida para
evitar la confusion con los
criterios de exclusion y de
inclusion previos a la asignacién
para el reclutamiento de los
participantes. Cuando la
informacién sobre cémo se
tratan las pérdidas de
participantes [por abandonos,
bajas, desviaciones de
protocolo, etc.] es insuficiente,
los revisores deben tener
mucha precaucién con los
calculos del seguimiento. La
manera de tratar las pérdidas
puede sesgar los resultados, y
la informacién incompleta sobre
cdmo se tratan las pérdidas
puede ocultar este problema.
De acuerdo con lo que se ha
informado o, mas
frecuentemente, con lo que
esta implicito en los informes
de los estudios, no se ha
encontrado una relacion
consistente entre las pérdidas
posteriores a la asignacién y el
sesgo [Schulz 1995]. Por lo
tanto, los revisores deben ser
prudentes al utilizar la
informacién de seguimiento
como un criterio de validez, en
particular cuando ésta se
detalla de manera implicita.
Sin embargo, ésta es una
recomendacion general y puede
no ser aplicable a ciertas areas
tematicas que tienen buena
calidad de la informaciéon o en
las que es posible obtener de
los investigadores la
informacién que falte.

Sesgo de deteccién

El sesgo de deteccion se refiere
a las diferencias sistematicas
entre los grupos de



comparacion en la evaluacién
de resultados. Los ensayos

clinicos que ciegan la
asignacién de las
intervenciones a quienes
evaluan resultados son,

l6gicamente, menos propensos
a estar sesgados que los
ensayos clinicos que no lo
hacen. Es probable que el
cegamiento sea particularmente
importante en aquellas
investigaciones que utilizan
medidas subjetivas de
resultado, como el dolor
[Karlowski 1975, Colditz 1989,
Schulz 1995]. Sin embargo, al
menos dos estudios empiricos
no han podido demostrar una
relacidon entre el cegamiento de
la evaluacién de resultados y
los resultados del estudio. Esto
puede deberse a insuficiencias
en el reporte de los estudios
[Reitman 1988].

El sesgo debido a un reporte
selectivo de resultados es
diferente del sesgo en |la
evaluacién de resultados. Esta
fuente de sesgo puede ser
importante en areas donde se
usan multiples medidas de
resultado, como en las
evaluaciones de tratamientos
para la artritis reumatoide
[Gotzsche 1989]. Por
consiguiente, los revisores
deberian considerar como
indicadores de validez |Ia
especificacion a priori de las
medidas de resultado y de los
andlisis por parte de los
investigadores. Ademas, la
presentacion selectiva de
resultados especificos deberia
utilizarse para promover la
presentacion de mejores
informes y los esfuerzos de los
revisores en la obtencion de los
datos que faltan 2%,



APENDICE 2

ESCALA DE JADAD

La escala de Jadad consiste en una escala validada, utilizada para
evaluar la calidad metodoldgica de los ensayos clinicos aleatorizados
[ECA] incluidos en las revisiones sistematicas. Esta escala evalla,
fundamentalmente, caracteristicas de la aleatorizacion y de
cegamiento de datos, junto con la adecuada descripcion de los
abandonos y de las pérdidas, es decir sesgos sistematicos. Tiene un
puntaje minimo de 0 y un maximo de 5 puntos. Se otorga 1 punto en
el caso que el ECA se describa como aleatorizado, 1 punto si cumple
con el requisito de ser doble ciego y 1 punto si se detallan
adecuadamente las pérdidas y abandonos en cada grupo, junto con
sus causas. Se otorga 1 punto adicional si el proceso de
aleatorizacién fue valido y otro punto si el ciego fue valido. Segun
esta escala, un estudio es considerado de baja calidad si obtiene un
puntaje menor o igual a dos, habiéndose demostrado que aquellos
ECA que obtienen 2 puntos o menos pueden sobrestimar la magnitud
del efecto hasta en 35%, comparado con aquellos ECA con 3 o mas
puntos de esta escala %),



APENDICE 3

COEFICIENTE KAPPA

El coeficiente “KAPPA” es el
estudio de fiabilidad
[consistencia interna de |la
medida] por equivalencia o
concordancia entre
observadores. Es un coeficiente
estadistico que se emplea para
cuantificar el grado de acuerdo
entre los observadores de un
estudio.

El coeficiente de fiabilidad es
igual al cociente entre Ila
varianza observada y la
varianza total o verdadera, si
ambos tipos de varianza
coinciden la fiabilidad seria
igual a 1 y sino coinciden nada
seria 0, de aqui derivan unas
formulas para cuantificar Ia
fiabilidad de una situacién de
medida.

El coeficiente Kappa descrito
inicialmente por Cohen [1960],
por lo que se le Illama en
ocasiones Kappa de Cohen,
este coeficiente esta disefiado
para clasificaciones nominales.
Para el manejo de variables
ordinales se pueden realizar
dos diferentes operaciones: una
operacion sencilla es calcular
individualmente la concordancia

en cada categoria. La segunda
operacion, y de mayor validez
es asignar un "“peso” a las
diferentes  posibilidades de
desacuerdo entre categorias
alejadas que entre las
proximas, para lo que se
utilizan diferentes tipos de
“pesos”, siendo los lineales o
bicuadrados los mas utilizados.

Landis y Koch propusieron unos
margenes para valorar el grado
de acuerdo en funcién del
coeficiente Kappa, como se
muestra a en la tabla A %2,

TABLA A
Clasificacion cualitativa del valor Kappa

KAPPA ACUERDO
0 SIN ACUERDO
0-0.2 INSIGNIFICANTE
02-04 BAJO
0.4-0.6 MODERADO
0.6-0.8 SUBSTANCIAL
0.8-1 CASI PERFECTO



APENDICE 4

EVALUACION DE CALIDAD DE ECA

Un paso previo a la evaluacion de los ECA incluidos en la presente
revision sistematica, se tiene que realizar una prueba piloto entre
minimo dos investigadores. Esta prueba piloto consiste en evaluar 6
ECA de un mismo tema y que sea diferente al estudiado en nuestra
revision. Esta revision debe realizar de forma independiente por cada
investigador y con cegamiento de autores y editoriales en cada ECA.
Durante la evaluacion de calidad se debe detectar sesgos
sistematicos [Apéndice 1] y aplicar la escala Jadad [Apéndice 2] con
un puntaje de 0 a 5 puntos en cada ECA y se utilizara un método
sencillo de validez como se muestra a continuacidon para determinar
el grado de riesgo de cada ECA [Tabla B].

TABLA B

GRADO DE RIESGO DE SESGO EN ECA J

GRADO PUNTAJE JADAD

ALTO 0-2
MODERADO 3
BAJO 4-5

En caso de que exista una diferencia importante en cuanto a la
clasificacion del grado de riesgo de sesgo entre los dos investigadores
en un ECA, entonces por consenso de decidira el grado de riesgo que



se asignara a este ECA para poder tener un grado especifico y poder
decidir su inclusién o eliminacién del mismo.

También se valorar el grado de concordancia entre los investigadores
de evaluaran los ECA, esto se realizara determinando, con los
resultados independientes de los investigadores, el coeficiente Kappa
ponderado lineal de cohen [esta prueba se realizara con el software
"vassart stats”].

Todo lo anterior se realizara entre dos investigadores como una
prueba piloto, la cual se realizara de forma idéntica con todos los ECA
obtenidos con la estrategia de busqueda disefiada para esta revisién
sistematica, con la evaluacién final del grado de riesgo de los ECA y
su consecuente eliminacion o inclusion en el analisis de metanalisis.
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APENDICE

ENSAYO CLINICO ALEATORIO

continuacién se presenta el Unico estudio tipo ensayo clinico
aleatorizado encontrado durante la presente revision
sistematica. El cual fue evaluado con la escala de Jadad sobre el
riesgo de sesgos sistematicos.

REFERENCIA:

Pasquale K, Wiatrak B, Wooley A, Lewis L: Microdebrider versus CO»
laser removal of recurrent respiratory papillomas: A prospective
analysis. Laryngoscope. 2003; 113: 139-143.
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Microdebrider Versus CO, Laser Removal of
Recurrent Respiratory Papillomas: A

Prospective Analysis

Kimberly Pasquale, MD; Brian Wiatrak, MD; Audie Woolley, MD; Linda Lewis, RN, CNS

Objective: To compare postoperative patient dis-
comfort, voice quality, and procedure time and cost
for removal of recurrent respiratory papillomas using
the microdebrider versus the CO, laser. Study Design:
A randomized prospective study comparing children
undergoing excision of recurrent respiratory papillo-
mas by CO, laser versus excision by microdebrider.
Methods: For the 6-month study, patients for whom
removal of recurrent respiratory papillomas was in-
dicated were randomly assigned by birth year to mi-
crodebrider or CO, laser therapy. Disease severity
was scored as the sum of ratings of 1+ (minimal), 2+
(moderate), or 3+ (severe) for involvement of 27 areas
of the aerodigestive tract by direct microlaryngos-
copy immediately before treatment. Parents scored
patient discomfort and improvement in voice quality
24 hours after surgery, using a 5-point (0 = no pain; 4
= worst pain) and a 10-point (1 = minimal change; 10
= significant improvement) scale, respectively. Re-
sults: Nineteen patients ranging in age from 2.5 to 20
years underwent 32 procedures in all. Groups did not
differ significantly in age, sex, or severity of disease.
For disease of equivalent severity, microdebrider
treatment was associated with equivalent 24-hour-
postoperative pain scores, greater improvement in
voice quality, shorter procedure times, and lower
overall procedure cost. Conclusions: Immediate post-
operative results indicate that the microdebrider
may be as safe as and, at some institutions, might be
more cost-effective than the CO, laser for removal of
recurrent respiratory papillomas. Key Words: Recur-
rent respiratory papillomas, microdebrider, CO, la-
ser, pediatric voice quality, postoperative pain, cost
comparison.
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INTRODUCTION

Recurrent respiratory papillomatosis (RRP) is the
most common benign laryngeal neoplastic condition in the
pediatric population. The disease, characterized by recur-
rent growth of benign papillomas that can affect the entire
aerodigestive tract, has been recognized for more than 300
years. More recently, RRP has been found to be due to
human papilloma virus (HPV) infection.’

More than 90 types of HPV have been identified to
date, with types 6 and 11 being primarily responsible for
papillomas of both the aerodigestive and genital tracts.?
Tumors caused by HPV have been described histologically
as benign nonkeratizing squamous cell lesions composed
of multiple fronds of stratified squamous epithelial cells
gathered around a fibrovascular core. Human papilloma

Fig. 1. (A) Xomed Skimmer angle-tip, 4-mm laryngeal blank allows
debridement of laryngeal or tracheal papillomas under microscope
or endoscopic visualization. (B) Close-up view of the laryngeal blade
tip. The small opening allows precise debridement of papillomatosis
tissue with minimal damage to surrounding tissue.

Pasquale et al.: Recurrent Respiratory Papillomas
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Scoring Sheet

Date of Surgery
Adjuvant Therapy
Initiation Date
Symptoms SEVERITY
RATING
Voice Quality Normal = 1+ Minimal
Mild Hoarseness 2+ Moderate
Moderate Hoarseness 3+ Severe
Severe Hoarseness
Aphonic
Airway No Obstruction
Mild Obstruction
Moderate Obstruction
Severe Obstruction
LARYNX
Epiglottis Lingual Surface
Laryngeal Surface
Ary-epiglottic Folds Right Left
False Vocal Cords ~ Right Left
True Vocal Cords ~ Right Left
Anterior Commissure
Posterior Glottis
Subglottis
Other
TRACHEA
Upper 1/3 Anterior Posterior
Middle 1/3 Anterior Posterior
Lower 1/3 Anterior Posterior
Bronchi Right Left
TOTAL
SCORE
OTHER
Nose Esophagus
Palate Lungs
Pharynx Other

Score sheet developed by Brian Wiatrak, MD, Children's Hospital/University of Alabama at Birmingham

virus has been detected not only in the lesions but also in
otherwise histologically normal adjacent epithelium. Hu-
man papilloma virus appears to target epithelial cells,
where it can exist in either an active or a latent form.*
The incidence of RRP is estimated to be 4.3 per
100,000 in the pediatric age group and 1.8 per 100,000 in
adults.” The disease course is variable, ranging from spon-
taneous permanent remission to relentless recurrences
requiring multiple surgical procedures and possibly emer-
gent airway intervention to malignant transformation (2%
to 3% of cases) and death.® Two forms of RRP have been
recognized: a juvenile, more aggressive form, and an adult
form. Children with RRP commonly present with symp-
toms of an obstructed airway: hoarseness, increased work

Laryngoscope 113: January 2003
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Fig. 2. Papilloma staging system used to
assess severity of disease in patients in
the present study.

of breathing, stridor, and ultimately total airway obstruc-
tion. No cure has yet been found for RRP, and its morbid-
ity and mortality are high, despite excision (use of the CO,
laser has become standard since the early 1990s) and
adjunctive therapies as necessary in aggressive cases.®
The microdebrider, a new alternative to laser abla-
tion techniques, is gaining popularity for endoscopic sinus
surgery and, with the development of a new laryngeal
blade, for removal of laryngeal lesions. The microdebrid-
er's laryngeal blade (the 4-mm Skimmer Angle-Tip,
XOMED Surgical Products, Jacksonville, FL) incorporates
a suction device that enables the user to pull the papil-
loma away from underlying tissue, making it easier to
remove the diseased mucosa (Fig. 1). We conducted a
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Fig. 3. Pain 24 hours after microdebrider (gray bars) or CO, laser
(black bars) removal of recurrent respiratory papillomas, controlling
for disease severity.

prospective randomized trial to compare the safety and
effectiveness in improving voice quality of the microde-
brider and the CO, laser in young patients with RRP. This
is the first prospective comparison of these two
techniques.

MATERIALS AND METHODS

Nineteen patients with RRP requiring surgical treatment
were included in the 6-month study. Their ages ranged from 2.5
to 20 years (average age, 6.2 y). The patients underwent 32
procedures in all. For each procedure, the patient was randomly
selected by birth year to undergo surgical debridement using
either the CO, laser or microdebrider.

Papilloma Removal and Disease Severity
Scoring

Each papilloma debridement procedure was performed with
the patient under general anesthesia with intermittent oral en-
dotracheal intubation. Rigid endoscopy was performed initially to
examine the larynx and trachea and score the severity of the
disease.

The pediatric otolaryngology attending surgeon (B.W. or
AW.) during endoscopy scored each patient’s disease severity
using a scoring system (Fig. 2) developed by Wiatrak” and
Wiatrik et al.® The scoring system uses a scale ranging from 1+
to 3+ (1+ = minimal, 2+ = moderate, 3+ = severe) to grade
disease in each of 11 laryngeal areas (lingual surface, right and
left aryepiglottic folds, right and left false vocal cords, right and
left true vocal cords, anterior commissure, posterior glottis, sub-
glottis, and other), 9 tracheal areas (anterior and posterior upper
one-third, middle one-third, and lower one-third; right and left
bronchi; and tracheostomy stoma), and 7 other areas (nose, pal-

Voice Quality

[1Debrider
B Laser

Severity Score

Fig. 4. Improvement in voice quality 24 hours after microdebrider
(gray bars) or CO, laser (black bars) removal of recurrent respiratory
papillomas, controlling for disease severity.
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Fig. 5. Duration of procedure using microdebrider (gray bars) or
CO, laser (black bars) to remove recurrent respiratory papillomas,
controlling for disease severity.

ate, pharynx, esophagus, right and left sides of the lung, and
other). Although this staging system incorporates extralaryngeal
sites, all of the patients in the present study had only laryngeal
involvement.

A Lindholm laryngoscope was used to expose and suspend
the larynx, and biopsy of the laryngeal tissue was performed. An
Neo-Synephrine—soaked cottonoid pledget was placed on each
papilloma for 1 to 2 minutes for hemostasis. The pledgets were
removed, and either a CO, laser (using all standard precautions)
or the microdebrider was used to remove all visible papillomatous
disease, sparing normal tissue. The duration of the procedure was
measured from the time the larynx was suspended until the last
papilloma was removed.

Pain Assessment and Voice Quality Improvement
Evaluation

Before the patient was discharged from the hospital (the
same day as the procedure), the parents were given a pain and
voice quality improvement evaluation form to be completed 24
hours after the procedure. Pain was assessed using a scale rang-
ing from 1 to 5 (1 = minimal discomfort; 5 = most severe pain).
Improvement in voice quality after the procedure was assessed on
a scale ranging from 1 to 10 (1 = minimal voice improvement;
10 = significant voice improvement).

Statistical Analyses

We compared treatment with the CO, laser and treatment
with the mierodebrider for patients’ level of pain 24 hours after
the procedure, improvement in voice quality 24 hours after the
procedure, duration of the procedure, and cost of equipment and
supplies and operating room time for the procedure.

Student ¢ test for subgroups by severity of disease scores
was used to evaluate the significance of differences between the
treatments in pain 24 hours after the procedure, improvement in
voice quality 24 hours after the procedure, duration of the proce-
dure, and total cost of the procedure.

RESULTS

There were 12 male and 7 female patients in the
microdebrider group, with a mean age of 5.96 years. The
nine male and six female patients in the CO, group had a
mean age of 7.1 years. The age difference between the two
groups was not statistically significant.

Preoperative disease severity scores ranged from 1 to
20 (average score, 8.8). The average disease severity score
for the microdebrider group was 10.42, and for the CO,
laser group it was 6.57. This was a statistically significant
difference of 0.0414.
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TABLE I.

. Costs for Equipment/Supplies and Operating Room Time for Microdebrider vs CO,Laser Removal
of Recurrent Respiratory Papillomas.*

mrodebrider CO, Laser
Equipment Cost/Procedure Equipment Cost/Procedure
Xomed Shaver $147.00 CO, Laser $292.45
Xomed Blade $237.25 Micromanipulator $ 80.20
Smokehouse $ 28.15
Airsafe filter $ 56.15
Miscellaneous $ 97.50
Total equipment cost $284.25 Total $554.45
$614.90 $892.40

Use of OR for 1 hour

For children with similar disease severity scores,
pain scores were equivalent for those treated using the
microdebrider or CO, laser (Fig. 3). For children with
similar disease severity scores, improvement in voice
quality tended to be greater for those treated using the
microdebrider, but statistical significance was not
achieved (P <.388). (Fig. 4). For children with similar
disease severity scores, procedure time was shorter
(P <.05) than for those treated with the microdebrider
(Fig. 5). For children with similar disease severity scores,
the overall cost of the procedure at our institution was less
for those treated using the microdebrider compared with
the CO, laser (Table I). This is based on the cost of oper-
ating room time and the necessity of having specialized
nursing in the operating room.

DISCUSSION

Since the early 1970s, the CO,, laser using the miero-
manipulator has been the instrumention of choice for de-
bridement of pediatric laryngeal papillomatosis. This instru-
ment has demonstrated excellent hemastatic ability and
precision in removal of abnormal tissue. Until recently, the
vast majority of pediatric otolaryngologists involved in the
care of patients with RRP preferentially used CO, laser over
other techniques for surgical debridement of papillomas.®
However, recently, reports in the literature have been ap-
pearing regarding the use of the microdebrider for the sur-
gical debridement of laryngeal papillomatosis.'*™ Al-
though the CO, laser has an excellent record based on
historical precedent, there are potential down sides to its use
as compared with the microdebrider, including risk of laser
fire, increased cost, and potentially increased time of proce-
dure. To our knowledge, the current study is the first pro-
spective study comparing the use of the microdebrider ver-
sus the traditional technique (CO,, laser).

Introduction of the specialized airway blade for the
microdebrider has made it possible to remove papillo-
matous tissue from the upper aerodigestive tract while
avoiding thermal injury to the underlying or adjacent
tissue that occurs when papillomas are ablated with the
CO, laser. In the present study we found that for pa-
tients with disease of equivalent severity, removing re-
current respiratory papillomas using the microdebrider
was associated with equivalent postoperative discom-
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fort. There was a tendency toward better short-term
improvement in voice quality, shorter procedure time,
and decreased overall operative cost compared with the
standard CO, laser treatment.

One weakness of the design of the current study is
that parents were not blinded to the treatment, leading to
a placebo effect in which they expected less pain and
improvement in voice quality when their child had re-
ceived the new (microdebrider) treatment. Obviously, this
would not, affect the outcome variables of the duration of
the procedure or operation room costs.

Regarding the time and costs we report for the mi-
crodebrider and CO,, laser procedures, other institutions
may not set up or charge for procedures in the same way
as at our institution. In particular, some institutions may
not charge for use of the CO,, laser equipment but this cost
would be partially offset by the cost of an additional reg-
istered nurse to assist with the procedure. Also, if a laser-
safe endotracheal tube is used, the cost of the equipment
for CO, laser ablation would be greater. Each surgical
team would have to calculate procedure time and costs
based on individual factors at their institution.

The current study is a short-term study presenting
initial data in a relatively small population of patients.
The data obtained in the current study suggest the need
for a larger, possibly multi-institutional study to assess
long-term results in a large group of patients.

CONCLUSION

The microdebrider may be an equivalently safe and
possibly lower-cost alternative for removal of recurrent
respiratory papillomas in children, although additional
objective studies are needed to evaluate longer-term risks
and benefits of this new procedure.
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