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Resumen

Introduccion: El diafragma se considera el masculo mas importante para la inhalacion
después de los musculos escalenos, intercostales y esternocleidomastoideos. Su
correcto funcionamiento es esencial para una ventilacion adecuada y la funcién de los
pulmones. Las enfermedades que interfieren con la inervacion diafragmatica, las
propiedades contractiles del masculo o el acoplamiento mecéanico con la pared toracica
pueden causar disfuncion diafragmética. El objetivo de la presente revisidn es
determinar y comparar la precision diagnostica del ultrasonido y la fluoroscopia en el
diagndstico de paralisis diafragmatica.

Métodos: Se realizO una revision sistematica siguiendo las consideraciones de la
declaracion PRISMA. Se realiz6 una exhaustiva busqueda en las plataformas
MEDLINE, BVS, Bielefeld Academic Search Engine, Cochrane Controlled Register of
Trials y Web of Science.

Resultados: Se identificaron 677 estudios de diferentes bases de datos y 12 estudios
a partir de otros medios; posterior al tamizaje se incluyeron 18 estudios en la revision
sistematica de los cuales 11 fueron incluidos en el metaandlisis. El metaanalisis mostro
gue el ultrasonido presenta una sensibilidad y especificidad global a través de los
estudios recuperados, equivalente a la de la fluoroscopia, ademas de que no existe

evidencia suficiente sobre la precision diagndstica de la fluoroscopia.

Palabras Clave

“Paralisis diafragmatica”, “ultrasonido”, “fluoroscopia”, “sensibilidad”, “especificidad”,

“metaanalisis”
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LISTA DE DEFINICIONES

Sensibilidad: Probabilidad de que el resultado de la prueba de una enfermedad sea
positivo si realmente tiene la enfermedad.

Especificidad: Probabilidad de que el resultado de la prueba sea negativo en una
persona sana, que no padece la enfermedad.

Ultrasonido: Consiste en el uso de ondas sonoras de alta frecuencia para crear
imagenes de 6rganos y estructuras dentro del cuerpo.

Fluoroscopia: Técnica de imagen usada en medicina para obtener imagenes en
tiempo real usando rayos X de las estructuras internas de los pacientes mediante el
uso de un fluoroscopio.

Paralisis diafragmatica: Pérdida completa de la movilidad del diafragma sin un
defecto de su continuidad.

Metaanalisis: Método sistematico para sintetizar resultados de diferentes estudios
empiricos sobre el efecto de una variable independiente.

Odds ratio diagnostico: indice estadistico en los estudios epidemiolégicos
casos/controles representando la fuerza de asociacion entre el factor de riesgo y la
enfermedad.

Likelihood ratio: Razoén entre la posibilidad de observar un resultado en los pacientes
con la enfermedad en cuestion versus la posibilidad de ese resultado en pacientes sin

la patologia.
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1. ANTECEDENTES

El diafragma se considera el musculo mas importante para la inhalacién después de
los musculos escalenos, intercostales y esternocleidomastoideos. Su correcto
funcionamiento es esencial para una ventilacion adecuada y la funcion de los
pulmones, el diafragma se contrae hacia abajo para provocar una presion intratoracica
negativa que permita la expansion pulmonar y el flujo pasivo de aire hacia los pulmones
para el intercambio gaseoso. También es una barrera importante que separa las

cavidades abdominal y toracical*

Durante la inspiracién pasiva, la forma de cupula del diafragma cambia muy poco y la
acciéon muscular provoca un acortamiento de la zona de aposicion (area en la que la
caja toracica inferior y el diafragma estan en contacto directo) que hace que el
diafragma se mueva caudalmente como un pistdbn, aumentando asi la presion
abdominal y disminuyendo la presion pleural. Esta Ultima se transmite al pulmén,
provocando su insuflacion, y a la pared costal, que tendera a colapsarse. Esta accion
se compensa con un aumento de la presion abdominal, que hace que la caja toracica
se expanda en la zona de aposicion y la contraccion del diafragma en las costillas
inferiores, que también abre la caja toracica. El diafragma esta inervado por el nervio
frénico por separado en los hemidiafragmas izquierdo y derecho. El nervio frénico esta

compuesto por raices nerviosas cervicales que nacen de las raices nerviosas C3-C5*
5.

Disfuncién diafragmatica

Las enfermedades que interfieren con la inervacion diafragmatica, las propiedades
contractiles del musculo o el acoplamiento mecanico con la pared toracica pueden
causar disfuncion diafragmatica®. Se desconoce la incidencia de la disfuncion
diafragmética, dadas las multiples enfermedades que la causan. El nivel de gravedad
de esta complicacién viene determinado por el nivel de afectacion anatémica o por la

unilateralidad o bilateralidad*’.
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El término disfuncién diafragmatica incluye tres subtipos principales®:

1. Eventracion: es una elevacion permanente de todo o parte del hemidiafragma

causada por el adelgazamiento.

2. Debilidad: es la pérdida parcial de fuerza muscular para generar la presion

necesaria para una ventilacion adecuada’.

3. Pardlisis: es la ausencia total de fuerza muscular.

Paralisis diafragmaética

La paralisis diafragmatica es una afeccion en la que el lado derecho, izquierdo o ambos
del diafragma pierden la capacidad de contraerse para permitir una inspiracion
adecuada. Esta paralisis puede ser unilateral o bilateral; sin embargo, la pardlisis
unilateral es mas frecuente. Puede deberse a problemas musculares en el diafragma
o0 a la pérdida de inervacion del nervio frénico al hemidiafragma?®. La gravedad de la
pardlisis depende de la causa subyacente y puede corregirse en algunos casos sin
déficits a largo plazo o ser permanente en otros. Las causas pueden dividirse en

diferentes etiologias?:

1. Traumatico: se considera la causa mas comun de debilidad del diafragma. Un
traumatismo directo, ya sea contuso o durante una intervencion quirdrgica,
puede lesionar el nervio frénico y provocar debilidad o paralisis del diafragma.
El mayor riesgo se produce durante los casos de bypass cardiaco, en los que
hasta un 20% de los casos provocan debilidad temporal del diafragma debido
al enfriamiento necesario para el procedimiento, que es mas frecuente en el

lado izquierdo que en el derecho!!. También se han descrito casos durante
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cirugias mediastinicas, esofagicas o pulmonares e incluso con colecistectomia

laparoscopical®*?,

Compresion del nervio frénico: ya sea en forma de espondilosis cervical o por
un tumor o malformacién adyacente, tubos toracicos mediastinicos o
mediastinitis esclerosante crénical®. Hasta un 5% de los casos de cancer de

pulmén han mostrado afectacion del nervio frénico©.

Neuropético: Los estados de enfermedad que suelen causar dafio nervioso o
desmielinizacion pueden provocar pardlisis o debilidad del diafragma al interferir
en la conduccidén del nervio frénico. La neuropatia diabética puede causar dafios
en el nervio frénico, especialmente si la glucosa no esta bien controlada. La
esclerosis multiple también podria disminuir la funcion del nervio frénico,
dependiendo de la localizacién de las lesiones, junto con otros trastornos

desmielinizantes cronicos?o.

Inflamatorias: Los virus como el herpes zéster, el Zika, el poliovirus y otras
infecciones viricas se han relacionado con la parélisis diafragmatica unilateral.
Aparte de las infecciones viricas, se sabe que algunas infecciones bacterianas,
como la enfermedad de Lyme, afectan al nervio frénico. Se ha observado que
causas inflamatorias no infecciosas provocan debilidad del diafragma, como la

sarcoidosis y la amiloidosis?®.

latrogénicos: Los pacientes suelen recibir bloqueos nerviosos para ayudar a
controlar el dolor en el preoperatorio o el postoperatorio. La diseminacion local
del anestésico puede afectar al nervio frénico, bloguear los impulsos enviados
al diafragma y provocar una paralisis diafragmatica unilateral. Este fendmeno
se ha descrito con muchos bloqueos, pero se observa con mayor frecuencia en
los bloqueos interescalénicos, de los nervios del plexo braquial y de los nervios

paravertebrales toracicos altos'415.

16



6. ldiopatica: Se han dado muchos casos de paralisis y debilidad diafragmatica
tanto unilateral como bilateral cuya causa se considera desconocida. Cerca del

20% de los casos se han considerado idiopaticos?°.

Cuadro clinico

Cuando existe debilidad o paralisis de un hemidiafragma, el paciente puede ser
asintomatico o experimentar disnea, que puede ser mas pronunciada si existen otras
comorbilidades o afecciones pulmonares. Inmediatamente después de la paralisis, el
hemidiafragma que funciona puede producir suficiente presion intratoracica negativa
para compensar el lado paralizado. Con el tiempo, la respiracion se vuelve mas facil a
medida que el hemidiafragma paralizado se vuelve menos complaciente y se observa
menos movimiento paraddjico con la inspiracion, lo que permite un mejor intercambio
gaseoso?.

Los pacientes con paralisis diafragmatica unilateral pueden ser asintométicos, lo que
explica que a menudo se diagnostique de forma incidental cuando se observa una
elevacion en un hemidiafragma en una radiografia de térax realizada por otro motivo.2
Los sintomas mas frecuentes son la disnea de esfuerzo y la ortopnea!®’, pero también

puede haber sintomas de hipoventilacién nocturna y reflujo gastroesofagico?®.

La exploracion fisica es inespecifica como disminucion de los ruidos respiratorios en
la base del hemitérax afectado y posible matidez a la percusiéon!®. Ocasionalmente se
producen movimientos toracoabdominales paraddjicos durante el suefio. Algunos
estudios han revelado que estos pacientes tienden a dormir con el hemidiafragma sano
en la parte inferior?®. Cuando hay afectacién bilateral, los pacientes suelen mostrar
sintomas de ortopnea. La disnea, que puede ocurrir en reposo, se hace evidente
durante la inmersién en agua?®l. Los pacientes suelen mostrar cianosis, disminucion
bilateral de los sonidos respiratorios, respiracion rapida y superficial, 0 movimiento
paraddjico de la pared abdominal, "?? especialmente cuando el paciente esta en
deculbito;*?® esto se debe al comportamiento "pasivo" del diafragma durante la
inspiracion. Cuando el diafragma esta paralizado, la inspiracion se obtiene gracias a la

contraccion de los musculos intercostales externos y de los muasculos accesorios
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(esternocleidomastoideos, escalenos), que expandiran la caja toracica y generaran
una presién negativa intratoracica. Esta presion "arrastrara" el diafragmay las visceras
abdominales hacia el térax, lo que generara una presion abdominal negativa y, por
tanto, una disminucién de la pared abdominal anterior?3. La mayoria de los pacientes
con afectacion diafragmatica presentan trastornos del suefio e hipoventilacién

significativa, especialmente durante el suefio REM, con sus sintomas relacionados?*25.

Diagnostico

La sospecha de disfuncion diafragmatica puede surgir a partir del estudio de una
disnea inexplicable o, en ocasiones, tras el hallazgo casual de una elevacion
diafragmética en una prueba de imagen realizada con otro fin. Sea como fuere, el
diagnéstico suele basarse en pruebas de imagen!. En la evaluacion de los pacientes
con sospecha de disfuncién diafragmatica se utilizan diversas técnicas de imagen
estaticas y dinamicas®. Las técnicas de imagen estaticas se utilizan para evaluar la
posicidn, la forma y las dimensiones del diafragma e incluyen la radiografia de toérax,
la ecografia en escala de grises (modo B) , la tomografia computarizada (TC) y la
resonancia magnética (RM) estatica. Las técnicas de imagen dinamicas se utilizan
para evaluar el movimiento del diafragma en una o mas direcciones. Este grupo de
técnicas de imagen incluye la fluoroscopia, la ultrasonografia en modo “de movimiento”

(modo M) y la RM dinamica?.

La radiografia de térax es una prueba sencilla y eficaz para evaluar el parénquima
pulmonar en busca de otras posibles causas de disnea?’. Su sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo para el diagnostico de pardlisis
diafragmatica unilateral son del 90%, 44%, 33% y 93%, respectivamente?®. La clpula
del hemidiafragma normal suele proyectarse sobre la 52 0 62 costilla anteriormente y
sobre la 102 costilla posteriormente, estando la cupula del hemidiafragma izquierdo un
interespacio por debajo de la derecha. Si la altura del hemidiafragma izquierdo es

similar a la del derecho, se sospecha una paralisis del hemidiafragma izquierdo?°.
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Fluoroscopia

La fluoroscopia ha sido el estandar de oro para el diagnéstico de la paralisis
diafragmatica?®. Es una prueba que permite visualizar el diafragma de forma continua
a lo largo del ciclo respiratorio normal y durante la realizacibn de maniobras
inspiratorias forzadas. Es una técnica facil de utilizar e interpretar y con una buena
fiabilidad inter observador®®. Sin embargo, en algunos pacientes con debilidad
diafragmatica bilateral, los hallazgos de la fluoroscopia pueden ser malinterpretados,
ya que algunos pacientes en bipedestacion pueden adoptar un patrén respiratorio
inusual para compensar su falta de movilidad*??, el diafragma desciende debido al
retroceso hacia fuera de la pared abdominal, este movimiento puede ser
malinterpretado como una contracciéon normal del diafragma?®. Esta situacion puede
evitarse si el paciente esta en decubito, por lo que algunos autores recomiendan que
la fluoroscopia se realice en esta posicion. Por lo tanto, la fluoroscopia es una prueba
util para el diagnéstico de la paralisis hemidiafragmatica unilateral. Por el contrario, la
fluoroscopia no es tan atil para la disfuncion bilateral, ya que los hallazgos pueden ser
malinterpretados. Debe ser realizada con el paciente en posicion vertical (frontal y

lateral) o en decUbito por un radiélogo experto?.

Ecografia diafragmaética

Es una prueba no invasiva, portétil, rapida de realizar, sencilla y bien tolerada, con una
relacion lineal entre el movimiento diafragmatico y el volumen inspirado, que permite
la evaluacién cuantitativa y cualitativa del movimiento diafragmatico3!. Por ello, se ha
sugerido la ecografia como técnica de eleccion para evaluar el movimiento
diafragmatico ante la sospecha de mal funcionamiento®?. La ecografia ha demostrado
ser Util para la deteccion de la disfuncién diafragmatica®® con una alta sensibilidad
(93%) y especificidad (100%) para la enfermedad neuromuscular diafragmatica. El
modo B de la ecografia puede mostrar el diafragma como una linea ecogénica
gruesa'®. El modo M se ha utilizado para mostrar el movimiento del diafragma
paralizado y puede mostrar ausencia de movimiento o un movimiento paradojico con

respiracion tranquila, inhalacion voluntaria o respiracion profunda3.
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La visualizacion del hemidiafragma mediante ecografia se consigue desde un abordaje
anterior, con el paciente en decubito supino realizando diferentes maniobras
respiratorias (respiracion tranquila, profunda y olfateo). Para medir el grosor del
diafragma, los operadores colocan la sonda de ultrasonidos longitudinalmente paralela
al eje largo del cuerpo, normalmente entre el octavo y el décimo espacio intercostal,
en la linea axilar anterior o a medio camino entre las lineas axilar anterior y media. El
seno costofrénico se identifica como la transicion entre el pulmén y el higado (derecha)
o entre el pulmén y el bazo (izquierda). La zona de aposicion, donde el diafragma se
opone a la caja toracica, se sitia caudal al seno costofrénico. Para identificar el
diafragma, se pide a los sujetos que inspiren mientras los operadores seleccionan el
modo B para la obtencién de imagenes. Cuando el pulmoén se interpone entre el
transductor y el diafragma, crea un artefacto brillante hiperecoico ("curtain sign” o
“signo de la cortina pulmonar") que oblitera la imagen del misculo3>-38,

El engrosamiento del diafragma (Tdi) indica un acortamiento del diafragma. Su
ausencia durante la inspiracion confirma una pardlisis diafragmatica. Si hay atrofia
muscular, el grosor disminuye y el diafragma no se contrae durante la inspiracion. 3940
El limite inferior del grosor diafragmatico normal en reposo (al final de una espiracion
no forzada) en la mayoria de los pacientes es de 1,5 mm*. Los dos indices
habitualmente utilizados para el diagnostico de paralisis diafragmatica incluyen un
valor de Tdi <2 mm y un valor de fraccion de engrosamiento del diafragma (TFdi) <20%
[TFdi: (grosor al final de la inspiracion - grosor al final de la espiracién)/grosor al final
de la espiracion (en %)].%° el limite inferior normal permitido para TFdi es 20%. El limite
inferior normal aceptado para el TFdi es del 20%. El movimiento normal del diafragma
durante la inspiracion es caudal, por lo que la linea correspondiente al diafragma (linea
ecogénica situada entre el higado o el bazo y el pulmén) se desplaza hacia abajo
(acercandose al transductor), precedida de una pausa. La paralisis diafragmatica
muestra una ausencia de movimiento caudal del diafragma durante la inspiracion
normal, o un movimiento paradéjico del diafragma durante la prueba del olfato y
ocasionalmente con la inspiracion profunda®?®4!, La debilidad diafragmatica se
determina cuando hay una disminucion de la amplitud del movimiento durante la

inspiracion profunda con o sin movimiento paraddjico durante la maniobra de olfateo?.
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Tratamiento

El tratamiento de la pardlisis diafragméatica depende principalmente de su causa y de
la sintomatologia del paciente. En general, los pacientes con afectacién unilateral
asintomética no requieren tratamiento. Inicialmente, deben tratarse todos los factores
asociados, como la obesidad, las enfermedades respiratorias o cardiacas cronicas,
gue podrian influir y aumentar los sintomas de la pardlisis. Existen tratamientos
especificos cuando la etiologia de la paralisis es conocida y potencialmente reversible,
como en los procesos infecciosos, metabdlicos, endocrinolégicos (como la diabetes o
el hipotiroidismo) o el lupus eritematoso sistémico (sindrome del pulmon encogido).
También hay que tener en cuenta que las pardlisis de causa idiopatica, como la
neuralgia amiotréfica, pueden resolverse espontaneamente!. La plicatura
diafragmética quirargica es el principal tratamiento de correccion quirdargica disponible
para controlar la disnea en pacientes con paralisis diafragmatica. Consiste en plegar
el diafragma paralizado de forma que quede inmovilizado en posicion de maxima
inspiracion, aliviando asi la compresion del parénquima pulmonar y permitiendo la
reexpansion pulmonar. Esta indicada fundamentalmente en pacientes sintomaticos
con disfuncién diafragmatica unilateral que, basandose en pruebas clinicas,
radiolégicas y funcionales, no se ha resuelto tras un periodo de observacion de 6-12
meses y, por tanto, se considera permanente e irreversible. La plicatura también se ha
realizado con éxito en algunos pacientes con afectacion bilateral*?43. La reparacion del
nervio frénico mediante microcirugia es un abordaje quirdrgico que incluye
modalidades como la descompresion local, la transposicion o la interposicion de un
injerto nervioso, puede estar indicada en pacientes con afectacion frénica unilateral de
origen principalmente iatrogénico o traumatico que no hayan mostrado mejoria clinica
o radioldgica en un periodo de tiempo razonable. Es necesario demostrar previamente
la continuidad del nervio y la viabilidad de la placa neuromuscular mediante estudios
de conduccion de la PN y electromiografial®. Se puede colocar un marcapasos
diafragmatico en pacientes con alteracion de la movilidad bilateral del diafragma que
desean retrasar el inicio de la ventilacion, tanto invasiva como no invasiva, o que la

han iniciado pero no desean continuarla o no la toleraban. Los pacientes con
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insuficiencia respiratoria aguda pueden necesitar intubacion y ventilacion mecanica,
gue puede prolongarse en el tiempo como consecuencia de la pardlisis de los

musculos respiratorios?.

Pronéstico

En general, el prondstico de la pardlisis diafragmatica unilateral es bueno**. En la
mayoria de los casos, los pacientes pueden permanecer asintomaticos, mientras que
los pacientes sintomaticos suelen tener cierta resolucién con el tiempo, incluso sin
tratamiento. El prondstico es peor para los pacientes con compromiso cardiopulmonar
subyacente o si hay una exacerbacion de una enfermedad subyacente. El prondstico
también es peor si la causa de la pardlisis es una enfermedad con alta morbilidad o

mortalidad?.

2. JUSTIFICACION

La pardlisis diafragmatica es una afeccion se caracteriza por la paralisis o debilidad del
musculo diafragma, el cual es fundamental para la respiracion*®. En consecuencia, se
trata de una condicion médica que puede tener consecuencias significativas para la
funcién respiratoria y la calidad de vida de los pacientes. Detectar y diagnosticar de
manera precisa la pardalisis diafragmatica es esencial para proporcionar un tratamiento
adecuado y mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados.

En este contexto, las técnicas de diagndstico desempefian un papel crucial.

Dos de los instrumentos mas empleados para este propdsito son la fluoroscopia y el
ultrasonido. La presente investigacion tiene como objetivo determinar y comparar la
sensibilidad y especificidad de estas dos técnicas en la deteccién de la paralisis
diafragmética.

La paralisis diafragmatica puede ser causada por diversas condiciones médicas, como
lesiones traumaticas, neuropatias, enfermedades neuromusculares y cirugia
toracica®®. Su diagndstico temprano y preciso es fundamental para guiar el tratamiento
y prevenir complicaciones graves, como la insuficiencia respiratoria. En este sentido,

tanto la fluoroscopia como el ultrasonido son herramientas de diagndstico comunes
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utilizadas para evaluar la funcion diafragmatica. Sin embargo, la literatura médica
muestra que existe una falta de consenso en cuanto a cudl de estas técnicas ofrece
un mejor rendimiento en términos de sensibilidad y especificidad en la deteccion de la
pardlisis diafragmatica®®47-°, La eleccién de la técnica diagndstica mas adecuada para
la pardlisis diafragmatica tiene importantes implicaciones clinicas y econémicas. La
deteccion temprana y precisa de esta afeccion puede evitar procedimientos invasivos
innecesarios, reducir la carga econdmica en el sistema de salud y mejorar la calidad
de vida de los pacientes al permitir una intervencién oportuna y efectiva. Hasta la fecha,
no existe una revision sistematica integral que aborde esta cuestion de manera
completa y exhaustiva. La literatura médica actual presenta estudios individuales que
informan resultados variados, lo que refleja la falta de un consenso claro sobre cual de

estas dos técnicas es superior en términos de sensibilidad y especificidad.

3. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl es la sensibilidad y especificidad del ultrasonido y la fluoroscopia en el

diagnéstico de la paralisis diafragmatica en pacientes adultos?

4. HIPOTESIS

Existen diferencias en la sensibilidad y especificidad entre el ultrasonido y la

fluoroscopia en el diagnéstico de la paralisis diafragmética en pacientes adultos.

5. OBJETIVOS

Determinar y comparar la sensibilidad y especificidad diagnéstica del ultrasonido y la

fluoroscopia en el diagnéstico de pardlisis diafragmatica.
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6. METODOLOGIA

Posterior al analisis de la pregunta de investigacion (Tabla 1) se identificaron las
siguientes palabras clave: Pardlisis Diafragmatica, Fluroscopia, Ultrasonografia y
Sensibilidad; previa consulta de su definicidn, traduccion y sinébnimos (Tabla 2) en los
Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS) de la Biblioteca Virtual en Salud (BVS)
y en los Medical Subject Headings (MeSH) de la National Library of Medicine (NIH).

La revision incluyé ensayos clinicos controlados, estudios de cohorte, estudios
transversales y series de casos que evaluaron el uso del ultrasonido y/o la fluoroscopia
para el diagndstico de paralisis diafragmatica en adultos. Estos disefios resultaron
apropiados para evaluar las caracteristicas operativas (sensibilidad y especificidad) de
las pruebas diagnosticas.

Se excluyeron revisiones sistematicas, metaanalisis previos, estudios de opinion,
cartas al editor y estudios en animales para mantener el enfoque en evidencia directa
y aplicable a la practica clinica.

Se consideraron estudios que describieron el uso del ultrasonido diafragmatico y la
fluoroscopia como herramientas diagnésticas para identificar pardlisis diafragmatica.
Las técnicas especificas, parametros de imagen y criterios diagndésticos utilizados

fueron claramente descritos.

Incluyeron tanto estudios que utilizaron estas modalidades de imagen como Unica
evaluacion como aquellos que las compararon o las usaron en combinacion con otras
pruebas diagndsticas establecidas.

Los estudios incluyeron pacientes adultos diagnosticados con sospecha clinica o
confirmacion previa de pardlisis diafragmatica.

Se consideraron estudios realizados en poblaciones con diversas etiologias de
pardlisis diafragmatica, incluyendo causas postquirdrgicas, traumaticas, neuropaticas,
o idiopaticas. Esto permitio evaluar la aplicabilidad y generalizacion de los resultados

a diferentes subgrupos clinicos.
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Los desenlaces primarios de interés fueron la sensibilidad y especificidad del

ultrasonido y la fluoroscopia para el diagnéstico de pardlisis diafragmatica,

comparadas con un estandar de oro diagnéstico establecido, si estuvo disponible. Los

desenlaces secundarios incluyeron tasas de falsos positivos y falsos negativos, valores

predictivos positivo y negativo, y el area bajo la curva (AUC) de la caracteristica

operativa del receptor (ROC). Ademas, se evaluaron aspectos relacionados con la

seguridad, la facilidad de uso, y la accesibilidad de las técnicas diagndsticas.

Tabla 1 estructura pregunta PICO

Paciente

Intervencioén

Comparacion

Resultado

Pacientes adultos
con sospecha de
paralisis
diafragmatica

Ultrasonido

Tabla 2 Descripcion palabras claves

Fluoroscopia

Capacidad

diagnostica de

pardlisis

diafragmatica

PALABRA DECS SINONIMOS MESH SYNONYMS DEFINITION
CLAVE
Paralisis Paralisis * Paralisis Diaphragmatic * Paralysis, Complete or severe
diafragmatica diafragmatica Respiratoria paralysis Respiratory weakness of the

« Pardlisis, « Paralysis, muscles
Musculo Respiratory of respiration. This
Respiratorio Muscle condition may be
* Paralisis * Muscle associated with motor
Muscular Paralyses, Neuron diseases;
Respiratoria Respiratory Peripheral nerve
* Paralisis » Muscle Diseases;
Muscular Paralysis, Neuromuscular
Respiratoria Respiratory Junction diseases;
* Paralisis * Respiratory Spinal cord
Muscular Muscle Diseases; injury to
Respiratoria Paralysis the
* Paralisis * Diaphragmatic Phrenic nerve; and
Diafragmatica Paralysis Other disorders.
* Paralisis * Paralysis,

Fluoroscopia

Ultrasonografia

Fluoroscopia

Ultrasonografia

diafragmatica

*Fluoroscopias Fluoroscopy

* Ecografia Ultrasonography
diagnéstica
« Ultrasonidos

Diagnésticos

Diaphragmatic
* Fluoroscopies

* Diagnostic
Ultrasound

* Diagnostic
Ultrasounds

Production of an
image

when x-rays strike a
fluorescent screen.
The visualization of
deep

structures of the body
by
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Sensitivity and
Specificity

Sensibilidad

+ Ultrasonidos,
Diagnostico

+ Ultrasonidos,
Diagnostico

* Ultrasonidos

* Imagenes,
Ultrasonido

* Imagenes,
Ultrasonido

» Ecotomografia
* Ultrasonidos

* Ultrasonidos

» Sonografia,
Médica

* Ecografia
Médica

« Ultrasonografia
* Imaginologia,
Ultrasonografica
» Imagenes
Ultrasonograficas
» Imagenes
Ultrasonogréficas
* Ecografia

+ Diagnéstico,
Ultrasonidos

* Diagnéstico por
ultrasonidos

* Diagnoéstico
ultrasénico

+ Diagnéstico
Ultrasénico

» Ecotomografia,
Ordenador

» Ecotomografia
Computerizada
» Tomografia
ultrasénica

» Tomografia
Ultrasonica

Sensitivity and
Specificity

« Especificidad y
sensibilidad
« Sensibilidad
« Especificidad

+ Ultrasound,
Diagnostic

* Ultrasounds,
Diagnostic

+ Ultrasound
Imaging

* Imaging,
Ultrasound

* Imagings,
Ultrasound

» Echotomography
+ Ultrasonic
Imaging

* Imaging,
Ultrasonic

» Sonography,
Medical

» Medical
Sonography

+ Ultrasonographic
Imaging

* Imaging,
Ultrasonographic
* Imagings,
Ultrasonographic
« Ultrasonographic
Imagings

» Echography

* Diagnosis,
Ultrasonic

+ Diagnoses,
Ultrasonic

* Ultrasonic
Diagnoses

* Ultrasonic
Diagnosis
Echotomography,
Computer

» Computer
Echotomography
» Tomography,
Ultrasonic

* Ultrasonic
Tomography

« Specificity and
Sensitivity

* Sensitivity

« Specificity

recording the
reflections

or echoes of
ultrasonic pulses
directed into the
tissues. Use of
ultrasound for
imaging or
diagnostic purposes
employs frequencies
ranging from 1.6 to
1

megahertz.

Binary classification
measures to assess
test results.
Sensitivity or recall
rate is the
proportion of true
positives. Specificity
is

the probability of
correctly determining
the absence of a
condition.
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Estrategia de busqueda avanzada PubMed

Fluoroscopia

(("Diaphragmatic paralysis"[Mesh] "Diaphragmatic paraly*" [tw] OR "Diaphragmatic pals*" [tw] OR "Diaphragmatic paraly*" [tiab] OR
"Diaphragmatic pals*" [tiab]) OR ("Paralysis,Respiratory” [tiab] OR "Paralysis,Respiratory Muscle" [tiab] OR "Muscle Paralyses, Respiratory”
[tiab] OR "Muscle Paralysis, Respiratory” [tiab] OR "Respiratory Muscle Paralysis” [tiab] OR "Diaphragmatic Paralysis" [tiab] OR "Paralysis,
Diaphragmatic” [tiab]) OR ("Paralysis,Respiratory" [tw] OR "Paralysis,Respiratory Muscle" [tw] OR "Muscle Paralyses, Respiratory" [tw] OR
"Muscle Paralysis, Respiratory" [tw] OR "Respiratory Muscle Paralysis" [tw] OR "Diaphragmatic Paralysis" [tw] OR "Paralysis,
Diaphragmatic” [tw])) AND (("Fluoroscopy"[Mesh] OR "Fluoros*'[tiab] OR "Fluoros*'[tw]) OR ("Fuoroscopies" [tiab]) OR ("Fuoroscopies"
[tw])) AND (("Sensitivity and Specificity"[Mesh]) OR ("Specificity and Sensitivity"[tiab] OR "Sensit*"[tiab] OR "Specificit*'[tiab]) OR
("Specificity and Sensitivity"[tw] OR "Sensit*"[tw] OR "Specificit*"[tw]))

Ultrasonido

(("Diaphragmatic paralysis"[Mesh] "Diaphragmatic paraly*" [tw] OR "Diaphragmatic pals*" [tw] OR "Diaphragmatic paraly*" [tiab] OR "Diaphragmatic
pals*" [tiab]) OR ("Paralysis,Respiratory" [tiab] OR "Paralysis,Respiratory Muscle" [tiab] OR "Muscle Paralyses, Respiratory" [tiab] OR "Muscle
Paralysis, Respiratory" [tiab] OR "Respiratory Muscle Paralysis" [tiab] OR "Diaphragmatic Paralysis" [tiab] OR "Paralysis, Diaphragmatic” [tiab]) OR
("Paralysis,Respiratory” [tw] OR "Paralysis,Respiratory Muscle" [tw] OR "Muscle Paralyses, Respiratory” [tw] OR "Muscle Paralysis, Respiratory" [tw]
OR "Respiratory Muscle Paralysis" [tw] OR "Diaphragmatic Paralysis" [tw] OR "Paralysis, Diaphragmatic" [tw])) AND (("Ultrasonography" [Mesh] OR
"Ultrasonogr*" [tiab] OR "Ultrasonogr*" [tiab] OR "Ultrasonogr*" [tw] OR "Ultrasonogr*" [tw]) OR ("Diagnostic Ultrasound" [tiab] OR "Diagnostic
Ultrasounds" [tiab] OR "Ultrasound, Diagnostic" [tiab] OR "Ultrasounds, Diagnostic" [tiab] OR "Ultrasound Imaging" [tiab] OR "Imaging,
Ultrasound"[tiab] OR "Imagings, Ultrasound"[tiab] OR "Echotomography"[tiab] OR "Ultrasonic Imaging"[tiab] OR "Imaging, Ultrasonic'[tiab] OR
"Sonography, Medical"[tiab] OR "Medical Sonography"[tiab] OR "Ultrasonographic Imaging“[tiab] OR "Imaging, Ultrasonographic"[tiab] OR "Imagings,
Ultrasonographic"[tiab] OR "Ultrasonographic Imagings"[tiab] OR "Echography"[tiab] OR "Diagnosis, Ultrasonic" [tiab] OR "Diagnoses, Ultrasonic"[tiab]
OR "Ultrasonic Diagnoses'[tiab] OR "Ultrasonic Diagnosis"[tiab] OR "Echotomography, Computer"[tiab] OR "Computer Echotomography"[tiab] OR
"Tomography, Ultrasonic"[tiab] OR "Ultrasonic Tomography"[tiab]) OR (("Diagnostic Ultrasound" [tw] OR "Diagnostic Ultrasounds" [tw] OR "Ultrasound,
Diagnostic" [tw] OR "Ultrasounds, Diagnostic" [tw] OR "Ultrasound Imaging" [tw] OR "Imaging, Ultrasound"[tw] OR "Imagings, Ultrasound"[tw] OR
"Echotomography"[tw] OR "Ultrasonic Imaging'[tw] OR "Imaging, Ultrasonic"[tw] OR "Sonography, Medical"[tw] OR "Medical Sonography"[tw] OR
"Ultrasonographic Imaging“[tw] OR "Imaging, Ultrasonographic"[tw] OR "Imagings, Ultrasonographic”[tw] OR "Ultrasonographic Imagings"[tw] OR
"Echography"[tw] OR "Diagnosis, Ultrasonic" [tw] OR "Diagnoses, Ultrasonic"[tw] OR "Ultrasonic Diagnoses"[tw] OR "Ultrasonic Diagnosis"[tw] OR
"Echotomography, Computer“[tw] OR "Computer Echotomography"[tw] OR "Tomography, Ultrasonic"[tw] OR "Ultrasonic Tomography"[tw]))) AND
(("Sensitivity and Specificity"[Mesh]) OR ("Specificity and Sensitivity"[tiab] OR "Sensit*[tiab] OR "Specificit*"[tiab]) OR ("Specificity and Sensitivity"[tw]
OR "Sensit*[tw] OR "Specificit*"[tw]))
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Combinado

(("Diaphragmatic paralysis"[Mesh] "Diaphragmatic paraly*" [tw] OR "Diaphragmatic pals*" [tw] OR "Diaphragmatic paraly*" [tiab] OR
"Diaphragmatic pals*" [tiab]) OR ("Paralysis,Respiratory” [tiab] OR "Paralysis,Respiratory Muscle" [tiab] OR "Muscle Paralyses, Respiratory"
[tiab] OR "Muscle Paralysis, Respiratory" [tiab] OR "Respiratory Muscle Paralysis" [tiab] OR "Diaphragmatic Paralysis" [tiab] OR "Paralysis,
Diaphragmatic” [tiab]) OR ("Paralysis,Respiratory” [tw] OR "Paralysis,Respiratory Muscle" [tw] OR "Muscle Paralyses, Respiratory" [tw] OR
"Muscle Paralysis, Respiratory” [tw] OR "Respiratory Muscle Paralysis" [tw] OR "Diaphragmatic Paralysis" [tw] OR "Paralysis,
Diaphragmatic” [tw])) AND (("Fluoroscopy"[Mesh] OR "Fluoros*'[tiab] OR "Fluoros*'[tw]) OR ("Fuoroscopies" [tiab]) OR ("Fuoroscopies"
[tw])) AND (("Sensitivity and Specificity"[Mesh]) OR ("Specificity and Sensitivity"[tiab] OR "Sensit*"[tiab] OR "Specificit*[tiab]) OR
("Specificity and Sensitivity"[tw] OR "Sensit*'[tw] OR "Specificit*"[tw])) AND (("Ultrasonography" [Mesh] OR "Ultrasonogr* [tiab] OR
"Ultrasonogr*" [tiab] OR "Ultrasonogr*" [tw] OR "Ultrasonogr*" [tw]) OR ("Diagnostic Ultrasound" [tiab] OR "Diagnostic Ultrasounds" [tiab]
OR "Ultrasound, Diagnostic" [tiab] OR "Ultrasounds, Diagnostic" [tiab] OR "Ultrasound Imaging" [tiab] OR "Imaging, Ultrasound"[tiab] OR
"Imagings, Ultrasound"[tiab] OR "Echotomography"[tiab] OR "Ultrasonic Imaging"[tiab] OR "Imaging, Ultrasonic"[tiab] OR "Sonography,
Medical"[tiab] OR "Medical Sonography”[tiab] OR "Ultrasonographic Imaging"[tiab] OR "Imaging, Ultrasonographic"[tiab] OR "Imagings,
Ultrasonographic"[tiab] OR "Ultrasonographic Imagings'[tiab] OR "Echography"[tiab] OR "Diagnosis, Ultrasonic" [tiab] OR "Diagnoses,
Ultrasonic"[tiab] OR "Ultrasonic Diagnoses"[tiab] OR "Ultrasonic Diagnosis"[tiab] OR "Echotomography, Computer“[tiab] OR "Computer
Echotomography"[tiab] OR "Tomography, Ultrasonic"[tiab] OR "Ultrasonic Tomography"[tiab]) OR (("Diagnostic Ultrasound" [tw] OR
"Diagnostic Ultrasounds" [tw] OR "Ultrasound, Diagnostic" [tw] OR "Ultrasounds, Diagnostic" [tw] OR "Ultrasound Imaging" [tw] OR "Imaging,
Ultrasound"[tw] OR "Imagings, Ultrasound"[tw] OR "Echotomography"[tw] OR "Ultrasonic Imaging"[tw] OR "Imaging, Ultrasonic"[tw] OR
"Sonography, Medical'[tw] OR "Medical Sonography"[tw] OR "Ultrasonographic Imaging"“[tw] OR "Imaging, Ultrasonographic"[tw] OR
"Imagings, Ultrasonographic"[tw] OR "Ultrasonographic Imagings"[tw] OR "Echography"[tw] OR "Diagnosis, Ultrasonic" [tw] OR "Diagnoses,
Ultrasonic"[tw] OR "Ultrasonic Diagnoses"[tw] OR "Ultrasonic Diagnosis'[tw] OR "Echotomography, Computer"[tw] OR "Computer
Echotomography"[tw] OR "Tomography, Ultrasonic"[tw] OR "Ultrasonic Tomography"[tw])))

7. ANALISIS DE INFORMACION
Anadlisis de calidad

La calidad de la informacion de los estudios incluidos se analiz6 mediante el uso de la
herramienta QUADAS-2%657 |a cual consta de 4 dominios que son evaluados respecto
al sesgo presente en el estudio y al sesgo que pudiese inducir a la revision sistemética.
Los valores de sesgo posibles son “Alto”, “Bajo” y “No esta claro”. La rubrica se muestra

en el anexo 1.
Analisis cualitativo

Para la sintesis cualitativa, se extrajeron los datos de los estudios individuales dentro
de un formato de excel de elaboracion propia que incluia los datos del estudio, tamafio
de muestra y los valores necesarios para la elaboracion de las tablas 2x2. Se
analizaron los estudios y se presentaron los resultados de los mismos de manera

narrativa en sintesis global.
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Anadlisis cuantitativo

Se realiz6 un modelo de metaanalisis bivariado de pruebas diagnésticas. Se calcularon
los parametros de sensibilidad, especificidad, tasa de falsos positivos, estimador de
correlaciéon de efectos aleatorios, asi como el Diagnostic Odds Ratio, y los valores de
likelihood ratio positivo y negativo. Se calcul6 el grado de heterogeneidad en los
estudios conforme a la aproximacion del modelo de Holling®8. Los resultados del
analisis cuantitativo se muestran de forma grafica en curvas HSROC ajustadas, asi
como en forest plot de sensibilidad y especificidad. El andlisis estadistico se realizé
mediante los programas R y Review Manager 5. El cédigo del analisis estadistico se

muestra en el anexo 2.

8. ETICA

Este protocolo de tesis fue sometido y aprobado en octubre de 2023 por el Comité de
Investigacion del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” con el numero de

registro 10-23.

Se expone que el presente estudio se trata de una revision sistematica de articulos
publicados en bases de datos de divulgacion cientifica, para posterior analisis
estadistico de sus resultados por lo que no involucra intervenciones en pacientes y que

se mantuvo estricta proteccién de los datos personales de los involucrados.
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9. RESULTADOS

Se identificaron 300 estudios en PubMed MEDLINE, 1 estudio en BVS, 10 estudios en
BASE, 201 estudios en Ovid y 165 estudios en Web of Science. Se realiz6 la busqueda
dentro de la base de datos CENTRAL, sin embargo, al ser una base de datos exclusiva
de ensayos clinicos controlados aleatorizados o cuasi aleatorizados, no se identificd
ningun estudio; se emplearon estrategias de busqueda especificas y sensibles de
acuerdo con lo recomendado por Spijnker> sin éxito. Previo al tamizaje se excluyeron
299 debido a presentarse como duplicados. Se evaluaron por titulo y abstract un total
de 378 estudios de los cuales mediante los criterios de seleccion previamente descritos
se excluyeron 360 estudios restando un total de 18 estudios seleccionados para
recuperarse por texto completo. Los 360 estudios fueron excluidos debido a que 52
estudios seguian un disefio de reportes de caso, 158 estudios tenian un disefio
experimental en el cual el ultrasonido fue utilizado como herramienta auxiliar
terapéutica como el caso de la aplicacion de anestesia regional, 36 estudios fueron
publicaciones como revisiones sistematicas o narrativas de temas relacionados, 74
estudios fueron realizados en pacientes pediatricos y 40 estudios fueron hechos en
pacientes con la patologia objetivo pero no incluian andlisis de ninguna prueba
diagndstica. Posterior a la recuperacion por texto completo se excluyeron 5 estudios
por haber sido realizados en muestras de pacientes con edades “mixtas” (pediatricos
y adultos), asi como 1 estudio excluido por tener un objetivo que no se relacionaba con
el objetivo de la revision sistematica. Del mismo modo se realizé la busqueda de
estudios mediante otros medios (recuperacion de referencias) identificando 12
estudios de potencial utilidad para la revision sisteméatica. Posterior a la recuperacion
del texto completo se eliminaron 4 estudios por incluir poblaciones mixtas y 2 estudios
por emplear la prueba diagndstica como un auxiliar en intervenciéon. Finalmente se
incluyeron 12 estudios recuperados por bases de datos convencionales y 6 estudios
recuperados por busqueda manual. Unicamente se incluyeron 11 estudios en el
metaandlisis, el resto se describen dentro de la sintesis cualitativa. El flujograma se

puede observar en la figura 1.
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Identificacion de estudios mediante bases de datos Identificacién de estudios por otros medios

Estudios identificados de:
:E Namero de bases de datos (n = 5):
i BYS (n = 1) Estudios eliminados previo al tamizaje Estudios identificados de:
& BASE (n = 10) P! j
.:E: PubMed MEDLINE (n = 300) Estudios duplicados (n = 299) Busqueda de referencias (n = 12)
2 Ovid (n = 201)
L Web of Science (n = 165)

Estudios evaluados Estudios excluidos
(n = 378) (n = 360)

o l v
T Estudios buscados por texto completo Estudios no recuperados Estudios buscados por texto completo Estudios no recuperados
I —
- (n=18) (n=0) (n=12) (n=0)
: l

- Estudios excluidos: v Estudios excluidos:
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Figura 1 Diagrama de flujo PRISMA

Resultados de las evaluaciones

La evaluacioén de riesgo de sesgos mediante la herramienta QUADAS-25%, mostr6 un
alto riesgo de sesgo en cerca del 30% de los estudios, bajo en el 50% y el restante se
marcd como incierto en el dominio de seleccidon de pacientes. Para el dominio que
evalla la aplicacion de la prueba diagnostica aproximadamente 60% de los estudios
presentaron un riesgo alto, 25% riesgo bajo y el restante se marcé como incierto. El
dominio que evalla el estandar de referencia y el cegamiento presenté un alto riesgo
de sesgo en aproximadamente 45% de los estudios, bajo en el 40% y el restante se
marcO como incierto. Finalmente para el dominio que evalla el riesgo de sesgo en el
flujo de los participantes, el 45% de los estudios presentaron un riesgo de sesgo alto,

50% se marco como bajo riesgo y el restante 5% se marcé como incierto.

La herramienta QUADAS-2%, también evalla el riesgo de problemas de la
aplicabilidad de los resultados de los estudios dentro de la revision sistematica. El
dominio de seleccion de pacientes presentd predominantemente bajo riesgo de

problemas de aplicabilidad hasta en un 75%, sin embargo, para los dominios que
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evallan la aplicabilidad de la prueba diagndstica y del estandar de referencia
presentaron predominantemente riesgo alto con porcentajes de 50% y 55%

respectivamente.

Analizando los estudios de manera individual podemos observar cémo los estudios
gue presentaron mayor riesgo de sesgo fueron los realizados por Ayoub, Diament,
Gottesman, Houston, Mc Cauley y Siddiqui; siendo los mismos estudios los que
presentaron mayores problemas en la aplicabilidad de sus resultados dentro de la
revision sistematica®®%. La representacion grafica de lo descrito anteriormente se

puede observar en las figuras 2 y 3.

Seleccion de pacientes NN DN BN D——
Prueba diagnostica NS TN N .

Estandar de referencia _:_ _
Flujo de pacientes _:_

0% 25% 50% 75%  100% 0% 25% 50% 75%  100%

Riesgo de sesgo Problemas en la aplicabilidad
.Alto [l Incierto . Bajo

Figura 2 Resumen del promedio de evaluaciones QUADAS-2
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Riesgo de sesgo Problemas en la aplicabilidad
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Figura 3 Resultados individuales de evaluacion QUADAS-2

Resultados sintesis cualitativa

Los estudios incluidos tuvieron como objetivo principalmente comparar o determinar la
capacidad diagnostica del ultrasonido frente a otro método de diagnostico. 10 estudios
emplearon el ultrasonido como prueba diagndstica mientras que Unicamente uno de
los estudios empled la fluoroscopia como prueba diagndstica. De los estudios que

emplearon al ultrasonido como prueba diagndstica, se emplearon diferentes pruebas
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de referencia; 4 emplearon como referencia el uso de radiografias, 2 emplearon la
fluoroscopia, 1 de los estudios empled la tomografia axial computarizada como
estandar de referencia, 1 empleo el “Gilbertindex”, 1 empleé la estimulacion del nervio
frénico, mientras que uno de los estudios empleé multiples pruebas de referencia
(clinica, conduccion del nervio frénico, electromiografia y fluoroscopia), ademas de otro

estudio el cual no hace referencia a su estandar de referencia.

Debido a la ausencia de datos Utiles para realizar un analisis agrupado, los hallazgos
de los estudios de Ayoub, Gottesman, Koo, McCauley y Verhey se narran de forma

individua|>9:61.6365.66

El estudio realizado por Ayoub et al. (1997), se propuso evaluar la cinética
diafragmatica acoplada con la espirometria mediante el uso comparativo de
ultrasonido hemidiafragmatico cuantitativo y fluoroscopia para determinar si existian
diferencias entre ambas técnicas y cual resultaria mas adecuada en la investigacion
del desplazamiento hemidiafragmético cuantitativo. Se seleccionaron seis pacientes
(tres mujeres y tres hombres, con edades comprendidas entre 29 y 40 afos) sin
enfermedades respiratorias, durante una exploracion sistematica mediante radiografia

de térax, espirometria y ultrasonido abdominal®®.

El estudio destacé que la amplitud del movimiento del diafragma derecho pudo medirse
en todos los pacientes tanto con ultrasonido en modo M como con fluoroscopia. Se
encontré6 una correlacién significativa entre la amplitud maxima del movimiento
diafragméatico medida por ultrasonido en modo M (5.8 + 0.4 cm; r = 0.89; p = 0.019) o
fluoroscopia (5.6 £ 0.7 cm; r = 0.84; p = 0.036) y la capacidad inspiratoria (2.73 + 0.39
). El ultrasonido en modo M demostré tener ventajas técnicas, cuantitativas y
cualitativas sobre la fluoroscopia y, por lo tanto, se sugiri6 como el método de eleccion
en la investigacion de trastornos del movimiento diafragmatico. Cuando se combina
con otras técnicas como la espirometria, esta técnica podria representar un

complemento Util para los estudios funcionales respiratorios®®.

La conclusion principal de los investigadores fue que ultrasonido en modo M, debido a

sus ventajas en términos de no invasividad, precision cuantitativa y capacidad para
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proporcionar una evaluacion cualitativa detallada del movimiento diafragmatico,
deberia ser preferida sobre la fluoroscopia en la evaluacion de trastornos del

movimiento diafragmatico®®.

El estudio realizado por Gottesman y McCool (1997) se centrd en la evaluacién del
diafragma paralizado mediante ultrasonido, particularmente en la medicién del grosor
del diafragma en la zona de apoyo del diafragma a la caja toracica. El objetivo era
determinar si la ultrasonografia podia distinguir entre un diafragma paralizado y uno
funcional normalmente. El estudio incluyé a treinta sujetos, divididos en cinco con
pardlisis diafragmatica bilateral, siete con paralisis diafragmatica unilateral, tres con
debilidad inspiratoria pero con diafragmas funcionalmente normales, y quince sujetos

control saludables®?.

Se utilizaron ultrasonidos con un transductor de 7.5 a 10.0 MHz colocado sobre la caja
toracica inferior en la linea axilar media para medir el grosor del diafragma. En
pacientes con pardlisis unilateral, los valores de grosor y engrosamiento del diafragma
paralizado fueron significativamente menores que aquellos del hemidiafragma
funcionando normalmente. Los pacientes con paralisis diafragmatica bilateral
mostraron valores significativamente menores en comparacion con los voluntarios
saludables. Estos resultados confirmaron la hipdtesis de que un diafragma

crénicamente paralizado esta atréfico y no engrosa durante la inspiracion®?.

Los investigadores concluyeron que las mediciones de ultrasonido del grosor del
diafragma y del engrosamiento del diafragma durante la inspiracion pueden utilizarse
para determinar si un diafragma esté paralizado. Este estudio subraya la utilidad de la
ultrasonografia diafragmética como una técnica menos invasiva e independiente del
esfuerzo para evaluar el rendimiento del diafragma, ofreciendo una alternativa a las
técnicas mas invasivas y dependientes del esfuerzo maximo voluntario. La
ultrasonografia del diafragma proporciona una herramienta diagndstica valiosa para la
distincion entre diafragmas paralizados y funcionales, basandose en la atrofia y la falta

de engrosamiento durante la inspiracién como indicadores de paralisis®*.
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El estudio realizado por Koo et al. (2017) se centr6 en investigar métodos alternativos
para el tamiz de la disfuncién diafragméatica (DD) en pacientes con disnea inexplicada,
explorando especificamente el uso de la relacion entre la presion espiratoria maxima
(PEM) y la presion inspiratoria maxima (PIM), asi como la capacidad vital en posicion
supina (CV-supina %), como pruebas de tamiz. El estudio se llevé a cabo en 76
pacientes referidos para la evaluacion de disnea inexplicada y posible DD,
determinada finalmente mediante ultrasonido del diafragma, y se compararon estas
pruebas con el funcionamiento normal del diafragma, paralisis diafragmatica unilateral

(PDU) y pardlisis diafragmatica bilateral (PDB)*®°.

Los resultados mostraron que la relacion PEM/PIM fue significativamente mayor en los
pacientes con PDU en comparacion con aquellos con funcién diafragmatica normal y
fue alin mayor en pacientes con PDB en comparacién con PDU. La relacion PEM/PIM
demostré tener una fuerte correlacion con el porcentaje de cambio en la capacidad
vital desde la posicion sentada hasta la supina(CV-supina %), sugiriendo que PEM/PIM

podria ser un indicador efectivo de DD®>.

La principal conclusién del estudio fue que la relacién PEM/PIM proporciona un método
con sensibilidad y especificidad comparables a CV-supina % que puede usarse para
cribar pacientes con sospecha de neuropatia frénica aislada, eliminando la necesidad
de medir la funcion pulmonar en posicion supina. Este hallazgo es significativo porque
algunos pacientes con disnea severa pueden no tolerar la posicion supina requerida
para la medicién de CV-supina %. Ademas, la medicién de la PEM y PIM son pruebas
gue se realizan rutinariamente en posicion sentada durante las pruebas de funcién
pulmonar, lo que hace que la relacion PEM/PIM sea una alternativa practica y eficaz
para el tamizaje de DD. Los investigadores propusieron que PEM/PIM, junto con CV-
supina %, podria servir como una herramienta valiosa para el tamizaje preliminar de la
disfuncion diafragmatica en pacientes con disnea inexplicada, facilitando una

derivacion mas oportuna para una evaluacién diagnéstica y manejo adicional®®.

El estudio realizado por McCauley y Labib en 1984 se centré en la evaluacion de la
pardlisis diafragmatica mediante la estimulacion del nervio frénico durante la
fluoroscopia o el ultrasonido en tiempo real. El objetivo principal era mejorar la
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precision en la evaluacion funcional del diafragma, particularmente en pacientes que
no podian cooperar debido a estar en ventilacion mecanica, inconscientes o debido a
sedacion. La metodologia incluy6 la estimulacién del nervio frénico aplicando un
impulso eléctrico en el cuello mientras se observaba el movimiento del diafragma
mediante fluoroscopia o ultrasonido en tiempo real, permitiendo una evaluacion

funcional mas precisa que la fluoroscopia o el ultrasonido solos®3.

Se estudiaron diez pacientes con paralisis diafragmatica, secundaria a cirugia cardiaca
0 torécica en seis casos, fractura de la columna cervical en dos, y mielitis en dos. La
estimulacion del nervio frénico reveld movimiento diafragmatico adecuado en algunos
casos donde otros métodos habian diagnosticado pardlisis, cambiando el prondstico y

el tratamiento en algunos pacientes®:.

Los autores concluyeron que la combinacion de la estimulacion del nervio frénico con
fluoroscopia o ultrasonido proporciona informacion util adicional a los estudios
convencionales, permitiendo una evaluacion funcional mas precisa del diafragma. Esta
técnica es especialmente valiosa en situaciones donde otros métodos son limitados y
en casos donde es crucial determinar la funcion diafragméatica para la toma de

decisiones clinicas®s.

El estudio realizado por Verhey et al. (2007) abordé la distincion entre la paralisis y la
eventracion diafragmatica a través de radiografias de torax. El objetivo principal fue
evaluar cualitativa y cuantitativamente la utilidad de la radiografia de torax
convencional para determinar la presencia o ausencia de paralisis diafragmatica en
pacientes con elevacion del diafragma. Se realiz6 un analisis retrospectivo de las
radiografias de térax de 32 pacientes que se sometieron a la prueba de esfuerzo
fluoroscépico por elevacion del diafragma. La funcién diafragmatica se clasific6 como
"paralizada” o "no paralizada" basandose en la apariencia y forma de la elevacion del
hemidiafragma en las radiografias posteroanterior y lateral. Ademas, se determino la
posicion y forma del diafragma utilizando mediciones relacionadas con estructuras
esqueléticas y el radio de curvatura, respectivamente. Estos resultados se

correlacionaron con los de las pruebas de esfuerzo fluoroscépicas®®.
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De los 32 pacientes con diafragma elevado en la radiografia de térax, 17 tenian
pardlisis diafragmatica confirmada con la prueba de esfuerzo fluoroscopica. Los
resultados indicaron que el radio de curvatura o forma del diafragma en la radiografia
lateral de térax es el factor mas importante para detectar la presencia o ausencia de
pardlisis diafragmatica. Un valor de la relacion de la medida de elevacién del
hemidiafragma/diametro anteroposterior (EH/DAP) < 0.28 sugiere la presencia de

pardlisis con sensibilidad de 88% Yy especificidad de 53%°6.

Los investigadores concluyeron que la radiografia de térax convencional parece ser
una modalidad util para la evaluacion del estado funcional de un diafragma elevado.
Basandose en sus resultados, la evaluacién de la forma de un diafragma elevado
podria excluir la necesidad de una prueba de esfuerzo fluoroscépica para determinar

la pardlisis diafragmatica®®.

Resultados de la sintesis cuantitativa

El analisis cuantitativo incluyo un total de 513 participantes dentro de los 10 estudios
gue evaluaban al ultrasonido como prueba diagnéstica; 195 presentaron la patologia
estudiada mientras que los restantes 318 pacientes se clasificaron como sanos
mediante el Gold standard. Se encontré una prevalencia global de la enfermedad de
un 38% en la poblacién agrupada de los estudios, ya que en total se identificaron 170
falsos positivos, 25 falsos negativos, 50 falsos positivos y 268 verdaderos negativos.
La sensibilidad del ultrasonido fue variable a través de los estudios siendo la menor de
un 47%[IC® 21-73%] en el estudio de Merino Ramirez®’, mientras que los estudios
con mayor sensibilidad fueron los realizados por Diament, Doffner, Bih, y Lerolle con
valores de hasta 100%°%°68-70 En cuanto a la especificidad, los estudios mostraron
valores con un grado de heterogeneidad visual alto, mismo que se puede observar
graficamente. Los estudios con el valor de especificidad fueron aquellos realizados por
Lloyd y Siddiqui, con especificidad de 40% ambos®%54, mientras que los estudios con
mayor especificidad fueron los realizados por Dorffner, Bih, y Boon con valores de
100%33,68,69_
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Para la prueba diagnéstica de fluoroscopia, Unicamente fue posible extraer datos de
un estudio, mismo que reporté una sensibilidad del 100% [IC® 75-100%] y una
especificidad de 62% [IC® 32-86%]°°.

Los resultados anteriormente se representan como forest plot en la figura 4.

Ultrasonido

Estudio VP FP FN VN Sensibilidad (95% IC) Especificidad (95% IC)  Sensibilidad (95% IC) Especificidad (95% IC)
Diament, 1985 5 1 0 8 1,00 [0,48, 1,00] 0,89 [0,52, 1,00] — — &
Doffner R, 1998 13 0 0 87 1,00 [0,75, 1,00] 1,00 [0,96, 1,00] —= -
Bih, 2004 2 0 0 28 1,00 [0,16, 1,00] 1,00[0,88, 1000 ————® —a
Merino-Ramirez, 2006 7 29 8 50 0,47 [0,21,0,73] 0,63[0,52, 0,74] — —
Lloyd T, 2006 4 3 1 2 0,80 (0,28, 0,99] 0,40 [0,05, 0,85] L =

Lerolle, 2009 8 3 0 17 1,00 [0,63, 1,00] 0,85[0,62, 0,97] —= —a
Boon, 2014 76 0 6 49 0,93 0,85, 0,97 1,00 [0,93, 1,00] = -
Siddiqui, 2020 4 3 1 2 0,80 [0,28, 0,99] 0,40 [0,05, 0,85] " b

Baz, 2020 28 0 1 7 0,97 [0,82, 1,00] 1,00 [0,59, 1,00] —= — =
Catala Ripoll, 2020 23 11 8 18 0,74 [0,55, 0,88] 0,62[0,42, 0,79] -

0020406081 0020406081
Fluoroscopia

Estudio
Houston, 1995

VP
13 5 0 8

FP FN VN Sensibilidad (95% IC) Especificidad (95% IC) Sensibilidad (95% IC)  Especificidad (35% IC)
1,00[0,75,1,00]  0,62[0,32, 0,86] AR, s il
0 020406081 002040608 1

Figura 4 Forest plot sensibilidad y especificidad del ultrasonido y la fluoroscopia

Ademas, se realiz6 un modelado de efectos aleatorios para un metaanalisis bivariado,
en el cual se determind los valores estadisticos de pruebas diagnésticas globales. El
modelo global mostré una sensibilidad global de 88.7% [IC% 73.5-95.7%], una
especificidad de 93.6 [IC% 71.4-95.7%], un odds ratio diagnéstico (DOR) de 114.403
[IC®5 9.301, 1407.164], un valor de likelihood ratio positivo (LRP) de 13.79 [IC®52.473,
76.895], likelihood ratio negativo (LRN) de 0.121 [IC®50.045, 0.326], y un area bajo la
curva global de 0.658.

El andlisis de la heterogeneidad mediante el modelo de Holling”* se obtuvo un valor de
12de 69 a 85.2%, es decir, un alto grado de heterogeneidad entre los estudios, mismo
gue se puede observar en el resultado del indice de correlacion de efectos aleatorios
de 0.950.
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Finalmente, se construyé una curva HSROC con los datos de los estudios que
emplearon el ultrasonido como prueba diagndstica33:50:60.6467-70.72.73 "en el cual se
puede observar como 3 de los estudios se encuentran fuera del agrupamiento del resto
de los estudios, mostrando sensibilidades de 47, 74 y 80%, asi como especificidades
de 63, 62 y 40%; estos estudios corresponden a los realizados por Merino Ramirez,
Catala Ripoli y Siddiqui respectivamente®467.73, Ademas, la regiéon de confianza se
mostré amplia con una variabilidad.

Curva HSROC Ultrasonido
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Figura5 Curva HSROC rendimiento diagnostico del ultrasonido
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Finalmente, con fines exploratorios, se grafico la curva sROC del estudio que empled
la fluoroscopia como prueba diagndstica junto con la curva generada por los estudios
gue emplearon ultrasonido. Graficamente la curva de la fluoroscopia muestra menor
precision en comparacion con la del ultrasonido, sin embargo, debido a que esta es
generada Unicamente por un estudio, no es posible realizar inferencias sobre este

resultado.
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Figura 6 Curva sROC de rendimiento diagndstico del ultrasonido y la fluoroscopia
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Desviaciones en el protocolo propuesto

El protocolo inicial se plane6 como un metaanalisis mediante el cual se compararia el
desempefio diagnostico del ultrasonido frente a la fluoroscopia, sin embargo, el
namero de estudios que probaban este parametro en la fluoroscopia fueron escasos.
Se encontraron 2 estudios con estas caracteristicas, sin embargo, Unicamente 1 de los
estudios proveia la informacion necesaria, ya que el otro estudio solo reporté la
correlacién entre el diagnostico de los diferentes métodos de diagndstico y no los
valores de los estimadores requeridos (Sensibilidad y especificidad) o los valores
necesarios para calcular estos estimadores (Verdaderos positivos, verdaderos

negativos, falsos positivos, falsos negativos).
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10. DISCUSION

La presente revision sistematica tuvo como objetivo determinar y comparar la precision
diagnéstica del ultrasonido y la fluoroscopia en el diagnéstico de pardlisis
diafragmatica, esto, mediante técnicas estadisticas como el metaandlisis de pruebas
diagnésticas. Sin embargo, debido a la limitada cantidad de evidencia que evaluara a

la fluoroscopia como una prueba diagnéstica, esto no fue posible.

Pese a esto, fue posible determinar los estimadores diagnosticos del ultrasonido para
la patologia estudiada, estimadores que muestran al menos una sensibilidad y
especificidad (entre otros estimadores diagndsticos) equiparable a la de la fluoroscopia

para el diagnostico de esta patologia.

Dentro de este mismo ambito, el ultrasonido ofrecié ventajas sobre la fluoroscopia,
tales como la accesibilidad, la poca invasividad y la precisién diagnostica, esto sin

prescindir de los valores de sensibilidad y especificidad apropiados.

Cabe destacar, que de los resultados obtenidos, tres estudios mostraron al ultrasonido
como una herramienta poco efectiva, sin embargo, al analizar los estudios de manera
individual se puede inferir que tal aseveracion se debe al hecho de que los estudios
optaron por un gold standard diferente del resto de los estudios incluidos; el estudio de
Merino et al®’, puede ser de gran interés ya que empleé la técnica de estimulacion del
nervio frénico como gold standard, por lo que podria abrir el debate de si en realidad
la fluoroscopia presenta la suficiente capacidad diagndstica similar a la de esta tltima

técnica para poder ser empleada como gold standard.

Durante la evaluacion de sesgos de los estudios, cualitativamente fue posible observar
un riesgo de sesgos mas alto de lo esperado, ya que los estudios no presentaron
caracteristicas tales como el cegamiento de los evaluadores y la definicion de los
puntos de corte (aspecto que sera detallado mas adelante) tanto de la prueba
diagnéstica que se planeaba evaluar, como de la prueba diagnostica que se empled
como gold standard, por lo que en general, los estudios se pueden considerar con un

grado cuestionable de calidad.
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Dentro del apartado analitico, los resultados obtenidos, concuerdan con lo esperado,
ya que pese a no haber sido posible comparar el rendimiento entre las dos técnicas,
el ultrasonido mostré ser de utilidad en el diagnostico de la paralisis diafragmatica a la
par de la fluoroscopia, lo cual lo pudimos ver en los estimadores diagnésticos obtenidos
(sensibilidad, especificidad, DOR, LRP y LRN), por lo que se puede sugerir el uso de
ultrasonido como una prueba util en el diagnostico de paralisis diafragmatica.

11. LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE
INVESTIGACION

Limitaciones

Dentro de las limitantes de la revisidn sistematica se encuentra principalmente la
escasa informacion que pusiera a prueba a la fluoroscopia como una prueba
diagnéstica util para la pardlisis diafragmatica, ya que, en general los estudios y la
informacion disponible muestra a esta técnica como el Gold standard, sin embargo, no
se cuenta con estudios con disefios especificos que demuestren la utilidad diagndstica

de esta prueba para esta patologia.

Otra de las limitantes encontradas fue la heterogeneidad de las técnicas
ultrasonogréficas empleadas para el diagndéstico, ya que no fue estandarizada a través
de los estudios recuperados; siendo méas notorio en la definicion de puntos de corte,
mismo que fue un limitante en el momento del andlisis estadistico de los datos, pero
fue posible disminuir el error mediante la jerarquizacion del analisis, es decir, el
resultado obtenido pudiera representar de una forma menos exacta el resultado real,
pero brindando mas seguridad de que los resultados son mas generalizables

independientemente del punto de corte empleado.
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Implicaciones para la investigacion

Dada la escasa informacion que avale a la fluoroscopia, es necesario el desarrollo de
estudios de pruebas diagndsticas fase Il C o Ill gue pongan a prueba el desempefio
de la fluoroscopia frente a pruebas mas especificas como la estimulacion del nervio
frénico, asi como la estandarizacion o la busqueda de un punto de corte o clasificacion

mediante el ultrasonido para el diagndstico de la pardlisis diafragmatica.
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12. CONCLUSIONES.

El uso de ultrasonido es util para el diagnéstico de la paralisis diafragmatica con

rendimiento similar a la fluoroscopia.

Los valores de corte para el diagnostico de paralisis diafragmatica mediante
ultrasonidos son muy heterogéneos, sin embargo la sensibilidad del ultrasonido se

mantiene alta.

No se cuenta con estudios con el disefio adecuado para validar el uso de la

fluoroscopia como un verdadero Gold standard.

Es necesario el desarrollo de estudios con elementos estandarizados tales como

puntos de corte y estandares de referencia.
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14.
ANEXO 1

ANEXOS

Risk of bias and applicability judgments

The following table summarises QUADAS-2 and lists all signalling, risk of bias and applicability rating questions.

Description

Signalling
questions(yes/no/unclear)

Risk of bias:
High/low/unclear

Concerns regarding
applicability:
High/low/unclear

PATIENT SELECTION

Describe methods of
patient selection: Describe
included patients |prior
testing, presentation,
intended use of index test
and setting):

Was a consecutive or
random sample of
patients enrolled?

Was a case-control design
avoided?

Did the study avaid
inappropriate exclusions?

Could the selection of
patients have introduced
Dias?

Are there concerns that
the included patients do
not match the review
question?

INDEX TEST

Describe the index
test and how it was
conducted and
interpreted:

Were the index test
results interpreted
without knowledge
of the results of the
reference standard?

If & threshold was
used, was it pre-
specified?

Could the conduct
or interpretation of
the index test have
introduced bias?

Are there concerns
that the index test,
its conduct, or
interpretation differ
from the review
question?

REFERENCE
STANDARD

Describe the
reference standard
and haow it was
conducted and
interpreted:

Is the reference
standard likely to
correctly classify the
target condition?

Were the reference
standard results
interpreted without
knowledge of the
results of the index
test?

Could the reference
standard, its
conduct, or its
interpretation have
introduced bias?

Are there concerns
that the target
condition &s defined
by the reference
standard does not
match the review
question?

FLOW AND TIMING

Describe any patients who did not
receive the index test{s) and/ar
reference standard or who were
excluded from the 2x2 table {refer
to flow diagramy): Describe the
time interval and any interventions
between index tesi(s) and
reference standard:

Was there an appropriate interval
between index test(s) and
reference standard?

Did all patients receive a reference
standard?

Did all patients receive the same
reference standard?

Were all patients included in the
analysis?

Could the patient flow have
introduced bias?
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ANEXO 2. Script de analisis estadistico

title: "MADTA UsFIu"
author: "Zenyazen"
date: "’r Sys.Date()™
output: html_document

“{r, echo=FALSE}
set.seed(140598)

# Cargado de librerias
{n

library(car)
library(mada)
library(meta)
library(altmeta)

{n

# Base de datos

colnames(bd)<-c("Prueba", "names", "n", "cutoff", "TP", "FP", "FN", "TN")

# Estadistica descriptiva

H{r
EsDes<-madad(bd, correction.control = "single")
EsDes

# Forest plot

T}

mada::forest(madad(bd, correction.control = "single"),
digits=1,
type = "sens",

snames=bd$names,
xlab="Sensibilidad",
main="Sensibilidad Ultrasonido",
polycol="blue")
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mada::forest(madad(bd, correction.control = "single"),
digits=1,
type = "spec",
snames=bd$names,
xlab="Sensibilidad",
main="Sensibilidad Ultrasonido",
polycol="blue")
old.par<-par()
plot.new()
par(fig = c(0, 0.5, 0, 1), new = TRUE)
mada::forest(madad(bd, correction.control = "single"),
digits=1,
type = "sens",
snames=bd$names,
xlab="Sensibilidad",
main="Sensibilidad Ultrasonido",
polycol="blue")
par(fig = ¢(0.5, 1, 0, 1), new = TRUE)
mada::forest(madad(bd, correction.control = "single"),
digits=1,
type = "spec",
snames=bd$names,
xlab="Especificidad",
main="Especificidad Ultrasonido",
polycol="blue")
par(old.par)

# Modelo bivariado
H{r}
fit.reitsma<-reitsma(bd)
summary(fit.reitsma)

SummaryPts(fit.reitsma)

# Curva ROC

()

plot(fit.reitsma, sroclwd = 2,

main = "SROC curve (bivariate model)")
points(fpr(bd), sens(bd), pch = 2)



legend("bottomright"”, c("data", "summary estimate"), pch = c(2,1))
legend("bottomleft”, c("SROC", "conf. region”), lwd = c¢(2,1))

# Modelo glmer

Sy
library(Ime4)

# Modelo

~qp

X<-read.csv("™)
X$n1<-X$TP+X$FN
X$n0<-X$FP+X$TN
X$truel<-X$TP
X$recordid <- 1:37

)
out<-meta.dt(tp=TP, fp=FP, fn=FN, tn=TN, data = bd, method = "biv.gimm")
print(out)

plot(out,roc=T, weight = T, eqline = T, overall = T, predict = T)

{n

bd$n1<-bd$TP+bd$FN

bd$n0<-bd$FP+bd$TN

bd$truel<-bd$TP

mdor<-meta::metabin(event.e=TP,
n.e=nl,
event.c=FP,
n.c=no0,
studlab=names,
sm ="DOR",
allstudies = T,
MH.exact=T,
data=bd)
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ANEXO 3
CARTA APROBACION COMITE ACADEMICO DE LA ESPECIALIDAD
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ANEXO 4
CARTA DE AUTORIZACION POR EL COMITE DE INVESTIGACION
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