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1 Abstrakt

Einleitung: Bei der Shunttherapie des Hydrocephalus wird durch moderne verstellbare
Ventile die Gefahr der Uberdrainage reduziert, allerdings kann bei Vermeidung der
Uberdrainage die Gefahr der Unterdrainage zunehmen. Das Ventilsystem proGAV
vereint eine Gravitationseinheit mit einer Verstelleinheit zur nicht-invasiven Regulierung
des Offnungsdrucks. Wir gingen der Frage nach, ob sich mit Hilfe des proGAV-
Ventilsystems Uber- oder Unterdrainagen durch das Verstellen des Ventils wirksam
behandeln lassen.

Material und Methodik: Es wurden die Daten von 114 konsekutiven Patienten (63,2%
mannlich, 36,8% weiblich) im Alter zwischen 15 und 93 Jahren (55,9 £ 17,5 Jahre)
ausgewertet, denen ein Shunt mit dem proGAV wegen verschiedener Indikationen
implantiert worden war: Idiopathischer Normaldruck-Hydrocephalus (INPH, 35,1%),
posthamorrhagischer Hydrocephalus (PostHHC, 28,1%), hypertensiver bzw. juveniler
Hydrocephalus (HHC, 21,1%), Sekundarer Normaldruck-Hydrocephalus (SNPH,
10,5%) und Pseudotumor cerebri (PTC, 5,3%). Bei 22 Patienten (27,1%) handelte es
sich um Revisionen wegen Komplikationen nach Implantation eines konventionellen
Ventils. Der Nachbeobachtungszeitraum betrug 30,8 £ 11,5 Monate.

Ergebnisse: Mehrheitlich wurde initial ein Offnungsdruck von 5 cmH.O fiir die Verstell—
einheit gewahlt. Eine Ausnahme stellten die Falle mit Pseudotumor cerebri dar, bei
denen ein hoherer initialer Offnungsdruck bis zu 14 cmH,0 eingestellt wurde.

Der eingangs gewahlte Offnungsdruck konnte bei 53,5% der Patienten Uber den
gesamten Beobachtungszeitraum beibehalten werden. Bei den Ubrigen 46,5% wurde
der Offnungsdruck ein- bis dreimal wegen einer primaren Uber- (11,4%) oder
Unterdrainage (35,1%) umgestellt. Trotz vorsichtiger Umstellung ereigneten sich einige
sekundare Unterdrainagen (n = 5) oder Uberdrainagen (n = 6), die aber durch
nochmalige  Offnungsdruck-Regulierungen  beherrscht werden  konnten. Die
Notwendigkeit einer spateren Verstellung des Offnungsdrucks war unabhéngig von der
Grole und dem Gewicht der Patienten und weitgehend auch von der
Hydrocephalusatiologie.

Radiologisch konnte bei 42,6% der Patienten keine Ruckbildung der erweiterten
Ventrikel festgestellt werden. Das abschliellende klinische Behandlungsergebnis war
dennoch bei 73,6% der Patienten exzellent oder gut und lediglich bei 4,4% schlecht.
Zwischen den radiologischen Ergebnissen (Ruckbildung der Ventrikelweite) und dem
klinischen Outcome bestanden weder in der Gesamtgruppe noch in den Subgruppen
mit unterschiedlichen Hydrocephalusformen eine Korrelation.
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Schlussfolgerungen: In einem geringeren Prozentsatz als bei anderen Ventilen
besteht auch beim proGAV-Ventil die Gefahr einer Uber- oder funktionellen
Unterdrainage. Diese Shuntkomplikationen sind aber durch einfache epikutane
Verstellungen behandelbar, ohne dass wie fruher bei Verwendung von konventionellen
und verstellbaren Differenzdruckventilen eine Revisionsoperation nétig wurde. Dies gilt
insbesondere fir die Uberdrainage, die im Vergleich zur Unterdrainage die
gefahrlichere Komplikation darstellt.

Nach Ventilumstellungen kann es zu sekundaren Uber-/Unterdrainagen kommen. Es
empfiehlt sich daher, generell den Offnungsdruck nur in kleinen Schritten anzupassen.
Wegen der haufig beobachteten Diskrepanz zwischen klinischen und radiologischen
Ergebnissen sowie wegen der relativ kleinen Fallzahlen der verschiedenen
Indikationsgruppen konnte nicht definitiv geklart werden, welcher Patientenkreis am
meisten von diesem verstellbaren hydrostatischen Ventiltyp profitiert. Hier sind
prospektive randomisierte multizentrische Studien mit groReren Fallzahlen sinnvoll und
notwendig.

Abstract

Background: Modern valves for the shunt-therapy of hydrocephalus reduce the risk of
overdrainage but increase the risk of underdrainage. The valve system proGAV
combines a gravitational unit with an adjustable differential pressure valve for a non-
invasive regulation of the opening pressure. We evaluated if over- or underdrainage can
effectively be regulated by means of a proGAV adjustment.

Material and methods: We analysed the data of 114 consecutive patients (63.2%
male, 36.8% female) aged between 15 and 93 years (55.9 £ 17.5 years) who underwent
the implantation of a shunt with proGAV because of different etiologies: idiopathic
normal pressure hydrocephalus (INPH, 35.1%), posthemorrhagic hydrocephalus
(postHHC, 28.1%), hypertensive/pediatric hydrocephalus (HHC, 21.1%), secondary
normal pressure hydrocephalus (SNPH, 10.5%), and pseudotumour cerebri (PTC,
5.3%). 22 patients (27.1%) had been revised after complications following the
implantatation of a conventional valve system. The follow-up was 30.8 + 11.5 months.

Results: For the majority of patients we initially chose an opening pressure of 5 cmH,0
at the programmable unit except for the patients suffering from pseudotumour cerebri
with an initial opening pressure up to 14 cmH;0.
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The initial opening pressure could be maintained in 53.5% of all patients during the
entire observational period. In the remaining 46.5% the opening pressure was adjusted
once to three times due to a primary overdrainage (11.4%) or underdrainage (35.1%).
Despite of cautious adjustment settings some secondary underdrainages (n = 5) or
overdrainages (n = 6) occured. All of them could be intercepted by repeated
adjustments. The need for a consecutive adjustment of opening pressure was
independent from patient parameters like height and weight and largely also from the
hydrocephalus etiology.

Radiologically 42.6% of patients showed no regression of their extended ventricles.
However, the clinical results were excellent or good in 73.6% of patients, and only in
4.4% they were bad. There was no correlation between the clinical and the radiological
results neither for the entire group nor for the subgroups of different hydrocephalus
types.

Conclusions: Similar to other valve systems the use of a proGAV valve may result in
an overdrainage or functional underdrainage. These shunt complications are easy to
treat by simple epicutaneous adjustments without the previously required revision
surgery, particularly in overdrainages which are more dangerous as compared to
underdrainage.

The valve adjustment may result in a secondary under-/overdrainage, therefore in the
majority of cases the opening pressure should be regulated in small steps. Because of
the frequent gap between clinical and radiological results and because of the small
sample sizes of subgroups we cannot conclude which patients will benefit most of this
adjustable hydrostatic valve. Prospective randomized multicenter studies with large
numbers of cases are meaningful and necessary.
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2 Einleitung und Problemstellung

Nach Einfuhrung von ventrikulo-atrialen oder -peritonealen Drainagen und
konventionellen Differenzdruckventilen zur Behandlung eines Hydrocephalus vor etwa
60 Jahren trat bei durchschnittlich etwa 53% der Patienten (31-96%, Borgesen, 1984;
Kosteljanetz et al., 1990; Sotelo et al., 1995; Raftopoulos et al., 1996; Caruso et al.,
1997; Bech et al., 1999; Pollack et al., 1999), eine Uberdrainage auf. Dieses Phanomen
beruht darauf, dass durch die Implantierung eines unphysiologischen Schlauchsystems
zwischen Hirnventrikeln und der Bauchhohle eine Flussigkeitssaule entsteht. Beim
liegenden Patienten ist diese Tatsache bedeutungslos. Steht der Patient aber auf,
kommt es dadurch zu einem erhdhten hydrostatischen Druck mit Sogwirkung: Der
Liquor flieRt vermehrt ab und es resultiert ein deutlicher intrakranieller Unterdruck. Akut
auRert sich dies in Beschwerden wie orthostatischen Kopfschmerzen, Ubelkeit und
Schwindel, langerfristig konnen subdurale Hygrome oder Hamatome sowie das
Schlitzventrikelsyndrom erhebliche, u.U. lebensbedrohliche, Komplikationen dieser so
genannten Uberdrainage darstellen.

Technische Verbesserungen der Ventile fuhrten zwar einerseits zu einer Verminderung
der Uberdrainage und ihrer Folgen, verursachten aber andererseits dadurch auch die
Gefahr der Unterdrainage. Die Entwicklung des neuartigen Ventilsystems proGAV sollte
hier Abhilfe schaffen: Es vereinigt eine Gravitationseinheit gegen die Uberdrainage in
aufrechter Position mit einem weiteren Ventil, mit dessen Hilfe sich postoperativ der
Offnungsdruck nicht invasiv regulieren lasst. Gegeniiber anderen verstellbaren Ventilen
weist das proGAV-Ventil aulderdem den Vorteil auf, dass es ,Magnetfeld-resistent” ist,
d.h. der Offnungsdruck nicht unabsichtlich oder durch den Einfluss von Magnetfeldern,
z.B. bei MRT-Untersuchungen, verstellt werden kann.

In der vorliegenden Dissertation soll untersucht werden, ob sich mit Hilfe des proGAV-
Ventilsystems Uber- oder Unterdrainage bei geshunteten Patienten mit Hydrocephalus
durch das nicht invasive Verstellen des Ventils wirksam behandeln lassen.
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21 Stand der Forschung

2.1.1 Definitionen und Epidemiologie des Hydrocephalus internus

Das Krankheitsbild des Hydrocephalus ist bereits seit vorchristlicher Zeit bekannt. Der
Begriff Hydrocephalus leitet sich aus dem Griechischen ab und bedeutet wortlich
,Wasserkopf“ (griechisch: hydro- 0dpo- ,Wasser-‘; kephalé kepahr} ,Kopf). Im heutigen
wissenschaftlichen Sprachgebrauch werden als Hydrocephalus alle klinischen
Stérungen bezeichnet, bei denen ein Missverhaltnis zwischen der Produktion und der
Resorption von Liquor cerebrospinalis besteht (Ishikawa et al., 2008).

Der Liquor cerebrospinalis wird im Gehirn in den Plexus chorioidei der Seitenventrikel
und des lll. und IV. Ventrikels, zu einem geringeren Teil auch von Hirnparenchymzellen,
gebildet. Der Liquor gelangt Uber die Foramina Monroi, den Ill. Ventrikel, den
Aquaedukt und die Ausgange des IV. Ventrikels in den Subarachnoidalraum. Er
umflie3t Gehirn und Rlickenmark wund fungiert im Zentralnervensystem als
mechanischer und chemischer Puffer sowie als Transportsystem. Die Ruckresorption in
die vendse Blutbahn erfolgt im Schadelbereich Uber die so genannten Pacchioni-
Granulationen (Granulationes arachoideae) und im Wirbelkanal Uber die Venen- und
Lymphplexus im Bereich der Spinalnervenaustritte (Brunori et al., 1993).

Das Fassungsvermogen der inneren und &auleren Liquorraume betragt beim
Erwachsenen etwa 150 ml. Dem steht eine tagliche Liquorproduktion und —resorption
von circa 500 ml gegenuber; das bedeutet, dass ein Gleichgewicht zwischen
Liquorproduktion und —resorption gewahrleistet sein muss, um einen Rickstau der
Flussigkeit zu vermeiden. Stérungen dieses Gleichgewichts sind an zahlreichen Stellen
der Liquorzirkulation moglich, so dass eine Vielzahl unterschiedlicher Krankheitsbilder
unter dem Oberbegriff Hydrocephalus zusammengefasst wird. Leider ist keine
international einheitliche Klassifizierung verschiedener Hydrocephalus-Entitaten
etabliert (Bergsneider et al., 2006). Man unterscheidet allgemein zwischen
verschiedenen Formen, die im Anschluss erlautert werden:

o nach dem Ort der Zirkulationsstorung:
Hydrocephalus internus oder Hydrocephalus externus

o nach der Art der Zirkulationsstorung:
nicht-kommunizierender oder kommunizierender Hydrocephalus

o nach der Ursache der Zirkulationsstorung:
idiopathischer oder sekundarer Hydrocephalus
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o nach dem Manifestationszeitpunkt:
angeborener oder erworbener Hydrocephalus

o nach der Dauer der Zirkulationsstérung:
akut oder chronisch

o nach der Hohe des Hirndrucks:
normal oder hypertensiv

o nach der Haufigkeit gemessener Druckerhdhungen:
dauerhaft oder intermittierend

o nach der Art einer bestehenden Produktions- oder Resorptionsstérung:
Hydrocephalus hypersecretorius oder Hydrocephalus
aresorptivus/malresorptivus

Von einem Hydrocephalus internus spricht man, wenn nur die Ventrikelraume von einer
Erweiterung durch Uberschissigen Liquor cerebrospinalis betroffen sind, wahrend ein
Hydrocephalus externus die aulderen Liquorraume (Subarachnoidalraume) einbezieht.

Bei einem nicht-kommunizierenden Hydrocephalus (Hydrocephalus occlusus/obstructi-
vus, Okklusiv-Hydrocephalus, Verschluss-Hydrocephalus) ist die Verbindung zwischen
einzelnen Liquorbinnenrdumen beispielsweise durch eine Aquaduktstenose, im
Rahmen einer Chiari- oder Dandy-Walker-Malformation oder auch durch Neoplasien
wie Tumoren oder Zysten ganz oder teilweise (Hydrocephalus obstructivus/occlusus)
verlegt und der gebildete Liquor kann nicht in die externen Liquorraume abflielRen.
Oberhalb des Hindernisses kommt es als Folge zu Ausweitungen der Liquorraume. Im
Gegensatz hierzu besteht beim kommunizierenden Hydrocephalus keine
Passagebehinderung im Bereich der Ventrikel. Zwar kann der Liquor frei durch die
Hirnwasserkammern in die aulleren Liquorraume flieRen, jedoch befinden sich dort
Abflussbehinderungen wie etwa indirekt durch Verklebungen bei entzindlichem
Geschehen oder direkt durch eine gestdrte Resorption via Arachnoidalzotten.

Von einem idiopathischen Hydrocephalus spricht man, wenn die Ursache nicht bekannt
ist wie beispielsweise haufig bei dem so genannten Normaldruckhydrocephalus
(Mascar6s et al.,, 2001). Bei sekundarem Hydrocephalus entsteht die Stérung im
Anschluss an eine primare Grunderkrankung beispielsweise im Rahmen von
subarachnoidalen oder intrazerebralen Blutungen, Hamorrhagien nach Schadel-Hirn-
Traumata oder grofden Operationen oder nach Meningitiden.
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Angeborene Hydrocephali entstehen meist im Rahmen von Fehlbildungen wie der
bereits oben genannten Chiari- oder Dandy-Walker-Malformation, weiterhin bei
Dysraphien in Form der Myelo-, Encephalo- oder Meningozele. DarUber hinaus kdnnen
intrauterin entstandene Infektionen zu entzindlichen Veranderungen der Hirnhaute und
in der Folge zu einem kongenitalen Hydrocephalus fuhren, meist bleibt die Ursache
beim frihkindlichen Hydrocephalus unbekannt. Die Haufigkeit eines kongenitalen
Hydrocephalus wird mit 4-8 auf 10 000 Lebendgeburten angegeben. Anders als beim
Erwachsenen kann sich wegen der Weichheit des kindlichen Skeletts beziehungsweise
der nicht geschlossenen Schadelndhte ein Hydrocephalus bei Sauglingen durch
Verformungen/VergroRerungen des Schadels zeigen.

Der seltene Fall einer pathologisch erhdhten Liquorproduktion (Hydrocephalus
hypersecretorius) als Ursache tritt nur bei Plexus-Papillomen auf. Stérungen der
Liquorresorption (je nach Ausmaly Hydrocephalus malresorptivus oder aresorptivus)
beobachtet man nach Einschrankungen der Resorptionsfahigkeit der Arachnoidalzotten
z.B. nach subarachnoidalen Blutungen als Folge einer Aneurysma-Ruptur.

Im Jahr 1963 beschrieb Hakim, dass trotz deutlicher klinischer Zeichen in Form von
Gangstorungen, Inkontinenz und Demenz (,Hakim-Trias“) und Nachweis weiter
Ventrikel kein erhdhter Hirndruck messbar war. Erst spater stellte sich heraus, dass bei
diesem als Normaldruckhydrocephalus (NPH) beschriebenen Krankheitsbild oft Phasen
normaler und erhohter Hirndrucke abwechseln. Dennoch hielt sich die — faktisch nicht

korrekte — Bezeichnung. Als sekundaren Normaldruckhydrocephalus (SNPH)
bezeichnet man das Bild eines Normaldruckhydrocephalus in Folge verschiedenster
Hirnerkrankungen wie beim Schadel-Hirn-Trauma, bei Hirn- bzw.

Subarachnoidalblutungen und bei Hirnhautentzindungen. Ist eine Ursache nicht
eruierbar, spricht man von einem idiopathischen Normaldruckhydrocephalus (INPH).

In jungerer Zeit wurde eine weitere, noch wenig bekannte Entitdt des Hydrocephalus
beschrieben (Oi et al., 2000): Bei der ,Long standing overt ventriculomegaly of adults”
(LOVA) besteht wegen einer Makrocephalie oder rdntgenologisch nachweisbarer
Veranderungen der Schadelbasis kein Zweifel daran, dass diese erwachsenen
Patienten schon Uber einen sehr langen Zeitraum — meist seit ihrer Kindheit — einen
erhohten Hirndruck aufweisen (Oi et al., 2000; Kiefer et al., 2002), sich aber erst nach
vielen Jahren klinische Symptome zeigen. Die Diskrepanz zwischen gravierenden
Befunden wie sehr stark erweiterten Seiten- und Ill. Ventrikeln bei deutlicher
Verschmalerung des Resthirnmantels und sehr spat und langsam einschleichender
klinischer Symptomatik in Form von Kopfschmerzen, Schwindel mit allmahlichem
Auftreten von Demenzzeichen, Inkontinenz und Gangstdérungen ist bis heute nicht
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erklarbar. Atiologisch liegt meist ein Hydrocephalus occlusus als Folge einer
Aquaduktstenose der mafigen bis deutlichen Hirndruckerhéhung zu Grunde (Kiefer et
al., 2002).

Eine andere Ursache flr Erhdhungen des Liquordrucks stellt der Pseudotumor cerebri
dar: Die Drucksteigerung besteht hier, ohne dass eine intrakranielle okkludierende
Raumforderung oder eine Erweiterung der Ventrikel im Sinne eines Hydrocephalus
nachgewiesen werden konnen. Als Ursache wird ein erhohter Abflusswiderstand mit
resultierendem steigendem Druck in den abfuhrenden grof3en Venen angesehen, der
entweder idiopathisch oder sekundar beispielsweise im Rahmen einer
Sinusvenenthrombose auftritt. Die Symptomatik umfasst alle Hirndruckzeichen. Ein
Pseudotumor cerebri tritt gehauft bei Ubergewichtigen Frauen auf, wobei die genauen
Mechanismen seiner Entstehung in dieser Patientengruppe noch ungeklart sind
(Degnan und Levy, 2011; Fraser und Plant, 2011).

2.1.2 Symptome, Zeichen und Diagnose

Die Diagnose des Hydrocephalus stutzt sich auf die klinische Symptomatik,
bildgebende Verfahren sowie Druckmessungen.

Durch die Formenvielfalt des Hydrocephalus ist auch das klinische Erscheinungsbild
uneinheitlich. Allgemein werden aber — besonders im akuten — Fall, verschiedene
uncharakteristische Hirndruckzeichen beobachtet:

o Kopfschmerzen (zunachst besonders im Liegen)

o Ubelkeit, Erbrechen

o Nackensteifigkeit

o Sehstorungen, Papillenédem, Stérungen der Augenbewegung
o Ataxie

o Bewusstseinsstorungen

o Cushing-Reflex

o Atypische Atemmuster

o Lichtscheu, Gerauschempfindlichkeit

Bei chronischem Verlauf werden die durch Liquorstauungen zunachst nur funktionell
belasteten Hirnzellen irreversibel strukturell geschadigt, auRerdem kommt es
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wahrscheinlich zu Einschrankungen des Hirnstoffwechsels, auch durch eine
verminderte Hirndurchblutung. Nun zeigen sich die bereits oben, bei dem
Normaldruckhydrocephalus, als Hakim-Trias beschriebenen Symptome:

o Gangstorungen, oft verbunden mit Schwankschwindel

o Inkontinenz (von Dranginkontinenz bis zum kompletten Verlust der Kontrolle Uber
Miktion und Defakation)

o Demenz (von Konzentrationsstérungen bis zum deutlichen Verlust der geistigen
Fahigkeiten)

An  bildgebenden Verfahren kommen bei Sauglingen und Kleinkindern
Ultraschalluntersuchungen, bei Erwachsenen die Computertomographie (CT) und
Magnetresonanz-/Kernspintomographie (MRI) zum Einsatz. Naturgemaf variieren die
Befunde der bildgebenden Verfahren in Abhangigkeit von der vorhandenen
Hydrocephalusform. Als einziges recht sicheres Kriterium aller Formen des
Hydrocephalus gilt in Abweichung zur Hirnatrophie das Vorhandensein einer
Dysbalance zwischen den inneren und auleren Liquorrdumen, d.h. weite innere zu
relativ. schmalen &uferen Raumen. Haufig ist neben Klinik und Bildgebung die
Durchfuhrung zusatzlicher diagnostischer Tests erforderlich.

Beim so genannten Spinal Tap-Test wird entweder durch eine oder mehrere
Lumbalpunktionen oder durch eine mehrtagige Drainage uber einen Dauerkatheter eine
Druckentlastung durchgefuhrt. Bessert sich anschliel3end die klinische Symptomatik,
kann davon ausgegangen werden, dass der Patient von einer Shuntimplantation
profitieren wird.

Als weiterer Test wird der Abflusswiderstand des Liquors (Resistance to outflow, ROF)
gemessen. Zu diesem Zweck wird dem Patienten kunstliche Liquorlésung als Bolus
oder Infusion injiziert und gemessen, wie hoch der Hirndruck hierdurch ansteigt und in
welcher Zeit er anschlielend wieder abfallt. Ein hoher ROF-Wert zeigt an, dass der
Organismus des Patienten eine Einschrankung der Resorptionskapazitat fur Liquor
aufweist, was (gleichzeitig eine Grundvoraussetzung fur den Erfolg einer
Shuntimplantation ist.

Fur Messungen des Hirndrucks existiert eine Fulle unterschiedlicher Verfahren. Bis
heute gibt es keine etablierte Methode zu einer nicht-invasiven Messung des
Liquordrucks, allerdings wird an reproduzierbaren Verfahren unter Nutzung von CT,
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MRI, transkranialer Dopplersonographie, Nah-Infrarot-Spektroskopie oder visuell
evozierten Potentialen gearbeitet (Rosenberg et al., 2011).

Daher erfolgen die Messungen des Liquordrucks bis heute invasiv. Beispielsweise
konnen der intraventrikulare, der intraparenchymale oder der subdurale Druck via
Katheter gemessen werden sowie der epidurale Druck Uber Miniaturdruckumwandler
oder pneumatische Sensoren (Moskopp und Spiegelberg, 2005).

Die normale Hohe des intrakraniellen Drucks ist abhangig von der Kdrperlage und vom
Alter. In der Horizontallage werden beim gesunden Erwachsenen selten hohere Werte
als 10 cmH,0 angetroffen und langer anhaltende Druckwerte von mehr als 20 cmH,0
kénnen hier als anomal angesehen werden. Im Stehen betragen die physiologischen
Werte -5cmH20. Nach Miller gilt als physiologischer Richtwert ein ICP von 5-
20 cmH;0, grenzwertig ist ein Druck zwischen 20-25 cmH,O und erhoht ist ein Druck
ab 25 cmH,0 (Miller et al., 1977).

2.1.3 Therapeutische Prinzipien

Eine dauerhafte medikamentése Behandlung des Hydrocephalus ist nicht bekannt,
daher kommen therapeutisch operative Methoden oder das Einsetzen eines Shunts zur
Wiederherstellung und Erhaltung eines ungestorten Liquorabflusses in Frage.

2.1.3.1 Ventrikulozisternotomie

Obwohl es bereits im 18. und 19. Jahrhundert Versuche gab, bei Aquaduktstenosen
und anderen okklusiven Hydrocephali den gestauten Liquor cerebrospinalis durch
Punktionen und das Einlegen von Drainage abzuleiten, waren erfolgreiche
Behandlungen erst mit Aufkommen der Asepsis moglich (Aschoff et al., 1999). Im Jahr
1922 gelang Dandy die erste ,posterior ventriculostomy®, bei der beim okklusiven
Hydrocephalus nach Perforierung des Bodens des lll. Ventrikels die Flussigkeit in die
aulderen Liquorraume abflielen konnte. Die Wahl verschiedener Zugangswege und
Perforationsstellen pragten die weitere Vorgehensweise ebenso wie die Entwicklung
feiner, starrer oder flexibler Endoskope, bei deren Verwendung man das Anlegen
grofRer Bohrlécher vermeiden und somit die Infektionsgefahr erheblich verringern kann
(Moskopp und Spiegelberg, 2005; Rezaee et al., 2007).
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Seit etwa 40 Jahren wird die Ventrikulozisternotomie bei Okklusionshydrocephalie im
Rahmen von Aquaduktstenosen, angeborenen Malformationen wie dem Dandy-Walker-
oder Arnold-Chiari-Syndrom, Tumoren oder Gefallanomalien angewendet (Cohen,
1993; Oka et al., 1993; Cohen, 1994; Oka et al., 1995; Rieger et al., 1996). Das Ziel
dieses Eingriffs ist die Bildung eines intrakraniellen Shunts, um den okkludierten
Bereich dauerhaft zu umgehen, in dem der Boden des lll. Ventrikels in Richtung auf die
Cisterna interpeduncularis zwischen Corpora mamillaria und Recessus infundibularis
fenestriert wird. Durch die Schaffung dieser Verbindung wird das Einsetzen
korperfremder Materialien vermieden und eine physiologische Liquorresorption durch
die Pacchioni-Granulationen ermdglicht (Cohen, 1994; Rieger et al., 1996; Tisell et al.,
2000; Siomin et al., 2002).

2.1.3.2 Shuntimplantation

Die moderne Shuntchirurgie geht auf Torkildsen zurlck, der 1938 als Erster erfolgreich
bei einer groReren Patientenzahl Seitenventrikel und Cisterna magna uber einen
dauerhaft eingelegten Katheter verband. Diese ,Torkildsen-Drainage® zur Verbindung
vom inneren und &auferen Liquorraum fand bis etwa 1965 breite Verwendung
(Torkildsen und El-Toraei, 1953; Aschoff et al., 1999).

Neben solchen intracranialen Ableitungen haben sich als permanente Ldsungen
Ableitungen des Liquors in naturliche Korperhohlen etabliert. Klinisch bewahrt und
vergleichsweise komplikationsarm ist der ventrikuloperitoneale Shunt, d.h. Uber einen
Katheter wird eine dauerhafte Verbindung zwischen Ventrikel und Bauchhdhle
hergestellt. Aufwandiger und riskanter ist ein ventrikuloatrialer Shunt, bei dem eine
Verbindung zum rechten Herzvorhof geschaffen wird. Seltener werden
lumboperitoneale und ventrikulopleurale Ableitungen oder eine Mindung des Katheters
in Magen, Gallenblase, Harnblase oder Harnleiter gewahlt (Duthel et al., 1996; Torres
Lanzas et al., 2002).

Ublicherweise wird in den Shuntkatheter ein Rickschlagventil zwischengeschaltet,
welches dafur sorgen soll, dass nur bei pathologisch erhdhtem intrakraniellen Druck
Liquor abflieBt und ein Ruckstrom Richtung Cerebrum verhindert wird. Als
Kontrollmechanismen wurden zunachst einfache Druckregulationsventile verwendet.
Die Druckregulation wird mit Hilfe von Schlitz-, Schnabel-, Membran- oder Kugel-
Konus-Ventilen erreicht (Abbildung 1). Diese grundsatzlichen Bauweisen werden bis
heute in zahlreichen Modifikationen verwendet. All diesen Ventiltypen ist gemeinsam,
dass sich deren Mechanismus 6ffnet, wenn der Differenzdruck Uber dem Shunt gréRer
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wird als der vorgegebene Offnungsdruck des Ventils. Je héher der Differenzdruck desto
mehr wird der Querschnitt der Offnung vergroRert und dadurch die Flussrate des
durchflieBenden Liquors erhdht.

Bei modernen verstellbaren oder programmierbaren SO genannten
Differenzdruckventilen lasst sich der Offnungsdruck wie etwa bei dem Hakim-Ventil
durch eine eingebaute Blattfeder, die einen Kugel-Konus-Verschluss aktiviert,
praoperativ. oder im weiteren Verlauf mittels eines Magnetfeldes verstellen.
Problematisch hierbei ist allerdings, dass die Druckregulierung auch unabsichtlich durch
andere Magnetfelder — wie bei MRI-Aufnahmen — verstellt werden kann.

Schlitzventil Schnabelventil

geschlossen geschlossen

offen offen

Membranventil Kugel-Konus-Ventil

geschlossen geschlossen

offen offen

Abbildung 1: Verschiedene Mechanismen fir Differentialdruckventile (modifziert nach Kiefer,
2002)

Im Gegensatz zu den einfachen Differenzdruckventilen erfolgt bei flussgesteuerten
Ventilen die Regulierung des Liquorabflusses Uber die Flussrate, d.h. es wird nur eine
bestimmte FlUssigkeitsmenge pro Zeiteinheit drainiert. Da diese ,selbstregulierenden”
Ventile lageunabhangig arbeiten, sollen mit ihrer Hilfe plotzliche Druckabfalle vermieden

werden.
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Prototyp flussgesteuerter Ventile ist das Orbis Sigma-Ventil, bei dem ein konischer
Stolel in eine elastische Membran eingelassen ist. Beim liegenden Patienten besteht
ein nur geringer Differentialdruck zwischen beiden Shuntenden und folglich lastet ein
nur geringer Druck auch auf der Membran. Der StoRRel lasst in dieser Position eine nur
malfig grolle Menge Liquor passieren. Beim stehenden Patienten fuhrt die deutliche
Erhohung des Differentialdrucks zu einer Deformierung der elastischen Membran. Der
StoRel wird in Richtung seines grofRten Durchmessers mitgefihrt und erschwert den
Liquorabfluss. Erst bei sehr hohem Differentialdruck, d.h. in Notfallsituationen mit einer
dramatischen Hirndruckerhéhung werden StoRel und Membran in ihre maximalen
Auslenkpositionen bewegt und es kann in kurzer Zeit sehr viel Liquor abflie3en.

Liegende Position: Bei fehlendem
hydrostatischem Druck wird der Durchfluss
des Liquors mafig begrenzt.

Stehende Position: Durch den
hydrostatischen Druck wird die Membran
(griin) nach unten vorgewdlbt. Der StoRel
(pink) reduziert nun die Durchtritts6ffnung fur
den Liquor.

Notfallsituation: Bei sehr hohem
Differentialdruck wird die Membran maximal

vorgewdlbt und der StéRel gibt den gesamten

Durchmesser der Membrandéffnung frei.

Abbildung 2: Funktionsweise flowgesteuerter Ventile am Beispiel des Cordis Orbis Sigma-
Ventils (modifiziert nach Kiefer, 2002)

Um einer Uberdrainage besonders in der stehenden Position vorzubeugen, wurden
hydrostatische Ventile entwickelt, die ihren Offnungsdruck in Abhangigkeit von der
Koérperlage des Patienten verandern. Bei hydrostatischen Ventilen wurden
grundsatzlich  zwei  unterschiedliche  Konstruktionsprinzipien realisiert.  Bei
Antisiphonventilen entsteht bei der aufrecht stehenden Position ein Sog: Eine elastische
Membran wird hierdurch in das Lumen des Drainageschlauchs gezogen und verschlief3t
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dabei die Durchflusséffnung. Erst in liegender Position beziehungsweise wenn der
intraventrikulare Druck den hydrostatischen Druck Ubersteigt, kehrt die Membran durch
das Wegfallen der Sogwirkung in ihre Ausgangsposition zurick und gibt die
Durchfluss6ffnung des Katheters wieder frei.

Hydrostatische Ventile vom Switcher-Typ beruhen auf dem Grundgedanken, dass im
Stehen ein anderer intrakranieller Druck herrscht als im Liegen. Daher enthalt das
System zwei Ventile mit unterschiedlichem Offnungsdruck. Je nach der Kérperhaltung
des Patienten ,switched® eine Tantalkugel zwischen den mdglichen Offnungspositionen
des Ventils und aktiviert oder schlie3t es hierdurch. Ein Beispiel fur ein solches Switch-
Ventil ist das Miethke-Dual-Switch-Ventil (DSV), in dem ein Hochdruckventil fur die
stehende und ein Niederdruckventil fir die liegende Korperposition parallel geschaltet
sind (Abbildung 3).

—
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Abbildung 3: Schematische Darstellung des Liquorflusses beim liegenden (links) und
stehenden (rechts) Patienten mit einem Miethke-Dual Switch-Ventil
(http://lwww.miethke.com/deutsch/3_produkte/3_6_DSV/3_6_1_beschreibung/3_
6_1_DSV.html [10.6.2011])
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Bei allen Gravitationsventilen nutzt man, wie beim DSV, den Einfluss der Schwerkraft
auf frei bewegliche, in das Ventil eingelagerte Bauelemente. Beispielsweise sind bei
Ventilen vom Counterbalancer-Typ Tantalkugeln im Schlauchsystem eingelassen.
Parallel zu den Veranderungen der Korperposition folgen die Kugeln der Schwerkraft
und verschlielRen zunehmend durch ihr Gewicht den Abfluss des Liquors, je mehr sich
der Patient in die Vertikale bewegt. Durch diesen Mechanismus kdénnen durch das
Ventil unabhangig von der Lage des Patienten immer weitgehend physiologische
Druckwerte  eingestellt werden. Je nach der Konstruktionsweise des
Counterbalanceventils justiert sich das System entweder auf den 90°-Wechsel
zwischen liegender und stehender Position des Patienten, wie beispielsweise beim
Cordis-Hakim-HV-Ventil (Abbildung 4). Oder es reagiert frei auf alle Veranderungen des
Winkels zur Senkrechten wie bei dem Miethke-Shunt-Assistenten, der als Zusatzmodul
zu einem konventionellen Ventil verwendet wird, oder dem Miethke-Paedi-GAV, bei
dem eine Gravitationseinheit und ein Differenzdruckhauptventil in einem Gehause
untergebracht sind.

Abbildung 4: Beispiel flr ein Gravitationsventil vom Counterbalancer-Typ — Codis-Hakim-HV-
Lumbar-Ventil (http://www.miethke.com/deutsch/3_produkte/3_6_DSV/3 6 _1_
beschreibung/3_6_1_DSV.html [10.06.2011])

Eine Weiterentwicklung des hydrostatischen Gravitationsventils bietet das verstellbare
(,programmierbare®) Ventil proGAV (siehe auch Kapitel 3.2, S. 19). Der Offnungsdruck
des Federventils kann je nach Krankheitsbild und Indikation von 0 bis 20 cmH,O
stufenlos perkutan eingestellt werden, wahrend die integrierte Gravitationseinheit als
klassisches Kugelventil nicht verstellbar ist. Allerdings steht diese Einheit in
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verschiedenen Ausfuhrungen zur Verfligung, und je nach der GroRe des Patienten
kann eine Druckstufe zwischen 10 bis 30 cmH,O gewahlt werden. Der ,Active Lock"-
Verschluss des Ventils schitzt vor unabsichtlichem Verstellen durch externe
Magnetfelder. Das Ventil ist im Bereich bis 3 Tesla kernspinkompatibel (Sprung et al.,
2006).

2.1.4 Problematik der Uber-/Unterdrainage

Ende des 19./Anfang des 20. Jahrhunderts begann man, den Liquor mittels
Niederdrucksystemen in das vendse System oder in die Bauchhdhle abzuleiten und war
erstmals mit dem Problem fataler Uberdrainagen konfrontiert. Grundlage dieser
Komplikation ist die Tatsache, dass bei Patienten mit einem ventrikuloperitonealen
Shunt eine erhebliche Entfernung zwischen beiden Endpunkten des Systems, d.h. dem
Einlass in den Ventrikelrdumen und dem Auslass i.d.R. in der Peritonealhdhle, besteht.
Physiologischerweise liegen Plexus chorioidei als Liquorbildungsort und
Arachnoidalzotten als Liquorresorptionsort raumlich eng beieinander, so dass sich kein
relevantes Druckgefalle aufbauen kann. Nach einer Shuntimplantation besteht aber in
Abhangigkeit von der Korpergrolie des Patienten zwischen beiden Katheterenden eine
Flussigkeitssaule von bis zu 50 cmH,0O, die in stehender Position einen erheblichen
hydrostatischen Druck verursacht. Es resultiert im Stehen durch den hydrostatischen
Druck ein Sog, d.h. es flie3t zu viel Liquor aus dem Ventrikelsystem ab
(,Uberdrainage®) und ein intrakranieller Unterdruck entsteht. Diese Anderungen der
Druckverhaltnisse verdeutlicht Kiefer (2002) anhand eines Rechenbeispiels (Tabelle 1).

Tabelle 1: Rechenbeispiel fur die Entstehung eines intrakraniellen Unterdrucks bei

stehenden Patienten mit einem ventrikuloperitonealen Shunt (Kiefer, 2002)

Liegender Patient Stehender Patient

Intraabdomineller Druck 0 cmH20 0 cmH20
Ventil6ffnungsdruck 10 cmH20 10 cmH20
Hydrostatischer Druck 0 cmH20 50 cmH,0

Resultierender intrakranieller Druck 10 cmH>O -40 cmH->0O
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Klinische Zeichen einer orthostatisch bedingten Hirndrucksenkung sind Kopfschmerzen,
Schwindel, Ubelkeit und andere Hirndruckzeichen. Typischerweise setzen diese
Beschwerden beim Aufstehen ein und bessern sich nach dem Hinlegen, so dass
anfanglich bereits klinisch eine Abgrenzung gegenuber einem erhdhten intrakraniellen
Druck bzw. einer Unterdrainage gelingt, bei der sich die Kopfschmerzen nach aufstehen
eher bessern.

Bei lang andauernder, standiger Uberdrainage kdnnen allerdings schwerwiegende, u.U.
lebensbedrohliche Folgen auftreten:

o Durch den Unterdruck im Gehirn vergrof3ert sich der subdurale Raum und die
entstehende Hohle flllt sich mit Liquor, so dass sich ein Hygrom bildet.

o Kommt es beim Zurlckweichen des Ventrikelvolumens zu einem Einreilen von
Brickenvenen, entsteht ein subdurales Hamatom.

o Besonders bei Kindern kann die Uberdrainage einen so starken Sog verursachen,
dass enge schlitzférmige Ventrikel resultieren und das Hirngewebe in die
Katheteroffnung eingesaugt wird. Zunachst wirkt das angesaugte Gewebe selbst
wie ein Ventil, d.h. es verschlie3t bei einem herrschenden intrakraniellen Unterdruck
den Katheter und gibt erst bei der daraufhin einsetzenden Druckerholung die
Offnung wieder frei. In fortgeschritteneren Stadien dieses so genannten
Schlitzventrikelsyndroms werden einzelne Gewebeabschnitte allerdings irreversibel
in den Katheter eingesaugt, und es entwickelt sich ein chronischer Uberdruck trotz
weiterbestehender enger Ventrikel mit den bekannten Folgen.

Zur Verhinderung oder Beseitigung der Uberdrainage wurden verstellbare
Differenzdruckventile entwickelt, bei denen der Offnungsdruck von 3 cmH.O bis
20 cmH,0O verstellt werden kann. Trotzdem konnte auch diese Neuerung die
Problematik unphysiologisch hoher Druckschwankungen nicht I6sen, denn begegnet
man beispielsweise einer Uberdrainagegefahr im Stehen durch die Wahl eines hohen
Offnungsdrucks, so kann im Liegen eine Unterdrainage mit ungeniigendem
Liquorabfluss und resultierenden intrakraniellen Drucksteigerungen entstehen.
Aulerdem kann auch die hochste Einstellung von 20 cmH,O bei diesem Ventil einen
hydrostatischen Druck von 40 cmH,0O, wie er bei einem grol3en Erwachsenen besteht,
nicht kompensieren.

Neben der oben angesprochenen Uberdrainage kann als weitere Fehlfunktion nach der
Shuntimplantation eine Unterdrainage entstehen. Bei der sogenannten funktionellen
Unterdrainage (Sprung et al.,, 2005) reichen die gewahlten MalRnahmen zur
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Regulierung des intrakraniellen Druckes nicht aus: Die VentrikelgroRe reduziert sich
nicht und trotz eines eigentlich funktionierenden Shunts bessern sich die klinischen
Symptome wenig oder gar nicht. Die Ursachen hierfur stellen meistens ein erhdhter
intraabdominaler Druck oder die Wahl eines zu hohen Ventil6ffnungsdruckes dar
(Sprung et al., 2005; Mirzayan et al., 2006). Von der funktionellen Unterdrainage sind
Unterdrainagen aus mechanischen Grinden zu unterscheiden, wie sie in Form von
Obstruktionen nach Lageveranderungen oder Abknicken der Katheter, Ablésung des
Ventilanschlusses oder Blockierungen der Ventile entstehen (Sprung et al., 2005).
Wahrend die letztgenannten Grinde eine Revision erfordern, ist bei der rein funktionell
bedingten Unterdrainage eine Korrektur durch Erniedrigung des Ventil6ffnungsdrucks
sinnvoll. Um zwischen beiden Unterdrainageformen unterscheiden zu konnen,
entwickelte Sprung einen Algorithmus auf der Basis der Rontgenaufnahme sowie CT-
IMRT-Kontrolle des Shunts, Druckmessung im Reservoir und Tap-Test (Sprung et al.,
2005). Bei der Routineuberwachung ist allerdings wegen der Infektionsgefahr eine
Druckmessung nicht tblich.

2.2 Fragestellung

Das Ziel der vorliegenden Dissertation ist es, zu untersuchen, wie haufig Uber- oder
Unterdrainagen nach Implantation des neuartigen einstellbaren Ventilsystems proGAV
auftreten beziehungsweise ob sie sich effektiv verhindern oder behandeln lassen.

An einem grolieren Kollektiv von Patienten, deren Hydrocephalus mit einem proGAV-
Ventilsystem versorgt wurde, soll im Einzelnen der Beantwortung folgender Fragen
nachgegangen werden:

o Wie haufig entsteht eine primare und sekunddre Uber-/Unterdrainage in
Abhangigkeit von Patientenparametern und der Druckstufe des Ventils?

o Kann eine Uber- oder Unterdrainage lediglich durch Verstellen des proGAV-
Offnungsdrucks behandelt und hierdurch ein erneuter operativer Eingriff verhindert
werden?

o Welche Druckstufenanderung ist optimal, um eine Uber-/Unterdrainage zu
behandeln?
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3 Material und Methodik
3.1 Patienten

In die vorliegende konsekutive Untersuchung wurden 114 Patienten einbezogen, deren
Hydrocephalus internus zwischen Februar 2004 und Mai 2007 in der Klinik far
Neurochirurgie der Charité in Berlin versorgt worden war. Bei allen Patienten war ein
ventrikuloperitonealer Shunt mit einem proGAV-Ventil, primar oder im Rahmen einer
Revision, eingesetzt worden und die Implantation lag mindestens ein Jahr zurtck.
Hinsichtlich der Patientenselektion bestanden keine Einschrankungen in Bezug auf das
Alter oder Geschlecht der Patienten und die Indikation zur proGAV-Implantation.

Die Patienten wurden auf Grund der Anamnese und der Ergebnisse der klinisch-
radiologischen  Untersuchung funf verschiedenen Ursachenkomplexen des
Hydrocephalus zugeordnet:

— IPNH Idiopathischer Normaldruckhydrocephalus n =40

— SPNH Sekundarer Normaldruckhydrocephalus n=12

- PHC Posthamorrhagischer Hydrocephalus n=32
— HHC Hypertensiver Hydrocephalus n=24
- PTC Pseudotumor cerebri n=6

Der Verlauf wurde durch klinische und radiologische Untersuchungen Uberpraft und
dokumentiert. In der Regel lagen die Kontrolltermine fur die konsekutive CT-
Untersuchung sechs Wochen und sechs Monate nach der Shuntimplantation (im
Folgenden: ,1. und 2. Kontrolle). Beim Auftreten von Komplikationen wurden die
Kontrollen bedarfsangepasst durchgefihrt.

3.2 Implantation des proGAV-Ventils

3.2.1 Das proGAV-Ventil

Bei dem proGAV-Ventil (Fa. Aesculap-Miethke, Tuttlingen/Potsdam) handelt es sich um
ein verstellbares Gravitationsventil zur Behandlung des Hydrocephalus. Es besteht
neben dem verstellbaren Differenzdruckventil aus einer integrierten Gravitationseinheit.
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Auf den folgenden Abbildungen werden die Bestandteile des Shunt-Systems sowie die
Funktionsweise des proGAV-Ventils gezeigt.

[} Verstefleinheit

Growitationseinheit

Abbildung 5: Ubersicht proGAV-Ventil: Gravitationseinheit und Verstelleinheit
[Quelle: proGAV-Katalog, Fa. Miethke, Potsdam, 2011]

Varstalen

Abbildung 6: Ubersicht proGAV-Ventil: Gravitationseinheit und Verstelleinheit in situ.
Anwendung des Verstellinstruments zur Anderung des Offnungsdrucks
[Quelle: proGAV-Katalog, Fa. Miethke, Potsdam, 2011]
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Verstelleinheit

Gravitationseinheit

= O

Verstelleinheit Gravitationseinheit

Bei der Verstelleinheit handelt es sich um ein verstellbares
Differentialdruck-Ventil, dessen ,ball in cone® durch eine Feder in
Position gehalten wird. Die eingebaute Bremse verhindert
versehentliches Verstellen. Nach Loésen dieser Bremse kann die
Federspannung und damit der Ventiléffnungsdruck magnetisch
zwischen 0 und 20 cmH,0 verstellt werden.

Beim liegenden Patienten wird der Offnungsdruck des proGAV nur
durch die Verstelleinheit beeinflusst (oben). Die Gravitationseinheit
(auch: ,Shunt-Assistent) hat in dieser Position keinen Einfluss; sie
ist immer gedffnet und bietet dem Drainagefluss keinen Widerstand.
Wenn der intraventrikuléare Druck die Federkraft des ,ball in cone®-
Ventils der Verstelleinheit Uberwindet, wird die Kugel aus dem
Konus gedruckt und die gewlnschte Liquordrainage setzt ein.

Richtet sich der Patient in die sitzende oder stehende Position auf
(links), folgt die Tantalkugel der Schwerkraft und verschlief3t
zunehmend die Gravitationseinheit, so dass die Vergrolierung des
hydrostatischen Drucks kompensiert wird. Das Ventil 6ffnet sich erst
wieder, wenn der intraventrikuldre Druck den Offnungsdruck von
Gravitations- und Verstelleinheit Ubersteigt.

Abbildung 7: Funktionsweise des verstellbaren Gravitationsventils proGAV

3.2.2 Implantation

Die Gravitationseinheit des proGAV-Ventils wurde je nach KoérpergrofRe des Patienten
ausgewahlt, d.h. dass der fix eingestellte Offnungsdruck des Shunt-Assistenten bei der
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vorliegenden Untersuchung bei 20-30 cmH,0 lag. In der grolen Mehrheit der Falle
wurde ein Shuntassistent mit einem Offnungsdruck von 20 cmH,O verwendet.

Die Ventile wurden retroaurikular implantiert und die Gravitationseinheit dabei vertikal =
perpendikular zur Frankfurter Horizontalen ausgerichtet. Die Liquorableitung erfolgte bei
allen Patienten mittels eines ventrikuloperitonealen Shunts.

Intraoperativ. wurde der Offnungsdruck der Verstelleinheit je nach praoperativ
gemessenemem ICP, nach dem Hydrocephalustyp des Patienten sowie basierend auf
Erfahrungswerten des Operateurs eingestellt (Sprung et al., 2006).

Postoperative Anpassungen des Drucks wurden auf folgende Weise nach den
Herstelleranweisungen vorgenommen: Der Messstift wird epikutan Uber die
Verstelleinheit gehalten, bis der Offnungsdruck der Verstelleinheit angezeigt wird. Mit
dem zum System gehdrenden Verstellstift kann nun die Federbremse geldst und ein
neuer Offnungsdruck im Bereich zwischen 0 und 20 cmH,0 eingestellt werden (Sprung
et al., 2006; Sprung et al., 2010).

3.3 ZielgroBen der Auswertung

3.3.1 Definition der Uber- und Unterdrainage

DefinitionsgemaR besteht eine Uberdrainage bei einem ICP von unter -15cmH,0
(Aschoff, 1994). Da eine exakte Druckmessung aus dem Reservoir mit einem hohen
Infektionsrisiko fur den Patienten einhergeht, wurde hierauf verzichtet und von einer
Uberdrainage beim Auftreten folgender klinischer und computertomographisch
nachweisbarer Symptome ausgegangen:

* orthostatische Kopfschmerzen, Unterdruckkopfschmerzen
* Schlitzventrikel

* subdurales Hygrom

* subdurales Hamatom.

Von einer behandlungsbedurftigen Unterdrainage wurde ausgegangen, wenn die
klinische Symptomatik sich nicht oder nur ungenligend zurickbildete und/oder
computertomographisch kein spontaner Rickgang der Ventrikelerweiterung erkennbar
war.
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3.3.2 Verlaufsbeurteilung nach Black

Die Klassifizierung nach Black erfasst den klinischen Zustand des Patienten nach der
Shuntimplantation durch den Vergleich mit der praoperativen Situation.

Tabelle 2: Verlaufsbeurteilung nach Black (Black, 1980)

Exzellent erreicht Aktivitatsgrad wie vor der Erkrankung ohne Einschrankungen

Gut erreicht Aktivitatsgrad wie vor der Erkrankung mit Einschrankungen

Mittel Besserung, keine Berufsausibung mehr moglich

Schwankend |vorubergehende Verbesserung

Schlecht keine Besserung oder schlechter

3.3.3 Evans-Index

Mit Hilfe des Evans-Index wird die Weite der Seitenventrikel nach folgender Formel
objektiv beurteilt:

grofdter Durchmesser der Vorderhérner
grofdter Hirndurchmesser auf Hohe der Cella media

Evans —-Index =

Fur die Verlaufsbeurteilung wird die Differenz zwischen pra- und postoperativem Evans-
Index nach folgendem Schema kategorisiert:

Tabelle 3: Verlaufsbeurteilung nach dem Evans-Index (Evans, 1942)

Evans-Index:

Differenz pra-/post-operativ Verlaufsbeurteilung

< 0,02 keine bis minimale Ruckbildung

0,02 bis < 0,05 moderate Ruckbildung

> 0,05 signifikante Ruckbildung
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3.4 Statistik

Alle erhobenen Daten wurden in ein Tabellenkalkulationsprogramm eingegeben und mit
dem Statistik-Programmpaket STATISTICA (Fa. StatSoft, Tulsa/USA), einer
statistischen Auswertung unterzogen:

Fir metrische Parameter wie Patientenalter oder Offnungsdruck des proGAV-Ventils
wurden Mittelwert und Standardabweichung berechnet. Diskrete Parameter wie
Geschlecht (weiblich/mannlich), Diagnosen oder das Vorliegen einer bestimmten
Vortherapie (ja/nein) wurden durch die Angabe einer Haufigkeitsverteilung
charakterisiert.

Der Vergleich metrischer Parameter zwischen zwei Gruppen (zum Beispiel
Patientenalter bei Frauen und Mannern) erfolgte mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests.
Fur den Vergleich abhangiger metrischer Variablen (zum Beispiel Hirndurchmesser
vor/nach Operation) kam der Wilcoxon-Test fur Paardifferenzen zum Einsatz. Bei mehr
als drei zu vergleichenden Zeitpunkten (Operation/1. Umstellung/2. Umstellung/3.
Umstellung) wurde die Rangvarianzanalyse von Friedman benutzt (Sachs, 2004;
Pospeschill, 2006).

Alle genannten Testverfahren sind nichtparametrische Tests, die auch dann
zuverlassige Ergebnisse liefern, wenn wichtige Voraussetzungen anderer Testverfahren
(zum Beispiel Normalverteilung) nicht erflllt sind oder (wie teilweise hier) aufgrund
kleiner Stichprobenumfange nicht zuverlassig gepruft werden kdnnen.

Als Grenze zur statistischen Signifikanz wurde eine Irrtumswahrscheinlichkeit von
p = 0,05 angesetzt.
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4 Ergebnisse
4.1 Praoperative Patientendaten

4.1.1 Alters- und Geschlechterverteilung, BMI

In die Auswertung konnten die Daten von 114 Patienten einbezogen werden, die
zwischen Februar 2004 und Mai 2007 in der Klinik fir Neurochirurgie der Charité in
Berlin mit einem proGAV-Ventil versorgt worden waren.

72 der 114 Patienten (63,2%) waren weiblich, 42 Patienten (36,8%) waren mannlich
(Abbildung 8).

mannlich; 42; 36,8%

weiblich; 72; 63,2%

Abbildung 8: Geschlechterverteilung in der untersuchten Stichprobe

Die Patienten waren zum Zeitpunkt der Operation zwischen 15 und 93 Jahre alt. Das
mittlere Lebensalter lag bei 55,9 + 17,5 Jahren (Mittelwert £ Standardabweichung). Der
Body-Mass-Index (BMI) wurde fur 113 Patienten zwischen 17,6 und 47,8 kg/m?
errechnet. Fur einen Patienten lagen keine Angaben zu Kdrpergrof3e und -gewicht vor,
fur ihn war die Berechnung des BMI nicht moglich. Im Mittel ergab sich ein BMI von
25,9 + 5,3 kg/m?. 54 der 113 Patienten (47,8%) waren mit BMI-Werten Uber 25 kg/m?
nach der WHO-Klassifikation als Ubergewichtig zu bezeichnen. Von diesen wiesen 17
(entspricht 15,0% von 113) einen Wert Uber 30 kg/m? auf. Sie fielen damit in die
Kategorie der adipdsen Patienten.

Im Mittel waren die mannlichen Patienten etwa 5 Jahre jinger als die weiblichen und
wiesen einen um 1 kg/m? niedrigeren BMI auf als die weiblichen Patienten (Tabelle 4).
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Die Unterschiede waren allerdings nicht statistisch signifikant (Mann-Whitney-U-Test,
p > 0,05).

Tabelle 4: Statistische Kenngrélien fir Alter und BMI der weiblichen und mannlichen
Patienten. Angegeben sind Mittelwert (MW) und Standardabweichung (SD)
sowie der p-Wert des Mann-Whitney-U-Tests zum Vergleich beider

Geschlechter.

Parameter Geschlecht Anzahl MW % SD p-Wert
Alter (Jahre) weiblich 72 57,7+ 16,5
mannlich 42 52,8 + 18,9 0,24
BMI (kg/m?) weiblich 72 26,2+6,0
mannlich 41 253+ 3,6 0,95

4 1.2 Eingangsdiagnosen

Bei 40 der 114 Patienten (35,1%) lag ein idiopathischer Normaldruck-Hydrocephalus
(INPH) vor, bei 32 Patienten (28,1%) lautete die Diagnose posthamorrhagischer
Hydrocephalus (PHC). Seltener waren ein hypertensiver bzw. juveniler Hydrocephalus
(HHC) mit 24 Fallen (21,1%), ein sekundarer Normaldruck-Hydrocephalus (SNPH) mit
12 Fallen (10,5%) sowie ein Pseudotumor cerebri (PTC) mit 6 Fallen (5,3%).

Tabelle 5 Eingangsdiagnosen von 114 Hydrocephalus-Patienten
Diagnose _ Héufigkeit_
(Anteil an 114 Patienten)
INPH 40 (35,1%)
SNHP 12 (10,5%
PHC 32 (28,1%)
HHC 24 (21,1%)
PTC 6 (5,3%)
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4 1.3 Vorhergehende Versorgung mit einem Shunt

Fir alle 114 Patienten lagen Angaben zu einer vorherigen Versorgung mit einem
anderen Ventil beziehungsweise Shunt vor, zwischenzeitliche/vorherige Ableitungen
wurden nicht berlcksichtigt. Demnach handelte es sich bei 19 Patienten (16,6%) um
Revisionen, bei den Ubrigen 95 Patienten (83,4%) war keine vorherige Versorgung mit
einem anderen Ventil oder Shunt vorgenommen worden.

4.1.4 Praoperative Messungen des Evans-Index

Der Evans-Index (groRter Abstand der Frontalhdrner geteilt durch den maximalen
inneren Durchmesser des Schadels auf der Stufe der Cella media) lag vor der
Operation zwischen 0,30 und 0,65 (im Mittel 0,37 + 0,09).

4.2 Implantation der proGAV-Ventile

4.2.1 Intrakranieller Druck zum OP-Zeitpunkt

Fur 25 Patienten lagen Werte des intrakraniellen Druckes zum Zeitpunkt der Operation
vor, entweder aufgrund einer praoperativen Lumbalpunktion oder durch intraoperative
Messung Uber den implantierten Ventrikelkatheter. Er betrug im Mittel
18,5 + 5,3 cmH,0. Mehr als die Halfte dieser Patienten (13 von 25, entspricht 52,0%)
wiesen intrakranielle Dricke zwischen 25 und 30 cmH,O auf. Bei weiteren 6 Patienten
(40,0%) ergab die Messung einen Wert zwischen 15 und 20 cmH,O. Alle Ubrigen
Druckstufen waren seltener vertreten (Abbildung 9).
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Abbildung 9: Haufigkeitsverteilung des intrakraniellen Druckes bei der proGAV-Insertion bei

den 25 Patienten mit Messung des ICP

4.2.2 Operationsdauer

Die Operationsdauer war bei 113 Patienten mit Werten zwischen 20 und 216 Minuten
angegeben. Im Mittel dauerte die Operation 64,4 + 30,2 Minuten. Fur 62 Patienten
(54,9%) dauerte die Operation hdéchstens eine Stunde, bei 44 weiteren Patienten
(38,9%) betrug die Operationszeit nicht mehr als 2 Stunden und bei 7 Patienten (6,2%)
mit Revisionsoperationen waren mehr als 2 Stunden Operationszeit dokumentiert.

50 14

Anzahlder Patienten

bis 1 Stunde 1-2 Stunden Uber 2 Stunden

Operationsdauer

Abbildung 10: Haufigkeitsverteilung der Operationsdauer in der untersuchten Stichprobe
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4.2.3 Initialer Offnungsdruck der proGAV-Verstelleinheit

Angaben zur Einstellung der proGAV-Verstelleinheit waren fur alle 114 Patienten
dokumentiert. (Im Mittel wurde ein Druck von 6,2 £ 2,8 cmH,O eingestellt.) Fur 94
Patienten (82,5%) wurde ein mittlerer Offnungsdruck des Ventils zwischen 5 und
9 cmH,O gewahlt. Bei 74 Patienten (64,9%) betrug der initale Offnungsdruck genau
5 cmH;0. Es war lediglich 7 Mal (6,1%) initial ein Druck unter 5 cmH>O und zehn Mal
(11,4%) ein Druck von 10 cmH,0O oder hoher eingestellt worden.

Wegen der Uberreprasentation eines mittleren Initialdrucks waren mit Ausnahme der
Diagnosegruppe Pseudotumor cerebri (PTC) keine charakteristischen Unterschiede
zwischen den Hydrocephalusgruppen ersichtlich (Abbildung 11). Man erkennt aber,
dass fur die Patienten mit einem PTC im Rahmen der Shuntimplantation ausnahmslos
ein hoher Druck von 10 cmH20 und mehr eingestellt wurde, wahrend dies niemals bei
einem Patienten mit SNPH der Fall war. Ein niedriger Druck von 4 cmH,O und weniger
wurde nur bei bis zu jeweils knapp 10% der Patienten mit einem INPH, einem PHC
oder einem SNPH gewahlt. Niedrigere Dricke als 5 cmH,O wurden nur in den Fallen
gewahlt, bei denen vorher eine funktionelle Unterdrainage bei einem anderen Ventil mit
fixiertem Offnungsdruck bestanden hatte und das proGAV deshalb im Rahmen einer
Revisionsoperation eingesetzt wurde.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

INPH (n=40) SNPH {n=12) PHC (n=32) HHC {n=24) PTC (n=6)
-10 SScmWS. 25 . 0 . 9,3 . 12,5 . 100
B5-9cmWsS 90 91,7 813 87,5 0
. 0-4 cmWS 1.5 83 9.4 0 0

Initiale Ventileinstellung

Abbildung 11: Haufigkeitsverteilung des initial eingestellten Druckes der Verstelleinheit in
Abhangigkeit von der Diagnose
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4.2.4 Verwendete Shunt-Assistent-Druckstufen

Allen Patienten dieser Serie wurde in der Klinik fir Neurochirurgie der Charité in Berlin
ein proGAV-Ventil implantiert, in welches eine Gravitationseinheit (Shunt-Assistent)
integriert ist. Bei der Uberwiegenden Mehrheit der Patienten war die Gravitationseinheit
mit einem Shunt-Assistent-(SA-)Druck von 20 cmH,O gewahlt worden (SA 0/20: 108
Patienten, 94,7%), vier Patienten erhielten wegen einer GréRe von > 185 cm eine SA-
Druckstufe 0/25 und zwei wegen einer Grofde von > 190 cm eine SA-Druckstufe 0/30.

4.3 Umstellung des Offnungsdruckes des proGAV-Ventils

4.3.1 Haufigkeit und Zeitpunkt der Umstellungen

Eine Verstellung des Offnungsdruckes des proGAV-Ventils wurde bei insgesamt 53 der
114 Patienten (46,5%) vorgenommen. Davon war bei 20 Patienten (37,7%) im
Beobachtungszeitraum eine einzige Umstellung, bei 17 Patienten (32,1%) waren zwei
Umstellungen und bei 16 Patienten (30,2%) 3 Umstellungen flr erforderlich erachtet
worden. Der Abstand zur Ventilimplantation betrug fur die erste Umstellung im Mittel
259 + 338 Tage (2 Tage bis 50 Monate). Zwischen der ersten und der zweiten
Umstellung vergingen im Mittel 274 + 354 Tage (5 Tage bis 44 Monate) und zwischen
der 2. und 3. Umstellung im Mittel 118 + 120 Tage (12 Tage bis 14 Monate).

4.3.2 Umstellungen wegen Uber- und Unterdrainage

Wie Abbildung 12 in der Ubersicht zeigt, war eine Umstellung des Offnungsdrucks bei
53 von 114 Patienten (46,5%) erforderlich, hiervon bei 13 Patienten (11,4%) wegen
einer Uberdrainage und bei 40 Patienten wegen einer Unterdrainage (25,1%).

Bei 13 der 114 Patienten (11,4%) wurde eine primare Uberdrainage festgestellt und
eine Erhéhung des Offnungsdrucks der Verstelleinheit um durchschnittlich
+2,6 £ 3,2 cmHO (Minimum: +1 cmH20O, Maximum: +8 cmH>O) vorgenommen. Im
weiteren Verlauf war bei vier Patienten eine weitere Druckerhohung um +3 cmH,O bis
+8 cmH0 erforderlich, hiervon bendtigten spater zwei Patienten eine dritte Erhdhung
und ein Patient erstmalig eine Erniedrigung des Offnungsdrucks.

Die Druckerhéhung nach primarer Uberdrainage war in finf Fallen zu hoch ausgefallen
(sekundare Unterdrainage), so dass der Offnungsdrucks wieder gesenkt werden
musste — bei drei Patienten ein Mal und bei zwei Patienten zwei Mal.
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Eine primare Unterdrainage trat bei 40 Patienten (35,1%) auf. Die daraufhin
vorgenommene Eriedrigung des Offnungsdrucks um -1 cmHO bis -8 cmH,O (im
Mittel: -3,1 £ 1,5 cmH,0) war bei 16 Patienten erfolgreich. Bei 18 Patienten war eine
zweite und bei funf Patienten eine dritte Drucksenkung erforderlich. Auf die
Drucksenkung nach primarer Unterdrainage stellte sich bei 6 Patienten eine sekundare
Uberdrainage ein. Bei zwei dieser Patienten war keine weitere Verstellung, bei jeweils
zwei Patienten eine weitere Druckanhebung beziehungsweise eine erneute
Offnungsdrucksenkung erforderlich.

Patienten
mit proGAV-Ventil
n=114
\
Umstellung
n=53
Primére Uberdrainage /\ Primdre Unterdrainage
Erhéhung (n=13) Erniedrigung (n=40)
-1bis-8
Sekundare Unterdrainage Sekundire Uberdrainage
Erhéhung (n=4) Erniedrigung (n=5) Erhéhung (n=6) Erniedrigung (n = 18)
-2 bis -3 -2 bis -4
Erniedrigung Erhéhung Erniedrigung Erhéhung Erniedrigung
n=2 DR n=5

Erhéhung Erniedrigung
n=1

Abbildung 12: Ubersicht tiber die im Untersuchungszeitraum vorgenommenen Druck-

umstellungen des proGAV-Ventils bei 114 Hydrocephalus-Patienten.
(Patienten ohne Umstellung des Ventils sind nicht dargestellt; Druckangaben in
cmH;0)

4.3.3 Hohe der Druckumstellungen

In der Abbildung 13 ist die Haufigkeitsverteilung der Umstellungen nach der GroRRe der
Veranderungen des Offnungsdruckes dargestellt. Danach wurde bei den 13 Patienten
mit einer primaren Uberdrainage mehrheitlich, bei 9 von 13 Patienten, eine
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Druckerhéhung von 3 oder 4 cmH,0O gewahlt. Bei drei Patienten wurde eine Anhebung
um 1 oder 2 cmH,0O fur ausreichend erachtet. Bei einer 93jahrigen Patientin mit einem
INPH hatte nach einem initialem Offnungsdruck von 5cmH,O eine deutliche
Uberdrainage eingesetzt, die durch eine einmalige Druckerhdhung auf 12 cmH,O
dauerhaft behandelt werden konnte. Im Rahmen einer zweiten Umstellung wurde bei 7
von 10 Patienten der Druck um 2 bis 4 cmH,O angehoben. Zweimal betrug die
Druckerhéhung 8 cmH,O und einmal wurde der Druck um 14 cmH,O gesteigert; in
diesen Fallen waren subdurale Hamatome und Hygrome der Grund fur die
Druckumstellung. Von einer Steigerung des Offnungsdrucks im Rahmen einer dritten
Umstellung waren sechs Patienten Dbetroffen. Hier bewegten sich die
Drucksteigerungen um 2 bis 6 cmH0.

Auf eine primare Unterdrainage wurde bei 30 von 40 Patienten mit einer Drucksenkung
um -1 bis -3 cmH,0 reagiert. Bei 7 weiteren Patienten wurde der Offnungsdruck um -4
oder -5cmH,;0O reduziert. Hohere Drucksenkungen wurden nur bei 3 Patienten
vorgenommen. Bei zweiten und ggf. dritten Umstellungen des Offnungsdrucks wurden
ausschlieBlich Druckreduzierungen um -1 bis -4 cmH2O durchgefuhrt, wobei bei der
zweiten Umstellung mit 16 von 23 Fallen einer Reduzierung um -2 cmH,O der Vorzug
gegeben wurde.

B-1. Umstellung, -3, 17
B 2. Umnstellung, -2, 16
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@
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e 1. Umstellung, 4, 5
< H 1. Umstellunf, stellunf® L, Wmstellung, 3, 4
51, A stiahil 7 Jidnped)izhpg 15 3R sta]ling, 4, 3
3008 nlREel A2 B eiinsted Ry sk 8ig24 | Instellung, 8, 2
B 18U h i Rk J1in Eiddte e, ;II&,ﬂknslhjh1§,,1l12. Umstellung, 14, 1
111 I I I
-8-7-6-5-4-3-2-101 23 45 6 7 8 910111213 14
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E 2. Umstellung 1,3 16 3 31 3 2 1
Anderung des Ventil6ffnungsdrucks (cmH20)
3. Umstellung 212123 1 2 2 1

Abbildung 13: Héhe der Druckumstellungen bei 53 Patienten
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4.3.4 Druckumstellung in Abhangigkeit von der Diagnose

4.3.4.1 Ubersicht

In der folgenden Ubersicht ist der mittlere initale Offnungsdruck der Verstelleinheit des
proGAV-Ventils bei Patienten mit und ohne eine spatere Druckumstellung
zusammenfassend dargestellt. Man erkennt, dass eine spater notwendige Umstellung
des Offnungsdrucks unabhéngig war vom initial gewéhlten Druck. Zwischen den beiden
Gruppen mit und ohne spatere Umstellung bestanden fir keine Diagnosegruppe
statistisch signifikante Unterschiede.
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Tabelle 6: Initialer Offnungsdruck der Verstelleinheit des proGAV-Ventils bei Patienten mit
und ohne eine spatere Druckumstellung
Initialdruck bei Patienten Initialdruck bei Patienten
mit ohne
spaterer Umstellung (cmH;0) spatere Umstellung (cmH-0)

n MW £ SD n MW £ SD

INPH 25 54+1,2 15 5531

SNPH 6 5209 6 53+0,7

PHC 7 7,1+3,6 25 56+22

HHC 14 6,6+2,6 10 6,6+2,0

PTC 1 8,0 5 13,0+ 1,6
16,0
14,0

12,0

10,0

8,0

Offnungsdruck der Verstelleinheit des proGAV (cmH20)

20

0,0

i ]
HHC PIC

INPH SNPH PHC

¥ Ininaldruck bel Patienten mit spaterer
Umstellung

¥ Ininaldruck bel Patienten ohne spatere
Umstellung

Abbildung 14: Initialer Offnungsdruck der Verstelleinheit des proGAV-Ventils bei Patienten mit

und ohne eine spatere Druckumstellung
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4.3.4.2 INPH

Innerhalb der Patientengruppe mit einem INPH zeigte sich eine deutliche Tendenz zur
Unterdrainage und weniger zur Uberdrainage nach der erstmaligen Druckeinstellung im
Rahmen der proGAV-Implantation (Abbildung 15). Bei 25 von 40 Patienten (62,5%) war
eine Ventilumstellung erforderlich. Hiervon zeigten drei Patienten eine primare
Uberdrainage (7,5%). Die daraufhin durchgefihrte Erhdhung des Offnungsdrucks fiihrte
bei einem Patienten (Pat. 71) nach einmaliger Verstellung zum Erfolg. Bei dem zweiten
Patienten (Pat. 93) musste der Druck noch zwei Mal erhdht werden. Bei dem dritten
Patienten (Pat. 88) musste der Druck wieder reduziert werden.

Zwei INPH-Patienten (Pat. 38 und 111) zeigten eine sekundare Uberdrainage (5,0%)
nach der initialen Druckeinstellung, hier reichte jeweils eine einmalige Erhéhung des
Offnungsdrucks aus.

Idiopathischer Normaldruckhydrocephalus (INPH)

N N
o w

—
w

Offnungsdruck in cmH20

I
\

Initial 1. Umstellung 2. Umstellung 3. Umstellung

=®—pat. 44 —E—par. 81 —&—pat. 78 —@—pat. 105 ~8-pat. 14 ~@—par. 20 —8—pat. 98

w————pat. 108 Pat. 38 =—®—pat. 18 —~W—pat. 74 Pat. 113 =#—pat. 90 —¥—pat. 30
Pat. 83 =#—pPat. 111 Pat. 45 Pat. 16 Pat. 7 Pat. 22 Pat. 4
Pat. 26 Pat. 93 Pat. 71 Pat. 88

Abbildung 15: Veranderungen des Offnungsdrucks bei 25 Patienten mit einem INPH
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4.3.4.3 SNPH

Bei 6 von 12 Patienten (50,0%) mit einem SNPH wurden Druckumstellungen
vorgenommen, hiervon zwei Mal wegen einer primaren Uberdrainage: Einmal reichte
eine einmalige Druckerhdhung aus (Pat. 106) und einmal musste der Druck spater
wegen Unterdrainage wieder gesenkt werden (Pat. 73). Sekundare Uberdrainagen
kamen in dieser Patientengruppe nicht vor.

Sekunddrer Normaldruckhydrocephalus (SNPH)
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Abbildung 16: Veranderungen des Offnungsdrucks bei 6 Patienten mit einem SNPH
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4.3.4.4 PHC

Von 32 Patienten, bei denen im Rahmen der vorliegenden Untersuchung ein proGAV-
Ventil implantiert worden war, wurde bei 7 Patienten (21,9%) im Behandlungsverlauf
eine Umstellung des Offnungsdrucks vorgenommen. Nur bei einem Patienten entstand
eine primare Uberdrainage (Pat. 35), die nach Erhéhung in der Folgezeit eine
zweimalige Erniedrigung erforderlich machte. Bei einem Patienten kam es zu einer
sekundaren Uberdrainage (Pat. 110): Nach der deshalb durchgefiihrten folgenden
Druckerhdhung konnte der Druck wieder gesenkt werden (Abbildung 17).

Posthamorrhagischer Hydrocephalus (PHC)
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Abbildung 17: Veranderungen des Offnungsdrucks bei 7 Patienten mit einem PHC
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4.3.4.5 HHC

Umstellungen des Offnungsdrucks wurden bei 14 von 24 HHC-Patienten (58,3%)
vorgenommen (Abbildung 18). Bei sieben Patienten kam es zu einer primaren
Uberdrainage, die zwei Mal durch eine einzige Druckerhéhung behandelt werden
konnte (Pat. 77 und 99). Bei jeweils einem Patienten war eine zweite (Pat. 64)
beziehungsweise eine dritte Erhohung erforderlich (Pat. 104). Nach der ersten
Druckerhéhung infolge primarer Uberdrainage wurde bei zwei Patienten der
Offnungsdruck des proGAV-Ventils wieder gesenkt (Pat. 29 und 91), hiervon bei einem
Patienten zwei Mal (Pat. 29).

Sekundare Uberdrainagen entstanden bei 3 HHC-Patienten und zogen zwei Mal eine
weitere Druckerhéhung (Pat. 69 und 40) und einmal eine Drucksenkung nach sich (Pat.
13).

Hypertensiver Hydrocephalus (HHC)
25

20

15 //.\\.
10 \\ ,/”’/

5 —

Offnungsdruck in cmH20

Initial 1. Umstellung 2. Umstellung 3. Umstellung
—&—pat. 69 —¥—pat. 33 —@—pPat. 40 —8—pPat. 13 —E—pat. 1
~@&—pat. 56 —W—pat. 29 =—=—Pat. 64 Pat. 104 =®—pat_ 77

Pat. 91 Pat. 99 Pat. 54

Abbildung 18: Veranderungen des Offnungsdrucks bei 14 Patienten mit einem HHC
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4.3.4.6 PTC

Unter den sechs Patienten mit einem Pseudotumor cerebri war nur bei einer Patientin
eine einmalige Druckveranderung wegen des dringenden Verdachts auf eine
Unterdrainage erforderlich. Das proGAV-Ventil der Patientin war anfanglich auf
14 cmH20 eingestellt worden und der Druck wurde spater auf 8 cmH,0O reduziert.

4.4 Nachbeobachtung

4.4 1 Nachuntersuchungen

Die Patienten konnten zwischen 13 und 52 Monate nach der Implantation des proGAV-
Ventils nachbeobachtet werden. Die mittlere Nachbeobachtungszeit betrug
30,8 + 11,5 Monate, also im Schnitt mehr als 2 Jahre.

Die erste computertomographische Aufnahme wurde zwischen einem und 340 Tagen
nach der Implantation des Ventils durchgefuhrt. Im Mittel waren zwischen Operation
und der ersten postoperativen Aufnahme 50,0 + 56,8 Tage vergangen.

Eine zweite postoperative Kontrolle wurde bei 69 Patienten dokumentiert. Diese lag im
Mittel 281 + 257 Tage nach der Operation bzw. 241 + 242 Tage nach der ersten
Kontrolluntersuchung.

4 .42 Evans-Index

Bei der ersten Nachuntersuchung hatte bei 36,0% der Patienten keine Ruckbildung im
Vergleich mit dem praoperativen Befund stattgefunden, bei 37,7% war es zu einer
moderaten und bei 26,3% zu einer signifikanten Ruckbildung gekommen.

Bei der zweiten Nachuntersuchung, die nur bei 68 Patienten durchgefihrt werden
konnte, wiesen 45,6% keine Ruckbildung auf, wahrend die Anteile an Patienten mit
einer moderaten bzw. signifikanten Ruckbildung nun 22,1% beziehungsweise 32,4%
betrugen. Der direkte Vergleich der Ergebnisse beider Nachuntersuchungen fur diese
68 Patienten zeigt, dass sich bei der zweiten Nachuntersuchung gegenuber der ersten
nur geringfugige Veranderungen ergaben. Sowohl der Anteil an Patienten mit
signifikanter und ohne Ruckbildung war geringflgig angestiegen, wahrend der Anteil an
Patienten mit moderater Ruckbildung leicht gesunken war.
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Tabelle 7: Evans-Index bei der ersten Nachuntersuchung (n = 114)
Evans-Index praoperativ —
1. Nachuntersuchung
(n=114)
<0,02

41 (36,09
= keine Riickbildung (36,0%)

0,02 bis <0,05

. L 43 (37,7%)
= moderate Ruckbildung

>0,05

o . 30 (26,3%)
= signifikante Ruckbildung

Tabelle 8: Evans-Index bei 68 Patienten, bei denen eine erste und zweite

Nachuntersuchung durchgefihrt wurde

Evans-Index praoperativ — praoperativ —
1. Nachuntersuchung 2. Nachuntersuchung
(n =68) (n =68)
<0,02
_ Y 29 (42,6%) 31 (45,6%)
= keine Ruckbildung
0,02 bis <0,05
SEUES 20 (29,5%) 15 (22,1%)
= moderate Ruckbildung
>0,05
19 (27,9%) 22 (32,4%)

= signifikante Ruckbildung
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4.4.3 Outcome nach der Black-Klassifikation

Als Mal3 fur die Beurteilung des Outcome der proGAV-Behandlung wurde die Black-
Outcome-Skala herangezogen (Tabelle 9). Danach wurden rund drei Viertel der Falle
(84 von 114, entspricht 73,6%) als ,gut‘ oder ,exzellent beurteilt und lediglich 5 (4,4%)
fielen in die Beurteilungskategorie ,schlecht®.

Tabelle 9: Haufigkeitsverteilung der Outcome-Beurteilungen nach Black
Anzahl Anteil
Exzellent 34 29,8%
Gut 50 43,9%
Mittel 21 18,4%
Schwankend 4 3,5%
Schlecht 5 4,4%

In Abhangigkeit von der Hydrocephalusform zeigte sich das beste Ergebnis bei
Patienten mit einem HCC oder einem INPH (Abbildung 19): Hier entfielen 78,6% bzw.
78,0% auf die Kategorien Exzellent und Gut. Etwas ungunstiger war das Outcome bei
den Patienten mit einem PHC (68,7%) oder einem SNPH (66,7%). Nur vorubergehende
oder keine Verbesserungen traten bei 18,8% der PHC-Patienten auf, bei den Ubrigen
Formen nur in Einzelfallen. Eine Ausnahme stellte die Gruppe der Patienten mit einem
Pseudotumor cerebri dar, in der alle Patienten einen exzellenten oder sehr guten
Outcome nach Black zeigten; allerdings war die Fallzahl mit n = 6 in dieser Gruppe sehr
klein.
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4.5 Zusammenhang zwischen klinischem und radiologischem Ergebnis

Das klinische und radiologische Ergebnis wurden mittels der Beurteilungen nach Black
und der Evans-Differenz miteinander verglichen. Aus der Abbildung 20 wird ersichtlich,
dass keine Korrelation zwischen beiden Parametern besteht, d.h., dass die Patienten
nicht ein umso besseres klinisches Ergebnis zeigten, je mehr sich die Ventrikelweite
zurlckgebildet hatte oder dass Patienten auch ein exzellentes und gutes klinisches
Ergebnis hatten, wenn sich die Ventrikelweite nur minimal zurtickgebildet hatte.

Exzellent v e
Gut * ¢ ¢
-
=]
"
=
it » )2 R
£ Vittel > 40 4 CLEE S
s
c
[
5
g Schwankend é >4 P ¢ ¢4 & 06>
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Schlecht et *PH o S B >
-0,80 -0,60 -0,40 -0,20 0,00 0,20 0,40 0,60

Evans-Differenz

Abbildung 20: Zusammenhang zwischen Outcome nach Black und Evans-Differenz
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4.6 Kasuistische Betrachtung

4.6.1 Patient H. K. (laufende Nummer 29)

Bei dem 60-jahrigen Diabetiker fiel im Rahmen der Abklarung einer Synkope ein
Hydrocephalus auf dem Boden einer Aquaduktstenose auf. Es bestand eine
Verlangsamung und Gangataxie. Nach einer Ventrikulocisternostomie erholte sich der
Patient zunachst rasch, entwickelte nach 3 Wochen aber Fieber und eine Liquorfistel
mit Liquordiapedese durch den Hautschnitt. Es erfolgte eine externe Ventrikeldrainage,
die bestehende Meningitis durch Serratia marcencens wurde erfolgreich antibiotisch
behandelt.

Da die deutliche Erweiterung der Ventrikel persistierte (Abbildung 21a) sowie die
klinische Symptomatik eher zugenommen hatte, wurde ein VP-Shunt (proGAV) mit
einem Offnungsdruck von 5cmH,0O fir die Verstelleinheit und 20 cmH,O fiir den
Shuntassistenten gelegt. Der Patient konnte voll orientiert und ohne neurologische
Auffalligkeiten entlassen werden. Im weiteren Verlauf wurde radiologisch eine
Uberdrainage mit Ausbildung eines Hygroms ohne die typischen klinischen Zeichen
nachgewiesen (Abbildung 21b), weshalb der VP-Shunt auf 7 cmH,O verstellt wurde.
Unter dieser Einstellung bildete sich das Hygrom zurtck und der Patient war Gber 2
Jahre klinisch gut gebessert stabil, es blieb eine leichte Gangunsicherheit (Abbildung
21c). Danach verschlechterte sich die Gangunsicherheit wieder, zusatzlich traten
nachmittagliche diffuse Kopfschmerzen auf. Das CT zeigte jetzt wie praeoperativ
deutlich weite innere Liquorraume, der Offnungsdruck wurde nach Ausschluss einer
Shuntobstruktion unter dem V.a. eine funktionelle Unterdrainage wieder auf 5 cmH,O
umgestellt. 4 Wochen spater wurde bei unveranderter Symptomatik und wenig
verandertem CT auf 2 cmH,0O, 14 Tage spater bei unveranderter Situation auf 0 cmH,O
umgestellt. Erst jetzt stellte sich eine gute Besserung der Kopfschmerzen und der
Gangstorung Uber die folgenden 6 Wochen ein, obwohl die Ventrikel deutlich verplumpt
blieben (Abbildung 21d), so dass insgesamt von einem guten Outcome trotz
Fortbestehen der Ventrikelerweiterung gesprochen werden kann.

Insgesamt war in diesem Fall eine primare Uberdrainage aufgetreten und es kam nach
Erhéhung des Offnungsdrucks mit konsekutiver Riickbildung des Hygroms im weiteren
Verlauf zu einer sekundaren Unterdrainage, die wiederum durch Herabsetzung der
Druckstufe therapiert werden konnte. Besonders an dem Fall ist, dass sich zunachst bei
5 cm Offnungsdruck ein Hygrom enwickelt hatte, im spateren Verlauf eine erneute
Uberdrainage trotz Erniedrigung des Offnungsdrucks bis auf 0 cmH,O jedoch nicht
auftrat.
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Abbildung 21:

Cc

Patient H. K. (laufende Nummer 29)

praoperativ

3 Monate postoperativ nach proGAV 5/SA 20 cmH,O Hygrom rechts (Pfeil),
nach Verstellung auf 7 cmH,0O Offnungsdruck Resorption des Hygroms und
stabil beschwerdefrei,

CT-Kontrolle 3 Jahre und 4 Monate postoperativ. Seit 4 Monaten
Kopfschmerzen, Gangunsicherheit, Harndrang, VP-Shunt seit Beginn der
Beschwerden auf von 7 auf 2 cmH,0 reduziert, daraufhin weitere Erniedrigung
auf 0 cmH.0.

5 Jahre post-op weiterhin weites Ventrikelsystem, kein Hygrom, gebesserter

neurologischer Status.
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4.6.2 Patientin A. H. (laufende Nummer 104)

Bei der 45-jahrigen, ehemals alkoholabhangigen Patientin hatte sich Uber Jahre eine
typische Hakim-Trias entwickelt, aullerdem klagte die Patientin Uber starke
Kopfschmerzen. Nachdem im CT und MRT eine deutliche Erweiterung der Ventrikel
ohne sicheren Anhalt fir eine Aquaeductstenose nachzuweisen war (a), wurde ein pro-
GAV-Shunt mit 5 cm/SA 20cmH,0 eingesetzt. Postoperativ trat relativ schnell eine sehr
gute Besserung aller Symptome ein, die erste postoperative Kontrolle zeigte 3 Monate
postoperativ eine signifikante Ruckbildung der Ventrikelweite (b). Ohne Veranderung
des neurologischen Status oder klinische Zeichen der Uberdrainage waren jedoch bei
einer zur Sicherheit durchgefuhrten CT-Kontrolle nur 14 Tage spater ein sehr schmales
Ventrikelsystem und Hygrome beiderseits als klares Zeichen fir eine Uberdrainage (c)
erkennbar. Danach erfolgten eine Umstellung von 5 cmH,O auf 8 cmH>O und bei
persistierendem, im CT und MRT nachweisbarem Hygrom und schlielich Ausbildung
eines subduralen Hamatoms zwei weitere Druckerh6hungen auf 16 cmH,O (d) und 20
cmH20 (e). Trotz zunachst weiter persistierender Hygrome Uber 2 (f) beziehungsweise
drei Monate (g) war die neurologische Symptomatik unverandert sehr gut gebessert
ohne klinische Zeichen der Uberdrainage, bis zwei Monate nach der letzten
Druckumstellung das Hygrom resorbiert war (i).

Insgesamt bemerkenswerter Verlauf einer sehr guten Kklinischen Besserung der
Hydrocephalus-Symptomatik nach Shunt bei sich gleichzeitig entwickelnden
radiologischen Zeichen einer primaren Uberdrainage, Diese war nur radiologisch
eindeutig nachzuweisen, ohne dass die typischen klinischen Zeichen der Uberdrainage
(Kopfschmerzen im Stehen und bei Belastung mit Besserung im Liegen) auftraten.
Ungewodhnlich ist bei diesem Fall auch, dass sich die radiologischen Zeichen der
Uberdrainage trotz schrittweiser Erhéhung des Offnungsdrucks zunachst verstarkten
und erst nach Verstellung auf den hdchst mdglichen Offnungsdruck von 20 cmH,0
zurlUckbildeten, ohne dass es zu einer erneuten Aufweitung der Ventrikel und zu einer
Unterdrainage-Symptomatik kam. Ohne die Mdglichkeit der Verstellbarkeit des Ventils
hatte die Patientin mit an Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit mehrfach reoperiert
werden mussen.
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Abbildung 22: Patientin A. H. (laufende Nummer 104)

Erlauterungen siehe Text
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4.6.3 Patientin S. P. (laufende Nummer 110)

Die 64-jahrige Patientin entwickelte im Rahmen einer Subarachnoidalblutung Grad 3
nach Hunt und Hess aufgrund eines Aneurysmas der A. cerebri media innerhalb
weniger Tage einen posthamorrhagischen Hydrocephalus, der akut mit einer externen
Ventrikeldrainage versorgt wurde. Nach Ausschaltung des Aneurysmas und Abklingen
eines zerebralen Vasospasmus wurde die externe Drainage entfernt. Nach einem
kurzen, beschwerdefreien Intervall trat eine progrediente Vigilanzminderung auf.

Das CCT zeigte einen Hydrocephalus malresorptivus, der zunachst erneut mit einer
externen Ventrikeldrainage und 6 Wochen nach der Erstaufnahme mit einem VP-Shunt
unter Verwendung eines proGAV versorgt wurde. Nach intialer Einstellung der
Verstelleinheit des proGAVs auf 5 cmH,0 inklusive eines Shunt-Assistenten (SA) mit
einem Offnungsdruck von 20 cmH,O besserten sich die klinischen Symptome der
Patientin Uber 7 Monate deutlich, dann traten Uber 3 Monate zunehmend wieder eine
Gangstorung, Inkontinenz, Kopfschmerzen und schlieBlich ein generalisierter
Krampfanfall auf. Das CT zeigte wie praeoperativ erweiterte innere Liquorraume ohne
sichere Druckzeichen bei regelrechter Lage des VP-Shunts. Der R6-Shuntverlauf und
der palpatorische Befund waren unauffallig, der Befund sprach also fur eine funktionelle
Unterdrainage.

Nach Umstellung des VP-Shunts auf 2 cmH,O kam es zu einer klinischen Besserung,
objektiv bestanden jedoch weiterhin ein mnestisches Defizit sowie eine kleinschrittige
Gangstorung. Bei unverandertem radiologischen Befund im CT wurde deshalb der VP-
Shunt auf 0cmHO umgestellt. Bei weiterer Persistenz von Gangstorung,
Verlangsamung, Demenz und Kopfschmerzen uber 2 Monate und unverandertem CT-
Befund (Abbildung 23a) wurde ein Tap-Test Uber das Reservoir mit Enthahme von 50
ml Liquor durchgefiihrt. Da es anschlie3end zu einer eindeutigen sehr guten Besserung
der Klinik kam, wurde eine Revisionsoperation durchgefuhrt. Dabei zeigten sich alle
Shuntkomponenten (Ventrikel- und Peritonealkatheter sowie Ventil) suffizient, weshalb
als ultima ratio der Shuntassistent trotz unauffalliger regelrechter Inklination entfernt
und der Offnungsdruck auf 4 cm Wassersaule eingestellt wurde.

Postoperativ. kam es zu einer kontinuierlichen Besserung der Klinik bezlglich
Inkontinenz und Gangstérung, wegen weiterhin erweiterter Ventrikel und Persistenz von
Kopfschmerzen erfolgte die Umstellung auf 0 cm Wassersaule noch wahrend des
stationaren Aufenthaltes. Danach besserten sich die Kopfschmerzen zunachst sehr gut,
im weiteren Verlauf jedoch erneute Zunahme derselben, nun besonders im Stehen. Das
CT zeigte jetzt ein eher untermittelweites Ventrikelsystem und Hygrome bifrontal als
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Zeichen der Uberdrainage (Abbildung 23b), weshalb das Ventil auf 6 cmH,O verstellt
wurde. Nach weiteren 3 Monaten bestanden die Kopfschmerzen nicht mehr, die
Verlangsamung, Inkontinenz und Demenz waren deutlich, das Gangbild maRig, aber
eindeutig ebenfalls gebessert. Das CT zeigte jetzt ein unauffalliges mittelweites
Ventrikelsystem (Abbildung 23c).

Insgesamt komplizierter Verlauf mit persistierender funktioneller Unterdrainage trotz
Erniedrigung des Offnungsdrucks, was eine Revision mit Entnahme des
Shuntassistenten erforderte. AnschlieRend sekundare transiente Uberdrainage, aber
letztlich optimales klinisches Ergebnis nach multiplen Umstellungen des
Offnungsdrucks.

Abbildung 23:  Patientin S. P. (laufende Nummer 110)
a 12 Monate nach Shuntimplantation: Nach anfanglicher Besserung Gber 5
Monate persistierende Symptome, trotz Herabsetzung des
Ventil6ffnungsdrucks auf 0 cmH,0, weiterhin deutlich erweiterte innere

Liquorraume
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b
c
Abbildung 23:  Patientin S. P. (laufende Nummer 110)
b 2 Monate nach Bild a, Ventilschwelle 0 cmH,0, zunehmende Kopfschmerzen,
enge innere Liquorraume und frontotemporale Hygrome bds. als Zeichen der
Uberdrainage, weshalb der Offnungsdruck auf 6 cmH,0 angehoben wurde.
c Die CT-Kontrolle 6 Monate spater zeigt Ruckbildung der Hygrome und eine

normale Ventrikelweite.
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4.6.4 Patientinl. S. (laufende Nummer 16)

Die 63-jahrige Patientin mit einem idiopathischen Normaldruck-Hydrocephalus, die
auch unter Depressionen litt, hatte Uber Monate Gehstérungen mit kleinschrittigem,
unsicheren Gangbild entwickelt. AuRerdem klagte sie Uber Schwindel und zeitweilige
Kopfschmerzen sowie imperativen Harndrang/Inkontinenz. Im CT wurde eine
erhebliche Erweiterung der Ventrikel mit leichtem Verstreichen der Sulci Uber der
Hirnhaube nachgewiesen (Abbildung 24a).

Nach positivem Tap-Test wurde deshalb ein VP-Shunt mit einem pro GAV, eingestellt
auf 5/SA 20 cmH0, implantiert. 4 Wochen postoperativ hatte sich die Gangstorung
etwas zuruckgebildet, es bestanden jedoch weiterhin lageunabhangige Kopfschmerzen,
die Inkontinenz war nur leicht gebessert. Die CT-Kontrolle (Abbildung 24b) zeigte zwar
einen leichte Ruckbildung der Ventrikelweite, jedoch waren die Hirnkammern noch
deutlich verplumpt. Unter der Diagnose einer funktionellen Unterdrainage wurde der
Offnungsdruck des Ventils auf 2 cmH,0O umgestellt.

Wiederum 4 Wochen spater waren alle Symptome bis auf weiterbestehende
Kopfschmerzen gebessert, im CT zeigte sich aber jetzt ein schmales Hygrom rechts
frontotemporal als klares Zeichen einer sekundaren Uberdrainage (Abbildung 24c) trotz
weiterhin deutlich erweiterter Ventrikel. Da das Hygrom in einer CT- Kontrolle 4 Tage
spater noch eindeutig zugenommen hatte (Abbildung 24d), wurde trotz des bis auf
maRige KS guten klinischen Befundes das Ventil auf 4 cmH,O gestellt. Bei zunachst
persistierendem Hygrom 14 Tage spater (Abbildung 24e) kam es jetzt klinisch zu einer
Besserung der Kopfschmerzen, 2 Monate spater war das Hygrom resorbiert (Abbildung
24f). Die Beschwerden waren, soweit bei Depression beurteilbar, in den folgenden
Monaten gegenuber der praoperativen Auspragung gebessert, die Ventrikel blieben
weiterhin verplumpt.

Funf Monate spater klagte die Patientin erneut Uber eine Zunahme des Schwindels und
der Gangstorung, aullerdem wieder Kopfschmerzen besonders morgens, die sich nach
Aufstehen besserten. Da aufgrund der andauernden Weite der inneren Liquorraume der
dringende Verdacht auf eine erneute funktionelle Unterdrainage bestand, wurde der
VP-Shunt zunachst auf 3 cmH,O und schliellich auf 0 cmH,O umgestellt. Unter dieser
Einstellung blieb die Patientin 12 Monate relativ stabil mit nur leichten Beschwerden, die
auch von Stimmung und Wetterlage abhingen. Es kam nicht erneut zu einer
Uberdrainage (Abbildung 24g), das Ventrikelsystem blieb aber bis heute deutlich
verplumpt (Abbildung 24h). Alle Tests (inklusive eines Taptests mit Entnahme von 50
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ml Liquor Uber das Reservoir ohne Anderung der Klinik) sprachen fir eine gute
Shuntfunktion.

Insgesamt interessanter Verlauf mit primarer Unterdrainage, dann sekundarer
Uberdrainage trotz weiter Ventrikel und anschlieRender sekundérer Unterdrainage.
Besonders Uberraschend ist, dass eine Verstellung auf die Druckstufe 2 cmH,0
zunachst eine Uberdrainage bewirkte, wahrend die spatere Einstellung auf 0 cmH,O
nicht erneut zu dieser Komplikation fihrte.
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Abbildung 24: Patientin I. S. (laufende Nummer 16)

Erlauterungen siehe Text (blauer Pfeil: Hygrom)
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Zusammenfassend zeigen die Fallbeispiele, dass auch mit Hilfe des modernen proGav-
Ventils Uber- und auch Unterdrainagen nicht vollstéandig verhindert werden kdénnen,
dass diese Komplikationen jedoch nur mithilfe des Verstellens des Offnungsdrucks
erfolgreich therapiert werden kdnnen, sodass nicht wie friher eine Revisionsoperation
notig ist. Die Beispiele zeigen auch, dass die Behandlung der einen Komplikation durch
Verstellen des Ventils die Gefahr des sekundaren Auftretens der anderen in sich birgt,
sodass die oft multiplen Umstellungen des Ventil6ffnungsdrucks in kleinen Schritten
erfolgen sollte.
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5 Diskussion

5.1 Diskussion der Methodik

In die vorliegende Untersuchung wurden alle Patienten eingeschlossen, bei denen
zwischen Februar 2004 und Mai 2007 wegen unterschiedlicher Hydrocephalusformen
die Implantation eines ableitenden Shunts indiziert war. Es fehlen sowohl eine
allgemein gultige Klassifikation der Hydrocephalus-Subtypen (Oi, 1998) als auch
standardisierte Methoden zur pra- und postoperativen Untersuchung, Datenerfassung
und Verlaufsbeobachtung der Patienten. Hierdurch wird nicht nur die Vergleichbarkeit
eigener Ergebnisse mit denjenigen anderer Studien, sondern auch die kritische
Beurteilung bzw Begutachtung vorbehandelter Patienten im Kontext der aktuellen
Symptomatik erschwert. Daher haben wir besonders auf eine llickenlose
Dokumentierung der durchgefuhrten Untersuchungen und Befunde sowie auf die
Einhaltung anberaumter Kontrollen geachtet, um zumindest im Rahmen der eigenen
Untersuchung die groitmadgliche Konsistenz der Daten zu gewahrleisten.

Es wurden 40 Patienten mit einem idiopathischen und 12 mit einem typischen
sekundaren Normaldruckhydrocephalus ebenso eingeschlossen wie 32 Patienten mit
einem posthamorrhagischen, 24 Patienten mit einem hypertensiven Hydrocephalus und
6 Patienten mit einem Pseudotumor cerebri. Diese konsekutive Serie und die Verteilung
der Hydrocephalustypen entspricht dem normalen Patientenaufkommen einer
neurochirurgischen Kilinik, in das auch Risikopatienten mit langjahriger Vorbehandlung
und Revisionsoperationen bei Erwachsenen einbezogen sind. Kinder dagegen sind
nicht und Jugendliche nur ausnahmsweise mit berucksichtigt (Rohde et al., 1998;
Kestle und Walker, 2005; Sprung et al., 2005; Arnell et al., 2006; Ahn et al., 2007;
Kondageski et al., 2007; Martinez-Lage et al., 2008).

Da sowohl beim SNPH als auch beim PHC Blutungen der intrakraniellen
Drucksteigerung vorausgegangen sein kdonnen, wurde im Rahmen der vorliegenden
Untersuchung zwischen beiden Hydrocephalusformen wie folgt unterschieden: Beim
SNPH lag nach unserer Definition in Anlehnung an Boon et al. (1997) die Ursache fur
die Ausbildung des Hydrocephalus mehr als drei Monate zurtick und das klinische Bild
wurde deshalb vorwiegend durch die Hydrocephalus-Symptomatik mit typischer Hakim-
Trias Gangstoérung, Inkontinenz und Demenz gepragt, wahrend beim PHC die
atiologische Ursache des Hydrocephalus per definitionem weniger als drei Monate
zurlcklag und die klinische Symptomatik vorwiegend durch die Grunderkrankung
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hervorgerufen wurde, zu der Hydrocephaluszeichen hinzugetreten waren. Eine solche
Unterscheidung wurde auch im Rahmen der Dutch-NPH-Studie vorgenommen (Boon et
al., 1997).

Einen Zielparameter der vorliegenden Untersuchung stellten die Behandlung und das
Therapieergebnis von Patienten mit einer Uber- oder Unterdrainage dar. Hier wurde
eine Uberdrainage diagnostiziert, wenn der Patient charakteristische Symptome in
Form orthostatischer Kopfschmerzen und/oder im CT erkennbare Charakteristika
(schlitzféormige Ventrikel, subdurales Hygrom oder Hamatom) aufwies. Auf exakte
Druckmessungen aus dem Reservoir wurde bei den Routinekontrollen verzichtet, um
den Patienten keiner unnétigen Infektionsgefahr auszusetzen. Im Hinblick auf die
Erfassung der Hohe von Ventilumstellungen war auch die Dokumentation von
Unterdrainagen erforderlich. Eine Unterdrainage wurde angenommen, wenn der Patient
nach der Implantation des Shunts und proGAV-Ventils keine Besserungen der
klinischen Symptomatik zeigte und im CT kein Ruckgang einer praoperativen
Ventrikelerweiterung erkennbar war (Sprung et al., 2006).

Bei einem Vergleich der eigenen Ergebnisse mit der Literatur fiel auf, dass die
Definitionen sowohl fiir eine Unterdrainage als auch fir eine Uberdrainage nicht
einheitlich sind. Beispielsweise werden oft beide Komplikationen als ,inadaquate
Drainage“ (Di Rocco et al., 1994) zusammengefasst. Die Unterdrainage wird von
anderen Autoren als ,persistierende Ventrikulomegalie® (Pollack et al., 1999) oder
,ventilhydrodynamik® (Hanlo et al., 2003) definiert, mit Obstruktionen gemeinsam
abgehandelt (Drake und Kestle, 1996) und nur selten von diesen abgegrenzt (Sainte-
Rose, 1993), oder die Unterdrainage wird gar nicht als Komplikation erwahnt (Boon et
al., 1998). Sprung (2005) differenziert zwischen funktionellen Unterdrainagen wegen
eines erhodhten intraabdominales Drucks oder eines zu hohen Ventil6ffnungsdrucks bei
funktionierenden Shunt und Unterdrainagen wegen Obstruktionen, Diskonnektion oder
Fehlplatzierung der Katheter des Shuntsystems. Von einer Uberdrainage wird in
anderen Arbeiten nur beim Auftreten subduraler Effusionen (Sainte-Rose, 1993; Drake
und Kestle, 1996; Boon et al., 1998), Schlitzventrikeln (Sainte-Rose, 1993; Drake und
Kestle, 1996; Hanlo et al., 2003) oder zusatzlich bei isolierten Ventrikeln (Sainte-Rose,
1993; Drake und Kestle, 1996) gesprochen.

5.2 Diskussion der Ergebnisse

Im Rahmen der vorliegenden Untersuchung wurde flur die Beurteilung des
Therapieergebnisses zum Einen die Klassifikation nach Black (1980) eingesetzt, die
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den klinischen Zustand des Patienten nach der Shuntimplantation durch den Vergleich
mit der praoperativen Situation erfasst. Zum Anderen erfolgte eine radiologische
Beurteilung des Hydrocephalus durch einen Vergleich der Ventrikelweite zwischen zwei
Zeitpunkten nach dem Evans-Index.

Nach Beurteilung der klinischen Symptomatik und Anwendung der Black-Klassifzierung
ergaben sich bei 73,6% unserer Patienten nach der Shuntimplantation und Einsetzen
eines proGAV-Ventils deutliche Besserungen der praoperativen Symptomatik. Es
erreichten 29,8% Patienten das gleiche Aktivitatsniveau wie vor Beginn der Erkrankung
(Hydrocephalus) ohne jede Einschrankung und 43,9% mit Einschrankungen. Bei 18,4%
waren lediglich Besserungen zu verzeichnen. In Abhangigkeit von der
Hydrocephalusform war der Anteil an Patienten mit einem exzellenten Ergebnis in den
Gruppen HCC und PNPH mit 78,6% bzw. 78,0% am groRten, gefolgt von den Gruppen
PHC und SNPH mit 68,7% bzw. 66,7%. Vergleichbar detaillierte Ergebnisse liegen in
der Literatur nicht vor. Allerdings beschaftigt sich eine Vielzahl von Publikationen mit
dem Outcome nach der Shuntimplantation bei Patienten mit einem idiopathischen
Hydrocephalus. In Einzelpublikationen und Metaanalysen schwankt der Anteil an INPH-
Patienten mit signifikanter Besserungen der Klinik zwischen 30 und 96% bei
Mittelwerten von 30-59% (Bech et al., 1999; Vanneste, 2000; Hebb und Cusimano,
2001; Meier und Lemcke, 2006; Lemcke und Meier, 2012). Demnach fallen die eigenen
Ergebnisse besonders gunstig aus. Eine Erklarung hierfir kdnnte in der Verwendung
der proGAV-Ventile liegen, die durch ihre vergleichsweise unkomplizierte Verstellbarkeit
eine rasche Reaktion auf symptomatische klinische und radiologische Veranderungen
ebenso erlauben wie ein allmahliches Optimieren des Offnungsdrucks an eine endgiiltig
angestrebte dauerhafte Druckstabilisierung. Hierauf wird spater noch eingegangen.

Die hier erzielten guten Ergebnisse des Outcome nach Black bei einem Grofteil der
Patienten korrelierten allerdings nicht mit den gemessenen Veranderungen des Evans-
Index. Keine Ruckbildung des Hydrocephalus liegt nach unserer Definition vor, wenn
die Differenz des Evans-Index zwischen dem pra- und postoperativen Status unter 0,02
betragt; dies war im Rahmen der ersten Nachuntersuchung nach durchschnittlich 50
Tagen bei 36,0% unserer Patienten der Fall. Berlcksichtigt man die Daten von 68
Patienten, bei denen zusatzlich eine zweite Nachuntersuchung nach durchschnittlich
240 Tagen durchgefuhrt worden war, lag der Anteil an Patienten ohne Ruckbildung bei
42,6% zum ersten Zeitpunkt und bei 45,6% zum zweiten Zeitpunkt. Dies bedeutet, dass
sich in der gro3en Mehrzahl der Falle trotz ausbleibender radiologisch nachweisbarer
Reduzierung der Ventrikelweite Besserungen der klinischen Symptomatik eingestellt
hatten.
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Publizierte Ergebnisse zu einer Korrelation zwischen Klinik und Radiologie sind
widerspruchlich. Ebenso wie hier stellten auch andere Autoren keinen solchen
Zusammenhang fest (Petersen et al., 1985; Kiefer et al.,, 2005); besonders bei
Patienten mit dem Krankheitsbild des ,Long-standing overt ventriculomegaly“ (LOVA)
wurde kein klinischer Vorteil fur Patienten mit einer Reduzierung der Ventrikelweite
gefunden (Kiefer et al., 2002). Im Gegensatz hierzu steht die Beobachtung anderer
Autoren, dass eine leichte Reduzierung der Ventrikelweite mit glnstigeren klinischen
Resultaten einhergeht (Tanaka et al., 1993; Meier et al., 2003). Die Ursachen fur diese
Unterschiede lassen sich einerseits mit der Verwendung unterschiedlicher Ventiltypen
begrinden. Bei der Verwendung konventioneller Differenzdruckventile ist durch die
gravierenden Druckunterschiede bei wechselnder Korperposition des Patienten mit
einem deutlicheren Ruckgang der praoperativen Ventrikelweite bis hin zur
Uberdrainage-Symptomatik mit der Bildung von Hygromen oder Hamatomen zu
rechnen, wahrend bei hydrostatischen, Antisiphon- und Gravitationsventilen nicht mit
drastischen Druckabfallen und damit einhergehenden deutlichen Abnahmen der
Ventrikelweite zu rechnen ist (Meier, 2004). Andererseits spielt die individuelle
Vorgeschichte des Patienten eine grof3e Rolle: Nach dem plotzlichen Auftreten einer
Volumenzunahme im Ventrikel z.B. im Rahmen einer Blutung ist eher mit einer
Ruckbildung ausgeweiteter Ventrikel zu rechnen als beispielsweise nach
jahrzehntelang bestehenden Veranderungen im Rahmen eines LOVA (Kiefer et al.,
2002). Dass sich solche zu erwartenden Zusammenhange in der vorliegenden
Untersuchung nicht darstellen lieRen, mag der Tatsache geschuldet sein, dass die
Fallzahl innerhalb der Subgruppen teilweise nicht grol3 genug war beziehungsweise
dass auch innerhalb der Diagnosegruppen durch den Einschluss (teils langjahrig)
vorbehandelter Patienten keine Homogenitat hinsichtlich der
Ausgangsvoraussetzungen bestand.

Besondere Aufmerksamkeit wurde in der vorliegenden Untersuchung dem Problem der
Uber-/Unterdrainage gewidmet. Nach Einfiihrung konventioneller Differenzdruckventile
in den 1960er Jahren traten Uberdrainagen bei 31-96% der Patienten, durchschnittlich
bei 53%, auf (Borgesen, 1984; Kosteljanetz et al., 1990; Sotelo et al., 1995;
Raftopoulos et al., 1996; Caruso et al., 1997; Bech et al., 1999; Pollack et al., 1999).
Bei konventionellen Differenzdruckventilen beinhaltet das  ,hydraulische
Missmanagement® (Hakim, 1985) von Hydrocephalusshunts ,eine unphysiologische
Funktion entweder durch Uberdrainage im Stehen oder durch relative Unterdrainage im
Liegen“ (Meier und Kiefer, 2004), d.h. sie lassen nur einen Kompromiss zwischen den
Anforderungen der verschiedenen Korperpositionen zu. In den Folgejahren wurden
zahllose Versuche unternommen, das Problem der Uberdrainage durch
Berucksichtigung der sich physiologischerweise verandernden Druckbelastungen zu
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I6sen und es wurden beispielsweise Antisiphon-, Gravitations- und hydrostatische
Ventile entwickelt. Dennoch konnte auch hiermit die Gefahr einer Uberdrainage nicht
vollstandig gebannt werden. Im Gegenteil erhdhte sich bei Vermeidung der
Uberdrainage gleichzeitig das Risiko einer Unterdrainage, so dass nicht selten das
Ventil ausgetauscht werden musste. Erst verstellbare hydrostatische Ventile, wie das
hier verwendete proGAV-Ventil, ermdglichen es, den Offnungsdruck an die individuellen
Gegebenheiten des Patienten und seinen spezifischen individuellen Krankheitsverlauf
nicht-invasiv anzupassen.

Es bleibt die Frage nach der Wahl des geeigneten initialen Offnungsdrucks. Da bisher
keine allgemein gultigen und verbindlichen Kriterien formuliert wurden, bleibt die
Entscheidung den Erfahrungen des Chirurgen Uberlassen. Die Wahl des
Offnungsdrucks wird daher kontrovers diskutiert. Einerseits wird propagiert, zunachst
einen hohen Offnungsdruck zu wahlen, um einer primaren Uberdrainage vorzubeugen,
und diesen dann ggf. schrittweise herunterzuregulieren, andererseits beobachtete man
gunstigere Krankheitsverlaufe, wenn eine niedrigere Druckstufe im Bereich von
5 cmH,0 gewahlt wurde (Boon et al., 1999; de Jong et al., 2000; Meier und Lemcke,
2006). In der vorliegenden Untersuchung wurde mehrheitlich, bei 74 Patienten (64,9%),
ein Druck von 5 cmH,O im Rahmen der Implantation des proGAV-Ventils eingestellt
und bei insgesamt 94 Patienten lag er zwischen 5 und 9 cmH.0O. Dieser Offnungsdruck
erwies sich als geeignet fur mehr als die Halfte unserer Patienten, denn bei 61
Empfangern (53,5%) war im Beobachtungszeitraum keine Umstellung dieses
Initialdrucks erforderlich. Ein hoher Anfangsdruck von 10 cmH,O und mehr wurde nur
bei Patienten mit einem PTC gewahlt, da hier praoperativ regelhaft ein sehr hoher
intracranieller Druck von 30 cmH,O und mehr besteht (Reinprecht et al., 1995; Fraser
und Plant, 2011).

Die Wahl des hier jeweils gewahlten Offnungsdrucks wurde sicher auch durch die
Madglichkeit einer spateren Verstellbarkeit gepragt: Sie enthebt den Chirurgen von der
Belastung, bereits im Rahmen der Ventilimplantation zwingend den am besten
geeigneten Druck wahlen zu mussen. Dies heil3t naturlich nicht, dass man nicht auch
bei verstellbaren Ventilen von vornherein versuchen wuirde, die optimale Einstellung zu
treffen, jedoch erlaubt die Verstellbarkeit des proGAV-Ventils prinzipiell ein vorsichtiges
Herantasten an den idealen Druck. Dies kann besonders in solchen Fallen von Vorteil
sein, bei denen eine zu rapide Senkung eines praoperativ sehr hohen intracraniellen
Drucks wegen des Risikos der Hygrom- oder Hamotombildung nicht erwlnscht ist
(Reinprecht et al., 1995; Bret et al., 1999; Zemack und Romner, 2002; Meier et al.,
2004; Rohde et al., 2009; Sprung et al., 2010; Freimann und Sprung, 2012). Daher
stehen die aufgefiihrten Autoren der Mdglichkeit des verstellbaren Offnungsdruckes
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sehr positiv gegenuber. Die Leitlinien zum Normaldruckhydrocephalus sehen vor
diesem Hintergrund die Regulierung mittels verstellbarer Ventile nicht mehr als
statischen einzelnen Vorgang an, sondern als ,dynamischen Prozess” (Paulus, 2008).

In der vorliegenden Untersuchung kam es als Folge der vorsichtigen Wahl des
Initialdrucks nur bei 13 Patienten (11,4%) zu einer primaren Uberdrainage, die in vier
Fallen durch eine einmalige Erhdhung des Ventiléffnungsdrucks reguliert werden
konnte. Bei den ubrigen Patienten war eine zweite (n = 4) oder dritte (n = 2) Erh6hung
erforderlich, wahrend bei funf Patienten eine sekundare Unterdrainage resulierte, die
durch einmalige (n = 3) oder zweimalige (n = 2) Druckerniedrigung beherrscht werden
konnte. Es lasst sich ableiten, dass durch die Moglichkeit der Verstellbarkeit des
proGAV-Ventils die Rate an Komplikationen, die mit einer Uberdrainage verbunden sein
konnten, senken lasst. Zu diesem Schluss kamen ebenfalls andere Autoren wie
Reinprecht et al. (1995) in ihrer Studie mit Codman-Medos-Ventilen sowie Kiefer et al.
(2002), die ein Codman-Hakim-Ventii mit einem Miethke-Shuntassistenten
kombinierten.

Wesentlich haufiger als eine Uberdrainage kam es in unserer Studie zu einer
Unterdrainage, die in unserer Serie als funktionelle Unterdrainage (keine oder nur
minimale Besserung der Klinik parallel zur fehlenden Ruickbildung der Ventrikelweite
trotz funktionierender Shunts) gewertet wurde. Durch den Verzicht auf die peritoneale
Druckmessung konnte hier leider nicht — wie von Sprung (2005) angeregt — zwischen
relativ erhéhtem intraabdominellen Druck oder zu hohem Ventil-Offnungsdruck als
Ursache einer funktionellen und einer rein mechanischen Unterdrainage unterschieden
werden.

Eine primare Unterdrainage wurde bei 40 Patienten (35,1%) festgestellt. Hier gelang die
Einstellung eines dauerhaft geeigneten Drucks durch eine einmalige Drucksenkung bei
16 Patienten, wahrend bei aneren Patienten eine (n = 18) beziehungsweise zwei (n = 5)
weitere Erniedrigungen des Ventiloffnungsdrucks erforderlich waren. Bei sechs
Patienten ereignete sich im Anschluss an die erste Druckumstellung eine sekundare
Uberdrainage, die viermal nochmalige Korrekturen des Drucks (zweimal Erhéhung,
zwei Erniedrigung) nach sich zog.

Insgesamt wurde 102 Mal von der Moglichkeit der Druckverstellbarkeit Gebrauch
gemacht: bei 20 Patienten (37,7%) einmal, bei 17 Patienten (32,1%) zweimal und bei
16 Patienten dreimal. Die Haufigkeit der Umstellungen ist zumindest zum Teil der
Tatsache geschuldet, dass zu Beginn - wie geschildert - im Vergleich zu anderen
Serien, der primare Offnungsdruck relativ niedrig gewahlt wurde und meistens nur
moderate Wechsel des Offnungsdrucks vorgenommen wurden: Auf die primare
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Uberdrainage wurde mit Drucksteigerungen um +2 bis +4 cmH,O und auf die primare
Unterdrainage mit Drucksenkungen um -1 bis -3 cmH,O reagiert. Lediglich bei zwei
Patienten, bei denen sich ein subdurales Hdmatom beziehungsweise Hygrom gebildet
hatte, wurden deutlich héhere Druckanhebungen — um +8 cmH,O und +14 cmH,0O —
gewahlt.

Sprung et al. berichteten in einer Studie Uber das Dual-Switch-Ventil an 202 Patienten
(Sprung et al., 2005), dass diejenigen Patienten, bei denen nach dem Einsetzen eines
konventionellen DP-Ventils eine funktionelle Unterdrainage auftrat, von einem
Austausch gegen ein hydrostatisches Ventil mit niedrigerem Offnungsdruck klinisch
deutlich profitierten. Daraus zogen sie den Schluss, dass eine Revisionsoperation nach
primarer Implantation eines verstellbaren Ventils mit an Sicherheit grenzender
Wahrscheinlichkeit nicht notig gewesen ware. Die Arbeitsgruppe Bret schatzte, dass
durch Verwendung verstellbarer Ventile bei 20-25% ihrer Patienten eine Reoperation
hatte vermeiden werden konnen (Bret et al., 1999).

Wie eingangs beschrieben wurde, konnten wir keine Korrelationen zwischen dem
klinischen Outcome und radiologischer Rickbildung der Ventrikelweite feststellen, d.h.
dass letztlich auch eine grof3e Diskrepanz zwischen den klinischen Befunden und den
nachweisbaren radiologischen Veranderungen sehr wahrscheinlich ist (d.h. haufiges
Auftreten der Kombination fehlende Ruckbildung der Ventrikelweite und dennoch gute
klinische Besserung der Hydrocephalussymptomatik einerseits und gute klinische
Besserung trotz radiologischem Nachweis eines Hygroms oder sogar Hamatoms
andererseits). Hierdurch fallt auch die Beantwortung der Frage schwer, ob und welche
Patienten am meisten von einem verstellbaren Ventil wie proGAV profitieren. Die guten
Ergebnisse nach der Black-Klassifikation im Zusammenhang mit der geringen
Komplikationsrate und der Moglichkeit von unkomplizierten Regulierungen lassen den
Schluss zu, dass sich das Ventil hervorragend fur die Hydrocephaluskontrolle eignet. Im
Umkehrschluss stellt sich die Frage, ob der Evans-Index, der nur eine radiologisch
nachweisbare Verringerung des erweiterten Ventrikeldurchmessers erfasst, das
Instrument der Wahl darstellt, um Uber den Erfolg oder Misserfolg einer Shuntoperation
zu urteilen. Es erscheint sehr sinnvoll, den Evans-Index einzusetzen, um die
Ruckbildung einer spontan aufgetretenen Volumenerhdhung, z.B. im Anschluss an
Blutungen oder Hygrome, uberwachen zu kénnen. Dagegen gibt der Evans-Index bei
langjahrig bestehendem Hydrocephalus, bei dem keine vollstandigen Ruckbildungen zu
erwarten sind, keinen Informationsgewinn hinsichtlich des Befindens und der mentalen
Fahigkeiten des Patienten. Moglicherweise ware die Entwicklung anderer
Erhebungsinstrumente, die klinische, radiologische und funktionelle
Behandlungsergebnisse sowie aufgetretene Komplikationen gemeinsam dokumentieren
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und einordnen, hilfreicher zur Beurteilung des Therapieresultates. Ein hieraus
abgeleiteter Score wurde bei einer weiten Verbreitung sowohl den Vergleich
verschiedener Ventilsysteme ermoglichen als auch multizentrische Studien erleichtern,
um zu grolRen Fallzahlen zu gelangen. Nach den bis dato erzielten Ergebnissen
verhindert die Verwendung des Ventils proGAV zwar nicht das Auftreten einer
postoperativen Uberdrainage, ermoglicht jedoch durch die Verstellbarkeit des
Offnungsdrucks eine Optimierung des klinischen Ergebnisses ohne zusétzliche
Operationen und ohne gleichzeitig die Gefahr einer funktionellen Unterdrainage
wesentlich zu erhdhen. Es ist somit bei der Mehrzahl der Hydrocephalusfalle eine
Balance erreicht zwischen Reduzierung und Behandelbarkeit der klinisch gefahrlicheren
Uberdrainage durch Erhéhung und der Therapieméglichkeit der funktionellen
Unterdrainage durch Erniedrigung des Offnungsdrucks, gegebenenfalls auch in
mehreren Etappen.
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7.2 Abkirzungsverzeichnis

B L e Body Mass Index
CMH2O . Zentimeter Wassersaule
O PP Computertomographie/-gramm
P Differentialdruck (differential pressiure)
BV D e external ventricular drainage
GV et e e e e e gravity-assisted valve
HHC oot hypertensiver Hydrocephalus
L P e intrakranieller Druck
INPH ... idiopathischer Normaldruck-Hydrocephalus
MR Magnetresonanz-/Kernspintomographie
VN et Arithmetischer Mittelwert
PP PPPPPPPR Anzahl der ausgewerteten Falle
O PR UPPPUUPPPPPPPPRRPN Signifikanzniveau
PHC e posthamorrhagischer Hydrocephalus
P T e ———————————— Pseudotumor cerebri
ROF ... Abflusswiderstand des Liquor (Resistance to Outflow)
] I PP PPPPRPRR Standardabweichung
SNPH e sekundarer Normaldruck-Hydrocephalus

VP e e ventrikulo-peritoneal
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