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Einleitung

1. Einleitung

1.1 Definition Hydrozephalus

Der Hydrozephalus ist definiert als eine Erweiterung der inneren Liquorrdume im Gehirn.
Diese Erweiterung resultiert aus einem Ungleichgewicht zwischen Liquorproduktion
und -resorption oder einer Blockierung des Liquorflusses in andere Liquorrdume. Die
zerebralen Liquorrdume enthalten insgesamt etwa 150 ml Liquor und dienen dem Schutz
sowie der Versorgung des Gehirns. Im Normalzustand werden t&glich 500 ml Liquor
durch die in den Ventrikeln liegenden Plexus choroidei in den inneren Liquorrdumen
gebildet und von den Granulationes arachnoideae in den duReren Liquorrdumen resorbiert
(Cserr 1971). Storungen in diesem Kreislauf kénnen zu schwerwiegenden neurologischen

Beschwerden fiihren, vor allem zum Krankheitshild Hydrozephalus.

1.2 Atiologie und Klassifikation

Die Ursachen fir die Entstehung eines Hydrozephalus bei Kindern sind vielfaltig. Er kann
sowohl angeboren als auch erworben sein. Beim angeborenen Erscheinungsbild steht das
syndromale Auftreten, insbesondere mit einer Chiari-Malformation, im Vordergrund,
wahrend beim erworbenen Hydrozephalus die intraventrikuldre Blutung bei
Frihgeborenen die grofite Rolle spielt (Tully und Dobyns 2014).

Zur Kilassifikation des Hydrozephalus hat es sich bewahrt, die Pathogenese in
Liquortiberproduktion und Liquorresorptionsstérung zu unterteilen (siehe Tabelle 1). Die
Erweiterung der Liquorrdume durch eine Liquoruberproduktion ist selten und kann zum
Beispiel durch ein Plexuspapillom bedingt sein (Zhou et al. 2018). Bei einem
Hydrozephalus aufgrund einer Liquorresorptionsstorung werden zwei Gruppen
unterschieden. Beim Hydrozephalus occlusus (non communicans) liegt eine Blockierung
des Liquorflusses, beispielweise durch eine angeborene Aquéaduktstenose, eine Stenose
des Foramen Monroi, eine Zyste oder einen Tumor vor. Der Liquor kann infolgedessen
nicht zu den Granulationes arachnoideae gelangen, um resorbiert zu werden. Unter die
Subgruppe des malresorptiven Hydrozephalus (Hydrozephalus communicans) fallen

angeborene Pathogenesen, die sowohl syndromal als auch nicht syndromal sein kdnnen,
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und erworbene Pathogenesen wie eine intraventrikuldre Blutung, eine Infektion oder ein
Tumor (Tully und Dobyns 2014).

Hydrozephalus occlusus/non communicans

angeboren
Aquéaduktstenose
Stenose Foramen Monroi
Arachnoidal-/Intraventrikularzysten
erworben
Tumor
Arachnoidal-/Intraventrikularzysten
erworbene Stenosen

Hydrozephalus malresorptivus/communicans

angeboren

Liquorresorptionsstérung

syndromal

nicht syndromal
erworben

intraventrikuldre Blutung

Infektion

Tumor

selten, z.B. durch Plexuspapillom

Liquoriiberproduktion

Tabelle 1: Klassifikation und Atiologie des padiatrischen Hydrozephalus (in Anlehnung
an Amacher und Wellington 1984).

Die Klassifikation des padiatrischen Hydrozephalus richtet sich hauptséchlich nach der
Pathogenese des Krankheitsbildes. Es existieren viele weitere Klassifikationssysteme. Im
Jahr 2011 erstellte Oi zum Beispiel eine 10-stufige Klassifikation, in der nicht nur die
Pathogenese, sondern auch das Alter, die Symptomatik und die Therapie sowie deren
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Auswirkungen einbezogen werden (Oi 2011). In neueren Klassifikationsansatzen spielen

genetische Faktoren eine zunehmend bedeutsamere Rolle (Tomycz et al. 2017).

1.3 Epidemiologie

Die Prévalenz des Hydrozephalus betragt 84,7/100 000 (Dewan 2018) und ist heterogen
verteilt. Werden verschiedene Altersgruppen miteinander verglichen, ergeben sich u-
férmig zwei Maxima: Das erste Maximum bei padiatrischen Patienten (0-18 Jahren) hat
eine Prévalenz von 87,8/100 000 und das zweite Maximum bei dlteren Patienten jenseits
des 60. Lebensjahres eine Prévalenz von 174,8/100 000. Dazwischen liegt die Préavalenz
bei 10,9/100 000.

Auch innerhalb der Gruppe des pédiatrischen Hydrozephalus gestaltet sich die Verteilung
ungleich. So finden sich die meisten Falle (Pravalenz von 81/100 000) kongenital (Isaacs
et al. 2018).

1.4 Symptomatik

Der pédiatrische Hydrozephalus kann sich symptomatisch auf unterschiedliche Weise
manifestieren. Ein akuter Hydrozephalus prasentiert sich durch die Symptome einer
akuten Hirndruckerhohung: Niichtern- bzw. schwallartiges Erbrechen, weinerliches und
reizbares Kind, Kopfschmerzen, Hirnnervenausfélle, Parinaud-Syndrom (auch als
Sonnenuntergangsphadnomen bezeichnet), Hyperreflexie, gespannte Fontanellen und als

Folge kardiale und respiratorische Dysfunktionen.

Im chronischen Verlauf tritt dieselbe Symptomatik mit einem weniger akuten Charakter
auf. Im Vordergrund stehen in diesem Zusammenhang der perzentileniiberschreitende
Kopfumfang (Uber die 98. Perzentile) sowie gespannte oder sich nicht schlieBende
Fontanellen (siehe Abbildung 1; Kahle et al. 2016).
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Abbildung 1: Kind mit einem ausgepragten und bis dato unbehandelten Hydrozephalus
(Quelle: Prof. Dr. med. Kolodziej, UKGM Gielen).

1.5 Diagnostik

In den Richtlinien zur Schwangerschaftsvorsorge finden sich sonographische und
klinische Vorsorgeuntersuchungen, die dem Screening fetaler Auffalligkeiten und
Erkrankungen dienen. Zu drei festgelegten Zeitpunkten, in der 8., 18. und 28.
Schwangerschaftswoche, finden Ultraschalluntersuchungen statt. Zu diesen Zeitpunkten
erfolgt eine systematische Untersuchung der fetalen Morphologie. Bereits durch diese
Untersuchungen konnen ein angeborener Hydrozephalus oder eine assoziierte
Fehlbildung wie eine Meningomyelocele (MMC) auffallen (Gemeinsamer

Bundesausschuss 2019).

Nach der Geburt bestehen zahlreiche Mdglichkeiten zur diagnostischen Sicherung eines
Hydrozephalus, zum Beispiel Ultraschall, Computertomografie (CT) oder
Magnetresonanztomografie (MRT). Sie Sonographie stellt die einfachste und
kostenginstigste Variante dar (Abbildung 2).
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Abbildung 2: Ultraschallbild seitlich (links) und von vorne (rechts) durch die Fontanelle eines
Kleinkindes mit Hydrozephalus. Es sind deutlich erweiterte Seitenventrikel (links und rechts) und

Temporalhdrner (rechts) zu sehen (Quelle: eigene editierte Aufnahme).

Hinsichtlich Strahlenbelastung und Informationsgewinn stellt das MRT die optimale
Maéglichkeit dar (siehe Abbildung 3; Raybaud 2016).

Abbildung 3: Axiale MRT in T2- (links) und T1-Wichtung (rechts) zweier Kleinkinder mit
Hydrozephalus. Es sind deutlich erweiterte Temporalhérner mit verstrichenen Sulci und Gyri zu
sehen (Quelle: eigene editierte Aufnahme).
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Um einen Hydrozephalus anhand radiologischer Bilder, am besten geeignet ist hierbei die

MRT, zu Klassifizieren, existieren folgende Kriterien:

1. Breite beider Temporalhdrer Uber 2 mm sowie nicht erkennbare Sulci und Fissuren
des Gehirns (LeMay und Hochberg 1979).

FH
2. Breite beider Temporalhorner Giber 2 mm: D > 0,5 (FH = breiteste Stelle der

Frontalhdrner; ID = parenchymaler Durchmesser an identischer Stelle) (LeMay und
Hochberg 1979).

3. Ballonierte Ventrikel, sogenannte Mickey-Mouse-Ventrikel (O’Hayon et al. 1998).

FH
4. Evans Ratio: 3D > 0,3 (FH = breiteste Stelle der Frontalhérner; BD = biparietaler

Durchmesser auf gleicher Hohe) (O’Hayon et al. 1998).

Abbildung 4: Koronare (links) und axiale (rechts) MRT in T1-Wichtung eines Kindes mit
Hydrozephalus. Es zeigen sich deutlich ballonierte Ventrikel. Rechts ist ein Beispiel flr eine
deutlich erhéhte Evans-Ratio (Quotient aus breitester Stelle der Frontalhdrner und biparietaler

Durchmesser auf gleicher Hohe) zu sehen (Quelle: eigene editierte Aufnahme).
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1.6 Therapie

Die Therapie des Hydrozephalus richtet sich nach den zugrundeliegenden Pathologien.
Liegt beispielweise ein Hydrozephalus occlusus aufgrund eines Tumors vor, kann der
Hydrozephalus durch eine Resektion des Tumors kausal therapiert werden. In den
meisten Fallen ist jedoch aufgrund der Resorptionsstérung nur eine symptomatische
Therapie durch eine Ableitung des Liquors, entweder innerhalb des Gehirns
(Drittventrikulozisternostomie) oder mittels eines Kathetersystems in ein anderes
Resorptionssystem, beispielsweise das Peritoneum (ventrikuloperitonealer Shunt),

maglich.
1.6.1 Drittventrikulozisternostomie

Wéhrend die Behandlung des Hydrozephalus mittels Shunt und Ventil seit mehr als 70
Jahren etabliert ist, konnte sich die Behandlung durch eine Drittventrikulozisternostomie

erst 20 Jahre spater als zusatzliche Therapieoption durchsetzen (Drake et al. 2000).

Die Drittventrikulozisternostomie stellt eine alternative Therapiemdglichkeit bei
Vorliegen eines Hydrocephalus occlusus dar, beispielsweise bei einer Aquéduktstenose.
Bei dieser Methode wird operativ ein alternativer Abflussweg fiir den Liquor am Boden
des dritten Ventrikels geschaffen. Dabei wird tiber ein frontales Bohrloch im Schadel ein
Endoskop in den ipsilateralen Seitenventrikel eingefiihrt und tber das Foramen Monroi
in den dritten Ventrikel vorgeschoben. AnschlieBend wird der Boden des dritten
Ventrikels eréffnet, wodurch ein dauerhafter Liquorabfluss in das dulere Liquorsystem
geschaffen wird (siehe Abbildung 5; Kulkarni et al. 2009).
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Abbildung 5: Endoskopische Drittventrikulozisternostomie. A: Foramen Monroi mit
angeschnittenem Plexus choroideus (mit Pfeil markiert). B: Boden des dritten Ventrikels,
Corpora mamillaria (unten, mit Sternen markiert). C: Aufweitung der Inzision mittels Fogarty-
Katheter. D: Endguiltiges Stoma (Quelle: Prof. Dr. med. Kolodziej, UKGM GieRen).

Maogliche Komplikationen des Eingriffs sind vor allem eine anatomisch bedingte
Verletzung der A. basilaris, der Corpora mamillaria, des Hypothalamus oder des Balkens.
Obwohl die Erfolgsrate in der Literatur mit 60-90 % angegeben wird, bleibt ein
Restrisiko bestehen, dass sich das Stoma im Verlauf verschlieRt oder nicht mehr

ausreichend drainiert (Di Rocco et al. 2006).
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1.6.2 Shunt

Die Anlage eines Shunts zur Liquorableitung war die erste Behandlungsmdglichkeit fir
einen Hydrozephalus und ist noch immer als Standardtherapie anzusehen (Chesler et al.
2013). Bei dieser Behandlungsmethode wird Uber einen Ventrikelkatheter, der tber ein
Bohrloch meist in den rechten Seitenventrikel gelegt wird, Liquor aus dem
Ventrikelsystem abgeleitet. Selten erfolgt die Implantation des proximalen
Shuntkatheters lumbal oder in einer cranialen oder spinalen liquorgefiiliten Zyste. Der
proximale Katheter wird anschlieRend an einen subkutan verlaufenden Katheter
angeschlossen, dessen distales Ende sich beispielsweise im Bauchraum befindet. Der
Liquor wird vom umliegenden Gewebe, in diesem Beispiel dem Peritoneum, resorbiert.
Zwischen dem proximalen Katheter und dem distalen Bauchkatheter wird auf Hohe des
Ohrs zumeist ein Ventil zur Regulation des Liquorflusses zwischengeschaltet (Di Rocco
et al. 2006).

1.6.2.1 Ableitungsformen

Die am héufigsten verwendete Shuntform ist der ventrikuloperitoneale Shunt (VP-Shunt),
bei dem eine Verbindung vom Ventrikelsystem zum Abdomen hergestellt wird, damit der
tiberschiissige Liquor vom umgebenden Peritoneum resorbiert werden kann. Der distale
Katheter kann auch in den rechten Vorhof (ventrikuloatrial [VA]), den Thorax
(ventrikulopleural) oder die Harnblase (ventrikulvesikal) (sehr selten: Gallenblase)

fihren.

1.6.2.2 Katheter- und Ventilvarianten

Die Shuntkatheter, mit denen der Liquor subkutan vom Seitenventrikel in das Peritoneum
umgeleitet wird, bestehen aus Plastik und haben einen Durchmesser von nur wenigen
Millimetern. Bei verschiedenen Herstellern existieren kaum Unterschiede. Der einzige
Unterschied ist die Beschichtung des Katheters. Seit ca. 20 Jahren werden Katheter mit
Silberimprégnierung oder Antibiotikabeschichtung produziert, um die Anzahl der
Infektionen zu senken. Mallucci et al. konnten in einer multizentrischen Studie
nachweisen, dass antibiotikabeschichtete Katheter zu einer signifikant niedrigeren Rate
an Infektionen fuhren als Standard- oder silberbeschichtete Katheter (siehe Abbildung 6;
Mallucci et al. 2019).
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Abbildung 6: Verschiedene zentrale Shuntkatheter mit Mandrin. A: Standartkatheter. B:
Antibiotika-beschichteter Katheter (Quelle: eigene Aufnahme).

Nach der Erfindung des Spitz-Holter-Ventils im Jahr 1952 trieben einige Firmen die
Entwicklung von Shuntventilen voran, sodass bis zum heutigen Tage mehrere Ventile mit

verschiedenen Mechanismen zur Liquorflusskontrolle existieren (Boockvar et al. 2001).

In der vorliegenden Arbeit wurden vor allem zwei Arten von Ventilen benutzt: ein
verstellbares Differentialdruckventil und ein nicht verstellbares Differentialdruckventil
mit zusatzlicher Gravitationseinheit. Ersteres besteht aus einer Differentialdruckeinheit
mit einer Silikonhlle (siehe Abbildung 7). Der Mechanismus der Druckkontrolle beim
verstellbaren Differentialdruckventil basiert auf dem Kugel-Feder-Prinzip. Mithilfe von
Spiralnocken an der Verstelleinheit an einem Ende der Feder kann der Widerstand der
Feder gegeniiber der Kugel, die sich am anderen Ende der Feder an der Offnung des
Shunts zum Ventil befindet, durch einen starken Magneten veréndert werden. Ist der
Druck auf die Kugel zu gering, wird der Liquorfluss durch die Kugel versperrt und es
wird kein Liquor drainiert. Erst wenn der Druck auf die Kugel so hoch wird, dass die

Feder angehoben wird, kann Liquor abflieRen (©DePuy Synthes 2012).

10
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Abbildung 7: Verstellbares Differentialdruckventil (Quelle: eigene Aufnahme).

Das nicht verstellbare Differentialdruckventil mit zusétzlicher Gravitationseinheit weist
hingegen zwei Druckkontrollmechanismen auf, durch die der Offnungsdruck horizontal
und vertikal kontrolliert wird. Dadurch wird der Gravitation in den verschiedenen
Lagepositionen Rechnung getragen. Der Mechanismus der vertikalen Druckeinheit, d. h.
die Drucksteuerung im Liegen, besteht aus einer Kugel-Konus-Einheit. Ist die festgelegte
Druckstufe der horizontalen Druckeinheit erreicht, gibt der Konus dem Druck der Kugel
nach und der Liquor kann abflieRen. Die vertikale Druckkontrolleinheit ist dabei offen.
Bei Lageé&nderung in den Stand wird der Liquorabfluss durch zwei Kugeln verschlossen,
die sich in der vertikalen Druckkontrolleinheit befinden. Auch in diesem Fall werden die
Kugeln durch eine festgelegte Druckstufe so bewegt, dass Liquor abfliet. Durch das
Uberwinden zweier Druckstufen soll eine Uberdrainage durch Lageénderung verhindert
werden (Christoph Miethke GmbH & Co. KG, 2020).

Neben den verschiedenen Drainagemechanismen setzen die Hersteller weitere
Schwerpunkte. Ein Fokus liegt beispielsweise auf mdglichst kleinen Ventilen, um das
Anwendungsgebiet auf Neugeborene zu erweitern. Andere Hersteller versuchen, der
Problematik  der  Obstruktion durch  Zellen oder EiweiR mit erhdhten

Flussgeschwindigkeiten durch das Ventil entgegenzuwirken oder das Ventil

11
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widerstandféhiger zu gestalten, um es gegen &ufere Einfliisse zu schiitzen (©DePuy
Synthes 2019).

1.6.2.3 Komplikationen

Neben den Operationsrisiken bei Shuntimplantationen, wie der Verletzung des Hirnes
beim Einbringen des zentralen Katheters, Verletzungen der Haut, der Bauchorgane beim
Legen des distalen Katheters oder allgemeiner Operationsrisiken, gibt es
Komplikationen, die im Langzeitverlauf auftreten kénnen. Die haufigste Komplikation
ist eine Uber- oder Unterdrainage des Liquors, die sich durch Kopfschmerzen, Ubelkeit
oder Erbrechen bemerkbar macht (Benzel et al. 1992). Auch andere neurologische
Symptome wie Gangataxie, Doppelbilder oder Krampfanféalle kdnnen ein klinisches
Anzeichen flir diese Komplikation sein (Ros et al. 2018), die sich zumeist durch eine

Umstellung des Shuntventils beheben l8sst.

Weitere Komplikationen sind eine Infektion oder mechanische Dysfunktion des Shunts.
Erstere tritt meist innerhalb der ersten sechs Monaten nach Anlage auf (Browd et al.
2006). Je nach Studie variiert die Anzahl an betroffenen Patienten von 3-15 % (Mallucci
et al. 2019). Bei einer Infektion des Shunts muss das komplette Shuntsystem entfernt, der
Patient stationdr antibiotisch behandelt und nach Abklingen der Infektion ein neues

Shuntsystem implantiert werden.

Bei einer mechanischen Dysfunktion handelt es sich beispielsweise um eine
Diskonnektion des Katheters vom Ventil, die zu einer Abflussstorung fihrt.
Therapeutisch ist nur eine operative Revision und Rekonnektion mdéglich. Eine weitere
mechanische Ursache flr ein Shuntversagen ist die Okklusion. Bei Hydrozephalus finden
sich oft erhdhte EiweilRwerte oder Zellen im Liquor, die zu einer Obstruktion der Katheter
oder des Ventils flihren. Auch &uBere mechanische Einwirkungen, durch die das Ventil

beschadigt wird, kdnnen zu einem Shuntversagen flihren (Schwarm et al. 2020).

Insgesamt stellen Shunts zur Liquorableitung eine komplikationsreiche Therapie dar. Im
ersten Jahr sind bei 30-40 % der Patienten (Kinder und Erwachsene) und im zweiten Jahr

bei 50 % behandlungsbedurftige Komplikationen zu erwarten (Mallucci et al. 2019).

12
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1.7 Zielsetzung der Arbeit

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, die Einflussfaktoren auf und die Zusammenhange
zwischen Komplikationen eines einliegenden Shuntsystems mithilfe einer explorativen
Datenanalyse zu analysieren, um dadurch Ansatzpunkte fiir eine Verbesserung der
Therapie des Hydrozephalus bei pddiatrischen Patienten zu eruieren. Die

Zielfragestellungen lauteten wie folgt:

o Welche Epidemiologie des padiatrischen Hydrozephalus besteht im vorliegenden
Kollektiv?
e Wie wird der Hydrozephalus behandelt?

e Welche Revisionsoperationen wurden durchgefihrt?
e Was sind die Einflussfaktoren auf die Anzahl der Revisionen?
e Was sind die Einflussfaktoren auf die Grlinde fir eine operative Revision?

e Was sind die Einflussfaktoren auf den Abstand zur ersten Revisionsoperation?

13
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2. Material und Methoden

2.1 Studiendesign und Patientenkollektiv

Im Rahmen einer retrospektiven, unizentrischen Kohortenstudie wurden die
Langzeitverlaufe padiatrischer Patienten, die an einem Shunt operiert wurden, analysiert.
Diese Studie wurde von der lokalen Ethikkommission gepriift und zugelassen (AZ
206/19).

Eingeschlossen wurden Patienten, die zwischen den Jahren 2013 und 2018 in der
Neurochirurgischen Klinik des Universitatsklinikums Gieen und Marburg (UKGM),
Standort GieRen, erstmalig einen Shunt erhielten oder bei denen eine Revisionsoperation
eines bereits implantierten Shuntsystems  erforderlich ~ wurde. Das
Patienteneinschlussalter lag bei maximal 18 Jahren und betrug im Median 35 Tage

(IQB%-75: 17-170 Tage). Es wurden keine Patienten ausgeschlossen.

2.2 Parameter und Datenbankerstellung

Zur Ermittlung der Parameter wurden die digitalen Krankenakten mithilfe der
Krankenhausinformationssysteme KAOS (UKGM GiefRen, 2018) und Meona (MEONA
GmbH, Freiburg, Deutschland, 2021) durchsucht. Folgende Parameter wurden in eine
Datenbank in anonymisierter Form (bertragen: Geschlecht, Alter bei initialer
Shuntanlage sowie bei den Revisionen, Diagnose, verwendete Materialien (Ventil,
zentraler und peripherer Katheter), Operationsdaten, Revisionseingriffe, Revisionsart und
Revisionsgrund. Die Erstellung der Datenbank erfolgte mittels Microsoft® Excel 365
(Microsoft®, Redmond, USA, 2021). Weitere Parameter, die aus den vorhandenen Daten
berechnet wurden, wie das Alter bei der ersten Revisionsoperation, die Liegezeit des
Shunts und die Anzahl an Operationen wurden mittels Microsoft® Excel 365
(Microsoft®, Redmond, USA, 2021) ermittelt.

2.3 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung wurde mit IBM SPSS Statistics 24 (IBM Corp.©, Armonk,
USA, 2016) und Microsoft® Excel 365 (Microsoft®, Redmond, USA, 2021)
durchgefihrt.

14



Material und Methoden

Fur die deskriptiven Statistiken wurden absolute und relative Haufigkeiten ermittelt. Des
Weiteren wurden arithmetische Mittelwerte mit dazugehdrigen Standardabweichungen
sowie Modal- und Medianwerte mit entsprechenden Konfidenzintervallen berechnet. Zur
Untersuchung der Homogenitat und Verteilung bzw. Normalverteilung innerhalb der
Gruppen wurden der Chi2-Verteilungstest und der Kolmogorov-Smirnov-Test
angewandt. Zum Vergleich der Verteilung zweier Patientengruppen wurde der Chi2-Test
verwendet. Als parametrischer Test bei VVorliegen einer Normalverteilung wurden mittels
t-Test flr unverbundene Stichproben Unterschiede zwischen Gruppen auf ihre
Signifikanz hin untersucht. Als Erweiterung wurde zur abschlieRenden Analyse eine
Varianzanalyse mittels einfaktorieller ANOVA (Post hoc: Bonferroni) durchgefihrt. Bei
einer fehlenden Normalverteilung wurden als nicht parametrische Tests der Kruskal-
Wallis-Test (Post hoc: Dunn-Bonferroni) und der Mann-Whitney-U-Test angewandt. Zur
grafischen Darstellung der Ergebnisse wurden Balken- und Liniendiagramme sowie
Boxplots erstellt. Eine statistische Signifikanz wurde ab einem p-Wert von unter 0,05

angenommen.
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3. Ergebnisse

3.1 Epidemiologische Daten der Patienten

Das untersuchte Patientenkollektiv bestand aus 131 Patienten im Alter von 0-18 Jahren,
von denen 67 mannlich (51 %) und 64 weiblich (49 %) waren. VVon diesen Patienten
wurden 112 wahrend der gesamten Beobachtungszeit am UKGM Giefen behandelt.
Diese konnten daher hinsichtlich sémtlicher Zielparameter untersucht werden. Von 19
Patienten konnten nur die Atiologie und das Alter bei der initialen Shuntoperation
ermittelt werden, da die Patienten danach in anderen Kliniken weiterbehandelt wurden
und keine ausreichende Dokumentation vorliegt.

3.1.1 Atiologie
Es konnten finf Gruppen mit folgenden hdufigen Pathomechanismen ermittelt werden:

e Hydrozephalus malresorptivus kongenital und MMC-assoziiert

e Hydrozephalus malresorptivus kongenital nicht MMC-assoziiert

e Hydrozephalus malresorptivus posthdmorrhagisch

e Hydrozephalus occlusus tumorbedingt

e Hydrozephalus occlusus stenosebedingt (Aquaduktstenose, Stenose des Foramen
Monroi)

Zu den seltenen Ursachen des pédiatrischen Hydrozephalus in unserer Patientengruppe
zahlten der Hydrozephalus malresorptivus postinfektiés oder tumorbedingt und der

Hydrozephalus occlusus zystenbedingt oder mit unbekannter Ursache.

Die Patienten verteilten sich heterogen tber diese Diagnosegruppen (p < 0,001; df = 10,
chi2=171,0). Die haufigste Ursache firr einen Hydrozephalus war der malresorptive
MMC-assoziierte Hydrozephalus mit einem Anteil von 35,1 %. Weitere malresorptive
Atiologien waren posthamorrhagisch (24,4%) und kongenital, aber nicht MMC-assoziiert
(9,2%). Den deutlich geringeren Anteil nahm der stenosebedingte (8,4%) und
tumorbedingte (7,6%) Hydrozephalus occlusus ein (siehe Abbildung 8).
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Abbildung 8: Prozentuale Anteile der fiinf haufigsten Atiologien des Hydrozephalus im
untersuchten Patientenkollektiv (n = 131). Den groRten Anteil bildet der MMC-

assoziierte Hydrozephalus, den kleinsten der tumorbedingte Hydrozephalus occlusus.

3.1.2 Alter

Das durchschnittliche Alter bei der initialen Operation lag bei 13 + 33,8 Monate, das
mediane Alter betrug 35 Tage (IQB%75: 17-170 Tage) bzw. einen Monat (IQB%75; 0-
5,5 Monate). Hinsichtlich des Alters lieR sich demzufolge eine deutliche Schieflage
zugunsten jlingerer Patienten beobachten (p < 0,001; df = 28, chi2 = 695,2). Die meisten
(48,5 %) Patienten waren zum Zeitpunkt der initialen Shuntanlage jiinger als ein Monat.
Insgesamt 22,3 % befanden sich im 2. Lebensmonat (siehe Abbildung 9).
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Abbildung 9: Altersverteilung der Patienten (n = 131). 70,8 % der Patienten waren zum

Zeitpunkt der initialen Shuntanlage jlinger als zwei Monate.

Wird das mittlere Alter der Patienten zwischen den unterschiedlichen Diagnosegruppen
betrachtet, ergeben sich signifikant unterschiedliche Werte (chi?(10) = 42,4; p < 0,001)
(siehe Abbildung 10 und Tabelle 2).
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Abbildung 10: Mittleres Alter der Patienten bei der initialen Shuntanlage. Es wurden die
finf haufigsten zugrundeliegenden Diagnosen verglichen. Es zeigt sich deutlich das
hohere Alter der Patienten mit einem okklusiven Hydrozephalus gegeniiber Patienten mit
einem malresorptiven Hydrozephalus (chi2(10) =42,4; p<0,001; Mittelwert +

Standardabweichung).
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Diagnosen Mittelwert Median
(Standardabweichung) | (Interquartilsbereich 25-75)
Alle 13 + 33,8 Monate 1 Monat (0-6 Monate)

H. malresorptivus MMC assoziiert

1,2 + 2,6 Monate

0 Monate (0-1 Monat)

H. malresorptivus posthdmorrhagisch

5 + 20,7 Monate

0 Monate (0-1 Monat)

H. malresorptivus nicht MMC assoziiert

3,6 +4,2 Monate

2 Monate (0-9 Monate)

H. occlusus stenosebedingt

289 + 552 Monate

1 Monat (0-57 Monate)

H.occlusus tumorbedingt

62,4 + 64,1 Monate

51 Monate (8-106 Monate)

Tabelle 2: Mittleres und medianes Alter der Patienten, gruppiert nach der

zugrundeliegenden Diagnose.

Waéhrend die Kinder mit einem malresorptiven Hydrozephalus (MMC- oder nicht MMC-

assoziiert, posthdmorrhagisch) bei der ersten operativen Therapie noch sehr jung waren,

war das Alter beim okklusiven Hydrozephalus signifikant hdher (chi?(10) =4 2,4,

p < 0,001).

3.1.3 Verwendete Materialien

Bei jeder der initialen Shuntanlagen der 112 vollstadndig dokumentierten Patienten wurde

das verwendete Material aufgezeichnet und analysiert. Von besonderem Interesse flr

diese Arbeit waren die verwendeten Shuntventile.
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Abbildung 11: Verwendete Ventile (n = 112) bei der initialen operativen Therapie. Am
haufigsten wurden verstellbare Differentialdruckventile benutzt. In den meisten anderen

Féallen wurde ein festes Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit implantiert.

Das haufigste Ventil, das bei der initialen Shuntoperation verwendet wurde, war ein
verstellbares Differentialdruckventil (77,8 %). Mit einem Anteil von 14,8 % war das feste
Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit das am zweith&ufigsten verwendete
Ventil (siehe Abbildung 11).

3.1.4 Shuntableitung

Die haufigste Ableitungsform bei der initialen Anlage eines Shuntsystems war der VVP-
Shunt mit einem Anteil von 84,8 %. Bei zwolf Patienten (10,7 %) erfolgte initial die
alleinige Anlage eines subkutanen Reservoirs, da aufgrund der Korpergréfie noch kein
vollstandiges Shuntsystem eingebaut werden konnte. In 3,5% der Félle wurde eine
zystoperitoneale (Verbindung einer intrakraniellen Zyste und dem Bauchraum) bzw.
zystoventrikulare (Verbindung einer intrakraniellen Zyste und dem inneren
Ventrikelsystem) Ableitung angelegt. In einem Fall (0,9 %) wurde ein VA-Shunt als
initiale Shuntform gewahlt (siehe Abbildung 12).
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Abbildung 12: Art der Liquorableitung bei der initialen Operation in absoluten Zahlen.

Die mit Abstand haufigste Form war der VP-Shunt.

3.2 Revisionsoperationen

Insgesamt wurden bei den 112 Patienten 333 Hydrozephalus-assoziierte Operationen
durchgefihrt, davon 101 Operationen zur Erstanlage eines Shunts, elf zur Anlage eines
Reservoirs und 220 Revisionseingriffe. Insgesamt 66 % aller Hydrozephalus-assoziierten

Operationen sind demnach Revisionsoperationen.

Innerhalb des gesamten Untersuchungszeitraumes wurden 62 Patienten operativ revidiert,
was einem Anteil von 55 % entspricht. Davon wurden 29 % (33 Patienten) mehrfach
revidiert. Der Groliteil der Revisionen erfolgte nach kurzer Zeit. Innerhalb eines
Nachuntersuchungszeitraumes von einem Jahr wurden 50 % der padiatrischen Patienten

reoperiert und innerhalb von zwei Jahren 52 %.

Die Revisionsoperationen wurden in zwei Gruppen zusammengefasst. In die Gruppe mit

61 % aller Revisionseingriffe wurden Operationen aufgrund einer mechanischen
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Dysfunktion eingeschlossen. Die andere Gruppe (12 %) beinhaltet Revisionseingriffe, die
aufgrund einer Infektion durchgefiihrt wurden. Die restlichen 27 % der Revisionen
aufgrund seltener Operationsgriinde, z. B. den Anschluss eines Rickham-Reservoirs an

ein Shuntsystem, konnten keiner Gruppe zugeordnet werden.

Insgesamt 135 Operationen waren bei einer mechanischen Dysfunktion indiziert. In 82 %
der Félle wurde mindestens ein Anteil des Shunts ausgetauscht, in 15 % mehr als ein
Anteil (aber nicht komplett) und in 20 % das komplette System. Bei 18 % der Patienten
konnte die Dysfunktion ohne einen dokumentierten Austausch des Shuntmaterials
behoben werden. Das am héufigsten ausgetauschte Teil des Shunts war das Ventil mit
63 %, gefolgt vom Ventrikelkatheter mit 56 % und dem peripheren Katheter mit 34 %
(siehe Abbildung 13).

Abbildung 13: Revidierte Shuntanteile in absoluten Zahlen. Das Ventil war das am

haufigsten revidierte Shuntteil.

Eine Infektion war der Grund fir insgesamt 26 Revisionen bei 14 Patienten. Bei den
meisten Revisionseingriffen wurde das komplette System zundchst komplett entfernt und

in einem zweiten Eingriff neu implantiert (89 %). In zwei Fallen wurde der Shunt
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externalisiert und in einem weiteren Fall unmittelbar durch ein komplettes neues System
ersetzt. Des Weiteren zeigte sich die Reinfektionsrate auffallig. War ein Shunt bereits
einmal infiziert, lag das Risiko einer erneuten Operation aufgrund einer Shuntinfektion
bei 27 %. Der hdufigste Erreger war mit 42,3 % Staphylococcus epidermidis. Eine
Ubersicht aller Erreger ist in Tabelle 3 dargestellt:

Infektionserreger Anzahl
(prozentualer Anteil)

Staphylococcus epidermidis 11 (42,3%)

Entercoccus faecialis 2 (7,7%)

Streptococcus pyogenes 1(3,8%)

Escherichia coli 1(3,8%)

Staphylococcus capitis 1(3,8%)

Streptococcus pneumoniae 1(3,8%)

Kein Keimnachweis 9 (34,6%)

Tabelle 3: Erregerspektrum bei Shuntinfektionen.

Die Revisionsrate wurde in dieser Arbeit definiert als Anzahl der Revisionen pro Patient
pro Jahr. Ein Mindest-Follow-up von einem Jahr war die Voraussetzung. Die
Revisionsrate betrug unabhéngig von den Diagnosen oder verwendeten Materialien im
Mittel 0,38 + 0,54. Der niedrigste Wert lag bei 0 der hochste bei 3.

Neben dem Revisionsgrund und der -rate wurde der zeitliche Abstand von der initialen
Shuntoperation bis zur ersten Revision analysiert. Dieser betrug 0 Tage
(Revisionsoperation am selben Tag wie initiale Shuntanlage) bis 76 Monate. Das mittlere
zeitliche Intervall lag bei 4,5+12,1 Monate. Es zeigte sich eine signifikante
Ungleichverteilung beziglich eines kiirzeren Abstands (p < 0.001; df = 13; chi2 = 137,0).
Insgesamt 38 % der Revisionsoperationen fanden innerhalb eines Monats und 68 %
innerhalb der ersten beiden Monate nach der initialen Shuntoperation statt (siehe
Abbildung 14).
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Abbildung 14: Zeitlicher Abstand der Revisionsoperationen zur initialen Shuntanlage (n
= 220). Die meisten Revisionsoperationen (38 %) wurden innerhalb eines Monats nach
der initialen Shuntanlage durchgefiihrt.

3.3 Revisionsrate

Zur genaueren Analyse des Auftretens von Revisionsoperationen pro Patient pro Jahr
wurden die Einfliisse der Atiologie des Hydrozephalus, des Patientenalters bei initialer

Operation und der verwendeten Materialien untersucht.

Im Vergleich der Atiologie des Hydrozephalus zeigte sich ein signifikanter Unterschied
(chi?(9) = 26,2; p = 0,002) in den Revisionsraten (siehe Abbildung 15). Die hichste Rate
war mit einer mittleren Revisionsrate von 0,60 + 0,45 beim posthdmorrhagisch bedingten
Hydrozephalus zu finden und die niedrigste Rate mit einer mittleren Revisionsrate von
0,21 £ 0,43 beim MMC-assoziierten Hydrozephalus.
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Abbildung 15: Revisionsraten in Abhéngigkeit von der Atiologie. Es zeigte sich eine
deutlich héhere Revisionsrate beim posthdmorrhagischen im Vergleich zum MMC-
assoziierten Hydrozephalus (chi2(9) = 26,2; p = 0,002; Mittelwert — +
Standardabweichung).

Hinsichtlich der Revisionsraten bezogen auf das Alter bei der initialen Shuntoperation in
Monaten zeigte sich kein signifikanter Unterschied (chi?(3) =1,3;p=0,725). Zur
tbersichtlicheren Darstellung wurden vier Altersgruppen gebildet (siehe Abbildung 16).
Die héchste Revisionsrate lief sich bei Kindern beobachten, die in einem Alter von tiber
einem Jahr operiert wurden, mit einer mittleren Revisionsrate von 0,49 + 0,86. Die
mittlere Revisionsrate bei Patienten der Altersgruppe 1 (Operation im 1. Lebensmonat)
lag bei 0,41 £ 0,48, der Altersgruppe 2 (Operation im 2. Lebensmonat) bei 0,36 + 0,47,
und der Altersgruppe 3 (Operation im 3.-12. Lebensmonat) bei 0,29 + 0,49.
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Abbildung 16: Mittlere Revisionsraten in den verschiedenen Altersgruppen. Es zeigte sich

kein signifikanter Unterschied (Mittelwert + Standardabweichung).

Beim Vergleich des Auftretens von Revisionsoperationen pro Patient pro Jahr konnte ein
signifikanter Unterschied zwischen den verwendeten Ventilen dargestellt werden
(U =639; Z=178,4; p=0,029; siche Abbildung 17). Die Revisionsrate beim verstellbaren
Differentialdruckventil war mit einer mittleren Revisionsrate von 0,21 * 0,43 signifikant
geringer als beim festen Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit mit einer
medianen Revisionsrate von 0,30 + 0,33.
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Abbildung 17: Mittlere Revisionsraten in Abh&ngigkeit der verwendeten Ventile. Das
verstellbare Differentialdruckventil war mit einer geringeren Revisionsrate als das feste
Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit assoziiert (U = 639; Z = 78,4; p = 0,029;
Mittelwert + Standardabweichung).

Zusammenfassend zeigt sich bei den Revisionsraten ein Einfluss der zugrundeliegenden
Diagnosen (chi?(3) = 1,3; p =0,725) und der verwendeten Ventile (U = 639; Z = 78,4;
p = 0,029).

3.4 Revisionsgrinde

AnschlieRend wurden das Alter bei der initialen Shuntoperation, die Atiologie des
Hydrozephalus, die verwendeten Materialien und der Abstand zur ersten
Revisionsoperation im Hinblick auf ihren Einfluss auf das Auftreten von Infektionen oder
mechanischen Dysfunktionen bei Shuntpatienten analysiert.
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Uber die gesamte Patientenkohorte hinweg zeigte sich eine groRe Ungleichverteilung
hinsichtlich Infektionen und mechanischen Dysfunktionen in Abhéngigkeit vom Alter
(p=0,001; df=10; chi2=28,502; siehe Abbildung 18). Insgesamt 49 % der
Revisionsoperationen aufgrund einer mechanischen Dysfunktion fanden bei Patienten
statt, die ihre initiale Operation im 1. Lebensmonat erhalten hatten. Eine &hnliche
H&ufung konnte in Bezug auf Infektionen festgestellt werden. Alle Patienten mit einer
Shuntinfektion waren bei der initialen Shuntanlage zwei Jahre alt oder jinger. Davon

waren 92 % zwdlf Monate alt oder jlinger und 73 % sechs Monate alt oder jinger.
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Abbildung 18: Revisionsgrund (in Prozent) in Abhangigkeit vom Alter bei der initialen
Operation (n = 220). Es zeigte sich eine Haufung der Revisionen in den ersten

Lebensmonaten ohne Unterschied zwischen den Revisionsgriinden.

Zwischen den Revisionsgriinden ergab sich allerdings kein Unterschied aufgrund des
Alters. Patienten, die an einer Infektion litten, waren bei der initialen Shuntoperation im
Mittel 4,15 + 7,06 Monate alt, und Patienten, die wegen einer mechanischen Dysfunktion

operiert wurden, waren bei ihrer initialen Shuntoperation im Mittel 7,86 + 22,8 Monate

alt (siehe Abbildung 19).
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Abbildung 19: Revisionsgriinde in Zusammenhang mit dem Alter bei der initialen
Operation (in Monaten; Mittelwert + Standardabweichung). Es war kein signifikanter

Unterschied zu erkennen.

Beim Auftreten einer mechanischen Dysfunktion als Ursache flir eine Shuntrevision
zeigten sich Unterschiede innerhalb der Atiologien (siehe Abbildung 20). In 48,1 % der
Falle trat die mechanische Dysfunktion im Zusammenhang mit einem posthdmorrhagisch
bedingten malresorptiven Hydrozephalus auf, der einen Patientenanteil von 24,4 % hat.
Obwohl 35,1 % der Patienten die Diagnose eines MMC-assoziierten Hydrozephalus
erhalten hatten, entfielen nur 11,9 % der mechanischen Dysfunktionen auf diese Gruppe.
Demzufolge wies der posthdmorrhagisch bedingte Hydrozephalus die signifikant hochste
Rate an mechanischen Dysfunktionen auf und der MMC-assoziierte Hydrozephalus die
signifikant niedrigste Rate (chi?(8) = 16,189; p = 0,040).

Die Aufteilung der Infektionen hinsichtlich der Atiologie verhielt sich analog zur
Verteilung der Patienten. Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Diagnosegruppen (chi?(8) = 2,870; p = 0,942).
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Abbildung 20: Anteile der verschiedenen Atiologiegruppen am jeweiligen
Revisionsgrund (mechanische Dysfunktion und Infektion ; n = 220 ). Bei den
mechanischen Dysfunktionen zeigt sich eine signifikant inhomogene Verteilung uber die

Atiologiegruppen hinweg.

Innerhalb der Gruppe des MMC-assoziierten Hydrozephalus stellte sich ein signifikant
héherer Anteil an Infektionen im Vergleich zu mechanischen Dysfunktionen dar
(p<0,001; df=1; chi2=21,77). Beim posthdmorrhagischen Hydrozephalus nahm
hingegen die mechanische Dysfunktion den signifikant hoheren Anteil an (p < 0,001;
df = 1; chiz = 29,03).

Bei der Untersuchung des Einflusses des verwendeten Materials auf die Revisionsgriinde
bei mechanischen Dysfunktionen (siehe Abbildung 21) zeigte sich ein signifikanter
Unterschied zwischen den Ventilen (U = 718,5; Z = 74,7; p = 0,001). Bei Verwendung
eines verstellbaren Differentialdruckventilen lag die mittlere Rate bei 0,13 * 0,24 und bei

Verwendung eines festen Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit bei 0,30 + 0,33.
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Abbildung 21: Rate an Revisionen aufgrund einer mechanischen Dysfunktion. Das
verstellbare Differentialdruckventil stand mit einer signifikant niedrigeren Rate als das
feste Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit in Verbindung (U =718,5;
Z=74,7, p=0,001, Mittelwert + Standardabweichung).

Als weiterer Einflussfaktor wurde der zeitliche Abstand von der initialen Shuntoperation
bis zum Auftreten einer Infektion oder einer mechanischen Dysfunktion untersucht. Es
zeigte sich, dass der zeitliche Abstand bei einer Revision aufgrund einer mechanischen
Dysfunktion signifikant groRer war als bei einer Infektion (U =126,5; Z=45,7;
p = 0,002; siche Abbildung 22). Der mittlere Abstand zu einer Revisionsoperation, die
aufgrund einer mechanischen Dysfunktion durchgefiihrt wurde, betrug 9,70 + 16,98
Monate. Im Gegensatz dazu lag der Abstand beim Auftreten einer Infektion im Mittel bei
0,83 +1,29 Monate. Alle Infektionen traten innerhalb von sechs Monaten nach

Shuntanlage auf.
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Abbildung 22: Abstand der initialen Shuntoperation, gruppiert nach Revisionsgrund. Die
mechanischen Dysfunktionen waren signifikant mit einem groReren Abstand assoziiert
(U =126,5; Z=45,7; p= 0,002, Mittelwert + Standardabweichung).

3.5 Abstand der Revisionsoperationen zur initialen Operation

Zur Analyse der Einflussfaktoren des zeitlichen Abstandes von der Erstanlage eines
Shuntsystems bis zur ersten Revision wurde der Zusammenhang mit dem Alter der

Patienten, der Atiologie des Hydrozephalus und der verwendeten Materialien untersucht.

Ein signifikanter Unterschied im Hinblick auf den zeitlichen Abstand von der Erstanlage
eines Shuntsystems bis zur ersten Revisionsoperation zeigte sich im Zusammenhang mit
dem Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Shuntimplantation (chi?(2) =17,081;
p < 0,001; siehe Abbildung 23). Mit 2,43 + 4,48 Monaten konnte der kiirzeste Abstand
bei Patienten, deren Shunt im ersten Lebensmonat implantiert wurde, beobachtet werden.
Der l&ngste Abstand zeigte sich mit 11,38 + 20,76 Monaten bei Patienten, die ihren Shunt
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nach dem 3. Lebensmonat erhalten hatten. Der mittlere Abstand bei Patienten, die ihren
Shunt im 2. und 3. Lebensmonat erhielten, liegt bei 6,64 + 12,97 Monaten.

25,001
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Mittlerer Abstand o erstern Revisionsoperation

)

0,00 T T
1. Lebensmonat 2.-3. Lebensmonat =>3. Lebensmonat

Alter bei initialer Shuntoperation

Abbildung 23: Abstand zur ersten Revisionsoperation im Zusammenhang mit dem Alter.
Ein sehr junges Alter zeigte sich hier assoziiert mit einem kurzen Abstand zwischen der
initialen Shunt- und der ersten Revisionsoperation (chi2(2) =17,081; p< 0,001,

Mittelwert + Standardabweichung).

Im Hinblick auf den Abstand zur ersten operativen Revision lieBen sich keine
signifikanten Unterschiede zwischen den Diagnosegruppen beobachten (chi? = 12,656;
p = 0,124; siehe Abbildung 24).
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Abbildung 24: Zeitintervall zur ersten Revisionsoperation in Zusammenhang mit der
Atiologie. Es war kein signifikanter Unterschied zu eruieren (Mittelwert *

Standardabweichung).

Zwischen den verwendeten Ventilen (siehe Abbildung 25) zeigte sich ebenfalls kein
signifikanter im Hinblick auf den zeitlichen Abstand von der Erstanlage bis zur ersten
operativen Revision (U =162,0; Z=33,2; p=0,056). Der mittlere Abstand beim
verstellbaren  Differentialdruckventil betrug 6,16 + 14,35 Monate, beim festen
Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit 0,78 + 0,67 Monate.
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Abbildung 25: Zeitintervall zur ersten Revisionsoperation im Zusammenhang mit den
verwendeten Ventilen. Es konnte kein signifikanter Unterschied eruiert werden

(Mittelwert + Standardabweichung).
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4. Diskussion
4.1 Ergebnisse

4.1.1 Epidemiologische Daten

Die hdufigsten Formen des pddiatrischen Hydrozephalus sind der malresorptive
kongenitale (nicht MMC-assoziiert und MMC-assoziiert), der malresorptive
posthamorrhagische und der okklusive tumorbedingte Hydrozephalus (Amacher 1984;
Isaacs 2018; Dewan 2018; Fernandez-Méndez 2019). In der untersuchten Kohorte waren
der malresorptive MMC-assoziierte (35,1 %) und der malresorptive posthdmorrhagische
Hydrozephalus (24,4 %) die haufigste Form. Die okklusive Form des Hydrozephalus fand
sich seltener (8,4 % stenosebedingt; 7,6 % tumorbedingt). Beim Vergleich mit der
Hé&ufigkeit mit den in der Literatur angegebenen Daten findet sich nur eine geringe
Abweichung, eine leicht erhthte Haufigkeit des MMC-assoziierten Hydrozephalus, die
in den Standortbesonderheiten unserer Klinik, die angebundene universitare
Kinderklinik, begriindet liegt. Im Wesentlichen entspricht jedoch unsere Patientengruppe
in Bezug auf die Atiologie den von anderen Arbeitsgruppen publizierten Daten und kann
somit als représentativ angesehen werden. Als ebenfalls représentativ anzusehen sind die
gewdhlten Ableitungsformen, da 85 % der initialen Liquorableitungen in unserer Kohorte
als ventrikuloperitoneale Shunts implantiert wurden (Reddy 2014; Mallucci 2019).
Aktuell werden im Vergleich zu den letzten zwei Jahrzehnten seltener ventrikuloatriale
Ableitungen (VA-Shunt) verwendet, meist erst nach einem mehrmaligen Versagen des
VP-Shunts (Huanjiang 2019). Entsprechend wurde in unserer Kohorte nur bei einem
Patienten initial ein VA-Shunt angelegt.

Die Heterogenitat der Altersverteilung des Hydrozephalus beschrieben Isaacs und Dewan
(2018) in Metaanalysen. Insbesondere bei jungen Patienten (0-18 Jahre) zeigte sich eine
erhohte Pravalenz (87,8/100 000) sowie bei Patienten tiber 60 Jahren (174,8/100 000).
Auf eine Verteilung innerhalb der padiatrischen Patienten wurde in dieser Analyse nicht
eingegangen. Auch in &lteren epidemiologischen Ubersichtsarbeiten (z. B. Tully 2014)
wird nicht auf die Inzidenz innerhalb der pdadiatrischen Patientengruppe Bezug
genommen. In der vorliegenden Arbeit wurde dieser Aspekt jedoch genauer analysiert.
Es konnte gezeigt werden, dass innerhalb der pédiatrischen Gruppen eine Heterogenitat

im Hinblick auf das Alter besteht, wann der erste Shunt implantiert wird. Zum Zeitpunkt
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der ersten Operation befanden sich 48,5 % der Patienten im 1. und 22,3 % der Patienten
im 2. Lebensmonat. Demzufolge sind die padiatrischen Hydrozephalus-Patienten beinahe
zur Hélfte Neugeborene und mehr als zwei Drittel der Kinder werde in den ersten beiden
Lebensmonaten operiert. Des Weiteren konnte in unserer Kohorte mittels Varianzanalyse
nachgewiesen werden, dass das Alter bei der ersten Operation in einem Zusammenhang
mit der Atiologie des Hydrozephalus steht (p < 0,001). Das mittlere Alter fiir den MMC
assoziierten Hydrozephalus lag bei 1,2 + 2,6 Monaten, deutlich niedriger als das mittlere
Alter beim okklusiven stenosebedingten Hydrozephalus mit 28,9 + 55,2 Monaten und

beim tumorbedingten Hydrozephalus mit 62,4 + 64,1,2 Monate.

Insgesamt konnte dadurch die in den bisherigen Publikationen nicht eindeutig dargestellte
Altersverteilung der pédiatrischen Patienten prézisiert werden, die eine Haufung des

behandlungswiirdigen Hydrozephalus in den jiingsten Lebensmonaten zeigt.

4.1.2 Revisionsoperationen im Allgemeinen

Trotz der Fortschritte in Bezug auf das Verstdndnis der Pathophysiologie des
Hydrozephalus und die Operationstechniken bleibt die operative Behandlung des
Hydrozephalus ein komplikationstrachtiges Verfahren (Hanak 2017). In der Literatur
schwanken die Zahlen fir Shuntrevisionen zwischen 25 % (Mallucci et al. 2019) und
50 % (Tervonen et al. 2017) innerhalb des ersten Jahres nach Shuntimplantation. In die
prospektive BASICS-Studie von Malluci et al. waren Patienten aller Altersklassen
eingeschlossen. Dabei stellt sich heraus, dass die Revisionsrate bei pédiatrischen
Patienten deutlich hdher als bei erwachsenen Patienten ist. In einer retrospektiven
Analyse konnten Reddy et al. (2014) bei einem medianen Follow-up von 6,5 Jahren
zeigen, dass bei 32,5 % der Erwachsenen und 78,2 % der padiatrischen Patienten eine
Shuntrevision erforderlich war. In der vorliegenden Arbeit wurde jeder zweite Patient der
padiatrischen Patientenkohorte reoperiert, was bedeutet, dass auch die in dieser Arbeit
untersuchte pédiatrische Patientenkohorte eine deutlich hdhere Revisionsrate hat als in
der Literatur beschriebene Kohorten von erwachsenen Hydrozephaluspatienten (Malluci
etal. 2019; Reddy et al. 2014). Patienten unter 18 Jahren kdnnen somit als eine besondere

Risikogruppe fiir Shunt-assoziierte Revisionsoperation angesehen werden.

Insgesamt 5% (Malluci et al. 2019) bis 13,2% (Reddy et al. 2012) der

Revisionsoperationen werden aufgrund einer Shuntinfektion durchgefiihrt. Sowohl
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Malluci et al. als auch Reddy et al. stellten einen erhdhten prozentualen Anteil bei
padiatrischen Patienten fest, der bei 12 % bzw. 21,3 % lag. In unserer Kohorte lag der
Anteil infektionsassoziierter Revisionsoperationen, tbereinstimmend mit den genannten
Studien, bei 12 %. In den mikrobiologischen Untersuchungen konnte bei unseren
Patienten zu 65,4 % ein Keimnachweis erzielt werden. Am hé&ufigsten fanden sich
Staphylococcus epidermidis und andere gramnegative Bakterien. Auch Malucci et al.
(2019) sowie weitere Forschungsteams fanden als héaufigste Erreger gramnegative
Bakterien, z.B. Staphylococcus aureus oder epidermidis. Ein erfolgreicher
Keimnachweis gelang in der Studie von Malluci et al. zu 71 %. Mit unseren Ergebnissen
konnte nicht nur das geh&ufte Auftreten von Infektionen bei padiatrischen Patienten im
Vergleich zu erwachsenen Patienten bestétigt werden, sondern es wurde zudem ein
Keimspektrum nachgewiesen, das vor allem aus Hautkeimen bzw. Keimen besteht, die
am ehesten durch Kontamination des Implantationsmaterials auftreten. Es liegt
demzufolge nahe, dass eine Kontamination des Shunts bereits wahrend der Implantation
stattfindet, da die héaufig jungen Hydrozephalus-Patienten (siehe Kapitel 4.1.1) ein
schwdcheres Immunsystem als Erwachsene besitzen und besonders empfindlich auf die
oben genannten Keime reagieren kénnen. Diese Erkenntnis konnte als Ansatzpunkt fir

die Optimierung der Therapie dienen, damit Shuntinfektionen vermieden werden kénnen.

Da die Infektion eines Shuntsystems eine aufwdndige Krankenhausbehandlung mit
mehreren Operationen sowie eine Einschrankung der Lebensqualitat nach sich zieht, ist
deren Vermeidung das Hauptziel aktueller Studien (Reddy et al. 2012; Thomas et al.
2012; Richards et al. 2009; Vinchon und Dhelemmes 2006). Zuletzt hatten Mallucci et
al. (2019) die Uberlegenheit eines Antibiotika-beschichteten Shuntkatheters im Vergleich

zu einem silberbeschichteten oder Silikonkatheters nachgewiesen.

Der groRere Anteil an Revisionsoperationen findet jedoch aufgrund mechanischer
Dysfunktionen statt (Mallucci et al. 2019; Kraemer et al. 2017; Hanak et al. 2017; Reddy
et al. 2014). Prozentual wird dieser Anteil nur selten beziffert. Malluci et al. nannten in
ihrer Studie einen Revisionsoperationen-Anteil von 81 %, die nicht aufgrund von
Infektionen stattfanden. Browd et al. beschrieben in ihrer Ubersichtsarbeit aus dem Jahr
2006 Obstruktionen des zentralen und peripheren Katheters und des Ventils als
Hauptgrunde fir mechanische Dysfunktionen, allerdings ohne quantitative Angabe. In

der Mehrheit der Studien wird ein erhohter Revisionsanteil des zentralen Katheters,
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gefolgt vom peripheren Katheter, angegeben. Das Ventil scheint bei diesen Studien eine

geringere Rolle im Hinblick auf mechanische Dysfunktionen zu spielen (siehe Tabelle 4):

Ventrikelkatheter Peripherer Katheter Ventil
Stone 2013 38 % 37% 26 %
Turhan 2011 44% 47 % 9%
Hanak 2017 50-60 % 40-50 % 4-6 %
Patientenkohorte 56 % 34 % 63%

Tabelle 4: Prozentualer Anteil der verschiedenen Shuntabschnitte an den gesamtrevidierten

Anteilen. Vergleich unterschiedlicher Studien mit der eigenen Patientenkohorte.

Im Gegensatz hierzu war in unserer Patientenkohorte das Ventil das am hdufigsten
revidierte Shuntteil. Ursdchlich fur diesen Unterschied im Vergleich zu den anderen
Studien konnte die Patientenkohorte sein. In den in Tabelle 4 angefuhrten Studien wurden
Patienten aller Altersgruppen eingeschlossen, wahrend unsere Kohorte nur aus
padiatrischen Patienten bestand. Hanak et al. (2017) nannten in ihrer Arbeit eine
entziindliche Reaktion, die in verschiedenen Stufen nach mehreren Monaten bzw.
mehreren Jahren zu einer Obstruktion des zentralen Katheters fihrt, als Grund fur
Dysfunktionen des zentralen Katheters. Im Zusammenhang mit nichtinfektidsen
Dysfunktionen des peripheren Katheters filhrte er unter anderem die Katheterlange und
die nachlassende Resorptionsfahigkeit bei einem belasteten Peritoneum an, die
beispielweise durch intraabdominelle Operationen hervorgerufen werden. Diese
Problematik betrifft allerdings nicht Neugeborene und Kleinkinder, die die groRte
Risikogruppe der padiatrischen Shuntpatienten fur Shuntrevisionen darstellen. Dabei
konnte der sehr haufig vorkommende posthamorrhagische Hydrozephalus ursachlich
sein, bei dem es aufgrund der dadurch erhdhten Eiweilwerte im Liquor haufiger zu einer

Verklebung und dadurch Dysfunktion der Ventile kommt.

4.1.3 Atiologie und Revisionsrate

In unserer pédiatrischen Patientengruppe konnte als statistisch signifikanter
Einflussfaktor auf die Revisionsrate die Atiologie des Hydrozephalus eruiert werden. Die
Revisionsrate, definiert als Anzahl der Revisionen pro Patient pro Jahr, betrug in der
gesamten Kohorte im Mittel 0,38 +0,54. Als grofiter Risikofaktor stellte sich der

posthdmorrhagisch bedingte Hydrozephalus mit einer mittleren Revisionsrate von

40



Diskussion

0,60 + 0,45 heraus und als kleinster Risikofaktor mit einer mittleren Revisionsrate von
0,21 + 0,43 der MMC-assoziierte Hydrozephalus.

In der Literatur wurde bereits in einigen Studien ein Zusammenhang zwischen Atiologie
des Hydrozephalus und Auftreten von Komplikationen aufgezeigt. Reddy et al. (2014)
analysierten die Langzeitfolgen von Patienten aller Altersklassen und konnte einen
Einfluss durch das Alter des Patienten, die Atiologie des Hydrozephalus, vorangegangene
Therapien und das Geschlecht der Patienten eruieren. Der Einfluss der Atiologie konnte
auch in unserer Kohorte nachgewiesen werden. Gegensatzlich zeigte sich jedoch die
Identifizierung als hoher und geringer Risikofaktor. Wahrend bei unserer rein
padiatrischen Patientengruppe der angeborene MMC-assoziierte Hydrozephalus mit einer
geringen Revisionsrate verbunden war, stellte der MMC-assoziierte Hydrozephalus bei
Reddy et al. ein erhohtes Risiko fur Revisionsoperationen dar. Dieser Unterschied kdnnte
in der Zusammenstellung der Patientenkohorte begriindet liegen. Reddy et al. erwéhnten
in ihrer Studie, dass pédiatrische Patienten flr sich alleinstehend eine deutlich hohere
Revisionsrate als erwachsene Shuntpatienten aufweisen. Darliber hinaus ist der MMC-
assoziierte Hydrozephalus bei padiatrischen Patienten eine der haufigsten Atiologien.
Demzufolge konnte es so erscheinen, dass Patienten mit MMC-assoziierten

Hydrozephalus im Vergleich zu erwachsenen Patienten eine erhdhte Revisionsrate haben.

Die niedrige Komplikationsrate in unserer Studie unterstiitzend verdffentlichten Al-
Hakim et al. im Jahr 2018 eine Studie, in deren Rahmen das Shuntiiberleben bei Patienten
mit einem MMC-assoziierten Hydrozephalus mit anderen Atiologien verglichen wurde.
Bei péadiatrischen Patienten mit einem MMC-assoziierten Hydrozephalus konnte ein
deutlich héheres Shuntiiberleben beobachtet werden. Al-Hakim et al. berichteten des
Weiteren, dass sich diese Patienten aufgrund der syndromalen Erkrankung in einer langen
Nachbehandlung und intensiven Betreuung befinden. Dadurch kénnen selbst
geringfligige Veranderungen, die auf ein beginnendes Shuntversagen hindeuten, erkannt
und fruhzeitig behandelt werden. Auf3erdem erhalten MMC-Patienten aufgrund der meist
zusétzlich notwendigen operativen MMC-Versorgung eine postoperative antibiotische
Therapie. Diese konnte zur Verringerung bzw. Vermeidung postoperativer

Shuntinfektionen beitragen.
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4.1.4 Ventile und Revisionsrate

In der wissenschaftlichen Literatur wurden die verwendeten Materialien bislang selten
auf ihren Einfluss auf die Revisionsrate hin untersucht oder es ergab sich kein
signifikanter Einfluss der verwendeten Shuntventile auf die Revisionsrate (Reddy et al.
2014; Tervonen et al. 2017; Alavi et al. 2017). Reddy et al. konnten in ihrer Studie im
Jahr 2014 zwar den Einfluss von Alter, Atiologie und vorausgegangenen Operationen auf
das Auftreten von Shuntkomplikationen nachweisen, untersuchten allerdings nicht die
Art der verwendeten Ventile. Tervonen et al. verglichen im Jahr 2017 programmierbare
und nicht programmierbare Ventile. Sie konnten jedoch keinen signifikanten Unterschied
feststellen. Auch Alavi et al. (2017) fanden keinen Unterschied zwischen
Gravitationsventilen und Ventilen ohne Gravitationseinheit im Hinblick auf die
Revisionsrate. In unserer Studie fand sich eine signifikant niedrigere Anzahl an
Revisionsoperationen bei verstellbaren Differentialdruckventilen im Vergleich zu festen
Differentialdruckventilen mit Gravitationseinheit. Die  Griinde hierfir sind
wahrscheinlich multifaktoriell bedingt. Die verstellbaren Differentialdruckventile
wurden aufgrund ihrer geringeren GroRRe eher bei Patienten mit einem MMC-assoziierten
Hydrozephalus verwendet, der in unserer Studie mit einer niedrigen operativen
Revisionsrate assoziiert war, wéhrend die festen Differentialdruckventile mit
Gravitationseinheit in unserer Kohorte h&ufiger bei einem posthdmorrhagischen
Hydrozephalus eingesetzt wurden, der mit einer hdheren Revisionsrate assoziiert ist.

Eine weitere Ursache konnte die Bauweise des Ventils mit Gravitationseinheit sein, das
neben der Differentialdruckeinheit eine zusétzliche Gravitationseinheit aufweist. Der
Liquor muss daher mehr Mechanismen als bei einem verstellbaren
Differentialdruckventil passieren. Insbesondere bei einem posthdmorrhagischen
Hydrozephalus, der haufig mit einem erhdhten Eiweil3gehalt im Liquor assoziiert ist,
kann es zu Obstruktionen kommen, die einer operativen Revision bedirfen (Hanak et al.
2017).

Bei der Untersuchung der Einfllsse auf die Revisionsgriinde zeigten sich noch weitere
Auffalligkeiten in Bezug auf die verwendeten Ventile, die in Kapitel 4.1.5 néher erldutert
werden und die zudem Griinde fir die unterschiedlichen Revisionsraten der Ventile sein

konnen.
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4.1.5 Zeitintervall bis zur ersten Revision

Das zeitliche Intervall zwischen initialer Shuntanlage und erster Revisionsoperation ist in
der vorliegenden Studie relativ kurz und liegt im Median bei einem Monat. 38% aller
Revisionsoperationen fanden bereits innerhalb eines Monats nach Shuntanlage statt. Als
Einflussfaktor auf das Intervall zwischen Shuntimplantation und —revision fand sich bei
unseren padiatrischen Patienten das Alter zum Zeitpunkt der initialen Shuntimplantation.
Umso junger die Patienten bei der ersten Operation waren, desto friher traten operativ
revisionsbedirftige Komplikationen auf. Ein genauer Vergleich mit der vorhandenen
Literatur ist schwierig, da meist die allgemeine Revisionsrate oder das Auftreten von
Revisionsoperationen in Bezug auf das Alter, nicht auf den zeitlichen Abstand zur
initialen Shuntoperation untersucht wurden (Alatas et al. 2018; Wang et al. 2015). Nur
Dupepe et al. (2016) untersuchten analog zu unserer Fragestellung den Einfluss des
zeitlichen Intervalls zwischen initialer Shuntanlage und erster Revisionsoperation auf die
Revisionsrate. Auch sie konnten eine maximale Haufung der Revisionen innerhalb des
ersten Jahres nach der perinatalen Shuntversorgung bei MMC-Patienten beobachten.
Gurburz und Yuksel (2020) verglichen drei Gruppen péadiatrischer Patienten, die sich
durch ihren zeitlichen Abstand zwischen Geburt und Implantation des Shunts
unterschieden. Es zeigte sich, dass das Auftreten einer Shuntinfektion umso seltener war,
desto spater der Shunt nach der Geburt eingesetzt wurde. Dadurch konnte bestatigt
werden, dass die jlngsten Shuntpatienten Risikopatienten sind und die unmittelbar

postoperative Zeit die vulnerable Phase darstellt.

Nicht zuletzt zeigte sich im Rahmen der differenzierten Betrachtung der Infektionen und
mechanischen Dysfunktionen der zeitliche Abstand von der ersten Shuntoperation bis zur
ersten Revisionsoperation aufféallig. Im Vergleich zu mechanischen Dysfunktionen traten
Infektionen in einem deutlich geringeren zeitlichen Abstand zur initialen Operation auf.
In der Literatur erfolgten diesbeziiglich bislang nur allgemeine Betrachtungen einer
speziellen Patientengruppe (siehe Kapitel 4.1.5; Dupepe 2016; Gurburz 2020).
Zusammen mit dem bereits in Kapitel 4.1.2 diskutierten Keimspektrum, das auf eine
Kontamination wéhrend der initialen Shuntoperation hindeutet, liegt der Schwerpunkt
zum Vermeiden von Infektionen auf der initialen Shuntoperation und dem Risikozeitraum
flr eine Shuntinfektion innerhalb der ersten postoperativen Wochen und Monate.

43



Diskussion

4.2 Methodenkritik

Als Limitation der vorliegenden Arbeit ist zundchst deren retrospektiver Charakter zu
nennen. Als Schwierigkeit im Rahmen der retrospektiven Analyse erwies es sich, die zu
untersuchenden Parameter flr jeden Patienten vollsténdig zu erheben. Aufgrund des
retrospektiven Charakters konnten zudem keine individuellen Einflussfaktoren wie
soziales Umfeld, hdusliche Betreuung oder Lebensqualitdt einbezogen werden. Daher
bleibt deren Einfluss unbericksichtigt. Die untersuchten Parameter beschrénkten sich
infolgedessen auf retrospektiv nachzuvollziehende Faktoren wie z.B. die bei der
Operation verwendeten Materialien, Alter und Behandlungszeitpunkte der Kinder oder
die Ursache des Hydrozephalus, da diese im Krankeninformationssystem fur jede
Operation hinterlegt sind.

Kritisch zu erwéhnen ist zudem die untersuchte Anzahl von 131 Patienten, die
maoglicherweise einem Selektionsbias unterliegt. Eine valide Ubertragbarkeit auf die
gesamte Bevolkerung ist bei dieser geringen Anzahl an Patienten kaum mdglich. Da
unsere Untersuchungen explorativ waren und nicht der Untersuchung verschiedener
Therapiekonzepte und deren Uberlegenheit dienten, ist diese Limitierung jedoch weniger
bedeutsam.

Des Weiteren handelte sich um eine unizentrische Studie. Durch die Standortbesonderheit
als Universitatsklinikum mit einer groen Kinderklink kénnte es zu einer Abweichung
des Patientenkollektivs im Vergleich zu der in der Literatur beschriebenen
Gesamtpopulation gekommen sein. In Kapitel 4.1.1 wurden daher explizit die
demografischen Eigenschaften unserer Patientenkohorte mit denen der Patienten in
bereits durchgefiihrten, multizentrischen und internationalen Studien verglichen. Es
konnte kein signifikanter Unterschied festgestellt werden, so dass von einer kongruenten
Verteilung der Atiologie des padiatrischen Hydrozephalus in unserer Patientengruppe

analog zur Gesamthevélkerung ausgegangen werden kann.
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4.3 Ausblick und Bewertung

Die Behandlung des padiatrischen Hydrozephalus war und ist eine Herausforderung fir
Neurochirurgen und Pédiater. Beim Hydrozephalus handelt es sich um eine lebenslange
Erkrankung, deren Atiologie und Pathologie ebenso vielgestaltig ist wie deren
Komplikationen. Die Behandlung ist blicherweise die  Anlage eines
ventrikuloperitonealen Shunts. Obwohl dies technisch kein schwieriger Eingriff ist, ist er

doch mit einem relevanten Risiko flr einen Revisionseingriff verbunden.

Anhand der vorliegenden Arbeit konnten wir verschiedene Risikofaktoren fiir das
Auftreten einer Shuntkomplikation bei Kindern nachweisen. So scheinen das Alter, die
Atiologie des Hydrozephalus und die verwendeten Materialien wesentlich mit dem
Auftreten von Shuntkomplikationen assoziiert zu sein. Besonders héufig fanden sich
Komplikationen bei Neugeborenen, die aufgrund ihres Alters ein noch schwaches
Immunsystems aufweisen. Weiterhin lassen sich auch unterschiedliche Risikogruppen
anhand der Atiologie des Hydrozephalus differenzieren. Im klinischen Alltag bedeutet
dies, dass sich durch das Erstellen eines Risikoprofils einschatzen I&sst, wie
wahrscheinlich eine behandlungsbedirftige Komplikation auftreten wird: Ein Patient,
dem vor zehn Jahren ein Shunt implantiert wurde und der nun unter leichten Symptomen
wie intermittierenden Kopfschmerzen leidet, scheint weniger wahrscheinlich eine
Problematik mit dem Shuntsystem aufzuweisen als ein Neugeborenes im ersten
Lebensmonat nach der Shuntimplantation mit Fieber und Erbrechen. Auf diese Weise
kann der Nutzen einer Diagnostik abgewogen oder ein unndtiger invasiver Eingriff
vermieden werden. Ebenso kann durch die Festlegung von Risikogruppen ein angepasster
Nachsorgeplan erstellt werden, der je nach Risikoeinschatzung mehr oder weniger
Nachsorgetermine vorsieht, um mogliche Aufféalligkeiten friih genug zu erkennen und

damit préventiv moglichen Shuntkomplikationen entgegenzuwirken.

Hervorzuheben sind hierbei die individuellen Aspekte eines jeden einzelnen
Hydrozephaluspatienten. So zeigten Patienten mit einem MMC-assoziierten
Hydrozephalus in unserer Studie zwar eine besonders niedrige Revisionsrate, wiesen aber
haufiger Infektionen auf. Daher ist es sinnvoll, bei diesen Patienten Implantate zu
verwenden, die weniger anfallig fur Infektionen sind, wie z.B. mit Antibiotika
beschichtete Katheter (Malluci, 2019). Der posthdmorrhagische Hydrozephalus war

besonders stark mit mechanischen Dysfunktionen verbunden. Das verstellbare
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Diskussion

Differentialdruckventil wies hingegen eine besonders niedrige Rate an Dysfunktionen
auf. Eine Schlussfolgerung konnte sein, dieses Ventil bevorzugt beim
posthdmorrhagischen Hydrozephalus zu verwenden, um das Auftreten mechanischer

Dysfunktionen bei dieser Erkrankung zu vermeiden.

Weiterflihrende Untersuchungen und Studien sollten sich zum Ziel nehmen, die
Pathologien des Hydrozephalus noch weiter zu differenzieren und zu analysieren. Einige
Pathologien erschienen anfalliger fur Komplikationen zu sein als andere. Eine
Ursachenklarung kénnte neue Therapieansatze schaffen. Darlber hinaus konnte mit den
in dieser Arbeit gewonnenen Erkenntnissen die hohe Bedeutung routinemagiger und vor
allem aufgrund des Risikoprofils kurzfristiger Nachuntersuchungen hervorgehoben
werden. Im Rahmen einer prospektiven Studie wdre daher die Erfassung der
Behandlungsdaten von Shuntpatienten sinnvoll, um frihzeitig Anzeichen fir
Komplikationen oder anderweitige Auffalligkeiten zu erkennen und diesen

entgegenzuwirken.

Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass padiatrische Shuntpatienten individuell zu
betrachten sind. Aspekte wie Therapiewahl, verwendete Materialien und erforderliche
Nachuntersuchungen sollten auf den Patienten und dessen individuelle Risiken

zugeschnitten sein.
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ZUSAMMENFASSUNG

ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund: Ein Hydrozephalus, definiert als eine Erweiterung der Liquorraume und
Resultat eines Ungleichgewichts zwischen Liquorproduktion und -resorption, hat
vielfaltige Ursachen. In dieser Arbeit wurde der Einfluss verschiedener Faktoren, wie die
Atiologie des Hydrozephalus, das Patientenalter oder die Art des Shuntsystems auf das
Auftreten von Komplikationen nach Shuntimplantation untersucht, um Ansatzpunkte fir
eine Optimierung der Therapie des Hydrozephalus bei pédiatrischen Patienten zu

eruieren.

Methoden: In die Untersuchung eingeschlossen wurden 131 Kinder unter 18 Jahren, die
zwischen den Jahren 2013 und 2018 aufgrund eines Hydrozephalus in unserer Klinik
behandelt wurden. Retrospektiv wurden Krankenakten, Operationsberichte und
Verlaufsuntersuchungen analysiert. Statistische Analysen wurden mittels t-Test und
ANOVA (Post hoc: Bonferroni) oder mittels Kruskal-Wallis-T und Mann-Whitney-Test
durchgefihrt.

Ergebnisse: In unserer Kohorte war die Pathogenese des Hydrozephalus am hdufigsten
mit einer Meningomyelozele (MMC) assoziiert (35,1 %) oder posth&morrhagisch
(24,4 %) bedingt. Am haufigsten wurde ein verstellbares Differentialdruckventil (72,6 %)
implantiert, weit seltener ein nicht verstellbares Differentialdruckventil —mit
Gravitationseinheit (15,2 %). Insgesamt wurden 333 shuntassoziierte Operationen
durchgefiihrt. Davon waren 220 Revisionsoperationen, 61 % erfolgten aufgrund einer
mechanischen Dysfunktion, 12 % aufgrund einer Infektion und 27 % aus anderen
Griinden. Die mittlere Rate an Revisionen eines Patienten innerhalb eines Jahres betrug
0,38 + 0,54 und wurde beeinflusst durch die Atiologie des Hydrozephalus (p = 0,045) und
die verwendeten Ventile (p=0,029). Die hochste Revisionsrate lieR sich beim
posthdmorrhagischen Hydrozephalus und beim nicht verstellbaren
Differentialdruckventil mit Gravitationseinheit beobachten, die niedrigste beim MMC-
assoziierten Hydrozephalus und beim verstellbaren Differentialdruckventil. Mechanische
Dysfunktionen traten besonders hdufig bei Patienten auf, denen ein Ventil mit
Gravitationseinheit implantiert worden war (p =0,014). Der mediane Zeitabstand
zwischen der initialen Shuntversorgung und dem Auftreten einer operationsbedrftigen
Komplikation war bei Infektionen deutlich niedriger als bei mechanischen Dysfunktionen
(p =0,033).
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Schlussfolgerung: Im Rahmen der vorliegenden Arbeit konnten wir Einflussfaktoren
(Alter, Atiologie, verwendete Shuntmaterialien) auf das Auftreten von
Revisionsoperationen beim pédiatrischen Hydrozephalus-Patienten identifizieren. Mit
dem Erfassen eines individuellen Risikoprofils koénnen wir Shunt-assoziierte
Komplikationen schneller erkennen sowie vermeiden, und durch die Auswahl
individueller Shuntmaterialien zudem praventiv verhindern.
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ABSTRACT

ABSTRACT

Purpose: Paediatric hydrocephalus is a result of cerebrospinal fluid circulatory
dysfunction and has diverse pathogenesis. This study investigates the epidemiology of
paediatric hydrocephalus and effects of aetiology and type of implants on complications

to develop novel therapeutic approaches.

Methods: A retrospective analysis of 131 children < 18 years with hydrocephalus treated
between 2013 and 2018 was conducted. Medical charts, operative reports, and clinical
follow-up reports were reviewed. Statistical analysis was performed using t-testt ANOVA
posthoc Bonferroni- test, Kruskal-Wallis test, and Mann-Whitney U test.

Results: The most common pathogenesis of hydrocephalus among our patients was
meningomyelocele-associated (MMC) and post-haemorrhagic. The majority of patients
received a programmable differential pressure valve (77.8%), or less often a fixed
differential pressure valve with a gravitational unit (14.8%). 333 shunt-associated
surgeries were performed. Thereby 220 were revision surgeries, 66% were performed
because of mechanical shunt dysfunction (61%), infection (12%), or other reasons (27%).
The median rate of revisions for each patient within 1 year was 0,38 £ 0,54 and was
influenced by aetiology (p = 0.045) and the type of valve used (p = 0.029). The highest
rates were seen in patients with post-haemorrhagic hydrocephalus and in those with fixed
differential pressure valve with gravitational unit, whereas the lowest were observed in
MMC-associated hydrocephalus and a programmable differential pressure valve.
Mechanical dysfunction was associated with fixed differential pressure valve with
gravitational unit (p = 0.014). The median time interval between initial shunt surgery and
infections was shorter than that between initial shunt surgery and mechanical dysfunction
(p =0.033).

Conclusions: The present study identified several factors (age, etiology, type of implants)
associated with the revision shunts in patients with paediatric hydrocephalus. By
assessing the risk profiles of paediatric patients with hydrocephalus, unnecessary
examinations or invasive procedures may be avoided and revisions surgeries may be

prevented by using individual and specific shunt materials.

49



VERZEICHNISSE

VERZEICHNISSE

Abkiirzungsverzeichnis

10B Interquartilsbereich

MMC Meningomyelozele

CT Computertomografie

MRT Magnetresonanztomografie

VP-Shunt Ventrikuloperitonealer Shunt

VA-Shunt Ventrikuloatrialer Shunt

ANOVA Varianzanalyse

UKGM Universitatsklinikum GieRen und Marburg
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