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Einleitung

1. Einleitung

1.1  Historischer Hintergrund des Hydrozephalus

Das klinische Erscheinungsbild des unbehandelten Hydrozephalus muss bereits in der
frithen Menschheitsgeschichte grole Faszination auf die Beobachter ausgeiibt haben.
Die archdologischen Funde von hydrozephalustypischen Knochendeformationen stam-
men aus der Zeit von 10.000 v. Chr. bis 1670 n. Chr. und bestehen aus 30 mdglichen
Fillen weltweit. Als einer der berithmtesten Knochenfunde gilt die des Pharao Echnaton

(Richards und Anton, 1991).

Die élteste wissenschaftliche Beschreibung des Hydrozephalus stammt von Hippokrates
(466-377 v. Chr.). Er priagte aus den griechischen Wortern hydro = Wasser und kephale
= Kopf den bis heute giiltigen medizinischen Terminus Hydrozephalus. Ursichlich fiir
den Hydrozephalus vermutete er eine Verfliissigung des Gehirns nach epileptischen
Anfillen. Es wird angenommen, dass Hippokrates den Hydrozephalus mit Punktionen
des Subduralraums oder Entlastungstrepanationen behandelt hat. Allerdings ist diese

Vermutung in seinen Aufzeichnungen nicht eindeutig belegt (Aschoff et al., 1999).

Claudius Galen von Pergamon (130-200 n. Chr.) gewann aus Tiersektionen genauere
Erkenntnisse iiber die Ventrikelanatomie und beschrieb zum ersten Mal den Liquor.
Auch die erste Beschreibung des Foramen magendii geht auf ihn zuriick, was jedoch bis
zur Wiederentdeckung durch Francois Magendie in Vergessenheit geraten war. Bereits
in dieser frithen Zeit lokalisierte Galen die Liquorproduktion im Plexus chorioideus und
nahm den Abflussweg des Liquors durch die Lamina cribrosa in die Nasenhdhle an.
Nach seiner Einschétzung transportierte der Liquor eine vitale Energie, die sogenannte

»pneuma*“ (Aschoff et al., 1999; Haberl et al., 2007).

Die erste Schilderung einer chirurgischen Behandlung des Hydrozephalus mittels Ablei-
tung von intrakranieller Fliissigkeit durch die Schideldecke eines Kindes erfolgte durch

Abulkassim Al Zahrawi (936-1013) (EI Khamlichi, 1998).

Neue Erkenntnisse im Bereich der Hydrozephalusforschung waren dann erst wieder in
der Renaissance moglich, nachdem Sektionen des menschlichen Korpers zu wissen-

schaftlichen Zwecken toleriert wurden. Einen grofen Entwicklungsschub gab es auf
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dem Gebiet der deskriptiven Anatomie. Leonardo da Vinci (1452-1519) zeichnete 1510
erstmals das menschliche Ventrikelsystem (Abb. 1). Allerdings stammt von Andreas
Vesalius (1514-1564) die erste exakte Beschreibung des menschlichen Ventrikelsys-
tems sowie die Erkennung des Hydrozephalus als intrazerebrale Fliissigkeitsansamm-

lung (Aschoff et al., 1999; Haberl et al., 2007).

2

i;.';;»;n 4 #e Ly =
g1 brerd A wriarin h"]

R R Ve
e Tr] '--::Lh’!"t‘- "-?
AT -W’l‘é""
s ity R

-
1o e

Abbildung 1: Leonardo da Vinci (1452-1519): erste Zeichnung des menschlichen Ventikelsystems (Aschoff et al.,
1999).

Im 17. Jahrhundert bewies Richard Lower (1631-1691) die Wasserdichtigkeit der La-
mina Cribrosa. Basierend auf dieser Entdeckung und auf die Harvey'sche Beschreibung
des Blutkreislaufs postulierte Thomas Willis (1621-1675) den Liquorabfluss in das ve-
ndse System (Aschoff et al., 1999).

Pacchioni (1665-1726) entdeckte 1701 die nach ihm benannten arachnoidalen Granula-
tionen und vermutete als Funktion dieser Strukturen die Liquorsekretion. Die Beschrei-
bung der Resorptionsfunktion der Pacchionischen Granulationen geht auf Fantoni 1738
zuriick. Albrecht von Haller (1708-1777) entdeckte die Foramina Luschkae und postu-
lierte erstmals die Theorie der Liquorzirkulation (Aschoff et al., 1999).

Frangois Magendie (1783-1855) beschrieb erneut die Offnung des vierten Ventrikels. Er
erkannte erstmals mechanische Blockade der Liquorwege im Bereich der Ventrikel als

Ursache des Hydrozephalus. Ernst Axel Hendrik Key und Magnus Gustav Retzius be-
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legten 1875 die moderne Theorie der Liquorzirkulation durch Tinteninjektion mit Dar-
stellung der Flussrichtung aus dem Plexus Chorioideus durch das Ventrikelsystem in die

vendsen Sinus (Aschoff et al., 1999; Haberl et al., 2007).

Walter Dandy und Kenneth Blackfan zeigten 1913 das erste Tiermodell eines Hydroze-
phalus occlusus durch eine artifizielle Aquiaduktstenose mit Baumwollfdden bei Hunden
und demonstrierten mittels Exstirpation des Plexus chorioideus die Drosselung der Li-
quorproduktion (Dandy und Blackfan, 1913). Diese Erkenntnis flihrte dazu, den Hydro-
zephalus als mechanisch/hydrodynamische Stérung zu interpretieren und die chirurgi-

sche Behandlung als unerlésslich zu bewerten (Aschoff et al., 1999).

Bis in die Mitte des 19. Jahrhunderts wurde der Hydrozephalus hauptsidchlich konserva-
tiv behandelt. Diese Behandlung bestand aus Schidelbandagierung, bestimmten Diiten,
Gabe von Medikamenten zur Reduktion der Liquorproduktion wie z.B. Laxanzien, Di-
uretika, Quecksilberververbindungen (Aschoff et al., 1999). Die erste dokumentierte
chirurgische Behandlung des Hydrozephalus geht auf Le Cat zuriick, der am 23.10.1744
die erste Ventrikelpunktion durchfiihrte. Wirklich erfolgreich war diese Art der Thera-
pie erst nach Wernicke, der die Weiterentwicklung der Punktionstechnik unter asepti-
schen Bedingungen begann. Quincke fiihrte 1891 die Serienlumbalpunktion und die
Liquordruckmessung ein. Mikulicz implantierte den ersten permanenten Shunt aus
Glaswolle zur Ableitung von Liquor aus dem Ventrikelsystem durch den Subarachnoi-

dalraum in den Subgalealraum (Aschoff et al., 1999).

In den folgenden Jahrzehnten wurde mit den verschiedensten Materialien und Ablei-
tungswegen experimentiert. Erwin Payr setzte 1907 erstmals ein autogenes Vena-
Saphena-Implantat zur Ableitung von Liquor aus dem Ventrikelsystem in den Sinus
sagittalis superior ein. Ableitungen in die vendse Blutbahn waren allerdings aufgrund

von thrombotischen Verschliisse nicht erfolgreich (Haberl et al., 2007).

Besonders zwischen 1920 und 1960 wurden zahlreiche Versuche unternommen, den
Liquor in alternative Niederdruckkompartimente abzuleiten. Allerdings mit schlechten
Behandlungsergebnissen (Haberl et al., 2007). Die nach den 50er-Jahren vorangetriebe-
ne Entwicklung von Ventilsystemen sowie Materialverbesserungen brachten in der Ge-
schichte der Neurochirurgie den durchschlagenden Erfolg bei der lebenserhaltenden

chirurgischen Behandlung des Hydrozephalus.
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1.2 Anatomie des Ventrikelsystems und Liquor cerebrospinalis

Das Ventrikelsystem (Abb. 2) besteht aus vier Ventrikeln, den beiden Seitenventrikeln
der GroBhirnhemisphdren, dem dritten Ventrikel des Zwischenhirns und dem vierten
Ventrikel des Rautenhirns (Medulla ablongada, Pons und Cerebelum) (Trepel, 2008,
Seite 284). Sie bilden zusammen mit dem Canalis centralis des Riickenmarks den inne-
ren Liquorraum und stehen miteinander in Verbindung. Der dulere Liquorraum ent-

spricht dem gesamten Subarachnoidalraum des zentralen Nervensystems.

Die Seitenventrikel setzen sich aus dem Vorderhorn (Cornu anterius) im Frontallappen,
dem Zentralanteil (Pars centralis), welcher sich iiber dem Thalamus befindet, dem Un-
terhorn (Cornu inferius) im Temporallappen und dem Hinterhorn (Cornu posterius) im
Occipitallappen zusammen. Uber jeweils ein Foramen interventriculare (Foramen Mon-
roi) sind die Seitenventrikel mit dem dritten Ventrikel verbunden. Die Seitenwand die-
ses Ventrikels wird vom Thalamus und Hypothalamus gebildet. Die Verbindung zwi-
schen dem dritten und vierten Ventrikel wird durch den diinnen Aqueductus mesence-
phali (Sylvii) gestellt. Der vierte Ventrikel wird ventral von Pons und Medulla ablonga-
da und kranial, lateral und dorsal durch das Kleinhirn begrenzt. Aus dem vierten
Ventrikel bilden sich verschiedene Recessus, an deren Ende sich Offnungen befinden.
Lateral beidseits liegen Aperturae lateralis (Foramina Luschkae) sowie dorsal Aperturae
mediana (Foramen Magendie). Durch diese drei Foramina wird der vierte Ventrikel mit

den duBleren Liquorrdumen verbunden (Trepel, 2008, Seite 284).

Der Liquor cerebrospinalis wird konstant im gesamten zentralen Nervensystem produ-
ziert (Greitz, 2004). Der grofBite Teil des Liquors stammt aus der aktiven, energieabhén-
gigen Produktion im Plexus chorioideus der Hirnventrikel, ein kleinerer Anteil wird
iiber die Diffusion interstitieller Fliissigkeit aus den zerebralen Kapillaren gebildet
(Greitz, 2004; Haberl et al., 2007). Die exakte Bestimmung der normalen Produktions-
rate ist bisher nicht mdglich. Die am meisten akzeptierten Schitzungen liegen bei 0,35
bis 0,4 ml pro Minute, das entspricht ca. 500 ml pro Tag (Brandt, 2003, Seite 806;
Moskopp, 2015, Seite 967). Diese Produktion unterliegt jedoch zirkadianen und indivi-

duellen Schwankungen und nimmt mit zunehmendem Alter zu.
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Das normale Liquorvolumen betrégt bei Erwachsenen ca. 120-150 ml und wird etwa

dreimal in 24 Stunden ausgetauscht (Greitz, 2004).
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Abbildung 2: Darstellung der Ventrikel mit ihrer Verbindung. Modifiziert nach Schiinke et al. (Schiinke et al., 2012,
Seite 303)

Das bisherige klassische Liquorzirkulationsmodell, die sogenannte Bulk-Flow-Theorie,
geht von einem gerichteten druckgesteuerten Liquorfluss vom Produktions- zum Re-
sorptionsort aus (Abb. 3). Der Liquortransport aus den drei Offnungen des vierten
Ventrikels in den Subarachnoidalraum sowie in den Spinalkanal erfolgt iiber vaskulédre
Pulsation, die eine ungerichtete Durchmischung erzeugt (Haberl et al., 2007; Moskopp,
2015, Seite 675).

Die bisher angenommene Liquorresorption in den Pacchioni-Granulationen konnte
nicht belegt werden. Die dagegensprechenden Griinde sind insbesondere die spite Ent-
wicklung der Pacchioni-Granulationen, ohne dass Neugeborene oder Kinder einen Hyd-
rozephalus erleiden, die belegte spinale Resorptionsquote nach intrathekaler Injektion
von radioaktiv markiertem Albumin, der Nachweis einer verminderten Liquorflussge-
schwindigkeit an den Pacchioni-Granulationen bei einem parasagittalen 24-h-Isotopen-
Maximum sowie die Nichtentstehung eines kommunizierten Hydrozephalus nach deren

Blockade (Greitz, 2004; Haberl et al., 2007). Im Gegensatz dazu wurde bereits bewie-
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sen, dass Liquorresorption ein diffus lokalisierter Prozess ist, der die Kapillaren des

zentralen Nervensystems einbezieht (Greitz, 2004).
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Abbildung 3: Darstellung der Liquorzirkulation. Modifiziert nach Schiinke et al. (Schiinke et al., 2012, Seite 304)

Der physiologische Liquordruck wird durch die druckgesteuerte Liquorresorption und
ein komplexes Zusammenspiel von Liquor- und Blutvolumen reguliert, letztes auch als
Monro-Kellie-Doktrin bekannt (Moskopp, 2015, Seite 675). Gemessen auf der Ebene
des Foramen Monroi in flacher Riickenlage oder auf der Mittelachse des Korpers in
Seitenlage betrdgt der normale Liquordruck beim Sdugling ca. 7 mmHg, beim Klein-
kind 10 mmHg und beim Jugendlichen und Erwachsenen 15 mmHg (Moskopp, 2015,
Seite 967).
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1.3 Hydrozephalus

1.3.1 Definition und Liquordynamik

Der Hydrozephalus ist definiert als eine Ventrikelerweiterung auf Kosten des Subarach-
noidalraums und des Hirnparenchyms (Haberl et al., 2007). Das klassische Modell der
Hydrozephalusentstehung geht von einem Missverhéltnis zwischen Produktion und Re-
sorption des Liquors mit resultierender Erhohung des intrakraniellen Drucks aus. Hier
wird der Liquor entweder im Uberschuss produziert, die Liquorzirkulation im Bereich
der inneren Liquorrdume blockiert oder die Resorption gestort. Dieses einfache Modell
kann allerdings nicht die Entstehung aller Formen des Hydrozephalus erkléren.

Die Monro-Kellie-Doktrin besagt, dass das intrakranielle Gesamtvolumen der Kompo-
nenten Gehirn, Liquor und Blut konstant bleibt und eine Volumenénderung einer Kom-
ponente durch reziproke Verdnderung einer anderen Komponente ausgeglichen wird.
Die Volumenerhéhung durch die systolische Expansion der intrakraniellen Arterien
wird durch eine Expulsion des Liquors durch das Foramen magnum und einen Strom
vendsen Blutes aus den Venen in die duralen Sinus kompensiert (Greitz, 2004; Haberl
et al., 2007). Sobald die arterielle Pulswelle das Schéadelinnere erreicht kommt es zu
einem sofortigen Anstieg des Liquordrucks, der sich dann rasch und gleichméBig im
gesamten intrakraniellen Raum verteilt. Diese temporédr bestehenden Druckgradienten
haben ihr Maximum am Foramen magnum und den vendsen Ausstromgebieten der Brii-

ckenvenen (Greitz, 2004; Haberl et al., 2007).

Die Ausbreitungsgeschwindigkeit der Pulswelle wird durch die Compliance der intra-
kraniellen Venen und des Spinalsacks stark reduziert. Die Geschwindigkeit der Druck-
welle ohne Compliance entspricht die Schallgeschwindigkeit im Wasser, 1540 m/s.
Durch die Compliance intrakranieller Strukturen wird die Pulswellengeschwindigkeit
auf 5 m/s verringert (Greitz, 2004; Haberl et al., 2007). Die Compliance erlaubt damit
bei der systolischen Expansion einen geringen Druckanstieg. Die Compliance ist auch
die Grundvoraussetzung fiir den Windkesseleffekt. Unter diesem versteht man die Ab-
sorption der hydraulischen Energie der Pulswelle, welche in der Diastole ausgeldst

wird, durch die Elastizitdt der Arterien in der Expansionsphase (Haberl et al., 2007).
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Wenn die arterielle Pulswelle den extrazerebralen Raum erreicht, kommt es zu einem
Riickstofl vom Liquor aus dem spinalen Duralsack und einer leichten Kompression der
vendsen Ausstromgebiete mit Offenhaltung der Venen wihrend des gesamten kardialen
Zyklus. Dadurch sinkt der zerebrale GefaBBwiderstand und in Kombination mit dem
Windkesseleffekt wird ein hoher zerebraler Blutfluss konstant erzeugt (Greitz, 2004;
Haberl et al., 2007).

1.3.2 Der akute oder obstruktive Hydrozephalus

In einer wegweisenden Arbeit zeigte Walter Dandy 1913 beim Tierversuch am Hund
durch Aquéduktblockade das erste Modell eines obstruktiven Hydrozephalus. Aller-
dings kann jene Blockade des intraventrikuldren Bulk-Flows zu einem obstruktiven
Hydrozephalus fiihren, welcher auch ,.intraventrikuldrer Hydrozephalus® genannt wird
(Haberl et al., 2007). Da die periventrikuldren Kapillare nur einen Teil des im Plexus
chorioideus produzierten Liquors aufnehmen konnen, entwickelt sich ein zentripedaler
Druckgradient und demzufolge eine Ventrikelerweiterung. Der erweiterte Ventrikel
driickt den Hirnmantel nach auBlen gegen die Schéideldecke und komprimiert die korti-
kalen Venen, die sich liberwiegend im Ausstromgebiet nahe der Sinus befinden. Infol-
gedessen entwickelt sich eine vendse Kongestion mit erhéhtem Blutvolumen und stei-
gendem intrakraniellen Druck. Dieser vendse Riickstau und die daraus resultierende
Gehirnschwellung wirken der Ventrikelerweiterung entgegen. Durch die vendse Kon-
gestion kommt es stromaufwirts zur Dilatation der Venen und Kapillaren und somit zur
Reduktion des GefaBBwiderstandes. Dies erklirt die Erhaltung des zerebralen Blutflusses
in der akuten Phase des obstruktiven Hydrozephalus trotz Erh6hung des intrakraniellen

Drucks (Greitz, 2004; Haberl et al., 2007).

1.3.3 Der kommunizierende oder chronisch obstruktive Hydrozephalus

Walter Dandy konnte 1914 durch die Blockade der pacchionischen Granulationen iiber-
raschenderweise keinen kommunizierenden Hydrozephalus hervorrufen. O'Connel pos-
tulierte erstmals die erhohte Pulsatilitdt als Alternative zur pathophysiologischen Ent-

stehung des kommunizierenden Hydrozephalus (O'Connell, 1943). Di Rocco provozier-
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te 1978 durch mechanische Erhdhung der intraventrikuldren Pulsationsamplitude des
Liquors ohne Liquordruckerh6hung oder Stérung der Liquorzirkulation einen kommu-

nizierten Hydrozephalus (Di Rocco et al., 1978).

Nach aktuellem Wissenstand gilt die verminderte zerebrale Compliance und die dadurch
erhohte Pulsatilitdt des Liquors als wahrscheinlichste Ursache des chronischen Hydro-
zephalus (Greitz, 2004, 2007; Haberl et al., 2007). Sie resultiert aus einer Storung der
Liquorpassage in den basalen Zisternen und/oder Adhésionen im besonders vulnerablen
Subarachnoidalraum nach z.B. Meningitis, Traumata, Blutungen und Operationen. Die-
se Hypothese erklért jedoch nicht alle idiopathischen und kongenitalen Hydrozephali
(Greitz, 2004).

Die verminderte zerebrale Compliance verursacht einen Zusammenbruch des arteriellen
Windkesseleffekts und in der Folge kommt es zu einer verstdrkten kapillaren Expansi-
on, einer Erhdhung der Pulsation des Liquors sowie einem hyperdynamischen Liquor-
fluss (Greitz, 2004; Haberl et al., 2007). Sie fiihrt ebenfalls zur Ventrikelerweiterung
auch unter normalem Liquordruck (Greitz, 2004). Das Endstadium des chronischen

Hydrozephalus ist unabhiingig von der Atiologie identisch (Greitz, 2007).

1.3.4 Atiologie

Eine hédufige Ursache des kindlichen Hydrozephalus ist eine Blockade im Bereich des
Aquiduktus Sylvii, die sogenannte Aquidduktstenose oder Aquidduktverschluss. Einer
Aquéduktstenose kann eine angeborene Verengung des Aquiddukts selbst oder durch
eine Membran oder eine postinflammatorische Gliose nach Entziindung oder Blutung
entstandene Verengung/Verschluss zugrunde liegen (Ertl-Wagner, 2007). Urséchlich fiir
28 % des friihkindlichen Hydrozephalus ist der posthdmorrhagische Hydrozephalus, bei
dem es zu ausgeprigten Verklebungen der dulleren und inneren Liquorrdume kommt.
Auch kongenitale Malformationen konnen zu einem Hydrozephalus fiihren. Am hiu-
figsten sind hierbei die Chiari-II-Malformation bei Spina bifida, die Dandy-Walker-
Malformation und die Arachnoidalzysten. Des Weiteren konnen Infektionen des ZNS,
Tumoren sowie Schidel-Hirn-Traumata einen kindlichen Hydrozephalus hervorrufen

(Haberl et al., 2007).
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Die hiufigste Ursache des Hydrozephalus bei Erwachsenen ist der Normaldruckhydro-
zephalus, gefolgt von tumorassoziierten Hydrozephali und Aquéiduktstenosen
(Moskopp, 2015, Seite 675). Abgegrenzt werden primirer oder idiopathischer Normal-
druckhydrozephalus und sekundérer Normaldruckhydrozephalus, dessen haufigste Ur-
sachen Subarachnoidalblutungen, Schédel-Hirn-Traumata, Operationen oder Meningiti-

den sind (Kiefer und Unterberg, 2012).

Weitere Ursachen fiir den Hydrozephalus im Erwachsenenalter sind u.a. Schéadel-Hirn-

Traumata, Infektionen sowie Meningeosis carcinomatosa.

1.4 Therapie des Hydrozephalus

1.4.1 Konservative Therapie

Es gibt keine effiziente dauerhafte Pharmakotherapie des Hydrozephalus. Die medika-
mentdse Behandlung mit Diuretika, Acetazolamid, oder Schleifendiuretika kann durch
die Reduktion der Liquorproduktion zwar eine zeitlich begrenzte Verbesserung bewir-
ken, zeigt jedoch keine anhaltende effektive Senkung des intrakraniellen Drucks
(Haberl et al., 2007). Dariiber hinaus flihrt die medikamentdse Therapie hdufig zu Ne-
benwirkungen wie Elektrolytstorung, metabolische Acidose und gastrointestinale
Symptome. Bei der Therapie des posthdmorrhagischen Hydrozephalus ist der Einsatz
der Diuretika nicht indiziert. Dieser fiihrt zu erhohter Mortalitdt und neurologischer

Morbiditit (Robinson, 2012).

Die serielle Lumbalpunktion hat insbesondere in der Behandlung des posthdmorrhagi-
schen Hydrozephalus und des Normaldruckshydrozephalus keinen lang anhaltenden

Effekt und ist deshalb keine sinnvolle Behandlungsalternative.

Die temporére Drainage ist nur im Fall eines erhohten intrakraniellen Drucks indiziert
und sollte mittels der Anlage einer externen Ventrikeldrainage oder eines sogenannten

subgalealen Shunts erfolgen (Haberl et al., 2007).
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1.4.2 Neuroendoskopie

Die moderne Neuroendoskopie gilt heute beim Nachweis eines erworbenen obstrukti-
ven Hydrozephalus als Therapie der Wahl (Haberl et al., 2007; Kiefer, 2012). Als be-
sonders indiziert fiir diese Behandlungsmethode stellen sich Passagestorungen an phy-
siologischen Engstellen des Ventrikelsystems durch Neoplasien oder multilokuldre

Hydrozephali dar (Kiefer, 2012).

Die Ventrikulostomie oder endoskopisch gesteuerte Ventrikulozistenostomie schafft
unter Sicht einen alternativen Abflussweg durch Eroffnung des Bodens des dritten
Ventrikels zur prapontinen Zisterne. Bis zu 20 % des kindlichen Hydrozephalus kénnen
mit Ventrikulostomien therapiert werden. Die anhaltende Erfolgsrate betrdgt ca. 70 %,
wobei bei Kindern in den ersten Lebensmonaten eine schlechte Erfolgsquote zu erwar-

ten ist (Haberl et al., 2007).

Die endoskopische Eroffnung des Aquéductus Sylvii durch Implantation eines Aqué-
duktstents kann bei dem isolierten vierten Ventrikel angewandt werden (Haberl et al.,

2007).

1.4.3  Shuntoperation

Als Standardtherapie des Hydrozephalus gilt die Anlage eines Liquor-Shuntsystems.
Seit der Erfindung des ersten implantierbaren Ventils durch Nulsen und Spitz 1948 gab
es unzdhlige Innovationen und neue Shuntdesigns zur Behandlung des Hydrozephalus.
Vor der Shunttherapie galt der Hydrozephalus als dhnlich unheilbar wie maligne Glio-
me, wihrend heute die durchschnittliche 5-Jahres-Uberlebensrate von Kindern mit Hyd-
rozephalus tiber 80 % liegt und die Halfte aller shuntversorgten Kinder mit einem nor-

malen IQ lebt (Haberl et al., 2007).

Unter einem Shuntsystem versteht man eine Einheit aus Ventrikelkatheter, Ventil und
Distalkatheter, die dazu dient einen dauerhaften kiinstlichen Abfluss aus dem Ventrikel-
system in ein Niederdruckkompartment zu schaffen. Die Standard- und haufigste Ablei-

tungsform ist der ventrikuloperitoneale Shunt aber in ausgewihlten Féllen wird der
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ventrikuloatriale Shunt oder lumboperitoneale Shunt implantiert (Kiefer, 2012). Zusétz-

lich wird oft ein Punktionsreservoir im System integriert (Moskopp, 2015, Seite 684).

1.5 Ventile

Gegenwirtig sind etwa 150 Ventilvarianten mit mehr als 450 moglichen Druckstufen
auf dem internationalen Markt verfiigbar (Aschoff 1999). Ein grof3er Teil davon gehort
zu der ersten Generation, die auf dem Differentialdruckprinzip basiert. Bei dieser Grup-
pe werden grundsitzlich Kugel-, Schlitz- und Membranventile unterschieden. Allen
Ventilen der ersten Generation ist gemeinsam, dass sie einen statischen Erdffnungs-
druck aufweisen, der bei mobilen Patienten zur Uberdrainage fiihren kann (Kiefer,

2012). Hier wurden im weiteren Verlauf auch verstellbare Systeme entwickelt.

Um die drohende Uberdrainage bei Aufrichtung in die vertikale Position zu vermeiden,
wurde eine zweite Generation der Ventile entwickelt. Hierzu gehoren die flussgesteuer-
ten Ventile, die Antisiphonventile sowie die gravitationsgesteuerten Ventile. Die beiden
letzteren Ventile sind auch unter der Sammelbezeichnung hydrostatische Ventile be-
kannt, da sie die hydrostatischen Driicke in stehender oder sitzender Position beriick-

sichtigen und von der Schwerkraft gesteuert werden (Aschoff 1999, Kiefer 2012).

1.5.1 Differentialdruckventile

Diese Ventile werden weltweit am hiufigsten implantiert. Sie stehen historisch fiir den
Anfang der effektiven Hydrozephalustherapie. Bei dem Differentialdruckventil wird der
Er6ffnungsdruck konstruktionsbedingt fest eingestellt. Sobald die Differenz zwischen
intrakraniellem Druck und intraabdominellem Druck den definierten Offungswiderstand
des Ventils iibersteigt, flieBt Liquor ab. Bei Abnahme des Drucks unter den Eroff-
nungsdruck schlieft sich das Ventil und der Fluss wird gestoppt. Das Hauptproblem
dieser Ventile ist die Neigung zur Uberdrainage in der aufgerichteten Position, der so-
genannte Siphoneffekt, der aufgrund des negativen hydrostatischen Druckes in einem
vertikalen wassergefiillten Rohrensystem steht (Albright, 2015). Als Abhilfe hierfiir
wurden unter anderem Antisiphonregulationssyteme entwickelt. Sobald hier hydrostati-

scher Sog entsteht wird eine Membran angezogen und die Liquorpassage blockiert. Al-
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lerdings geniigt der Druck auf die Membran durch die postoperative Narbenbildung, um

das Durchflussverhalten zu verschlechtern (Kiefer, 2012; Moskopp, 2015, Seite 685).
1.5.1.1 Kugel-Konus-Ventil

Bei diesem Ventiltyp verhindert eine von einer feinkalibrigen Feder in einen Metallko-
nus gepresste Kugel die Liqourdrainage. Diese Einheit bleibt so lange geschlossen, bis
der Liquordruck auf die Kugel hoher ist als die Federkraft, die die Kugel in den Metall-
konus presst. Die Federspannung bestimmt also den Offnungsdruck des Ventils, siche
Abb. 4 (Kiefer, 2012). Der Vorteil der Kugelventile gegeniiber den anderen Differenti-
aldruckventilen ist ihre geringe Anfilligkeit durch Eiweill und Blutbestandteile zu ver-
stopfen. Als Nachteil muss das rasche Offnungsverhalten genannt werden (Moskopp,
2015, Seite 685).

Das MiniNAV®-Ventil zihlt ebenfalls zu den Kugel-Konus-Ventilen und ist in vier ver-
schiedenen nicht einstellbaren Druckstufen erhiltlich. Aufgrund seiner sehr schmalen
Gehiduseform eignet sich das Ventil fiir die Anwendung im kindlichen Bereich. Zudem
stellt die Behandlung von liegenden Patienten einen weiteren Anwendungsbereich die-

ses Ventils dar.

e
M ="

Abbildung 4: Schematische Darstellung der Funktion eines Kugel-Konus-Ventils in geschlossenem Zustand (oben)
und in offenem Zustand (unten).
(https://www.miethke.com/fileadmin/user upload/Produkte/Downloads/miniNAV/miniNAV_MSV_Prospekt.pdf)
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1.5.1.2 Membranventile

Bei diesen Ventilen wird die Liquorpassage durch eine Silikonmembran, welche gegen
eine starre ringformige Offnung gepresst wird, gestoppt. Der Eroffnungsdruck wird
durch die Flexibilitdt und Vorspannung dieser Membran bestimmt. Wenn der intra-
ventrikuldre Druck den Ventiloffungsdruck iibersteigt, verformt sich diese Membran
und eine Offnung fiir die Liquorpassage wird geschaffen. Der Nachteil dieses Ventiltyps
ist der sogenannte Silikon-Memory-Effekt. Die Silikonmembran veréndert ihre physika-
lischen Eigenschaften in Abhdngigkeit zur Nutzung und kommt nicht wieder in ihren

urspriinglichen Zustand zurtick (Kiefer 2002).

1.5.1.3 Schlitzventile

Bei diesen Ventilen befinden sich nahe dem verschlossenen Ende eines Silikonschlau-
ches mehrere Einschnitte. Bei einem niedrigen Druck werden die Silikonlippen fest an-
einander gepresst und die Liquorpassage blockiert. Ubersteigt der intrakraniellen Druck
den Ventiloffungsdruck, treten die Schlitze auseinander und Liquor kann passieren.
Auch hier erweist sich der Silikon-Memory-Effekt als Nachteil (Kiefer 2012). Ein wei-
terer Nachteil ist die hohe Anfélligkeit durch Eiweil und Blutbestandteile zu verkleben
(Moskopp, 2015, Seite 685).

1.5.2 Flussgesteuerte Ventile

Diese Ventile versuchen das Drainagevolumen unabhidngig vom Differenzdruck kon-
stant bei ca. 20 ml/h zu halten, das entspricht der durchschnittlichen Liquorproduktions-
rate. Auf diese Weise soll kontinuierlich eine konstante Liquormenge drainiert werden.
Aufgrund der bekannten zirkadianen Schwankungen sowie der altersabhingigen Li-
quorproduktion birgt dieser Ventiltyp jedoch viele Nachteile und erwies sich als unge-
eignet zur Uberdrainageprivention (Kiefer et al., 2000). Durch schlechte klinische Be-

wertungen verlieren diese Ventile weltweit an Bedeutung (Kiefer, 2012).
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1.5.3 Verstellbare Ventile

Die Geschichte der verstellbaren Differentialdruckventile hat mit Kuffer und Strub 1969
begonnen. Sie entwickelten ein Kolben-Ventil, bei dem der Offnungsdruck mittels eines
Schraubenziehers verstellbar war. Obwohl die klinischen Ergebnisse der Implantation
dieses Ventils erfolgreich waren, setzte sich diese Konstruktion am Markt nicht durch
(Aschoff et al., 1999). Portnoy erarbeitete 1973 einen perkutan verstellbaren on-off Me-
chanismus fiir Ventile. Im gleichen Jahr entwarf S. Hakim ein Ventil, bei dem der Off-
nungsdruck perkutan mittels eines Magneten verstellbar war (Hakim, 1973). Auf dieser
Arbeit basierend gelangte erst 1983 das Sophysa SU3 Ventil auf den Markt. Bei diesem
von Marion hergestellten Ventil waren drei verschiedene Offnungsdriicke perkutan ein-

stellbar (Aschoff et al., 1999).

Die zweite Generation der verstellbaren Ventile, das sogenannte ,,programmierbare®
Medos-Hakim-Ventil, wurde von S. und C. Hakim entwickelt. Die klinische Erprobung
dieses Ventils fand ab 1984 in Columbia statt und 5 Jahre spéter war dieses Ventil auf
dem Markt verfiigbar. Nach klinischer Demonstration der iiberlegenen Genauigkeit die-
ses Ventils wird es auch in Europa seit 1990 vertrieben (Aschoff et al., 1995; Aschoff et
al., 1999).

Das verstellbare Codman-Hakim®-Ventil, nachstehend als Codman-Ventil bezeichnet,
wurde auf der Kugel-Konus-Technologie aufgebaut. Bei diesem Ventiltyp verhindert
eine von einer feinkalibrigen Feder in einen Metallkonus gepresste Kugel die Liquord-
rainage. Diese Einheit bleibt so lange geschlossen, bis der Liquordruck auf die Kugel
hoher ist als die Federkraft, die die Kugel sonst in den Metallkonus presst. Die Feder-
spannung bestimmt also den Offnungsdruck des Ventils und lisst sich nicht-invasiv
perkutan mit einem Magneten in 18 Druckstufen von 30 bis 200 mm H>O in 10 mm-

Schritten einstellen (s. Abb. 5).
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Abbildung 5: Darstellung des Aufbaus des Codman-Ventils (Glocker, 2009)

1.5.4 Gravitationsgesteuerte Ventile

Das erste gravitationsgesteuerte Ventil, Cordis-Hakim-Lumbar, geht auf S. Hakim 1975
zuriick. Yamada entwickelte unabhédngig von S. Hakim 1979 das gleiche technische
Konzept. Dieses fand bis Anfang der 90er Jahre jedoch wenig Interesse (Aschoff et al.,
1999). Erst 20 Jahre spiter wurde von Dipl.-Ing. Christoph Miethke aus diesem Kon-
zept das erste fiir die ventrikuloperitoneale Ableitung geeignete Ventil entwickelt, das

Dual-Switch Ventil.

Heute gehoren die gravitationsgesteuerten Ventile zu den modernsten verfiigbaren Ven-

tilen auf dem Markt.

Das Miethke GAV®-Ventil vereint die Kugel-Konus-Technik mit einer Gravitationsein-
heit. In liegender Position des Patienten wird die Liquorpassage ausschlieSlich von der
Kugel-Konus-Einheit kontrolliert. Die frei beweglichen Kugeln der Gravitationseinheit
stellen in dieser Position keinen zusétzlichen Widerstand dar und halten den Stro-
mungskanal offen (s. Abb. 6). Bei aufrechter Korperhaltung wird die Gravitationsein-
heit automatisch durch das Herunterfallen der Kugeln in den Konus aktiviert. In vertika-
ler Position ist die Liquordrainage also nur dann gewihrleistet, wenn der intraventriku-
lare Druck auf das Ventil groBer ist als das Gewicht der Kugeln in der Gravitationsein-
heit und groBer als die Federspannung an der Kugel-Konus-Konstruktion. Es stellt sich

ein hoherer Ventiloffnungsdruck ein, da nun der Offnungsdruck beider Ventilmecha-
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nismen (Kugel-Konus- und Gravitationseinheit) iberwunden werden muss (s. Abb. 7).
Bei aufrechter Korperhaltung entspricht das Gewicht der Kugeln dem Gewicht der im
Shunt stehenden Wassersédule. Diese Kompensation des hydrostatischen Drucks findet
bei jeder beliebigen Korperhaltung statt, indem die als Gegengewicht dienenden Kugeln
nicht vollstindig aus dem Konus fallen, sondern nur begrenzt aus diesem kippen kon-
nen. Damit wird eine analog funktionierende Kompensation des hydrostatischen Drucks

erreicht, die die Uberdrainage verhindert.

Der Offnungsdruck des Ventils wird in sechs verschiedenen Druckstufen angeboten;

diese werden in der vorliegenden Arbeit nicht beriicksichtigt.

Abbildung 7: Funktion des Ventils aufrechter Position. Modifiziert nach Haberl et al.(Haberl et al., 2009b)

17



Einleitung

Das Miethke paediGAV®-Ventil kombiniert ebenso die Kugel-Konus-Technologie mit
einer Gravitationseinheit. Fiir die gezielte Behandlung des péadiatrischen Hydrozephalus
ist das Ventil extra schmal und klein gehalten. Sein Offnungsdruck umfasst ebenfalls

sechs Druckstufen.

Das Miethke proGAV®-Ventil, nachstehend als proGAV-Ventil bezeichnet, ist das erste
verstellbare Gravitationsventil und besteht aus einer verstellbaren Kugel-Konus- und
einer Gravitationseinheit (s. Abb. 8). Der Ventiloffnungsdruck ldsst sich von 0-20
cmH>0 nicht-invasiv einstellen. Des Weiteren wird mittels eines ,,Active-Lock®-
Mechanismus eine ungewollte Verstellung der Druckstufe durch externe Magnetfelder
verhindert. Das Ventil ist sowohl fiir die Behandlung des erwachsenen als auch des

kindlichen Hydrozephalus geeignet (Toma et al., 2011).

Verstellbare Differenzdruckeinheit

Gravitationseinheit

Abbildung 8: Aufbau des proGAV-Ventils.
(https://www.miethke.com/fileadmin/user upload/Produkte/Downloads/proGAV/proGAV_Prospekt.pdf)

Das proSA®-Ventil stellt sich als erstes fiir die vertikale Korperposition verstellbares
Gravitationsventil dar, weil sich der Offnungsdruck automatisch innerhalb des einge-
stellten Druckbereichs an diese Korperposition anpasst.

Auf dem Markt werden auch die Gravitationseinheiten isoliert als Zusatzimplantat fiir
die Kombination mit anderen Ventilen angeboten. Ein Beispiel hierfiir ist der Shuntas-

sistant® der Firma Miethke.
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1.6 Komplikationen der Shunttherapie

Auch wenn die Entwicklung von Ventilsystemen in den 50er Jahren die Behandlung des
Hydrozephalus revolutionierte und die Shuntoperation sich aus chirurgischer Sicht als
einen einfachen Eingriff darstellt, weist die Shunttherapie immer noch eine sehr hohe
Komplikationsrate auf, ca. 20 bis 40 % im ersten Jahr (Albright, 2015; Korinek et al.,
2011).

Die Komplikationen der Shunttherapie werden in ventilunabhdngige und ventilabhingi-

ge Komplikationen eingeteilt.

1.6.1 Ventilunabhingige Komplikationen

1.6.1.1 Obstruktion

Die Obstruktion des Shuntsystems zdhlt zu den héufigsten Komplikationen der
Shunttherapie (Albright, 2015; Korinek et al., 2011). Hierzu gehdren die Obstruktionen
des Ventrikelkathethers und die des Bauchkatheters. Meist wird aber der Ventrikelka-
theter durch Fibrin, Gewebeanteile oder Blutgerinnsel verstopft. Die Obstruktion fiihrt

zur Unterdrainage, was ein Ansteigen des Hirndrucks zur Folge hat.

1.6.1.2 Diskonnektion und Fehllage

Selten kann es auch zur Diskonnektion des Shuntsystems kommen. Wenn der Ventri-
kelkatheter und der distale Katheter fest fixiert sind, kann das Schlauchsystem insbe-
sondere bei Wachstum im Kinder- und Jugendalter an Schwachstellen auseinanderrei-
Ben. Ebenfalls zu den seltenen ventilunabhingigen Komplikationen gehort die Fehllage
eines Shuntteils. Diese in der Bildgebung leicht zu erkennenden Komplikationen treten
in der Regel meist gleich nach der Shuntoperation auf (Albright, 2015). Auch hier fiih-

ren diese Komplikationen wiederum zu einer Unterdrainage.
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1.6.1.3 Wundheilungsstorung

Vor allem bei pédiatrischen Patienten konnen Wundheilungsstérungen eine operative

Shuntrevision notwendig machen bzw. die Ursache fiir Infektionen sein.

1.6.1.4 Infektionen

Infektionen treten bei 3-15 % der Shunt-Patienten auf (Abhaya V. Kulkarni et al., 2001;
Aschoff et al., 1999; Kiefer und Eymann, 2010; Moskopp, 2015). Thre Auswirkungen
auf die Mortalitit, Morbiditit und Lebensqualitét ist enorm (Aschoff et al., 1999).

Nach aktuellem Wissensstand ist die intraoperative Kontamination des Shuntsystems
die haufigste Ursache der Infektionen. Hautkeime, besonders Staphylokokken, haben
die Eigenschaft sich auf dem Kunststoffmaterial des Shuntsystems anzuheften und sind
deshalb von der korpereigenen Abwehr schlecht anzugreifen (Aschoff et al., 1999;
Moskopp, 2015). Die Wirksamkeit von antibiotikabeschichteten Kathetern hat sich in
Labor- und Tierversuchen bewéhrt und ist in klinischen Studien vielversprechend ge-
zeigt worden (Aschoff et al., 1999; Moskopp, 2015). Auch lokalisierte Infektionen an

der Implantationswunde oder im Peritoneum sind moglich.

Der Nachweis einer Infektion des Shuntsystems macht meistens die Entfernung des
infizierten Systems erforderlich. Eine externe Drainage muss bis zur kompletten Sanie-

rung des Liquors den Hydrozephalus ableiten.

In unserer Klinik ist die einmalige perioperative prophylaktische Antibiotikagabe Stan-

dard.

1.6.2 Ventilabhdngige Komplikationen

1.6.2.1 Uberdrainage

Die Uberdrainage zihlt zu den hiufigsten Komplikationen der Shunttherapie und tritt

bei den konventionellen Differenzialdruckventilen hiufiger auf. Die Ursache der Uber-

drainage ist heute weitgehend geklirt. Im Liegen befinden sich das Ventrikelsystem und
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der Bauchraum auf etwa gleicher Hohe. Anders stellt es sich jedoch dar, wenn der Pati-
ent sich in vertikaler Position befindet. Hier besteht eine Hohendifferenz zwischen dem
Kopf und dem Bauchraum. Durch die Schwerkraft des Liquors im Shuntsystem entsteht
ein hydrostatischer Sog, welcher das Ventil offen hdlt und zu einer unphysiologisch

vermehrten Liquordrainage fiihrt (s. Abb. 9).
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Abbildung 9: Graphische Darstellung der Entstehung der Uberdrainage. Modifiziert nach Christoph Miethke GmbH
& Co. KG

1.6.2.2 Unterdrainage

Die ventilunabhingigen Ursachen der Unterdrainage wie z.B. Obstruktion oder Fehllage
des Ventrikel- oder Bauchkatheters wurden in dieser Arbeit schon genannt (siche
1.6.1.1 und 1.6.1.2). Als ventilabhingige Ursachen der Unterdrainage stellen sich Ven-
tildysfunktionen zum Beispiel aufgrund von Beschddigung des Mechanismus oder Ob-
struktion des Ventils durch Eiweil3, Blut oder Gewebepartikeln dar. Ebenfalls zu dieser
Gruppe zihlt die ,,funktionelle Ursache der Unterdrainage. Hier kommt es zu einer
fehlenden oder mangelhaften klinischen Besserung des Hydrozephalus z.B. durch die
Anwendung eines Ventils mit zu hohem Offnungsdruck. Auch kann durch eine abdo-
minelle Druckerhdhung eine funktionelle Unterdrainage entstehen, da sich der wirksa-

me Differentialdruck vermindert.
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1.7  Zielsetzung und Fragestellungen

In der Klinik fiir Neurochirurgie wurde im Jahr 2008 ein Systemwechsel bei den Shunt-
ventilen vollzogen. Die bis dato verwendeten verstellbaren Codman-Ventile, die neben
der fehlenden Uberdrainageprotektion auch andere Nachteile wie fehlende Ablesbarkeit,
fehlende MRT-Stabilitdt und problematische Verstellbarkeit aufwiesen, wurden durch
das modernere proGAV-Ventilsystem abgeldst, die neben der Uberdrainageprotektion
durch die Gravitationseinheit auch Vorteile wie direkte Ablesbarkeit und MRT-

Stabilitit der Einstellung aufwiesen.

Ziel dieser Studie war es, diese zwei verstellbaren Shuntventileinheiten und Konstrukti-
onsprinzipien im Hinblick auf ihre unmittelbare und sekundére Erfolgs- und Komplika-
tionsrate zu beurteilen, um auf wissenschaftlicher Basis sicherzustellen, dass der Shunt-
systemwechsel Vorteile und keine Nachteile fiir die behandelten Patienten mit sich
brachte. Da das Shuntsystem bei Kindern und Erwachsenen eingesetzt wurde, diese aber
in keiner Hinsicht vergleichbare Patientenkohorten darstellen, wurden diese Kollektive

getrennt betrachtet.
Folgende Fragstellungen sollten in dieser Arbeit beantwortet werden:
Kohorte der Erwachsenen

1. Gibt es zwischen den beiden Shuntsystemen einen Unterschied beziiglich der
Inzidenz der totalen Erstrevisionsrate?

2. Gibt es zwischen den beiden Shuntsystemen einen Unterschied beziiglich der
Shuntiiberlebenszeit?

3. Gibt es zwischen den beiden Ventilsystemen einen Unterschied beziiglich der
Ventiliiberlebenszeit?

4. Kommt es bei dem proGAV-Ventil zu weniger Uberdrainagekomplikationen als
bei dem Codman-Ventil?

5. Kommt es bei dem proGAV-Ventil zu weniger Unterdrainagekomplikationen

als bei dem Codman-Ventil?
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Kohorte der Kinder

1. Gibt es zwischen den beiden Shuntsystemen einen Unterschied beziiglich der
Inzidenz der totalen Erstrevisionsrate?

2. Gibt es zwischen den beiden Shuntsystemen einen Unterschied beziiglich der
Shuntiiberlebenszeit?

3. Gibt es zwischen den beiden Ventilsystemen einen Unterschied beziiglich der
Ventiliiberlebenszeit?

4. Kommt es bei dem proGAV-Ventil zu weniger Uberdrainagekomplikationen als
bei dem Codman-Ventil?

5. Gibt es zwischen den beiden Ventilsystemen einen Unterschied beziiglich der

Wundheilung?
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2. Patientengut und Methodik

2.1 Patientengut

In der vorliegenden Arbeit wurden Daten von 445 Patienten mit einem Hydrozephalus
retrospektiv untersucht. Alle Patienten wurden entweder mit einem ventrikuloperitonea-
len oder einem ventrikuloatrialen Shuntsystem versorgt und ausschlielich in der Klinik

fiir Neurochirurgie der Uniklinik Tiibingen operiert.

In der Studie wurden Patienten, die mit einem zysto-, subduro-, oder lumbar-
peritonealen Shuntsystem versorgt wurden, nicht mit einbezogen. Weiterhin wurden
jene Patienten, die sich einer Revision in einer auswartigen Klinik unterzogen haben
oder bei denen im Verlauf der Beobachtungszeit der Shuntsystem-Typ gewechselt wur-

de, nicht in der Analyse beriicksichtigt.

83 Patienten wurden von der Analyse ausgeschlossen, weil ihre Beobachtungszeit we-

niger als 93 Tage betrug.

Folgende Patienten wurden in der Analyse nicht miteinbezogen: 20 mit Miethke GAV®,
einer mit MiniNAV®, 2 mit Monostep-Ventil, 17 mit PaediGAV® versorgte Patienten.
In der endgiiltigen Analyse wurden 322 Patienten, welche mit einem von den beiden

hiufigsten verwendeten Ventilen versorgt wurden, untersucht.

Basierend auf dem Patientenalter ldsst sich das Patientengut in 2 Kohorten unterteilen,

242 Erwachsene und 80 Kinder.

2.1.1 Kohorte der Erwachsenen

Von den insgesamt 242 erwachsenen Patienten wurden im Zeitraum vom 01/2007 bis

09/2010 213 Patienten erstmalig mit einem Shuntsystem versorgt.

Das Alter der Patienten schwankte zwischen 16 und 86 Jahren und betrug im Durch-
schnitt 60,8 Jahre. Der Anteil der mannlichen Patienten lag mit 54,5 % knapp iiber dem
der weiblichen. Das Follow-up betrug im Durchschnitt 719,8 Tage. Das Minimum-

Follow-up bei 93 Tagen und das Maximum bei 2462 Tagen.
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Hauptursache des Hydrozephalus war bei 92 Patienten ein Normaldruckhydrozephalus
gefolgt vom Hydrozephalus nach Subarachnoidalblutung (n = 33), nach Tumor (n = 23)
und nach Schédel-Hirn-Trauma (n = 16) (s. Abb. 10).
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Abbildung 10: Atiologie des Hydrozephalus bei den 213 nicht vorbehandelten Erwachsenen.

29 erwachsene Patienten, die bereits vor dem Erhebungszeitraum mit einem Liquors-
hunt vorbehandelt wurden, erhielten im Zeitraum vom 01/2007 bis 03/2011 eine Shunt-
ventilrevision. Hier betrug das Follow-up im Durchschnitt 847,4 Tage. Die Minimum-
Follow-up-Dauer betrug 115 Tage und das Maximum 2091 Tage.

Das Alter dieser Teilnehmer lag zwischen 22 und 70 Jahren und betrug im Durchschnitt
39 Jahre. Hier war der Anteil der weiblichen Patienten mit 58,6 % etwas hoher als der

der ménnlichen.

Die vielfdltigen Ursachen des Hydrozephalus dieser Gruppenteilnehmer sind in der Ab-

bildung 11 dargestellt.
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Abbildung 11: Atiologie des Hydrozephalus der 29 vorbehandelten Erwachsenen.

2.1.2 Kohorte der Kinder

Zu dieser Gruppe gehorten 60 Kinder, welche im Zeitraum vom 01/2006 bis 08/2010
erstmalig mit einem Shuntsystem versorgt wurden. Die Follow-up-Dauer betrug im

Durchschnitt 1240,1 Tage (Range: 114-2946 Tage).

Ihre Altersspanne reichte vom 1. Lebenstag bis zum 15. Lebensjahr; das Durchschnitts-
alter war dabei 2,06 Jahre. Hier war der Geschlechtsanteil mit jeweils 50 % gleich ver-
teilt. Ursdchlich fiir den Hydrozephalus der meisten Kinder waren entweder eine Spina

bifida (n = 17) oder ein posthamorrhagischer Hydrozephalus (n = 11) (s. Abb. 12).
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Abbildung 12: Atiologie des Hydrozephalus der nicht vorbehandelten 60 Kinder.

Zur Kohorte der Kinder zéhlten ebenfalls 20 Patienten, die im Zeitraum vom 03/2007
bis 02/2011 einer Ventilrevision unterzogen wurden. Bei diesen Kindern wurde bereits
im Vorfeld der Beobachtungszeit mindestens ein Shuntsystem implantiert. Das Follow-

up betrug im Durchschnitt 1034,3 Tage (Range: 246-2015 Tage).

Das Alter der Kinder lag wiederum zwischen dem 1. Lebenstag und dem 15. Lebens-
jahr, der Durchschnittswert betrug 6,9 Jahre. Der Anteil der ménnlichen Patienten

iiberwog mit 70 % demjenigen der weiblichen.

Urséchlich fiir den Hydrozephalus der meisten Kinder waren entweder ein posthdmorr-
hagischer Hydrozephalus (n = 8) eine Aquiduktstenose (n = 4) oder eine Spina bifida
(n=4) (s. Abb. 13).
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Abbildung 13: Atiologie des Hydrozephalus bei den 20 vorbehandelten Kindern.

2.2 Datenerhebung

Anhand von Krankenakten und Operationsberichten wurden je nach individuellem
Krankheitsverlauf folgende Patienteninformationen in einer Excel-Tabelle dokumen-

tiert:

Alter

Geschlecht

Atiologie des Hydrozephalus

Chirurgische Vorbehandlung*

Grund und Datum der liquorableitenden Operation
Verwendetes Shuntsystem

Verwendung eines Bactiseal® Katheters*

Dauer und Operateur des ersten Eingriffs

A e T e

Griinde, Datum, Dauer und Operateur der Revisionen

10. Mikrobiologischer Befund
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11. Operationsfreies Intervall
12. Art der Revisionen

13. Follow-up

14. Mortalitat*®

*Diese Daten wurden aufgrund der aus einer retrospektiven Datenerhebung resultieren-

den groflen Fehlerhaftigkeit nicht ausgewertet.

2.3 Statistische Auswertung

Bei der statistischen Auswertung werden die Kohorte der Erwachsenen und die Kohorte
der Kinder als vollig unabhéngige Gruppen, die pathophysiologisch getrennte Entitdten

darstellen, betrachtet.

Die deskriptive und induktive Statistik erfolgte mittels der JMP® Statistical Discovery
Software 10.0.0 und Microsoft Excel® 2013 fiir Windows.

Fiir den statistischen Vergleich zweier programmierbarer Shuntsysteme wurde Fisher's
exact Test verwendet. Uberlebensanalysen wurden mit Kaplan-Meyer Log-Rank-Tests
durchgefiihrt. Alle Tests waren zweiseitig. Die maximal tolerable Irrtumswahrschein-

lichkeit, das sogenannte Signifikanzniveau, wurde auf 5 % festgelegt.

2.4 Benjamini-Hochberg Prozedur

Um falsch positive Ergebnisse bei multiplen Tests bzw. mehreren Fragestellungen zu
vermeiden, sind Maflnahmen zur Kontrolle der Irrtumswahrscheinlichkeit bezogen auf
alle analysierten Hypothesen erforderlich (Victor et al., 2010). Deshalb wurde in der
vorliegenden Arbeit die Benjamini-Hochberg Prozedur zur Kontrolle der FDR (,,False
Discovery Rate®) angewandt. Dieses Verfahren funktioniert folgendermaf3en

(Benjamini und Hochberg, 1995):

1. Die p-Werte werden bei 5 bzw. 4 Fragestellungen absteigend angeordnet und
anschlieend mit der dazugehorigen berechneten Schranke verglichen (s. Tab. 1

und 2).
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2. Angenommen werden konnen Nullhypothesen mit p-Werten, die groBer als die
zu ihnen gehorenden Schranken sind, jedoch nur bis der p-Wert erstmals gleich

oder kleiner als die dazugehorige Schranke ist.

Tabelle 1: Darstellung der Benjamini-Hochberg-Prozedur Tabelle 2: Darstellung der Benjamini-Hochberg-

bei der Kohorte der Erwachsenen. Prozedur bei der Kohorte der Kinder.
Rang p-Werte Schranke Rang p-Werte Schranke
5 4
13 2x005=005 O 2k 004 =004
0,0564 4
’ =x 0,05 = 0,04 3
z 0,05 =0,0 0,1962 Z % 0,04 = 0,03
3
Uieed E x 0,05 = 0,03 01664 2
> ’ Z x 0,04 = 0,02
bzes E x 0,05 = 0,02
0,0017 1
1 ’ -x%x 0,04 =0,01
0,0006 = X 0,05 = 0,01 4

In unserem Fall mit 5 Tests bei den Erwachsenen und 4 Tests bei den Kindern wird die
entsprechende Schranke erstmalig in der Kohorte der Erwachsene bei einem p-Wert von
0,0291 und in der Kohorte der Kinder bei einem p-Wert von 0,0017 unterschritten.
Deshalb sind die p-Werte, die bei den Erwachsenen kleiner oder gleich 0,03 und bei den
Kindern kleiner oder gleich 0,01 sind, statistisch signifikant.
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3. Ergebnisse

3.1 Teil A — Kohorte der Erwachsenen

3.1.1 Operationen

Wihrend des Zeitraums von Januar 2007 bis Mérz 2011 wurden 242 Erwachsene in die
Studie mit eingeschlossen, die wegen eines Hydrozephalus diverser Genese in der Kli-

nik fiir Neurochirurgie Tiibingen ein- oder mehrmalig mit einer liquorableitenden Ope-

ration versorgt wurden. Bei 213 Erwachsenen, die eine Erstshuntimplantation erhielten,

wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt 330 operative Eingriffe durchgefiihrt, so-
mit betrug die durchschnittliche Anzahl an Operationen pro Patient 1,55. Die 29 vorbe-

handelten Erwachsenen mussten sich im Untersuchungszeitraum insgesamt 53 operati-

ven Eingriffen unterziehen. Die durchschnittliche Anzahl an Operation pro Patient lag
hier bei 1,83. Diese Anzahl an Operationen ergibt sich sowohl aus den priméren Im-
plantationen eines Shuntsystems im Beobachtungszeitraum als auch aus den Revisions-

eingriffen.

3.1.2 Implantierte Ventiltypen

Die Anzahl der implantierten Ventiltypen zum Zeitpunkt der ersten liquorableitenden
Operation in der zugrundeliegenden Beobachtungszeit bei den Erwachsenen in der Ta-

belle 3 dargestellt.

Im Jahr 2007 wurden hauptsichlich verstellbare Codman-Ventile implantiert. Ab dem
Jahr 2008 wurden vorwiegend verstellbare Gravitationsventile, proGAV, verwendet.

Der Grund hierfiir war ein Strategiewechsel unserer Klinik.
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Tabelle 3: Anzahl der implantierten Ventiltypen bei den Erwachsenen.

Ventiltypen Nicht vorbehandelte Er- | Vorbehandelte Erwach-
wachsene (n) sene (n)

Codman 115 9

proGAV 98 20

Total 213 29

3.1.3 Alter der Patienten

Patienten, die zum ersten Mal mit einem Shuntsystem versorgt wurden:
Codman: 60,9 Jahre im Durchschnitt, Range 17-86 Jahre
proGAV: 60,7 Jahre im Durchschnitt, Range 16-84 Jahre

Patienten, die bereits mit einem Shuntsystem vorbehandelt waren:
Codman: 41,4 Jahre im Durchschnitt, Range 23-70 Jahre
proGAYV: 37,95 Jahre im Durchschnitt, Range 22-60 Jahre

3.1.4 Atiologie des Hydrozephalus

Die hdufigste Anwendung bei den 213 nicht vorbehandelten Erwachsenen (Erstimplan-

tation) sowohl eines proGAV-Ventils als auch eines Codman-Ventils erfolgte zur Be-
handlung eines Normaldruckhydrozephalus. Beide Ventile wurden hier etwa gleich hiu-
fig implantiert (Codman n = 45; proGAV n = 47). Bei der Behandlung eines Hydroze-
phalus infolge einer Subarachnoidalblutung oder eines Schiddel-Hirn-Traumas wurde

das Codman-Ventil insgesamt hdufiger verwendet (s. Abb. 14).
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Abbildung 14: Darstellung der Ventilverteilung bei den vier hiufigsten Atiologien bei den nicht vorbehandelten
Erwachsenen.

Die Anzahl der verwendeten verstellbaren Ventile bei der Behandlung der héufigsten

Atiologien in der Gruppe der mit einem Shuntsystem vorbehandelten Erwachsenen

(Ventilaustausch) ist in der Abbildung 15 dargestellt.
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Abbildung 15: Darstellung der Ventilverteilung bei den vier hiufigsten Atiologien bei den vorbehandelten Patien-
ten.
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3.1.5 Das Follow-up

Bei den 115 mit einem Codman-Ventil erstmalig versorgten Erwachsenen betrug das

Follow-up im Durchschnitt 801,52 Tage, Range 93-2462 Tage. Bei den 98 Erwachse-

nen mit proGAV ergab sich eine kiirzer Beobachtungszeit von durchschnittlich 623,88
Tagen, Range 93-1826 Tage (s. Abb. 16). Die Beobachtungszeit bezogen auf die Ventil-
typen in der vorbehandelten Gruppe betrug fiir das Codman-Ventil durchschnittlich
972,11 Tage, Range 314-2091 Tage und fiir das proGAV durchschnittlich 791,35 Tage,
Range 115-1475 Tage.

& 1500

1000

500

Codman ProGAV Codrman ProGAV

Nicht vorbehandelte Patienten Vorbehndelte Patienten

Abbildung 16: Darstellung des Follow-ups bei den untersuchten Erwachsenen bezogen auf beide verstellbaren Ventil-
typen.

3.1.6 Ableitungsart

In der Neurochirurgie der Uniklinik Tiibingen wird die peritoneale Ableitung bei der
Implantation eines Shuntsystems bevorzugt. Deshalb wurde 241 Erwachsenen bei der
primdren liquorableitenden Operation ein ventrikuloperitoneales Shuntsystem implan-
tiert, wohingegen die atriale Ableitung nur bei einem Patienten eingesetzt wurde. Die

Ableitungsform bei den operativen Shuntrevisionen wurde nicht dokumentiert.
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3.1.7 Revisionen

3.1.7.1 Totale Erstrevisionsrate (ventilabhidngige und ventilunabhingige Revisionen

zusammengefasst)

Die Abb. 17 zeigt die totale Erstrevisionsrate beider Ventiltypen nach der Erstimplanta-
tion bei den 213 nicht vorbehandelten Erwachsenen. Die totale Erstrevisionsrate betrug

25,5 % fiir die proGAV-Gruppe und 40 % fiir die Codman-Gruppe.

I ™y
Erstimplantation
n =213 Erwachsene
b A
Verstellbares ' Verstellbares Ventil ohne '
Gravitationsventil Gravitationseinheit
proGAV n =98 . Codman n=115
= ™, - = 5\ = . , ’ ..‘ ,
Keine Revision Revision Keine Revision Revision
n =73 (74,5%) n=25(25,5%) n =69 (60%) n =46 (40%)
. - L A N, A L A

Abbildung 17: Revisionsrate beider Ventiltypen nach der Erstimplantation.

In der proGAV-Gruppe wurden statistisch signifikant weniger Revisionen durchgefiihrt

(p-Wert = 0,0291).

Bei den 29 vorbehandelten Erwachsenen (Ventilaustausch) lag die totale Revisionsrate

bei 30 % fiir die proGAV-Gruppe und bei 55 % fiir die Codman-Gruppe. Aufgrund der

kleinen GruppengroBBe wurde keine statistische Bewertung der Unterschiede durchge-
fiihrt (s. Abb. 18). Trotzdem finden sich auch hier deutlich weniger Revisionen in der
proGAV-Gruppe.
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Abbildung 18: Revisionsrate beider Ventiltypen bei den 29 vorbehandelten Erwachsenen.

3.1.7.2 Totale Shuntiiberlebenszeit

Die Kaplan-Meier-Kurve (Abb. 19) zeigt fiir die beiden verstellbaren Shuntsysteme die
Zeit von der Implantation eines Shuntsystems bis zur ersten operativen Shuntrevision
jedweder Ursache, d.h. die totale Shuntiiberlebenszeit, auf. Diese Kurve bezieht sich
ebenfalls auf die 213 erstmalig mit einem Liquorshunt versorgten erwachsenen Patien-

ten.

Der Kurve ist zu entnehmen, dass nach einem Jahr jeweils 32 % der Codman-Systeme
sowie 26 % der proGAV-Systeme operativ revidiert werden mussten. Fiir den Beobach-
tungszeitraum von 3 Jahren blieben 53 % der Codman-Systeme revisionsfrei; bei den

proGAV-Systemen waren es 73 %.

Die maximale Dauer des Beobachtungzeitraums betrug bei den Codman-Systemen 2361

Tage und bei den proGAV-Systemen 1826 Tage.

Aus der Kaplan-Meier-Kurve kann man schlieBen, dass das proGAV-System dem

Codman-System statistisch betrachtet nicht tiberlegen ist, p-Wert = 0,056. Allerdings
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wurde bei dem proGAV-System ein deutlicher Trend zu einer deutlich hoheren Shunt-

iberlebensrate festgestellt.
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Abbildung 19: Shuntiiberlebenszeit der verstellbaren Shuntsysteme proGAV und Codman; Endpunkt ist die Shunt-
revision jedweder Ursache.

3.1.7.3 Ventiluberlebenszeit

Die folgende Kaplan-Meier-Kurve stellt fiir die insgesamt 213 implantierten verstellba-
ren Ventile die Zeit von der Implantation des Shuntsystems bis zur ersten ventilabhin-
gigen Revision, d.h. die Ventiliiberlebenszeit, dar. Es konnte kein statistisch signifikan-
ter Unterschied bezogen auf die Uberlebensrate der beiden Ventile nachgewiesen wer-
den (p-Wert = 0,1324). Die 5-Jahres-Uberlebensrate betrug beim Codman-Ventil 78 %,
wihrend sie bei dem proGAV-Ventil mit 88 % tendenziell besser war (s. Abb. 20).
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Abbildung 20: Ventiliiberlebenszeit der verstellbaren Shuntsysteme proGAV und Codman; Endpunkt sind die ventil-
abhingigen Revisionen.

3.1.7.4 Verteilung der Erstrevisionsgriinde

Die folgende Tabelle zeigt die Griinde fiir Erstrevisionen nach der Shuntimplantation

bezogen auf die beiden verstellbaren Ventile sowohl bei den vorbehandelten als auch

bei den nicht vorbehandelten Erwachsenen. Die angegebenen Prozentzahlen beziehen

sich auf den Anteil der Patienten in den einzelnen Gruppen.
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Tabelle 4: Verteilung der Erstrevisionsgriinde. Die Prozentzahlen beziehen sich auf den Anteil der Patienten.

Uberdrainage 18 (15,7%) 2 (2,04%) 1(11,1%) 1 (5%)
Unterdrainage (gesamt) 1(0,87%) 7 (7,14%) 4 (44,4%) 3 (15%)
-Ventilobstruktion 0 1 1 0
-Ventildysfunktion ohne er- 1 6 3 1
kennbaren Grund
-Ventildysfunktion aufgrund 0 0 0 0
erkennbarer Beschdidigung
-Ventilfehllage 0 0 0 2

Diskonnektion 0 0 0 0
Obstruktion des Ventrikelkathe- | 2 (1,74%) 2 (2,04%) 0 2 (10%)
ters

Ventrikelkatheterfehllage 3 (2,6%) 2 (2,04%) 0 0
Bauchkatheterfehllage 10 (8,69%) 6 (6,12%) 0 0
Herzkatheterfehllage 0 0 0 0
Obstruktion des Bauchkatheters 0 1 (1,02%) 0 0
Obstruktion des Herzkatheters 0 0 0 0
Wundheilungsstérung 0 0 0 0

Ifeltionen  [n=761%) [n=3606%) fn0 e

Peritonitis 2 (1,74%) 0 0 0
Shuntinfektion 4 (3,48%) 3 (3,06%) 0 0
Wundinfektion 1 (0,87%) 0 0 0
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Uberdrainage: Eine solche war bei 18 von 115 Erwachsenen mit einem Codman-System
der Grund der ersten Shuntrevision. In der proGAV-Gruppe mussten dagegen nur 2 von
98 Patienten aufgrund einer Uberdrainage revidiert werden. Dieser Unterschied zwi-

schen beiden Ventil-Systemen ist mit einem p = Wert von 0,0006 statistisch signifikant.

Die hiufigste ventilabhéngige Komplikation bei der proGAV-Gruppe war die Unter-
drainage (7/98 Patienten) gegeniiber einem Fall in der Codman-Gruppe. Bei dieser Fra-
gestellung konnte ebenfalls ein statistich signifikanter Unterschied zwischen den beiden

Ventilen nachgewiesen werden (p-Wert = 0,0254).

Die hiufigste ventilunabhingige Revisionsursache sowohl in der proGAV- als auch in
der Codman-Gruppe war die Bauchkatheterfehllage, bei 10 von 115 bzw. 6 von 98 Er-
wachsenen. Infektionen traten mit 7 Fillen etwas hdufiger in der Codman-Gruppe auf

gegeniiber 3 Fillen in der proGAV-Gruppe.

Bei den 29 vorbehandelten Patienten traten in der Codman-Gruppe ausschlieBlich ven-

tilabhdngige Komplikationen auf, wéhrend in der proGAV-Gruppe der Anteil der ven-
tilabhdngigen Komplikationen bei 20 % lag. Infektionen traten in beiden Gruppen nicht

auf (s. Tab. 4).

3.1.7.5  Gesamte Revisionshiufigkeit

Die Anzahl aller notwendigen Revisionen wéhrend des Beobachtungszeitraums bei den

213 nicht vorbehandelten Erwachsenen (n = 117) lag zwischen 0 und 5 pro Patient und

betrug im Durchschnitt 0,67 Revisionen pro Patient in der Codman-Gruppe und 0,39
Revisionen pro Patient in der proGAV-Gruppe.

Bei den Patienten, die einer Erstrevision bedurften, lag die Rate nachfolgender weiterer
Revisionen mit 1,67 Revisionen pro Patient in der Codman-Gruppe und 1,56 Revisio-

nen pro Patient in der proGAV-Gruppe deutlich hoher.

Im Einzelnen sieht das Ergebnis folgendermallen aus: Von den 213 nicht vorbehandel-

ten Erwachsenen mussten sich 71 Patienten (Codman: 46; proGAV: 25) mindestens
einer operativen Revision unterziehen. Weniger als die Hélfte dieser Patienten benétigte
darauthin noch mindestens eine weitere Revision (Codman: 21; proGAV: 10). Bei 9

Patienten (Codman: 7; proGAV: 2) waren 3 Revisionen und bei 4 Patienten (Cod-
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man: 3; proGAV: 1) waren 4 Revisionen notwendig. 5 Revisionen bedurfte nur jeweils
ein Patient pro Ventiltyp. Insgesamt zeigt sich, dass die Revisionshiufigkeit bei dem

Codman-Ventil deutlich hoher liegt (s. Abb. 21).
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Anzahl der Revisionen

Abbildung 21: Revisionshéufigkeit

3.1.7.6 Verteilung der Gesamtrevisionsgriinde

Die Tab. 5 zeigt die Griinde fiir die insgesamt durchgefiihrten Revisionen bei den ver-

stellbaren Ventilen sowohl bei den 213 nicht vorbehandelten als auch bei den 29 vorbe-

handelten Erwachsenen. Die angegebenen Prozentzahlen beziehen sich auf die Gesamt-

zahl der Revisionen.
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Tabelle 5: Verteilung der Revisionsgriinde aller Revisionen. Die Prozentzahlen beziehen sich auf die Gesamtzahl
der Revisionen.

Uberdrainage 25 (32%) 2 (5,1%) 1(11,1%) 3 (20%)
Unterdrainage (gesamt) 9 (11,5%) 15 (38,5%) 5 (55,5%) 5 (33,3%)
-Ventilobstruktion 0 2 1 0
-Ventildysfunktion ohne er- 9 13 4 2
kennbaren Grund
-Ventildysfunktion aufgrund 0 0 0 0
erkennbarer Beschdidigung
-Ventilfehllage 0 0 0 3

Diskonnektion 0 0 0 0
Obstruktion des Ventrikelkathe- | 2 (2,6%) 2 (5,1%) 0 3 (20%)
ters
Ventrikelkatheterfehllage 3 (3,8 %) 2 (5,1%) 1(11,1%) 0
Bauchkatheterfehllage 13 (16,7%) 6 (15,3%) 0 2 (13,3%)
Herzkatheterfehllage 0 0 0 0
Obstruktion des Bauchkatheters | 0 1(2,6%) 0 0
Obstruktion des Herzkatheters 0 0 0 0
Wundheilungsstérung 0 0 0 0
(feltionen  [n-R05#A) [n2306%)  [n=0  [n-167R) |
Peritonitis 5 (6,4%) 0 0 0
Shuntinfektion 6 (7,7%) 3 (7,7%) 0 1 (6,7%)
Wundinfektion 1(1,3%) 0 0 0
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Der Tabelle ist zu entnehmen, dass bei den 213 nicht vorbehandelten Patienten die

Uberdrainage, wie bei den Erstrevisionen, die hiufigste Komplikation der Codman-
Gruppe darstellt. Die Unterdrainage tritt hier wiederum in der proGAV-Gruppe héaufiger

auf.

Auffallend ist, dass in der Codman-Gruppe die kumulative Infektionsrate wihrend des

gesamten Untersuchungszeitraums deutlich hoher war.

Bei den vorbehandelten Patienten wurden keine Auffilligkeiten festgestellt, was wahr-

scheinlich auf die geringere Patientenanzahl zurtickzufiihren ist.

3.1.8 Infektionen

3.1.8.1 Infektionshaufigkeit

Bei den 242 Erwachsenen (Erstimplantation und Ventilaustausch) traten insgesamt 16

Infektionsfalle auf. Damit liegt die Infektionsrate bezogen auf alle 383 durchgefiihrten
Eingriffe bei 4,17 %.

Dartiiber hinaus betrdgt der Infektionsanteil bezogen auf die Erstrevision bei den nicht

vorbehandelten Patienten 6,1 % (7/115 Patienten) in der Codman-Gruppe und 3,06 %
(3/98 Patienten) in der proGAV- Gruppe.

Die Gesamtinfektionsrate war bei den mit dem Codman-System versorgten Patienten

(Erstimplantation) mit 12 Fillen deutlich hoher als bei den proGAV-Patienten (3 Fille).
Von den 12 Infektionsfallen (Peritonitis 5/12; Shuntinfektion 6/12; Wundinfektion 1/12)

in der Codman-Gruppe traten 7 Félle nach der Erstimplantation auf (s. Tab. 4). Erwéh-
nenswert ist hierbei, dass von diesen 7 Infektionsfillen 4 Patienten zuvor iiber einen
langeren Zeitraum eine externe Ventrikeldrainage hatten. Die insgesamt 3 Félle (alle-
samt Shuntinfektionen) der proGAV-Gruppe traten nach der Erstimplantation auf. Einer

dieser Patienten wurde zuvor mit einer externen Ventrikeldrainage versorgt.
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3.1.8.2 Erregerspektrum

Bei allen 16 Infektionsfallen wurde eine mikrobiologische Untersuchung durchgefiihrt.
In 4 Fillen gelang kein Nachweis von Mikroorganismen. Von den 12 Fillen, in denen
Keime nachgewiesen werden konnten, stellten die Gram-positiven 66 % der Infekti-
onsursachen dar. Die Gram-negativen Erreger waren hingegen fiir 16,6 % der Infektio-
nen verantwortlich. Die Mischinfektionen nahmen ebenfalls einen Anteil von 16,6 %

ein. Pilzinfektionen waren nicht bekannt (s. Abb. 22)

Corynebacterium sp
Escherichia coli
Serrate marcescens
Staphylococcus epidermidis
Staphylococcus aureus
Mischinfektion I ———
Enterocuccus faecium
Enterococcus faecalis
Kein Nachweis von Mikroorgarnism e

0 1 2 3

Shuntinfektion ™ Peritonitis Wundinfektion

Abbildung 22: Erregerspektrum der 16 Infektionsfille

3.1.9 Operateure

3.1.9.1 Beteiligte Operateure

Wihrend der Beobachtungszeit waren in der Klinik fiir Neurochirurgie Tiibingen in der
Behandlung des Hydrozephalus hauptsichlich 2 Neurochirurgen involviert, im folgen-

den Operateur A und B genannt. Insgesamt wurden 135 (63,4 %) Ventilimplantationen

von Operateur A oder B durchgefiihrt. Die anderen Fachérzte unserer Klinik waren an
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den verbleibenden 78 (36,7 %) Eingriffen beteiligt. Diese Anzahl an Operationen ergibt

sich aus den 213 Erstimplantationen eines Shuntsystems (s. Abb. 23).

60
53
50 50
50
40
30 75
19
20 16
10
0
Operateur A Operateur B Assistenzarzt mit Assistenzarzt mit Assistenzarzt mit Sonstige
Operateur A Operateur B sonstigem Facharzte
Facharzt
B Operateure

Abbildung 23: Anzahl der operativen Eingriffe (213 Erstimplantationen) pro Operateur-Gruppe.

Die nachfolgende Tabelle 6 stellt in einer Gesamtiibersicht die Anzahl der implantierten
verstellbaren Ventile, die Operationsdauer sowie die Komplikationsrate (nur Erstrevisi-

onen) pro Operateur-Gruppe dar.

Operationen mit Operateur B (Hauptoperateur oder assistierender Oberarzt) waren im
Schnitt 10 Minuten kiirzer als Operationen mit Operateur A. Die Infektionsrate von
Operateur B war deutlich geringer (kein Infektionsfall) als die von Operateur A (7 In-
fektionsféllen).

Operationen mit den anderen Fachérzten (assistierender Facharzt/Oberarzt) dauerten im
Schnitt knapp 20 Minuten bzw. 30 Minuten ldnger als unter Beteiligung von Operateur
A oder B. Hier traten 3 Infektionsfille auf.
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Tabelle 6: Gesamtiibersicht der Anzahl der implantierten verstellbaren Ventile sowie die Komplikationsrate (Erstre-
vision) pro Operateur-Gruppe.

Operateur Anzahl Anzahl Durchschnitt- | Anzahl der Anzahl der Anzahl der
Cod- proGAV- | liche Opera- | Ventilabhin- | Ventilunab- Infektionen
man- Ventile tionsdauer in | gigen Kom- | hingige
Ventile Minuten plikationen Komplikatio-

nen

Operateur A | 23 27 62,82 6 9 3

n=150

Operateur B | 5 11 56,37 1 5 0

n=16

Assistenz- 27 23 68,56 3 7 4

arzt mit

Operateur A

n=150

Assistenz- 6 13 57,26 3 1 0

arzt mit

Operateur B

n=19

Assistenz- 40 13 88,98 9 4 1

arzt mit

sonstigem

Facharzt

n =153

Sonstige 14 11 83,58 6 7 2

Fachirzte

n=25

Summe 115 98 28 33 10
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3.2 Teil B— Kohorte der Kinder

3.2.1 Operationen

Wihrend des Zeitraums von Januar 2006 bis Februar 2011 wurden 80 Kinder, die we-
gen eines Hydrozephalus diverser Genese in der Klinik fiir Neurochirurgie Tiibingen
ein- oder mehrmalig mit einer liquorableitenden Operation versorgt wurden, in die Stu-
die mit eingeschlossen. Bei 60 Kindern, die eine Erstimplantation erhielten, wurden im
Beobachtungszeitraum insgesamt 130 operative Eingriffe durchgefiihrt, somit betrug die
durchschnittliche Anzahl an Operationen pro Patient 2,16. Die 20 vorbehandelten Kin-
der mussten sich im Untersuchungszeitraum insgesamt 29 operativen Eingriffen unter-
ziehen. Die durchschnittliche Anzahl an Operationen pro Patient lag hier bei 1,45. Diese
Anzahl an Operationen ergibt sich sowohl aus den primdren Implantationen eines

Shuntsystems im Beobachtungszeitraum als auch aus den Revisionseingriffen.

3.2.2 Implantierte Ventiltypen

Die Anzahl der implantierten Ventiltypen zum Zeitpunkt der ersten liquorableitenden
Operation in der zugrundeliegenden Beobachtungszeit bei den Kindern wird in der Ta-

belle 7 dargestellt.

Im Zeitraum der Jahre 2006/2007 wurden hauptsédchlich verstellbare Codman-Ventile
implantiert. Ab dem Jahr 2008 wurden vorwiegend verstellbare Gravitationsventile,
proGAV, verwendet. Der Grund hierfiir war, wie bei den Erwachsenen, ein Strategie-

wechsel unserer Klinik.

Tabelle 7: Anzahl der implantierten Ventiltypen bei den Kindern.

Ventiltypen Nicht vorbehandelte Vorbehandelte
Kinder (n) Kinder (n)

Codman 29 4

proGAV 31 16

Total 60 20
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3.2.3 Alter der Kinder

Kinder, die zum ersten Mal mit einem Shuntsystem versorgt wurden:

Codman: 2,48 Jahre im Durchschnitt, Range 0-16 Jahre
proGAV: 1,67 Jahre im Durchschnitt, Range 0-13 Jahre

Kinder, die bereits mit einem Shuntsystem vorbehandelt waren:

Codman: 6,25 Jahre im Durchschnitt, Range 3-9 Jahre
proGAV: 7,06 Jahre im Durchschnitt, Range 0-16 Jahre

3.2.4 Atiologie des Hydrozephalus

Die hiufigste Anwendung eines proGAV-Ventils oder eines Codman-Ventils erfolgte

bei den 60 nicht vorbehandelten Kindern (Erstimplantation) zur Behandlung des durch

Spina bifida verursachten Hydrozephalus. Das Codman-Ventil kam hier etwas haufiger
zum Einsatz (Codman n = 10; proGAV n = 7). Bei der Behandlung eines Hydrozepha-
lus infolge einer Missbildung oder eines Tumors wurde jedoch das proGAV-Ventil 6fter

als das Codman-Ventil verwendet (s. Abb. 24).

<sbi A s
Mlssblldung - 1

. . 5
10

0 2 4 6 8 10 12

= proGAV ® Codman

Abbildung 24: Darstellung der Ventilverteilung bei den vier hiufigsten Atiologien bei den nicht vorbehandelten
Kindern.
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Die Anzahl der verwendeten verstellbaren Ventile zur Behandlung der hiufigsten Atio-
logien bei den 20 mit einem Shuntsystem vorbehandelten Kindern (Ventilaustausch) ist

in der Abbildung 25 dargestellt.

Aquédukstenose

|

Posthédmorrhagisch

.|
N

Spina bifida

o
=

2 3 4 5

[e)]
~N

HproGAV ®Codman

Abbildung 25: Darstellung der Ventilverteilung bei den hiufigsten Atiologien bei den 20 vorbehandelten Kindern.

3.2.5 Das Follow-up

Bei den 29 erstmalig mit einem Codman-Ventil versorgten Kindern betrug das Follow-
up im Durchschnitt 1498,68 Tage (Range 269-2946 Tage). Bei den 31 mit dem
proGAV-Ventil erstmalig versorgten Kindern lag das Follow-up im Durchschnitt bei
998,19 Tagen (Range 114-1908 Tage). Bei den 20 vorbehandelten Kindern lag das
Follow-up wie folgt: Codman durchschnittlich 1785,75 Tage (Range 1541-2015 Tage);
proGAYV durchschnittlich 846,56 Tage (Range 246-1644 Tage) (s. Abb. 26).
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Erstimplantation Ventilwechsel

Abbildung 26: Darstellung des Follow-ups bei den Kindern bezogen auf beide verstellbaren Ventiltypen.

3.2.6 Ableitungsart

In der Neurochirurgie der Uniklinik Tiibingen wird die peritoneale Ableitung bei der
Implantation eines Shuntsystems bevorzugt. Bei allen Kindern wurde bei der priméren
liquorableitenden Operation ein ventrikuloperitoneales Shuntsystem implantiert. Die

Ableitungsform bei den operativen Shuntrevisionen wurde nicht dokumentiert.

3.2.7 Revisionen

3.2.7.1 Totale Erstrevisionsrate (ventilabhdngige und ventilunabhiingige Revisionen

zusammengefasst)

Die totale Erstrevisionsrate betrug 48,4 % fiir die proGAV-Gruppe und 62,1 % fiir die
Codman-Gruppe. Die Abb. 27 zeigt die totale Erstrevisionsrate beider verstellbarer

Ventileinheiten nach der Erstimplantation bei den 60 nicht vorbehandelten Kindern.

Hier fanden wir beim Vergleich beider ausgewéhlter Ventiltypen hinsichtlich der totalen
Erstrevisionsrate keinen statistisch relevanten Unterschied (p-Wert = 0,3121), wobei
auch hier der Anteil an revisionsfreien Patienten in der proGAV-Gruppe deutlich hoher

war.
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Erstimplantation
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Verstellbares Verstellbares Ventil chne
Gravitationsventil Gravitationseinheit
proGAV n=31 Codman n=29
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Abbildung 27: Revisionsrate beider verstellbarer Ventileinheiten nach der Erstimplantation.

Bei den 20 vorbehandelten Kindern lag die Revisionsrate bei 31,3 % in der proGAV-

Gruppe und bei 25 % in der Codman-Gruppe. Aufgrund der geringen Patientenzahl
wurde bei den vorbehandelten Kindern kein statistischer Test durchgefiihrt. Allerdings

zeigte sich hier kein relevanter Unterschied zwischen beiden ausgewaihlten Ventiltypen

(s. Abb. 28).

Ventilwechsel
n = 20 Kinder
s ] ' ™y
Programmierbares Programmierbares Ventil chne
Gravitationsventil Gravitationseinheit
proGAY n=16 Codman n=4
. -
‘/, " -
I -~ s n r -
Keine Revision Revision Keine Revision Revision
n =11 (68,8%) n= 5(31,3%) n=3 (75%) n=1{25%)

Abbildung 28: Revisionsrate beider verstellbarer Ventileinheiten bei den 20 vorbehandelten Kindern.
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3.2.7.2 Totale Shuntiiberlebenszeit

Die Kaplan-Meier-Kurve (Abb. 29) zeigt fiir die beiden verstellbaren Shuntsysteme die
Zeit von der Erstimplantation eines Shuntsystems bis zur ersten operativen Shuntrevisi-
on jedweder Ursache. Die Kurve bezieht sich auf die 60 erstmalig mit einem Liquor-

shunt versorgten Kinder.

Die 1-Jahres-Shuntiiberlebensrate betrigt fiir die Codman-Gruppe 79,3 % und fiir die
proGAV-Gruppe 60,83 %. Die 3-Jahres-Shuntiiberlebensrate zeigte beim Vergleich
beider Ventiltypen keinen nennenswerten Unterschied (Codman: 43,67 %; proGAV:
45,37 %). Nach 5 Jahren waren nur noch 15,9 % der Codman-Systeme revisionsfrei, im

Vergleich zu 45,37 % in der proGAV-Gruppe.

Voraussetzung fiir die Durchfiihrung eines Log-Rank-Tests ist, dass die beiden Uberle-
benskurven proportional zueinander stehen. Aufgrund der in der folgenden Kaplan-
Meyer-Kurve (s. Abb. 29) Verletzung dieser Voraussetzung konnte hier kein Log-Rank-
Test durchgefiihrt werden.
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Shuntiiberlebenszeit in Tagen

Abbildung 29: Shuntiiberlebenszeit der verstellbaren Shuntsysteme proGAV und Codman; Endpunkt ist die Shunt-
revision aller Art.
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3.2.7.3 Ventiluberlebenszeit

Die folgende Kaplan-Meier-Kurve stellt fiir die 60 implantierten verstellbaren Ventile
die Zeit von der Implantation des Shuntsystems bis zur ersten ventilabhéngigen Revisi-

on dar.

Die 1-Jahres-Ventiliiberlebensrate betrug fiir die Codman-Gruppe 86 % und fiir die
proGAV-Gruppe 91,7 %. Die 3-Jahres-Ventiliiberlebensrate lag bei dem Codman-
Ventil bei 65,70 % und bei dem proGAV-Ventil bei 76,96 %. Die 5-Jahres-
Ventiliiberlebensrate betrug flir die Codman-Gruppe 23,9 % und fiir die proGAV-
Gruppe 76,9 %. Hier konnte kein statistisch signifikanter Unterschied gefunden werden,

p-Wert = 0,1664.
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Abbildung 30: Ventiliiberlebenszeit der verstellbaren Shuntsysteme proGAV und Codman; Endpunkt sind die
ventilabhéingigen Revisionen.

3.2.7.4 Verteilung der Erstrevisionsgriinde

Die folgende Tabelle 8 zeigt die Griinde fiir Erstrevisionen nach der Shuntimplantation

bezogen auf die beiden verstellbaren Ventile sowohl bei den 60 nicht vorbehandelten

Kindern als auch bei den 20 vorbehandelten Kindern. Die angegeben Prozentzahlen

beziehen sich auf den Anteil der Patienten in den einzelnen Gruppen.
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Die haufigste Komplikation in der Codman-Gruppe stellt, wie bei den Erwachsenen, die
Uberdrainage dar. Diese trat nach der ersten Shuntimplantation bei 8 von 29 Kindern
auf. In der proGAV-Gruppe gab es keinen Uberdrainagefall. Damit trat die Uberdraina-
ge bei der Codman-Gruppe statistisch signifikant hdufiger als bei der proGAV-Gruppe
(p-Wert = 0,0017) auf.

Nach der Implantation eines proGAV-Ventils kam es am haufigsten zu ventilunabhin-
gigen Komplikationen, vor allem der Ventrikelkatheterfehllage (4/31 Kinder) und
Wundheilungsstorung (5/31 Kinder). In Hinsicht auf die Wundheilungsstérung ergab
sich zwischen beiden Ventilgruppen kein statistisch signifikanter Unterschied darin (p-

Wert = 0,1962).
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Tabelle 8: Verteilung der Erstrevisionsgriinde. Die Prozentzahl bezieht sich auf den Anteil der revidierten Patienten.

Uberdrainage 8 (27,6%) 0 0 0
Unterdrainage (gesamt) 4 (13,8%) 4 (12,9%) 0 3 (18,7%)
-Ventilobstruktion 0 1 0 0
-Ventildysfunktion ohne er- 3 3 0 2
kennbaren Grund
-Ventildysfunktion aufgrund 1 0 0 0
erkennbarer Beschdidigung
-Ventilfehllage 0 0 0 1

Diskonnektion 1 (3,4%) 1 (3,2%) 0 1 (6,2%)
Obstruktion des Ventrikelkathe- | 1 (3,4%) 0 0 0

ters

Ventrikelkatheterfehllage 2 (6,8%) 4 (12,9%) 0 1(6,2%)
Bauchkatheterfehllage 0 0 0 0
Herzkatheterfehllage 0 0 1 (25%) 0
Obstruktion des Bauchkatheters 0 0 0 0
Obstruktion des Herzkatheters 0 0 0 0
Wundheilungsstorung 1 (3,4%) 5 (16,1%) 0 0

Infektionen =0 [ecte2s) a0 e

Peritonitis 0 0 0 0
Shuntinfektion 0 1 (3,2%) 0 0
Wundinfektion 0 0 0 0
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3.2.7.5 Revisionshéufigkeit

Die Anzahl aller notwendigen Revisionen bei den 60 nicht vorbehandelten Kindern

(n="70) lag zwischen 0 und 6 pro Patient und betrug im Durchschnitt 1,24 Revisionen
pro Patient in der Codman-Gruppe und 1,09 Revisionen pro Patient in der proGAV-
Gruppe.

Bei den Patienten, die einer Erstrevision bedurften, lag die Rate nachfolgender Revisio-
nen bei 2,26 Revisionen pro Patient in der proGAV-Gruppe und 2 Revisionen pro Pati-

ent in der Codman-Gruppe.

Im Einzelnen sieht das Ergebnis folgendermaflen aus: Von den 60 nicht vorbehandelten

Kindern mussten sich 33 Patienten (Codman: 18; proGAV: 15) mindestens einer opera-
tiven Revision unterziehen. 19 Kinder benétigten darauthin noch mindestens eine weite-
re Revision (Codman: 11; proGAV: 8). Bei 10 Patienten (Codman: 5; proGAV: 5) wa-
ren 3 Revisionen und bei 4 Patienten (Codman:1; proGAV: 3) waren 4 Revisionen not-
wendig. 5 Revisionen bedurften ein Kind in der Codman-Gruppe und 2 Kinder in der
proGAV-Gruppe. 6 Revisionen waren ausschliefSlich bei einem Kind in der proGAV-
Gruppe notwendig. Insgesamt zeigte sich, dass die Revisionshdufigkeit bei beiden Ven-

tiltypen dhnlich ist (s. Abb. 31).
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Abbildung 31: Revisionshéufigkeit

3.2.7.6 Verteilung der Gesamtrevisionsgriinde

Insgesamt waren 79 Revisionen im Anschluss an die 80 Ventilimplantationen sowohl

bei den vorbehandelten als auch bei den nicht vorbehandelten Kindern notwendig.

Nachfolgende Tabelle 9 gibt die Revisionsgriinde fiir die gesamten operativen Revisio-
nen wieder. Die angegebenen Prozentzahlen beziehen sich hier auf die Gesamtzahl der

Revisionen.

Bei den 60 nicht vorbehandelten Kindern zeigte sich sowohl in der Codman-Gruppe als

auch in der proGAV-Gruppe die Unterdrainage als die héaufigste Komplikation (Cod-
man: 15/36; proGAV: 12/34). An zweiter Stelle in der Codman-Gruppe stand die Uber-
drainage mit 9 von 36 Revisionen. Bei der proGAV-Gruppe traten mit jeweils 6 von 34
Revisionen die Ventrikelkatheterobstruktion und die Wundheilungsstérung an zweiter

Stelle auf.
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Tabelle 9: Verteilung der Gesamtrevisionsgriinde. Die Prozentzahl bezieht sich auf die Gesamtzahl der Revisionen.

Uberdrainage 9 (25%) 1(2,9%) 1 (50%) 0
Unterdrainage 15 (41,7%) 12 (35,3%) 0 3 (42,8%)
-Ventilobstruktion 3 4 0 0
-Ventildysfunktion ohne erkenn- | [] 8 0 2
baren Grund
-Ventildysfunktion aufgrund von | | 0 0 0
erkennbarer Beschdidigung
-Ventilfehllage 0 0 0 1

Diskonnektion 1 (2,8%) 1 (2,9%) 0 1 (14,3%)
Obstruktion des Ventrikelkatheters | 6 (16,7%) 6 (17,6%) 0 0
Ventrikelkatheterfehllage 3 (8,3%) 1 (2,9%) 0 1 (14,3%)
Bauchkatheterfehllage 0 0 0 0
Herzkatheterfehllage 0 0 1 0
Obstruktion des Bauchkatheters 0 0 0 0
Obstruktion des Herzkatheters 0 0 0 0
Wundheilungsstorung 1(2,8%) 6 (17,6%) 0

Peritonitis 0 0 0 0
Shuntinfektion 0 4 (11,8%) 0 0
Wundinfektion 0 0 0 0
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3.2.8 Infektionen

3.2.8.1 Infektionshaufigkeit

Bei den 80 Kindern kam es wahrend der gesamten Beobachtungszeit zu insgesamt 4
Shuntinfektionsfillen. Damit lag die Infektionsrate bezogen auf alle 159 chirurgischen
Eingriffe bei 2,5 %. Alle 4 Infektionsfille traten ausschlieBlich in der proGAV-Gruppe

auf.

3.2.8.2 Erregerspektrum

Bei allen 4 Infektionsfillen wurde eine mikrobiologische Untersuchung durchgefiihrt.
In 2 Féllen gelang kein Nachweis von Mikroorganismen. Die anderen 2 Shuntinfektio-
nen wurden je einmal durch eine Mischinfektion und durch Staphylococcus epidermidis

hervorgerufen.

3.2.9 Operateure

3.2.9.1 Beteiligte Operateure

Wihrend des Beobachtungszeitraums waren in der Neurochirurgie der Uniklinik Tiibin-
gen in der Behandlung des Hydrozephalus hauptsidchlich 2 Neurochirurgen involviert,

im folgenden Operateur A und B genannt.

Die Abbildung 32 gibt die absolute Anzahl der Operationen pro Operateur-Gruppe gra-

phisch wieder.
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Abbildung 32: Anzahl der operativen Eingriffe (60 Erstimplantationen) pro Operateur-Gruppe.

Die nachfolgende Tabelle 10 stellt in einer Gesamtiibersicht die Anzahl der implantier-
ten verstellbaren Ventile, die Operationsdauer sowie die Komplikationsrate (nur Erstre-

visionen) pro Operateur-Gruppe dar.
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Tabelle 10: Gesamtiibersicht der Anzahl der implantierten verstellbaren Ventile sowie die Komplikationsrate (Erst-

revision) pro Operateur-Gruppe.

Operateur Anzahl Anzahl Durchschnitt- | Anzahl der Anzahl der Anzahl der
Codman- | proGAV- | liche Opera- | Ventilabhin- | Ventilunab- Infektionen
Ventile Ventile tionsdauer in | gigen Kom- | hingigen
Minuten plikationen Komplikatio-
nen
Operateur A | 16 6 61,4 7 7 0
n=22
Operateur B | 2 12 66 4 3 0
n=14
Assistenzarzt | 8 3 56,2 4 1 0
mit Opera-
teur A
n=11
Assistenzarzt | 0 10 83,6 0 5 1
mit Opera-
teur B
n=10
Assistenzarzt | 2 0 51,5 1 0 0
mit sonsti-
gem Facharzt
n=2
Sonstige 1 0 338 0 0 0
Fachérzte
n=1
Summe 29 31 16 16 1
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4. Diskussion

In der vorliegenden Arbeit wurden 322 Patienten mit einem Hydrozephalus unterschied-
licher Genese retrospektiv analysiert. Davon waren 242 Erwachsene und 80 Kinder,
welche mit einem Shuntsystem erstmalig oder im Rahmen einer Ventilrevision versorgt
wurden. In der Detailanalyse wurde das Codman-Ventil mit dem proGAV-Ventil be-
ziiglich ihrer unmittelbaren und sekundédren Erfolgs- bzw. Komplikationsraten mitei-

nander verglichen.

Die Kohorte der Erwachsenen wird getrennt von der Kohorte der Kinder diskutiert, da
es sich hier um voneinander vollig unabhéngige Gruppen mit pathophysiologisch ge-

trennten Entitdten handelt.

4.1 Kohorte der Erwachsenen

Im untersuchten Erwachsenenkollektiv wurden 115 Patienten mit einem Codman-Ventil
und 98 Patienten mit einem proGAV-Ventil erstmalig versorgt. Es bestand kein relevan-
ter Altersunterschied zwischen den beiden Gruppen (Codman: 60,9 Jahre im Durch-
schnitt, Range: 17-86 Jahre; proGAV: 60,7 Jahre im Durchschnitt, Range 16-84 Jahre).
Das Follow-up bei der Codman-Gruppe war hingegen deutlich ldnger als bei der
proGAV-Gruppe (Codman: 801,52 Tage im Durchschnitt, Range 93-2462 Tage;
proGAV: 623,88 Tage, Range 93-1826 Tage). Die haufigste Anwendung beider Ventile
erfolgte zur Behandlung eines Normaldruckhydrozephalus (Codman n = 45/115;
proGAV n =47/98).

Bei den vorbehandelten Patienten erhielten 9 Patienten ein Codman-Ventil und 20 Pati-

enten ein proGAV-Ventil im Rahmen einer Ventilrevision. Aufgrund der geringen Pati-

entenzahl wurden die vorbehandelten Patienten auf die Fragestellungen unserer Studie

hin nicht analysiert.

Bei den erstmalig mit einem Shuntsystem versorgten Erwachsenen konnten folgende

Haupterkenntnisse gewonnen werden:
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e Die totale Erstrevisionsrate lag in der proGAV-Gruppe bei 25,5 % (n=25/98
Patienten) und in der Codman-Gruppe bei 40 % (n=46/115 Patienten). Somit
war die totale Erstrevisionsrate mit einem p-Wert von 0,0291 in der proGAV-
Gruppe statistisch signifikant niedriger als in der Codman-Gruppe.

e Insgesamt betrachtet war die totale Shuntiiberlebenszeit des proGAV-Systems
dem Codman-System statistisch nicht iiberlegen (p-Wert = 0,056), allerdings mit
einem erkennbaren Trend. Die totale Shuntiiberlebenszeit nach einem Jahr
Follow-up war in der proGAV-Gruppe leicht hoher als in der Codman-Gruppe
(proGAV-System: 74 %; Codman-System: 68 %). Die 3-Jahres-Shuntiiberle-
benszeit betrug 73 % beim proGAV-System und 53 % beim Codman-System.

e Bei der reinen Ventilliberlebenszeit zeigte sich ebenfalls flir das proGAV-Ventil
nach 5 Jahren ein tendenziell besseres Ergebnis als fiir das Codman-Ventil
(proGAV-Ventil: 88 %; Codman-Ventil: 78 %). Jedoch konnte hier ebenfalls
kein statistisch signifikanter Unterschied nachgewiesen werden (p-Wert =
0,1324).

e Die durch Uberdrainage bedingten Ventilrevisionen waren mit einem p-Wert
von 0,0006 in der proGAV-Gruppe statistisch signifikant niedriger (proGAV:
2/98 Patienten; Codman: 18/115 Patienten). Wohingegen die durch Unterdraina-
ge bedingten Ventilrevisionen in der proGAV-Gruppe mit einem p-Wert von
0,0254 statistisch signifikant hoher als die der Codman-Gruppe waren (proGAV:
7/98 Patienten; Codman: 1/115 Patienten).

e Bei der Betrachtung der Gesamtrevisionszahl, d.h. alle in der Beobachtungszeit
nachfolgenden Revisionen, blieben diese VerhéltnisméaBigkeiten bestehen.

e Die Infektionsrate in unserem Patientenkollektiv war unter Beriicksichtigung al-

ler 383 Eingriffe mit 4,17 % niedrig. Infektionen traten bei den nicht vorbehan-

delten Patienten in der proGAV-Gruppe deutlich seltener als in der Codman-

Gruppe auf (proGAV: 3 Patienten; Codman: 12 Patienten). Bei den vorbehan-

delten Erwachsenen traten Infektionen im Verhiltnis zu den nicht vorbehandel-

ten nicht haufiger auf (1 von 20 Patienten in der proGAV-Gruppe).

Bisher wurden die beiden fiir diese Arbeit relevanten Ventilsysteme nur in einer Studie

direkt miteinander verglichen (Lemcke et al., 2013). In dieser prospektiven, randomi-
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sierten und multizentrischen Studie wurde ausschlielich untersucht, ob das proGAV-
Ventil die Uberdrainagerate bei der Behandlung eines Normaldruckhydrozephalus im
Vergleich zum Codman-Ventil senken konnte (s. Diskussion zur Uberdrainage S. 67).
Allerdings gibt es in der Literatur einige Studien zu dem proGAV-System (Freimann et
al., 2014; Glocker, 2009; Kaestner et al., 2009; Meier und Lemcke, 2006; Meier et al.,
2007; Sprung et al., 2010; Toma et al., 2011; Zech, 2014) sowie zu dem Codman-
System (Pollack et al., 1999; Ringel et al., 2005; Zemack und Romner, 2000; Zemack
und Romner, 2001; Zemack und Romner, 2008).

Totale Erstrevisionsrate (ventilabhéingige und ventilunabhiingige Revisionen zu-

sammengefasst)

Eine vergleichbare Studie mit der Fragestellung, ob sich die totale Erstrevisionsrate
zwischen diesen beiden Ventilen unterscheidet, gibt es in der Literatur bisher nicht. Es

liegen, wie bereits erwéhnt, lediglich Studien zu den einzelnen Ventilen vor.

Toma et al. zeigten fiir das proGAV-Ventil bei einem kleinen Patientenkollektiv (50
Patienten) mit einem durchschnittlichen Follow-up von 15 Monaten eine mit unserem
Ergebnis (25,5 %) dhnliche Erstrevisionsrate von 28 % (Toma et al., 2011). Dahingegen
ermittelten Sprung et al. in einer prospektiven, nicht-kontrollierten, multizentrischen
Studie mit einem Kollektiv von 144 Erwachsenen eine fiir das proGAV-System im
Vergleich zu unserem Ergebnis niedrigere Erstrevisionsrate von 18 %, allerdings nach
maximal 12 Monaten Follow-up. Sprung et al. berichteten von 3 Ventilobstruktionen
(2,1 %), einem nicht verstellbaren Ventil (0,7 %), einer Shuntexplantation vor Ventri-
kulozisternostomie (0,7 %), 8 Ventrikelkatheterobstruktionen (5,6 %), 2 Bauchkatheter-
obstruktionen (1,4 %), 9 Infektionsfillen (6,3 %), einem Fall von Katheterunterbindung
zur Behandlung eines subduralen Hygroms (0,7 %) und einer Umwandlung der Ablei-
tungsform (Sprung et al., 2010). Auch Freimann et al. zeigten fiir das proGAV-Ventil in
einer groflen retrospektiven Studie mit 376 Patienten mit Hydrozephalus unterschiedli-
cher Genese nach einem durchschnittlichen Follow-up von 20 Monaten eine niedrigere
totale Erstrevisionsrate von 16,22 %. Hier waren 48 Erstrevisionen ventilunabhéngig
(12,8 %). Davon 7 Revisionen des Ventrikelskatheters (1,9 %), 12 Revisionen des
Bauchkatheters (3,2 %), 2 Katheterobstruktionen (0,5 %), 2 Diskonnektionen (0,5 %),
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eine durch den Bauchkatheter verursachte Darmverletzung (0,3 %), 14 Shunt-
infektionen (3,7 %) und 10 Wundinfektionen (2,7 %). Entgegen unserer Ergebnisse
(9,2 %) wurden in der Studie von Freimann et al. 13 ventilabhéingige Revisionen durch-
gefiihrt (3,5 %). Bei 12 Revisionen war die Unterdrainage (3,2 %) und bei einem Fall
war die Uberdrainage (0,3 %) die Ursache fiir die Revision (Freimann et al., 2014). Im
Vergleich zu unseren Ergebnissen ermittelten sowohl Sprung et al. als auch Freimann et

al. vor allem weniger Félle von Unterdrainage und Bauchkatheterfehllage.

In Bezug auf das Codman-Ventil beschrieben Zemack et al. im Vergleich zur vorlie-
genden Studie (40 %) eine deutlich niedrigere totale Erstrevisionsrate. Bei dieser retro-
spektiven Analyse bendtigten 123 von 583 mit einem Codman-Ventil versorgte Patien-
ten mit Hydrozephalus verschiedener Atiologien eine Revision (21,1 %). Hier wurden
nicht die einzelnen Erstrevisionsgriinde, sondern nur die Gesamtrevisionsgriinde ange-
geben (Zemack und Romner, 2000). Diese Arbeitsgruppe zeigte spdter in einer retro-
spektiven Analyse von 218 mit einem Codman-Ventil versorgten Normaldruckhydroze-
phalus-Patienten eine ebenfalls im Vergleich mit unserem Ergebnis niedrigere Erstrevi-
sionsrate von 19,7 % (43 von 218 Patienten). Auch hier wurden nur die Gesamtrevisi-

onsgriinde ndher beschrieben (Zemack und Romner, 2008).

Ringel et al. verglichen bei einer retrospektiven Studie in einem gro3en Patientenkollek-
tiv von 407 Patienten das Codman-Ventil mit einem konventionellen nicht verstellbaren
Differentialdruckventil. Die Erstrevisionsrate war bei dem Codman-Ventil 25,5 %
(n=68) und bei dem konventionellen Differentialdruckventil 22,1 % (n = 45). Ein sta-
tistisch signifikanter Unterschied beziiglich der Erstrevisionsrate konnte hier nicht ge-
funden werden. Die Hauptindikationen fiir eine Revision waren in der Codman-Gruppe
Shuntinfektionen (11,3 %), gefolgt von Katheterfehllagen (4,5 %). Obstruktionen des
Ventrikelkatheters waren fiir 1,6 % und Obstruktionen des Bauchkatheters fiir 3,6 %
aller Erstrevisionen verantwortlich. Die durch Uber- oder Unterdrainage bedingte Ven-
tilrevisionsrate lag im Gegensatz zu vorliegenden Arbeit (16,5 %) bei nur 4,5 % (Ringel

et al., 2005).

Die Unterschiede bei den Ergebnissen dieser Arbeiten zu dem Ergebnis unserer Arbeit
liegen vermutlich hauptsichlich darin, dass in Bezug auf Uberdrainage bei den oben

genannten Studien i.d.R. nur bei subduralen Himatomen oder Hygromen eine Ventilre-
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vision stattfand. Dahingegen implantierten wir bereits beim Auftreten erster Symptome
fiir Uberdrainage einen Shuntassistant®, was als Revision in der vorliegenden Arbeit
gewertet wurde (s. Diskussion zur Uberdrainage S. 67). Daraus ergab sich die wesent-

lich hohere Erstrevisionsrate.

Totale Shunt- und Ventiliiberlebenszeit

Bisher gibt es flir das proGAV-System wenige Untersuchungen zur Shunt- und Ventil-
iberlebenszeit. Zudem beziehen sich deren Daten ausschlieflich auf einen kiirzeren
Beobachtungszeitraum, so dass es sich als schwierig erwies, die eigenen Ergebnisse mit
denen der Literatur zu vergleichen. So fanden Sprung et al. fiir das proGAV-System
nach einem Jahr Follow-up eine etwas bessere totale Shuntiiberlebenszeit von 83 % im
Vergleich zu 74 % in unserer Kohorte vor. Die Ventiliiberlebenszeit war hier nach ei-
nem Jahr mit 91 % unserem Ergebnis (88 %) édhnlich. In dieser GroBenordnung sind

diese Ergebnisse mit unseren gut vergleichbar (Sprung et al., 2010).

In einer prospektiven Studie mit 282 gravitationsgesteuerten Ventilen (Miethke Dual-
Switch-Ventil, Miethke GAV-Ventil sowie Codman-Ventil mit einem Shuntassistant®
kombiniert) und einem Minimum-Follow-up von 5 Jahren wurde im Vergleich zu unse-
rem Ergebnis nach 5 Jahren (73 %) eine dhnliche totale Shuntiiberlebenszeit von 79 %

beschrieben (Kiefer und Eymann, 2010).

Die totale Shunt- und Ventiliiberlebenszeit fiir das Codman-Ventil in der eigenen Studie
ist ebenfalls mit den meisten internationalen Ergebnissen vergleichbar. Pollack et al.
verglichen bei einer prospektiven, kontrollierten, randomisierten, multizentrischen Stu-
die mit einem Patientenkollektiv von 377 Patienten das Codman-Ventil mit einem kon-
ventionellen  nicht  verstellbaren  Differentialdruckventil. Die  2-Jahres-
Ventiliiberlebenszeit betrug fiir das Codman-Ventil 68 % (Pollack et al., 1999). Zemack
et al. beschrieben eine totale Shuntiiberlebenszeit nach einem Jahr von 68 %, nach 3
Jahren von 65,8 % und nach 5 Jahren von 53,1 % (Zemack und Romner, 2000). Eine
hohere totale Shuntiiberlebenszeit wurde bei einer retrospektiven Studie mit 231 Nor-
maldruck- Hydrozephalus-Patienten angegeben. Hier lag die totale 3-Jahres-

Shuntiiberlebenszeit bei 83,7 %. Die totale 5-Jahres-Uberlebenszeit betrug fiir die
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Gruppe des idiopathischen Normaldruckhydrozephalus 76,5 % und fiir die Gruppe des
sekundédren Normaldruckhydrozephalus 73,7 % (Zemack und Romner, 2008).

Uberdrainage

Die Uberdrainage erwies sich auch in anderen Studien als eine der Hauptursachen fiir
die Komplikationen der Shunttherapie (Drake et al., 1998; Kiefer et al., 2000). Aller-
dings gehen die Angaben in der Literatur zur Inzidenz der Uberdrainage nach der Im-
plantation von konventionellen Differentialdruckventilen zum Teil weit auseinander und
reichen von 0,6-70 % (Boon et al., 1998; Di Rocco et al., 1994; Pollack et al., 1999;
Ringel et al., 2005; Zemack und Romner, 2000). Um diese Komplikation zu vermeiden,
wurden gravitationsgesteuerte Ventile entwickelt (Miethke und Affeld, 1994). Die An-
nahme der diesbeziiglich besseren Funktionsfahigkeit dieses Ventiltyps wurde bereits in
mehreren Studien bestitigt (Allin et al., 2006; Kiefer et al., 2000; Lemcke et al., 2013;
Meier, 2004; Meier et al., 2004).

Es ist anzumerken, dass bei der Durchsicht der internationalen Literatur zur Thematik
der Uberdrainage keine Einheitlichkeit zur Definition und Einteilung vorliegt. Bei-
spielsweise wird von einer Uberdrainage zum Teil nur in Fillen von subduralen Hima-
tomen (Weiner et al., 1995), subduralen Hygromen (Boon et al., 1998; Zemack und
Romner, 2000) oder Schlitzventrikeln (Drake et al., 1998) gesprochen. Auch die Tatsa-
che, dass die Obstruktion des Ventrikelkatheters zumindest teilweise als Folge der

Uberdrainage zu sehen ist, wird in der Literatur in der Regel nicht beriicksichtigt.

Kiefer und Kollegen kamen in einer Arbeit iiber 51 Patienten mit chronischem Hydro-
zephalus, welche mit hydrostatischen Ventilen operativ versorgt wurden, zu dem
Schluss, dass die modernen gravitationsgesteuerten Ventilkonstruktionen das Risiko der
Uberdrainage reduzieren kénnen. Die Uberdrainagerate lag bei den hydrostatischen
Ventilen (35 Miethke Dual-Switch-Ventile, 10 Codman-Ventile mit einem Shuntassis-
tant kombiniert und 6 nicht verstellbare Ventile ebenfalls mit einem Shuntassistant®
kombiniert) bei 5,8 %. Hier erfolgten keine durch Uberdrainage bedingten Revision

(Kiefer et al., 2000).
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Lemcke und Kollegen zeigten in einer pragmatischen, randomisierten, open-label, mul-
tizentrischen klinischen Studie (SVASONA), in der erstmalig proGAV-Ventile mit
Codman-Ventilen direkt miteinander verglichen wurden, dass durch die Verwendung
von Gravitationsventilen (proGAV-Ventile) eine Uberdrainage bei durchschnittlich je-
dem dritten Patienten vermieden werden kann. Hier wurden sowohl die Anpassungen
des Ventils durch Erhéhung des Ventildffnungsdrucks bei Uberdrainagesymptomen als
auch die iiberdrainagebedingten Revisionen erfasst. So lag die Uberdrainagerate in der
Codman-Gruppe bei 40,8 % (29/71 Patienten) und in der proGAV-Gruppe bei 6,75 %
(5/74 Patienten). Im Vergleich zu 15,7 % (18/115 Patienten) in unserer Studie betrugen
hier die liberdrainagebedingten Revisionen in der Codman-Gruppe einen vergleichbaren
Wert von 22,5 % (16/71 Patienten) (Lemcke et al., 2013). Im Gegensatz zu den Studien
von Lemcke et al. erfassten wir ausschlieBlich die Operationsrate und nicht die durch

Uberdrainage bedingten Ventilanpassungen.

Die vorliegende Arbeit bestitigt ebenfalls, dass das proGAV-Ventil das Risiko der
Uberdrainage im Vergleich zum herkémmlichen verstellbaren Codman-Ventil statis-
tisch signifikant reduzieren kann. So kann zweifelsfrei festgestellt werden, dass sich
heutzutage die Verwendung von vor Uberdrainage schiitzenden Systemen die State-of-

the-art-Therapie des Hydrozephalus darstellt.

Unterdrainage

Auch in Bezug auf die Unterdrainage besteht in der Literatur keine Einheitlichkeit der
Definition, was den Vergleich anderer Studien mit eigenen Ergebnissen schwierig
macht. So wird die Unterdrainage zuweilen gar nicht als Komplikation erwidhnt (Boon
et al., 1998) oder mangelhaft in ventilabhéngige- oder ventilunabhdngige Unterdrainage
eingeteilt. Auch wird sie u.a. als ,,persistierende Ventrikulomegalie* (Pollack et al.,

1999) oder als ,,Ventilhydrodynamik* (Hanlo et al., 2003) definiert.

In der Literatur wird diskutiert, ob Unterdrainage bei den gravitationsgesteuerten Venti-
len haufiger als bei den herkdmmlichen Differentialdruckventilen auftritt (Kaestner et
al., 2009; Meier, 2004; Sprung et al., 2005). Allerdings gibt es bisher in der Literatur

keinen Konsens.
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In einer prospektiven, multizentrischen Studie {iber ein nicht verstellbares gravitations-
gesteuertes Ventil (Dual-Switch-Ventil) mit 128 Patienten zeigten Meier et al. im Ver-
gleich zu unserem Ergebnis (7,14 %) eine leicht niedrigere durch Unterdrainage beding-
te Revisionsrate von 5 % (7/128 Patienten). Bei all diesen Patienten erfolgte ein Ven-
tilaustausch mit einem neuen Ventil mit niedrigerem Ventiloffnungsdruck. Eine zufrie-
denstellende klinische Besserung zeigte sich nur bei 5 dieser Patienten, so dass die Au-
toren von einer ventilabhingigen Unterdrainagerate von 4 % (5/128 Patienten) ausgin-

gen (Meier et al., 2004).

Sprung et al. untersuchten ebenfalls das Dual-Switch-Ventil bei 202 Patienten. Hier
wurde eine durch Unterdrainage bedingte Revisionsrate von 10,4 % (21/202 Patienten)
ermittelt. Eine mechanische Unterdrainage wurde bei 6 Patienten beschrieben. Die Ur-
sache der restlichen 15 Revisionen war eine funktionelle Unterdrainage aufgrund von
einem zu hoch gewihlten Ventiloéffnungsdruck. Auch hier erfolgte ein Ventilaustausch
mit einem neuen Ventil mit niedrigerem Ventil6ffnungsdruck, worunter eine klinische

Besserung bei allen diesen Patienten festgestellt werden konnte (Sprung et al., 2005).

Kaestner und Kollegen fanden bei der Therapie mit gravitationsgesteuerten Ventilen
ausschlieBlich bei bettligerigen Patienten ein erhohtes Risiko der Unterdrainage und
wiesen darauf hin, dass eine Anwendung von gravitationsgesteuerten Ventilen bei sol-

chen Patienten vermieden werden sollte (Kaestner et al., 2009).

In der SVASONA-Studie wurde nach 12 Monaten Follow-up eine sehr geringe Unter-
drainagerate bei dem proGAV-Ventil ermittelt (1/74 Patienten). Dagegen beschrieben
die Autoren deutlich mehr Unterdrainage bei dem Codman-Ventil (8/71Patienten). Die
Autoren haben allerdings in dieser Studie die Ursache der Unterdrainage (ventilabhin-
gig oder ventilunabhingig) nicht dokumentiert. Auch nicht beschrieben wurde, wie viel

von diesen Unterdrainagefillen zu einer Revision flihrten (Lemcke et al., 2013).

Sprung et al. kamen nach einer prospektiven, multizentrischen Studie mit 144 mit einem
proGAV-Ventil versorgten Patienten zu dem Schluss, dass die Unterdrainagerate bei der
Anwendung von gravitationsgesteuerten Ventilen anscheinend nicht erhoht ist (Sprung

et al., 2010).

In unserer Studie war die Anzahl der durch Unterdrainage bedingten Revisionen in der

proGAV-Gruppe (7/98 Patienten) signifikant hoher als in der Codman-Gruppe (1/115

69



Diskussion

Patienten). Von diesen 7 Fillen in der proGAV-Gruppe war bei 6 Patienten eine ,,Ven-
tildysfunktion ohne erkennbaren Grund“ die Ursache der Unterdrainage. Es ist anzu-
nehmen, dass es sich hier um eine funktionale Unterdrainage, d.h. ein relativ erhohter
intraabdomineller Druck oder am wahrscheinlichsten ein zu hoch gewihlter Offnungs-
druck der Gravitationseinheit, handelte. Die Bestimmung des individuell richtigen Off-
nungsdruckes der Gravitationseinheit stellt sich als Herausforderung fiir die erfolgreiche
Behandlung des Hydrozephalus dar. Aus diesem Grund stellen wir uns die Frage, ob die
Implantation eines verstellbaren Shuntassistant® (proSA®) und somit die Moglichkeit
eines nicht invasiven Herunterstellens des Offnungsdruckes der Gravitationseinheit die-
se durch funktionale Unterdrainage bedingte Revision verhindern kann. Dieser Frage

sollte in nachfolgenden Studien nachgegangen werden.

Infektionsrate

Die Infektionsrate in unserem Patientenkollektiv war unter Beriicksichtigung aller 383
Eingriffe mit 4,17 % niedrig. Bezogen auf die Infektionsrate nach den 98 Erstimplanta-
tionen eines proGAV-Ventils lag unsere Rate (3,06 %) unter der in der Literatur be-
schriebenen. So ermittelten Meier und Kollegen eine Infektionsrate fiir hydrostatische
Ventile (Dual-Switch-Ventil) von 5 % (Meier et al., 2004). Sprung et al. veroffentlich-
ten in einer Studie mit 202 Patienten eine Infektionsrate fiir denselben Ventiltyp von
7,9 % (Sprung et al., 2005). Dieselben Autoren beschrieben 5 Jahre spéter in einer pros-
pektiven, multizentrischen Studie mit dem proGAV-Ventil eine Infektionsrate von

6,3 % (Sprung et al., 2010).

Wesentlich haufiger als in der proGAV-Gruppe war in unserer Studie die Infektionsrate
in der Codman-Gruppe. Hier traten 7 Infektionen nach den 115 Erstimplantationen auf
(6,1 %). Allerdings muss man bei der Bewertung dieses Unterschiedes beriicksichtigen,
dass 4 von diesen 7 Patienten zuvor iiber einen lingeren Zeitraum eine externe Ventri-

keldrainage hatten und somit fiir eine Infektion pradisponiert waren.

Die Infektionsrate fiir das Codman-Ventil lag trotzdem noch unter der in der Literatur
beschriebenen Rate. Zemack und Kollegen ermittelten in einer retrospektiven Studie mit
583 Patienten eine Infektionsrate von 9,6 % (Zemack und Romner, 2000) und Ringel et
al. eine Infektionsrate von 11,3 % fiir das Codman-Ventil (Ringel et al., 2005).
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4.2 Kohorte der Kinder

Im untersuchten Kinderkollektiv wurden 31 Kinder mit einem proGAV-Ventil und 29
Kinder mit einem Codman-Ventil erstmalig versorgt. Die Kinder der proGAV-Gruppe
waren deutlich jiinger als die der Codman-Gruppe (proGAV: 1,67 Jahre im Durch-
schnitt, Range: 0-13 Jahre; Codman: 2,48 Jahre im Durchschnitt, Range: 0-16 Jahre).
Das Follow-up bei der Codman-Gruppe war, wie bei den Erwachsenen, deutlich langer
als bei der proGAV-Gruppe (Codman: 1498,68 Tage im Durchschnitt, Range 269-2946
Tage; proGAV: 998,19 Tage im Durchschnitt, Range 114-1908 Tage). Die héufigste
Anwendung beider Ventile erfolgte zur Behandlung des durch Spina bifida verursachten

Hydrozephalus (proGAV: n = 7/31 und Codman: n = 10/29).

Bei den vorbehandelten Kindern erhielten 4 Kinder ein Codman-Ventil und 16 Kinder

ein proGAV-Ventil im Rahmen einer Ventilrevision. Aufgrund der geringen Patienten-

zahl wurden hier, wie bei den Erwachsenen, die vorbehandelten Patienten auf die Frage-

stellungen unserer Studie hin nicht analysiert.

Bei den erstmalig mit einem Shuntsystem versorgten Kindern konnten folgende Haupt-

erkenntnisse gewonnen werden:

e Die totale Erstrevisionsrate lag in der proGAV-Gruppe bei 48,4 % (n=15/31
Kinder) und in der Codman-Gruppe bei 62,1 % (n = 18/29 Kinder). Somit war
die totale Erstrevisionsrate mit einem p-Wert von 0,3121 in der proGAV-Gruppe
nicht statistisch signifikant niedriger als in der Codman-Gruppe. Allerdings mit
einem erkennbaren Trend zu einer niedrigeren Revisionsrate in der proGAV-
Gruppe.

e Insgesamt betrachtet war die totale Shuntiiberlebenszeit des proGAV-Systems
dem Codman-System statistisch nicht tiberlegen. Die totale Shuntiiberlebenszeit
nach einem Jahr Follow-up war in der proGAV-Gruppe leicht niedriger als in
der Codman-Gruppe (proGAV-System: 60,83 %; Codman-System: 79,3 %). Die
3-Jahres-Shuntiiberlebenszeit lag bei beiden Ventiltypen im gleichen Bereich
(proGAV: 45,37 %; Codman: 43,67 %). Nach 5 Jahren waren 45,37 % der

proGAV-Systeme revisionsfrei, im Vergleich zu 15,9 % der Codman-Systeme.
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e Bei der reinen Ventiliiberlebenszeit zeigt sich fiir das proGAV-Ventil ein ten-
denziell besseres Ergebnis als fiir das Codman-Ventil. Jedoch konnte hier kein
statistisch signifikanter Unterschied nachgewiesen werden (p-Wert = 0,1664).
Die 1-Jahres-Ventiliiberlebenszeit betrug 91,7 % fiir das proGAV-Ventil und
86 % fiir das Codman-Ventil. Die 3-Jahres-Ventiliiberlebenszeit lag beim
proGAV-Ventil bei 76,96 % und beim Codman-Ventil bei 65,70 %. Die 5-
Jahres-Ventiliiberlebenszeit betrug fiir die proGAV-Gruppe 76,96 % und fiir die
Codman-Gruppe 23,9 %.

e Die durch Uberdrainage bedingten Ventilrevisionen waren mit einem p-Wert
von 0,0017 in der proGAV-Gruppe statistisch signifikant niedriger (proGAV:
0/31 Kinder; Codman: 8/29 Kinder). Die durch Unterdrainage bedingten Ventil-
revisionen lagen bei beiden Gruppen im gleichen Bereich (proGAV: 12,9 %;
Codman: 13,8 %).

e Die Rate an Wundheilungsstorungen in der proGAV-Gruppe war deutlich hoher
(16,1 %) als die Rate in der Codman-Gruppe (3,4 %). Jedoch konnte hier kein
statistisch signifikanter Unterschied nachgewiesen werden (p-Wert = 0,1962).

e Bei der Betrachtung der Gesamtrevisionszahl, d.h. alle in der Beobachtungszeit
nachfolgenden Revisionen, bleiben diese VerhéltnismaBigkeiten bestehen.

e Die Infektionsrate in unserem Kinderkollektiv war unter Beriicksichtigung aller
159 Eingriffe mit 2,5 % extrem niedrig. Die 4 Infektionsfille traten ausschliel3-
lich bei den erstmalig mit einem proGAV-Ventil versorgten Kindern auf, aber 3

von 4 Kinder erlitten die Infektion nach einer nachfolgenden Revision.

Es lie sich nach Durchsicht der Literatur keine mit unserer Untersuchung vergleichbare
Studie finden, in der bei padiatrischen Patienten die zwei fiir unsere Arbeit relevanten
Ventile direkt miteinander verglichen wurden. Allerdings gibt es in der Literatur einige
Studien zu dem proGAV-System (Gebert et al., 2013; Rohde et al., 2009; Thomale et
al., 2013) sowie zu dem Codman-System (Arnell et al., 2006; Mangano et al., 2005;
McGirt et al., 2007; Pollack et al., 1999; Reinprecht et al., 1997; Rohde et al., 1998;
Yamashita et al., 1999; Zemack et al., 2003; Zemack und Romner, 2000)
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Totale Erstrevisionsrate (ventilabhéingige und ventilunabhiingige Revisionen zu-

sammengefasst)

Die eigenen Ergebnisse zeigten keinen signifikanten Unterschied zwischen beiden Ven-
tilen beziiglich der totalen Erstrevisionsrate. Allerdings war ein klarer Trend zu einer

besseren totalen Erstrevisionsrate in der proGAV-Gruppe zu erkennen.

Im Vergleich mit anderen Untersuchungen zu den einzelnen Ventilen lag die eigene
totale Erstrevisionsrate fiir das proGAV-Ventil mit 48,4 % deutlich hoher. Rohde et al.
verwendeten das proGAV-Ventil bei 53 Kindern und ermittelten eine totale Erstrevisi-
onsrate von 20,75 % (13/53 Patienten) mit einem Minimum-Follow-up von 6 Monaten
(Rohde et al., 2009). Die meisten Revisionen (n= 11) waren hier ventilunabhéngig (4
Infektionen, 2 Ventrikelkatheterfehllagen, 2 Ventrikelkatheterobstruktionen und 3
Bauchkatheterentfernungen). Im Unterschied dazu fanden wir vermehrt Wundheilungs-
storungen (5/31 Kinder). Erwéhnenswert ist, dass die Kinder dieser Kohorte mit einem
Altersdurchschnitt von 7,3 Jahren deutlich dlter waren als die Kinder unserer Studie
(1,67 Jahre). Dieser Altersunterschied erkldrt mit groer Wahrscheinlichkeit die hohere
Erstrevisionsrate unserer Kohorte, da grundsétzlich Kleinkinder aufgrund der hohen
Wachstumsdynamik von Gehirn und Schidel in den ersten Lebensjahren eine hdhere
Revisionsrate insbesondere aufgrund von ventilunabhidngigen Griinden (wie z.B.

Ventrikelkatheterobstruktion) haben.

In einer retrospektiven Studie mit 203 Kindern zeigten Thomale et al. eine Erstrevisi-
onsrate von 36,45 % (74/203 Kinder). Die Revisionsgriinde wurden nicht nidher doku-
mentiert (Thomale et al., 2013). Hier waren die Kinder mit einem Altersdurchschnitt

von 6,51 Jahren ebenfalls &lter als die unserer Kohorte.

Auch fiir das nicht verstellbare gravitationsgesteuerte Ventil (PaediGAV-Ventil) wur-
den in der Literatur bessere Ergebnisse hinsichtlich der totalen Erstrevisionsrate gefun-
den. So fanden Eymann et al. in einer prospektiven Studie mit 56 Kindern eine Erstrevi-
sionsrate von 33 % (Eymann et al., 2007). Ahnliche Angaben ermittelten Haberl et al. in
einer prospektiven Studie mit 169 Kindern, hier lag die Erstrevisionsrate bei 36,09 %

(Haberl et al., 2009b).
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In Bezug auf das Codman-Ventil lag die Erstrevisionsrate im Vergleich zu den Angaben
in der Literatur ebenfalls hoher. Dies lédsst sich wahrscheinlich auf eine deutlich hohere
Uberdrainagerate in unserer Studie zuriickfiihren (8/29 Kinder). In unserer Klinik wurde
bereits beim Auftreten erster Anzeichen einer Uberdrainage, wie z.B. zunehmenden
Schlitzventrikeln oder einem {iiberproportional auffilligen Kopfumfang, ein Shuntas-
sistant® implantiert, wiihrend in den anderen Untersuchungen erst beim Auftreten von
subduralen Himatomen, Schlitzventrikeln oder Hygromen eine Ventilrevision stattge-

funden hat.

Rohde et al. zeigten fiir das Codman-Ventil eine totale Erstrevisionsrate von 36,67 %
(22/60 Kinder). Hier wurden die einzelnen Revisionsursachen nach einer Shuntimplan-
tation nicht ndher beschrieben. Allerdings lag der Anteil der ventilunabhingigen Revi-
sionen bei den gesamten Revisionen bei 90,3 %. Bei allen Uberdrainagefillen (13 Uber-
drainage-Syndrome, 2 Schlitzventrikel und ein Hygrom) erfolgte eine Erhéhung des
Ventiloffnungsdruckes. Eine Ventilrevision aufgrund von mangelhafter klinischer Bes-
serung der Uberdrainage war jedoch ausschlieBlich bei einem Kind erforderlich (Rohde

et al., 1998).

Mangano et al. verglichen in einer retrospektiven Studie mit 189 Kindern das Codman-
Ventil mit einem konventionellen nicht verstellbaren Differentialdruckventil. Die Erst-
revisionsrate lag bei dem Codman-Ventil bei 35 % (35/100 Patienten) und bei dem kon-
ventionellen Differentialdruckventil bei 20,2 % (18/89 Patienten) (Mangano et al.,
2005).

Arnell et al. zeigten in einer 7-jdhrigen prospektiven Arbeit mit Codman-Ventilen an
122 Kindern mit Hydrozephalus eine totale Erstrevisionsrate von 46 % (56 von 122
Kindern). Die Griinde der Erstrevisionen wurden nicht nidher beschrieben. Die Haupt-
griinde fiir die Gesamtrevision (97 Revisionen) waren katheterbedingte Komplikationen
wie proximale (35 Revisionen) oder distale Obstruktionen (29 Revisionen). Insgesamt
traten 21 Shuntinfektionen und eine Wundinfektion auf. 6 Revisionen waren ventilab-

hiangig (Arnell et al., 2006).
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Totale Shunt- und Ventiliiberlebenszeit

In der Analyse der totalen Shunt- und Ventiliiberlebenszeit ergaben sich in dieser Studie
keine signifikanten Unterschiede der beiden untersuchten Systeme. Die totale Shunt-
und Ventiliiberlebenszeit fiir das proGAV-Ventil erwiesen sich im Vergleich zu bishe-
rigen Untersuchungen als kiirzer. Thomale et al. veroffentlichten in einer retrospektiven
Studie mit 203 Kindern eine Shuntiiberlebenszeit nach einem Jahr von 74,6 % und nach
2 Jahren von 65,7 %. Die 1-Jahres-Ventiliiberlebenszeit betrug hier 87,2 % und die 2-
Jahres-Ventiliiberlebenszeit 85,2 % (Thomale et al., 2013).

Mit Blick auf den moglichen Nutzen der Verstellbarkeit eines gravitationsgesteuerten
Ventils fiir die Vermeidung von Revisionen sind wir in der Lage, die aktuellen Daten
mit Studien iiber das nicht verstellbare paediGAV-Ventil zu vergleichen. Die von uns
ermittelte Ventiliiberlebenszeit ist deutlich hoher als die in der Literatur fiir das pae-
diGAV-Ventil beschriebene. Obwohl Haberl et al. in einer prospektiven Studie mit 169
Kindern eine bessere 1-Jahres-Shuntiiberlebenszeit von 72,6 % fanden (im Vergleich zu
60,83 % in der eigenen Arbeit), war die Ventiliiberlebenszeit nach einem Jahr mit
79,2 % deutlich niedriger als die Ventiliiberlebenszeit in unserer Kohorte mit 91,7 %

(Haberl et al., 2009a).

Bisher gibt es fiir das Codman-Ventil wenige Untersuchungen zur totalen Shunt- und
Ventiliiberlebenszeit bei Kindern, so dass es sich als schwierig erwies, die eigenen Er-
gebnisse mit denen der Literatur zu vergleichen. Zemack et al. fanden in einer retro-
spektiven Arbeit mit 158 Kindern im Vergleich zu den eigenen Ergebnissen folgendes:
Die 1-Jahres-Shuntiiberlebenszeit war mit 60,5 % schlechter als unsere 1-Jahres-
Shuntiiberlebenszeit von 79,3%; die 3-Jahres-Shuntiiberlebenszeit von 43,9 % war mit
unserem Ergebnis (43,67 %) vergleichbar. Die Ventiliiberlebenszeit wurde in dieser
Arbeit nicht dokumentiert (Zemack et al., 2003). McGirt et al. ermittelten in einer retro-
spektiven Studie mit 279 Kindern, in der verstellbare Differentialdruckventile (Cod-
man- und Strata-Ventil) mit nicht verstellbaren Differentialdruckventilen (PS Medical
Delta) verglichen wurden, eine unseren Ergebnissen &dhnliche Shuntiiberlebenszeit.
Nach 2 Jahren waren 65 % aller verstellbaren Ventile revisionsfrei gegeniiber 54 % bei

der Gruppe der nicht verstellbaren Ventile (McGirt et al., 2007).
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In einer bekannten prospektiven, randomisierten und multizentrischen Studie mit 344
Kindern tiber 3 unterschiedliche Shuntsysteme (konventionelles, nicht verstellbares Dif-
ferentialdruckventil; Antisiphonregulationsventil (Delta-Ventil) und flussgesteuertes
Ventil (Orbis-Sigma-Ventil)) zeigten sich insgesamt vergleichbare GroB3enordnungen
der Shuntiiberlebenszeit zu unserem Kollektiv: eine 1-Jahres-Shuntiiberlebenszeit von
61 % und eine 2-Jahres-Shuntiiberlebenszeit von 47 %. Ein signifikanter Unterschied
zwischen diesen 3 Shuntsystemen konnte nicht gefunden werden (Drake et al., 1998).
Die Hauptgriinde fiir eine Revision waren in dieser Arbeit die Shuntobstruktionen

(108/150), gefolgt von Infektionen (28/150) und Uberdrainage (12/150).

Uberdrainage

Der Vergleich eigener Ergebnisse mit denen der Literatur war aufgrund der uneinheitli-

chen Definition der Uberdrainage schwierig (s. S. 67).

Die vorliegende Arbeit zeigte bei den padiatrischen Patienten, dass das proGAV-Ventil
das Risiko der liberdrainagebedingten Revision im Vergleich zum herkdmmlichen ver-
stellbaren Codman-Ventil statistisch signifikant reduzieren kann. In der proGAV-
Gruppe war nach der Erstimplantation keine iiberdrainagebedingte Shuntrevision not-
wendig, wihrend in der Codman-Gruppe bei 8/29 Kinder aufgrund von Uberdrainage
ein Shuntassistant® implantiert wurde. Die ersten Ergebnisse zu dem proGAV-Ventil in
einer Studie von 2009 iiber 53 Kinder lieferte auch eine sehr geringe iiberdrainagebe-
dingte Revisionsrate von 1,89 % (1/53 Kinder) (Rohde et al., 2009). Eymann et al. fan-
den nach Implantationen von 56 paediGAV-Ventilen eine liberdrainagebedinge Revisi-
onsrate von 3,6 % (Eymann et al., 2007). Haberl et al. ermittelten in einer prospektiven
Arbeit iiber 169 mit paedi-GAV-Ventilen versorgte Kinder eine Uberdrainagerate von

4,7 % (Haberl et al., 2009b).

Die im Verlauf unserer Studie notwendigen iiberdrainagebedingten Revisionen in der
Codman-Gruppe waren mit 27,6 % im Vergleich zu den Angaben der Literatur deutlich
hoher. Rohde et al. veroffentlichten 2009 in einer Studie iiber 60 mit Codman-Ventil
versorgten Kinder eine durch Uberdrainage bedingte Shuntrevisionrate von 0 %. Zei-

chen einer Uberdrainage wurden hier bei 16 Kindern (26,6 %) festgestellt. Allerdings
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erfolgte im Gegensatz zu unserer Klinik ein Verstellen des Ventiléffnungsdruckes an-
stelle der Implantation einer Gravitationseinheit. Hierdurch konnte eine Verbesserung
des klinischen Bildes bei 14 Kindern erzielt werden (Rohde et al., 2009). Daraus ergibt
sich, dass auch in der Kohorte von Rohde et al. bei etwa 25 % der Kinder mit einem

Codman-Ventil in den ersten Jahren bereits eine Uberdrainage auftrat.

Zemack et al. ermittelten in einer retrospektiven Studie mit 158 Kindern ebenfalls eine
iiberdrainagebedingte Revisionsrate fiir das Codman-Ventil von 0 %. Auch hier erfolgte
bei allen Uberdrainage-Fillen eine Justierung des Ventildffnungsdruckes (119/202 Jus-
tierungen). Eine klinische Besserung konnte bei 77 Féllen (71,3 %) festgestellt werden.
Leider wurde der Prozentsatz der Kinder, die aufgrund von Uberdrainage eine Ventil-

verstellung erhielten, nicht angegeben. (Zemack et al., 2003).

Wundheilungsstorung

In unserer Studie war die Wundheilungsstérungsrate in der proGAV-Gruppe deutlich
hoher (16,1 %) als die der Codman-Gruppe (3,4 %). Jedoch konnte hier kein statistisch
signifikanter Unterschied nachgewiesen werden. Eine erhohte Wundheilungsstdrungsra-
te nach Einsatz von proGAV-Ventilen wurde in der Literatur bisher nicht dokumentiert.
Rohde et al. fanden bei 53 mit proGAV-Ventilen versorgten Kindern keine Wundhei-
lungsstorung. Hier war der Altersdurchschnitt mit 7,3 Jahren hoher als in unserer Studie
(Rohde et al., 2009). Haberl und Kollegen ermittelten ebenfalls eine Wundheilungssto-
rungsrate von 0 % bei 169 mit paediGAV-Ventilen versorgten Kindern. Thomale und
Mitarbeiter berichteten von 2 Wundheilungsstorungen bei 203 mit proGAV-Ventilen
versorgten Kindern. Das Alter der beiden Kinder wurde nicht angegeben. Allerdings
litten diese Kinder unter einer erheblichen Makrozephalie, und die Wundheilungssto-

rung wurde auf die erhdhte Hautspannung zuriickgefiihrt.

Diese Untersuchungsergebnisse in der vorliegenden Arbeit konnten eine Folge der so-
genannten chirurgischen Lernkurve, die vor allem den Operateur A betrifft, sein. Bei
der Einfiihrung des proGAV-Ventils war Operateur A, im Gegensatz zu Operateur B,
mit dieser neuen operativen Technik nicht vertraut. Eine Abnahme von Komplikationen
mit wachsender Erfahrung der Operateure ist zu erwarten. 3 der 5 Wundheilungsstorun-

gen traten bei von Operateur A versorgten Patienten auf und waren wahrscheinlich in
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einer ungilinstigen Schnittfithrung begriindet. Bei dem Operateur B traten 2 der 5 Wund-

heilungsstérungen auf.

Infektionen

Die Infektionsrate in unserem Kinderkollektiv lag unter Beriicksichtigung aller 159
Eingriffe mit 2,5 % (4 Félle) unter der in der Literatur beschriebenen Rate. Alle 4 Fille
in unserer Studie traten in der proGAV-Gruppe auf. Hier waren 3 Kinder jiinger als 6
Monate. Bezogen auf die Infektionsrate nach den 31 Erstimplantationen eines proGAV-
Ventils lag unsere Rate (3,2 %) ebenfalls unter der in der Literatur beschriebenen.
Rohde et al. ermittelten in einer ersten Studie iiber das proGAV-Ventil bei péadiatrischen
Patienten eine Infektionsrate von 7,5 % (Rohde et al., 2009). Thomale und Kollegen
berichteten fiir das proGAV-Ventil {iber eine Infektionsrate von 4,6 % (Thomale et al.,
2013). Haberl et al. fanden fiir das paediGAV-Ventil eine Infektionsrate von 6,5 %
(Haberl et al., 2009a).

Fiir das Codman-Ventil lag unsere Infektionsrate bei 0 %. Yamashita et al. fanden fiir
das Codman-Ventil ebenfalls eine niedrige Infektionsrate von 1,78 % (3/168 Patienten)
(Yamashita et al., 1999). Zemack und Kollegen verdffentlichten eine Infektionsrate von
10,9 % (Zemack et al., 2003). Warf et al. beschrieben eine Infektionsrate fiir das Cod-
man-Ventil von 11 % und fiir ein indisches Ventil (Chhabra-Ventil) von 9,3 % (Warf,
2005). McGirt et al. fanden 6 Infektionen (8 %) nach 76 Implantationen eines verstell-
baren Differentialdruckventils (Codman-Ventil und Strata-Ventil) und 12 Infektionen

(6 %) nach 203 Implantationen eines nicht verstellbaren Differentialdruckventil
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4.3  Methodische Limitationen

Die vorliegenden Daten unterliegen verschiedenen methodischen Limitationen, welche
zu Einschrinkungen in den Aussagemoglichkeiten fithren. So handelt es sich um eine
nicht-interventionelle retrospektive Studie mit zwei Shuntsystemgruppen. Diese Grup-
pen ergaben sich aus einem Strategiewechsel in unserer Klinik und nicht aus einem
Randomisierungsverfahren. Bei der Einfiihrung des neuen Ventilsystems wurde die
operative Technik umgestellt. Das hatte zur Folge, dass filir dieses neue operative Ver-
fahren sog. Lernkurven gelten. Dieses Problem betraf vor allem den Operateur A, da der
Operateur B zum Zeitpunkt des Ventilwechsels in der Klinik bereits mit dem proGAV-
Ventil vertraut war. Das erklart ggf. die hohere Revisionsrate in der proGAV-Gruppe im
Vergleich zur Literatur (s. S. 73).

Nicht unerwéhnt bleiben darf, dass in der Literatur sowohl eine allgemein einheitliche
Klassifikation der Hydrozephalus-Subtypen als auch standardisierte Methoden zur Da-
tenerfassung und Verlaufsbeobachtung der Patienten fehlen. Infolgedessen fiel die Ver-
gleichbarkeit eigener Ergebnisse mit denjenigen anderer Arbeiten schwer. Zudem sind
die meisten Studien zur Shunttherapie mit kleiner Patientenzahl und kurzer Beobach-
tungszeit. Dies trifft fiir unsere Studie insbesondere in Bezug auf die Patientenzahl fiir

die pédiatrische Kohorte zu.

Eine weitere methodische Limitation ergab sich, wie bereits diskutiert, aus der Diskre-
panz beziiglich der Definition sowohl fiir Uberdrainage als auch fiir Unterdrainage so-

wie die uneinheitliche Einteilung der Komplikationen nach der Shunttherapie.

Aufgrund des gewdhlten Studiendesigns kann diese retrospektive Arbeit keine Evidenz
im Sinne von Klasse I Daten liefern, sondern gibt nur Hinweise auf Starken und Schwé-
chen der beiden Systeme insbesondere in Bezug auf das Vermeiden von Uberdrainage

durch die Verwendung einer Gravitationseinheit.
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5. Zusammenfassung

Auch wenn die Entwicklung von Ventilsystemen in den 50er-Jahren die Behandlung
des Hydrozephalus revolutionierte und die Shuntoperation aus chirurgischer Sicht einen
eher einfachen Eingriff darstellt, weist die Shunttherapie immer noch eine sehr hohe

Komplikationsrate auf.

Um die Komplikationsrate zu senken, erfolgte im Jahr 2008 ein Shuntsystemwechsel in
der Klinik fiir Neurochirurgie der Uniklinik Tiibingen. Hier wurde das bis dato verwen-
dete verstellbare Codman-Hakim®-Ventil (Codman-Ventil) durch das modernere
Miethke proGAV®-Ventil (proGAV-Ventil) abgeldst. Ziel dieser Studie war es, diese
zwei verstellbaren Shuntventileinheiten und Konstruktionsprinzipien im Hinblick auf
thre unmittelbaren und sekundéren Erfolgs- und Komplikationsraten zu beurteilen, um
auf wissenschaftlicher Basis sicherzustellen, dass der Shuntsystemwechsel Vorteile und

keine Nachteile fiir die behandelten Patienten mit sich brachte.

In der vorliegenden Arbeit wurden Daten von 322 Patienten (242 Erwachsene und 80
Kinder) retrospektiv analysiert. Bei diesen Patienten wurde im Zeitraum von 01/2006
bis 02/2011 aufgrund eines Hydrozephalus unterschiedlicher Genese ein ventrikuloperi-
toneales oder ventrikuloatriales Shuntsystem erstmalig (213 Erwachsene, 60 Kinder)
oder im Rahmen einer Ventilrevision (29 Erwachsene, 20 Kinder) in der Klinik fiir

Neurochirurgie der Uniklinik Tiibingen implantiert.

Im untersuchten Erwachsenenkollektiv wurden erstmalig 115 Patienten mit einem
Codman-Ventil und 98 Patienten mit einem proGAV-Ventil versorgt. Es bestand hier
kein relevanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen beziiglich des Durchschnitts-
alters (Codman: 60,9 Jahre; proGAV: 60,7 Jahre). Das durchschnittliche Follow-up bei
der Codman-Gruppe war deutlich ldnger als bei der proGAV-Gruppe (Codman:
801,52 Tage; proGAV: 623,88 Tage). Die hdufigste Anwendung beider Ventile erfolgte
zur Behandlung eines Normaldruckhydrozephalus (Codman: n = 45/115; proGAV:
n =47/98). In der proGAV-Gruppe waren statistisch signifikant weniger Erstrevisionen
notwendig. Die totale Shuntiiberlebenszeit des proGAV-Systems war dem Codman-
System statistisch nicht iiberlegen, allerdings bestand ein klar erkennbarer Trend zu

einer lingeren Uberlebenszeit. Wihrend die totale Shuntiiberlebenszeit nach einem Jahr
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Follow-up ungefihr gleich war (proGAV-System: 74 %; Codman-System: 68 %), zeigte
sich nach 3 Jahren ein Vorteil fiir das proGAV-System (proGAV-System: 73 %; Cod-
man-System: 53 %). Die reine Ventiliiberlebenszeit zeigte ebenfalls fiir das proGAV-
Ventil nach 5 Jahren ein tendenziell besseres Ergebnis (proGAV-Ventil: 88 %; Cod-
man-Ventil: 78 %). In der proGAV-Gruppe wurden statistisch signifikant weniger tiber-
drainagebedingte Revisionen durchgefiihrt. Die Infektionsrate war unter Berilicksichti-

gung aller Eingriffe mit 0,04 % extrem niedrig.

Im untersuchten Kinderkollektiv wurden erstmalig 31 Kinder mit einem proGAV-Ventil
und 29 Kinder mit einem Codman-Ventil versorgt. Die Kinder der proGAV-Gruppe
waren im Durchschnitt deutlich jiinger als die der Codman-Gruppe (proGAV: 1,67 Jah-
re; Codman: 2,48 Jahre). Das Follow-up bei der Codman-Gruppe war, wie bei den Er-
wachsenen, deutlich ldnger als bei der proGAV-Gruppe (Codman: 1498,68 Tage im
Durchschnitt; proGAV: 998,19 Tage im Durchschnitt). Die hiufigste Anwendung bei-
der Ventile erfolgte zur Behandlung des durch Spina bifida verursachten Hydrozephalus
(proGAV: n= 7/31; Codman: n= 10/29). Die totale Erstrevisionsrate in den beiden
Gruppen wies keinen statistisch signifikanten Unterschied auf. Die totale Shuntiiberle-
benszeit und die Ventiliiberlebenszeit des proGAV-Systems waren dem Codman-
System statistisch nicht iiberlegen, der Trend zu besseren Uberlebenszeiten war erkenn-
bar, aber nicht so deutlich wie im Kollektiv der Erwachsenen. Auch bei dem Kinderkol-
lektiv konnten statistisch signifikant weniger {iberdrainagebedingte Revisionen in der
proGAV-Gruppe festgestellt werden (proGAV: 0/31 Kinder; Codman: 8/29 Kinder).
Hierbei beobachteten wir eine Tendenz zu vermehrten Wundheilungsstérungen in der
proGAV-Gruppe. Die Infektionsrate war unter Berilicksichtigung aller Eingriffe mit

0,025 %, wie bei den Erwachsenen, extrem niedrig.

Die Doktorarbeit konnte somit nachweisen, dass das Ziel des Wechsels von einem Ven-
tilsystem auf das andere, um vor allem die iiberdrainagebedingte Komplikationsrate zu
senken, ohne dadurch Nachteile in Kauf nehmen zu miissen, erreicht wurde. Das
proGAV-System zeigte sich dem Codman-System insgesamt iiberlegen und auch die
totale Shunt- und Ventiliiberlebenszeiten waren bei dem proGAV-System giinstiger.
Die weniger deutlichen Unterschiede bei der totalen Shuntiiberlebenszeit im Kinderkol-
lektiv sind neben der geringeren Fallzahl auch dem insgesamt komplikationstrachtige-

ren Kollektiv geschuldet.
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