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1 Einleitung

Der Hydrozephalus ist eines der haufigsten Krankheitsbilder in der padiatrischen
Neurochirurgie. Die Therapie erfolgt im Regelfall durch Implantation eines den Liquor
ableitenden Shuntsystems. Wenngleich diese Operationen standardmifBig und zahlreich
durchgefiihrt werden, bleiben die postoperative Komplikationsrate und die Notwendigkeit
operativer Revisionen uber die letzten Jahrzehnte konstant hoch. In vielen retrospektiven
und wenigen prospektiven Studien (Vinchon et al. 2012b) wird seit Langem versucht,
Risikofaktoren fiir postoperative Komplikationen zu identifizieren und so das Outcome
der behandelten Kinder zu verbessern. Diese Bemithungen blieben bisher ohne
durchschlagenden Erfolg. Die Griinde hierfir sind vielfiltig, lassen sich jedoch im
Wesentlichen auf zwei grundlegende Probleme zuriickfiihren, aus denen sich die

Fragestellungen dieser Arbeit ableiten.

Zunichst ist der Hydrozephalus als gemeinsame Endstrecke einer Vielzahl moglicher
zugrunde liegender Erkrankungen naturgemil3 ein sehr komplexes Krankheitsbild, das
durch Einsetzen eines Mehrkomponenten-Implantats einer ebenso komplexen sowie
technisch anspruchsvollen Therapie zugefithrt wird, welche einer i. d. R. lebenslangen und
intensiven Nachsorge bedarf (Paulsen et al. 2015). Weitere Faktoren, wie beispielsweise das
unterschiedliche Manifestationsalter, Begleiterkrankungen und nicht zuletzt die Moglichkeit
aus uber 120 (Aschoff et al. 1999) auf dem Weltmarkt angebotenen Shuntsystemen zu
wihlen, erh6hen die Komplexitit um ein Vielfaches. Das Ausbleiben von Erfolgen bei der
Risikostratifizierung ist bei dieser Vielzahl von Variablen nachvollziehbar. Zugleich zwingt
es zur stindigen Reevaluation des eigenen Therapiekonzepts und zeigt die dringende
Notwendigkeit zur weiteren Aufarbeitung der vorhandenen Daten, um diesen Zustand zu
beheben.

Daher lauten die ersten Fragestellungen dieser Arbeit: Wie ist der aktuelle Stand der
Shuntversorgung in der pidiatrischen Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen?
Lassen sich Risikofaktoren fir postoperative Komplikationen identifizieren? Ergeben sich

Unterschiede im Vergleich der verwendeten Ventiltypen?

Des Weiteren wird die oben erwihnte Komplexitit der Krankheitsentitit und seiner
Therapie durch die gegenwirtige Dokumentationspraxis nicht suffizient abgebildet. Die
klassische Dokumentation mittels Arztbriefen, OP-Berichten und Papier-Shuntausweisen
(siche Abbildung 1) ist sowohl fiir den klinischen Alltag als auch fiir eine verldssliche
Outcome-Evaluation und Qualititskontrolle ungentigend. Dies spiegelt sich in der geringen
Zahl prospektiver Studien und der in der Fachwelt immer noch bestehenden Uneinigkeit
tber die geeigneten Outcome-Parameter wider (Vinchon et al. 2012b). Daten zum
Langzeit-Outcome tber Therapiezeiten von weit mehr als 20 Jahren, insbesondere zum

funktionell-neurologischen Outcome, der sozialen Integration und der Lebensqualitit der
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Patienten sind zudem kaum vorhanden (Sgouros et al. 1995; Vinchon et al. 2012a; Vinchon
et al. 2012b). Um die Komplexitit des Krankheitsverlaufes vollstindig und dauerhaft zu
erfassen, ist daher eine standardisierte, dem Krankheitsbild angepasste und zeitgemil3e

Dokumentationsform sinnvoller.
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Abbildung 1: Papier-Shuntausweis (mit freundlicher Genehmigung durch Dr. med. H. C.

Bock, Klinik fir Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen)

Die zweite Fragestellung dieser Arbeit lautet daher: Gelingt es, ein strukturiertes
Dokumentationssystem fur Hydrozephalus-Patienten zu implementieren, welches die
Komplexitit der Krankheitsverldufe liickenlos erfasst und eine verlissliche, evidenzbasierte
Outcome-Evaluation der Shuntversorgung erméglicht? Gelingt es, dies in einer zeitgemal-
digitalen Form zu tun, die gleichzeitig die Nachsorge von Hydrozephalus-Patienten
erleichtert, verbessert und langfristig erfasst? Welche Potentiale ergidben sich aus einem

solchen System?

1.1  Der kindliche Hydrozephalus

1.1.1  Pathogenese

Der Liquor, die Zerebrospinalflissigkeit, umgibt das Zentralnervensystem als
mechanisches und chemisches Puffersystem. Die tdglich produzierte Liquormenge
tbersteigt das Gesamtvolumen des Liquors um das drei- bis vierfache, sodass es zu einem
stetigen Umsatz kommt. Die Produktion findet dabei im inneren Liquorraum durch den
Plexus choroideus und zu einem geringen Teil durch interstitielles Gewebe und die
ependymale Auskleidung der Ventrikel statt. Die Resorption hingegen geschieht im
duBeren Liquorraum, vor allem an den Pacchioni-Granulationen, die den Liquor in die
vendsen Sinus des Gehirns drainieren. Hierdurch kommt es zu einem gerichteten Fluss des

Liquors von den Seitenventrikeln iber die Foramina Monroi, den III. Ventrikel, den
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Aquaeductus Sylvii, den IV. Ventrikel und die Aperturae laterales und mediana in die

basalen Zisternen und den Subarachnoidalraum.

Physiologisch besteht ein Gleichgewicht zwischen Liquorsekretion und -absorption. Wird
dieses durch eine vermehrte Sekretion, ein Passagehindernis, oder eine verringerte
Absorption gestort, so kommt es zu einer Volumenzunahme des Liquors zu Lasten des
Hirnparenchyms und des intrazerebralen Blutes. Dieser Zustand wird als Hydrozephalus

bezeichnet.

Die hier dargelegte Lehrbuchtheorie, die sogenannte Bulk flow theory, ist breit akzeptiert und
wird durch die klinische Erfahrung gestitzt. Allerdings zeigen sich wiederholt Hinweise,
die Anlass zum Uberdenken dieser Theorie geben. In Tiermodellen zeigte sich, dass ein
reines Passagehindernis ohne begleitendende Inflammation keine Ventrikelerweiterung
oder intrakranielle Druckerhéhung bedingte (Klarica et al. 2009). Auch das Konzept eines
streng unidirektionalen Liquorflusses bestitigte sich in Experimenten nicht (Fenstermacher
et al. 1997). Die Moglichkeit einer alternativen Liquorbildung auflerhalb des Plexus
choroideus wurde bereits frih postuliert (Milhorat 1969) und auch auf der Seite der
Absorption wurden mit dem Nachweis einer transventrikuliren (Bulat et al. 2008) und
lymphalen (Koh et al. 2005) Aufnahme von Liquor alternative Resorptionsorte
beschrieben. Neuere Ergebnisse legen zudem nahe, dass auch die biochemische
Zusammensetzung des Liquors und Transportmolekiile entlang des Ventrikelsystems
entscheidend an der Pathogenese des Hydrozephalus beteiligt sind (Krishnamurthy und Li
2014).

In der Zusammenschau der Forschungsergebnisse ergibt sich somit ein deutlich
komplexeres Bild der Pathogenese, welches in Zukunft Ausgangspunkt fir neue
Therapieoptionen seien kann. Dennoch soll sich diese Arbeit auf das klassische, im
klinischen Alltag verwendete Modell beziehen, auf das sich auch die Einteilung der ICD-10
(International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems) im Wesentlichen
stitzt. Zum einem bildet diese die klinische Realitit am besten ab, da hier gegenwirtig die
Ergebnisse der oben erwihnten Grundlagenforschung noch eine untergeordnete Rolle
spielen, zum anderen ist sie unabdingbare Grundlage fiir eine strukturierte Dokumentation,

welche in dieser Arbeit im Besonderen beleuchtet werden soll.

112 Einteilung

Der kindliche Hydrozephalus lisst sich nach Lokalisation, Atiologie sowie dem Zeitpunkt

des Entstehens des pathologischen Prozesses einteilen.

Nach Lokalisation wird zwischen einem kommunizierenden und einem okklusiven
Hydrozephalus unterschieden. Bei einem kommunizierenden Hydrozephalus sind bei
freiem Passageweg die Produktion des Liquors erhoht oder die Absorption verringert,
wihrend bei einem okklusiven Hydrozephalus die Passage gestort, die Resorption aber

intakt ist. Diese mechanistische FEinteilung ist vor allem fur die primire klinische
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Einschitzung und die Therapieplanung geeignet. Wihrend sich mit einem nach
extrakraniell ableitendem Liquorshunt jede Art des Hydrozephalus behandeln ldsst,
kommen Alternativverfahren wie beispielsweise die Drittventrikulostomie konzeptionell

am chesten fur den Okklusivhydrozephalus in Frage.

Die Einteilung nach Atiologie stellt den nichst tieferen Schritt in der Ursachenanalyse dar
und reicht damit niher an die tatsichliche, komplexe Pathophysiologie der Erkrankung
heran. IThr kommt daher bei der wissenschaftlichen Aufarbeitung besondere Bedeutung zu.
Die Atiologien sind mannigfaltig, jedoch entsteht ein Hydrozephalus am hiufigsten
posthdmorrhagisch, durch Hirntumore oder durch angeborene
Zentralnervensystem(ZNS)-Malformationen. Daneben sind postinfektiose Hydrozephali,
ebenso wie solche bei Neuralrohrverschlussdefekten und syndromalen Erkrankungen
weitere Entititen. Seltenere Sonderformen einer erhéhten Liquoransammlung sind
subdurale Hygrome, Arachnoidalzysten oder ein isolierter IV. Ventrikel. Ein

hypersekretorischer Hydrozephalus durch ein Plexuspapillom ist eine Raritit.

In der padiatrischen Neurochirurgie hat zudem die zeitliche Einteilung einen besonderen
Stellenwert. Dies ergibt sich zum einem aus der Tatsache, dass ein nicht unerheblicher Teil
der Hydrozephali durch kongenitale ZNS-Fehlbildungen auftreten, zum anderen wurde ein
Zusammenhang zwischen dem Gestations- und Lebensalter der Kinder bei
Erstimplantation des Shunts und dem Therapierfolg postuliert (Roberts und Burge 1989;
Taylor und Peter 2001). Aus dieser Beobachtung lieBen sich moglicherweise therapeutische
Konsequenzen ableiten, weshalb diesem Aspekt in der vorliegenden Arbeit besondere

Beachtung zukommt.

1.2 Therapie des kindlichen Hydrozephalus

Als Standard in der Therapie des Hydrozephalus hat sich die Implantation eines
liquorableitenden Shuntsystems (Cerbrospinal Fluid Shunt = CSF-Shunt) etabliert. CSF-
Shunts leiten den Liquor durch ein Schlauchsystem in andere priformierte Kérperhéhlen
ab. Als komplikationsarme Methode hat sich die Ableitung in die Peritonealhéhle bewihrt.
Als Alternative oder bei Versagen des ventrikulo-peritonealen Shunts ist auch die
Ableitungen in den rechten Herzvorhof méglich, die jedoch wegen der potentiell schweren
Komplikationen  (Endokarditis, = Lungenarterienembolie, pulmonaler = Hochdruck,
Shuntnephritis) und dem Nachteil eines haufigen, wachstumsbedingten Wechsels des
distalen Katheters als Standardtherapie verlassen wurde (Vernet et al. 1995; Borgbjerg et al.
1998). In Ausnahmefillen ist auch die Ableitung des Liquors in die Gallenblase (Rivero-
Garvia et al. 2015), die Harnwege (Ohaegbulam et al. 2004) oder den Pleuraspalt (Ratliff et
al. 2016) moglich. Weitere Ableitungsziele sind denkbar, in der klinischen Praxis jedoch

absolute Rarititen.

Durch technischen Fortschritt in der Endoskopie und Laserchirurgie erlebt die

Drittventrikulostomie als fremdmaterialfreie Alternative in den letzten Jahren eine
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Renaissance. Durch Fenestrierung des Bodens des III. Ventrikels wird eine Verbindung
zwischen Ventrikelsystem und Subarachnoidalraum geschaffen und somit die
physiologische Liquorpassage imitiert. Dem Konzept folgend stellt diese Methode vor
allem fir den OKkklusivhydrozephalus eine operative Alternative dar, die bei dieser
Indikation mit langfristigen Erfolgsquoten von bis zu 78 % durchgefihrt wird (Vulcu et al.
2015). Eine Ausweitung auf andere Hydrozephalusformen (Hellwig et al. 2005) oder die
Nutzung als Alternative zur Revision eines bestehenden CSF-Shunts (O’Brien et al. 2005)
wird in der Fachwelt diskutiert.

Neben diesen zwei dauerhaften operativen Verfahren besteht die Méglichkeit, den Liquor
temporir abzuleiten. Bei der externen Drainage wird nach i. d. R. ventrikulirer Punktion
der Liquor in ein Auffangbehiltnis abgeleitet, tiber dessen relative Hohe die Flussrate
bestimmt wird. Das Rickham-Reservoir hingegen besteht aus einer Silikonkapsel, die
subgaleal platziert wird und durch einen Katheter mit dem Ventrikelsystem in Verbindung
steht. Durch wiederholte Punktion der Kapsel wird Liquor aus dem System entfernt.
Stellenwert besitzen diese temporiren Verfahren in der Shuntchirurgie bei verschiedenen
Indikationen. Sie werden eingesetzt, wenn bei entsprechender Atiologie die Méglichkeit
besteht, dass keine dauerhafte Shuntversorgung notwendig sein wird. Aullerdem werden
Rickham-Reservoire zur Uberbriickung vor einer definitiven Shunttherapie implantiert, da
es Hinweise gibt, nach denen eine definitive Shuntversorgung nach dem Abwarten einer
gewissen Latenzzeit weniger komplikationsbehaftet ist als die sofortige Versorgung bei
Auftreten des Krankheitsbildes (Benzel et al. 1993). Auch bei infektionsbedingter
Explantation eines Shuntsystems wird bis zur Ausheilung die Liquordrainage durch ein

temporires System sichergestellt.

Neben den oben genannten hat sich keine andere Therapieform etabliert. Die Reduktion
der Liquorproduktion durch Diuretika ist weder effektiv noch sicher (Kennedy et al. 2001;
Del Bigio und Di Curzio 2016) und wurde ebenso wie die Plexuskoagulation, die ebenfalls
keine uberzeugenden FErfolge verzeichnen konnte (Pople und Ettles 1995), nahezu

komplett verlassen.

Somit konzentrieren sich die Bemtihungen aktuell auf die Verbesserung des Goldstandards,

der Shunttherapie, zu denen diese Arbeit beitragen méchte.

1.3  Ventiltypen

Der ideale CSF-Shunt transportiert Liquor in genau dem Malle ab, in dem neuer Liquor
produziert wird. Gemil3 der Monro-Kellie-Doktrin bleibt somit der intrakranielle Druck
konstant. Die Flussrate des Liquors wird dabei durch den Differenzdruck zwischen
Ventrikelsystem und Peritonealraum bestimmt. Dieser unterliegt einer Dynamik, die neben
Prozessen im Ventrikelsystem und Peritonealraum insbesondere durch die Anderung der
Koérperposition und damit des hydrostatischen Drucks bestimmt wird. Der CSF-Shunt

muss demnach einen Widerstand erzeugen, der dem mittleren Differenzdruck entspricht,



1 Einleitung 6

um eine suffiziente Drainage zu gewihrleisten. Eine reine Schlauchverbindung zwischen
Ventrikelsystem und Peritonealraum erzeugt i. d. R. einen zu geringen Widerstand, da
insbesondere in stehender Position der Differenzdruck wegen der hohen hydrostatischen
Komponente den Offnungsdruck des Systems um ein Vielfaches tibersteigt. Ebenso kann
es bei einem ventillosen Shunt in einer Kopfiiberposition zu einem Reflux des Liquors
kommen, was mit einer erhohten Infektionsgefahr einhergeht. Um diesen Zustinden
entgegenzuwirken, werden zwischen proximalen und distalen Katheter Ventile verbaut, die

den Reflux verhindern und den Offnungsdruck des Systems erhéhen.

Alle derzeit erhiltlichen Ventile funktionieren rein mechanisch nach diesem
Differenzdruckprinzip. Der Offnungsdruck wird durch die Kraft bestimmt, die zum
Auslenken eines Bauteils notig ist, welches im Ruhezustand die Ausflussbahn verschlief3t.
Zwar bestehen zahlreiche bauliche Varianten, jedoch ist das Grundprinzip stets dasselbe:
Die Kraft wird entweder durch die Elastizitit einer Silikonmembran oder die Vorspannung
einer Feder bestimmt. Bei Silikonmembranen entstehen durch Schlitzung bewegliche
Silikonlippen, oder die Membran wird im Ganzen ausgelenkt, um den Passageweg
freizugeben. Bei Federventilen wird eine Prizisionskugel in einen Konus im Ausflusstrakt

gepresst. Das Abheben der Kugel gegen die Federkraft gibt den Passageweg frei.

Allen Differenzdruckventilen ist eine Tendenz zur Uberdrainage gemein. Ist der gewihlte
Offnungsdruck fiir die liegende Position ideal, so reicht der Widerstand des Systems in
aufrechter Korperposition hiufig nicht aus, um dem dann starken negativen Druck im
distalen Schenkel entgegenzuwirken. Es kommt zur Uberdrainage. Um diesen sogenannten
Siphoneffekt zu vermeiden, wurden Zusatzkomponenten entwickelt, die je nach Bauart
und Hersteller als An#i-Siphon Device®, Siphon-Control Device® oder Siphongnard® bezeichnet
werden. Diese Antisiphoneinheiten sind nach einem flussregulierenden Prinzip konstruiert.
Beim Anti-Siphon Device® und Siphon-Control Device® wird durch Auslenkung elastischer
Membranen der Durchfluss bei extrem negativen Driicken verschlossen (Awnz-Siphon
Device®) bzw. erst beim Anliegen eines positiven Druckes gedftnet (Siphon-Control Device®).
Der Siphonguard® hingegen limitiert die Flussrate durch flussgesteuerte Umleitung des
Liquors in ein Abflusssystem geringeren Durchmessers. Die Antisiphoneinheiten werden
sowohl als Zusatz- bzw. Nachriistkomponenten zusammen mit Differenzdruckventilen als
auch als in Form von Kombinationsventilen implantiert. Die Ergebnisse dieses theoretisch
plausiblen Ansatzes bleiben in vivo jedoch hinter der Erwartungen zurtick (Aschoff et al.
2007).

1.3.1 Differenzdruckventile mit festem Offnungsdruck

Differenzdruckventile mit festem Offnungsdruck sind in verschiedenen Druckstufen
erhiltlich. Die fiir den Patienten richtige Druckstufe muss prioperativ eingeschitzt werden.
Wird die notwendige Druckstufe falsch eingeschitzt, oder kommt es postoperativ zu einer

Verinderung der Druckverhiltnisse (z. B. durch Lingenwachstum, Anderung der
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abdominellen oder ventrikuliren Compliance, den Siphoneffekt etc.), so resultiert eine

Uber- oder Unterdrainage. Eine Korrektur der Druckstufe kann nur operativ erfolgen.

Differenzdruckventile mit festem Offnungsdruck werden in dieser Arbeit durch das
Codman®Hakim®-Ventil der Firma Codman-Medos® und das PS-Medical®-Delta-Ventil
der Firma Medtronic® reprisentiert. In einem Fall wurde auflerdem ein Sophysa®

Mitteldruck Ventil implantiert.

1.3.2 Differenzdruckventile mit einstellbarem Offnungsdruck

Die nichste Entwicklungsstufe stellen Ventile mit veranderlicher Druckstufe dar. Durch
Magnetkraft kann Gber die interne Mechanik des Ventils die Vorspannung der Feder
verindert werden, die den Offnungsdruck bestimmt. Diese Methode erlaubt eine
transkutane, nichtinvasive Anpassung des Offnungsdrucks. Revisionsoperationen wegen
verinderter Druckverhiltnisse kénnen so verhindert werden. Die Problematik des

dynamisch auftretenden Siphoneffekts bleibt hierdurch jedoch unberthrt.

Ein Nachteil aller einstellbaren Ventile ist die Gefahr der akzidentiellen Verstellung durch
Magnetfelder. Sowohl Magnetfelder des Alltags (Nakashima et al. 2011; He et al. 2013) als
auch die im Rahmen des Krankheitsverlaufes héufig indizierten
Magnetresonanztomographie-Untersuchungen (Inoue et al. 2005; Akbar et al. 2010)

vermogen die Druckstufe zu verstellen.

Differenzdruckventile mit einstellbarem Offnungsdruck werden in dieser Arbeit durch das
Codman®-Medos Ventil der Firma Codman-Medos® (Fa. Johnson und Johnson)

reprisentiert.

1.3.3 Gravitationsassistierte Ventile mit einstellbarem Offnungsdruck

Gravitationsassistierte ~ Ventile kombinieren ein Differenzdruckventil mit einer
Schwerkrafteinheit. In dieser wird durch die lageabhingige Wirkung der Schwerkraft auf
ein frei beweglich gelagertes Teil der Widerstand des Systems modelliert. In der
Waagerechten hat die Gravitationseinheit keinen Einfluss auf den Offnungsdruck, in der
Senkrechten ist er maximal. In den Zwischenpositionen verandert sich der Widerstand
stufenlos mit der Schwerkraftwirkung. Im Idealfall wird so in jeder Korperposition der
entstehende hydrostatische Druck (Siphoneffekt) durch die Gewichtskraft ausgeglichen. Da
auch in diesem Fall der entstehende hydrostatische Druck prioperativ korrekt eingeschitzt
werden muss, wurden zuletzt ebenfalls einstellbare Gravitationseinheiten entwickelt.
Gegenwirtig sind alle denkbaren Kombinationen zwischen Differenzdruckventilen mit
festem und einstellbarem Offnungsdruck und einstellbaren und nicht-einstellbaren

Gravitationseinheiten als Kombinationsventile am Markt erhaltlich.
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Abbildung 2: Schematischer Aufbau eines Kombinationsventils mit einstellbarem

Differenzdruckventil (links) und Gravitationseinheit (rechts) (hier: proGAV®-Ventil, mit
freundlicher Genehmigung der Fa. Christoph Miethke GmbH & Co KG,

www.miethke.com)

Aus der Funktionsweise ergibt sich der technische Nachteil der Ventile. Fir die korrekte
Funktion ist die Positionierung parallel zur Korperlingsachse entscheidend. Gelingt diese
nicht, oder kommt es durch Wachstum, subkutane Verwachsungen oder andere Einflisse

zum postoperativen Abweichen des Ventils, so ist die Funktion beeintrichtigt.

Gravitationsassistierte Ventile zeigten in zahlreichen Studien gute Ergebnisse bei der
Verhinderung der Uberdrainage (Weinzierl et al. 2012; Thomale et al. 2013; Tschan et al.
2014; Kehler et al. 2015; Gebert et al. 2016), weshalb sie bei der Mehrzahl der Autoren
heute als Goldstandard gelten und in vielen Zentren standardmiBig implantiert werden.
Kontroverse Ergebnisse (Meling et al. 2005; Haberl et al. 2009) lassen eine klare
Empfehlung letztlich jedoch nicht zu (Baird et al. 2014), sodass der Diskurs iber die
optimale Therapie bestehen bleibt.

Gravitationsassistierte Ventile mit einstellbarem Offnungsdruck werden in dieser Arbeit
durch das proGAV®-Ventil und proGAV 2.0®-Ventil der Firma Miethke® (einstellbares
Differenzdruckventil), sowie das proSA®-Ventil (einstellbare Gravitationseinheit)

derselben Firma reprasentiert.
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2 Patienten und Methoden

2.1 Patientenkollektiv

Alle Patienten, die zwischen 1995 und 2015 in der Universititsmedizin Goéttingen eine
CSF-Shuntoperation erhielten und zum Zeitpunkt der initialen CSF-Shuntanlage das 18.
Lebensjahr noch nicht vollendet hatten, wurden in das digitale Shuntregister retro- und

prospektiv aufgenommen.

2.1.1 Auswahlkriterien und Subgruppen

Um eine valide Evaluation der jeweils betrachteten Parameter zu gewihrleisten, wurden

Subgruppen aus dem Patientenkollektiv des Registers gebildet.

Fir die Betrachtung von institutionellen Inzidenzen und Atiologien des kindlichen

Hydrozephalus wurden alle Patienten des Registers eingeschlossen.

Fir die Evaluation der Shunt-Hardware und Shunt-Komplikationen ausgeschlossen
wurden alle Patienten mit unvollstindigem oder unscharfen Shunt-Follow-up, sowie alle
Patienten, die im Verlauf ihrer Erkrankung eine CSF-Shunt assoziierte Operation
auflerhalb der Universititsmedizin Gottingen erhielten. Hierbei gentigte eines der beiden

Kriterien zum Ausschluss.

Aus diesem Kollektiv wiederum wurden fiir die Uberlebenszeitanalysen ausschlieBlich
Patienten zugelassen, die einen ventrikulo-peritonealen Shunt erhielten und ein Follow-up
von mindestens zwolf Monaten vorwiesen. Als Follow-up wurde ein édrztlicher Kontakt mit
der Neurochirurgie oder dem Sozialpidiatrischen Zentrum der Universititsmedizin

Gottingen definiert.

2.2 Methoden

2.2.1 Datenakquise

Die Datenerhebung erfolgte retrospektiv. durch Aktensichtung. Verwendet wurden
Arztbriefe stationirer und ambulanter Aufenthalte, Operationsprotokolle und radiologische
Befunde. Dabei  wurde auf das  Klinikinformationssystem  ixserv®,  das
Operationsdokumentationssystem  OPdocu®,  digitalisierte Patientenakten und Papier-

Krankenakten aus dem Archiv der Universititsmedizin Go6ttingen zuriickgegriffen.

Durch die Analyse der genannten Quellen wurden alle CSF-Shunt relevanten Daten eines

jeden Patienten erfasst. Neben detaillierten Informationen zu allen CSF-Shunt assoziierten
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Operationen umfasste dies auch weitere Verlaufs- und Patientenparameter. Eine

vollstindige Ubersicht aller erhobener Daten gibt Tabelle 1.

Tabelle 1: Ubersicht der erfassten Daten

Patientendaten Stammdaten

Geburtsreife

Hydrozephalus Atiologie

Begleiterkrankungen

Operationen initiale CSF-Shuntanlage
Revisionsoperationen
Shunt-Hardware
temporire Liquorableitungen
Operationstechnik
alternative Operationsmethoden

andere, nicht-liquorassoziierte Operationen

Verlauf klinische Kontrollen
radiologische Kontrollen
Druckstufenanpassung

Notfille, Uber-/Unterdrainagen

Neben den hier aufgefiihrten, fiir diese Studie relevanten Daten besteht dariiber hinaus die
Méglichkeit der Eingabe von Daten zum sozialen Outcome, wie z.B. der besuchten Schul-

oder Betreuungsform oder dem Forderbedarf und -erhalt.

2.2.2 Implementierung eines digitalen Shuntregisters

Mit Hilfe der gewonnenen Daten wurde ein vollstindig digitales Shuntregister
implementiert. Seit April 2012 wird das Register zudem per netzwerkfihiger Applikation
von den behandelnden Arzten im klinischen Alltag genutzt und die Dokumentation auf

diese Weise prospektiv fortgefiihrt.

2.2.2.1 Konzeption

Das digitale Shuntregister wurde konzipiert, um die komplette institutionelle

Shuntchronologie auf anwenderfreundliche Weise zu erfassen.
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Hydrocephalus & Shunt-Register UNIVERSITATSMEDIZIN = UMG

Padiatrische Neurochirurgie GOTTINGEN =

Nachname (=3d)0°14 Vorname =] . . . Patientenliste
Patient Ubersicht < zurick
LCl g 1125478952 (e LW ELT N 22.01.2010 suchen / neu
Geschlecht. ménniich Geburtsdetails KU-Perz. Follow - Up
Strasse [Testgasse 12
Land / Piz/ Ort [DE| (12345 | Testenhausen Zeitpunkt friih geboren Inam Letztes 09.05.2015
Festnetz 01777 77777 ssw [ 35 perin. Blutung (Grad II bei Geburt Anlass Ambulanz
eMail familie@testinger.de Entbindung Sectio Gewicht (g) | 1200 36 Monate 64 | ( seit 1. Operation)
dokumentierte Fallnummern: 1 @ APGAR ‘117 ) 59 "10[10 GroBe (cm) [ 41 DdT (&
Hydrocephalus (Hauptdiagnose) Shunt-Dysfunktionen Aktuell implantiertes Shuntsystem
12.12.2012|E (Okklusion unklare Ursache o . =
Diagnose Hydrocephalus communicans 6.05.2015[E2) Pacutonyste shdormnel ventrikulo-peritoneal
Manifestation [posthémorrhagisch bei FG .05. udozyste abdomine i} Ventiltyp Miethke proSA (miniNAV/proSA)
= o= Druckstufe 5/30 Einheit cmH20
Vorkammer proSA paediatric prechamber
Operationen Alter (Jahr / Mon) ~ OP-Diagnose OP-Seite  Operateur Katheter proximal Katheter distal
07.05.2015 Revision distaler Katheter 5 3 Pseudozyste abdominell  rechts. Mustermann S oH Zugang Bohrloch neu Minilaparotomie
12.12.2012 Revision zentraler Katheter 2 10 Okklusion rechts Mustermann S o Seite rechts rechts
01.032010 Anlage Ventrikulo-Peritonealer Shunt 0 1  Hydrocephalus rechts Schmidt S o L oxdethom SV ol
- Art zug. Miethke Bactiseal
24.01.2010 Anlage Rickhamreservoir (VAD) 0 0 Hydrocephalus links Mustermann ,‘ o
Comorbiditdten
Verlaufskontrolle Alter (Jahr / Mon)  Fazit Verlaufskontrolle + Zn.NEC o
09.05.2015 Mustermann 5 3 V.a. Uberdrainage S O = Z.n. resp. Anpassungsstorung o
01.052015 Schmidt 5 3 V.a. ShuntDysfunktion S o o
01.02.2014 Mustermann ‘Schmidt 4 0 unauffalliger Status bei VPS-versorgtem HC S O
08.12.2012  Schmidt 2 10 V.a. Shunt-Dysfunktion S o

100 = ¢ B Blattern

Abbildung 3: ,,Ein-Blick-Ubersicht iiber den Patienten und zugleich Eingabemaske mit

Drop-down-Mentis

Grundlage ist ein redundanzfreies, relationales Datenbankdesign. Mit dem Ziel die
Homogenitit der Datenbank zu steigern, wird die Dokumentation der Operations- bzw.
Shuntdetails neben den korrekten Patientenstammdaten an das Vorhandensein der
zugehorigen prioperativen Diagnose sowie des Operationsdatums gekntipft. Beim Fehlen
dieser Information wird die weitere Eingabe automatisch blockiert. Ebenso sind abhingige
Daten fiir den Anwender unverinderlich, um Inkohirenzen zu vermeiden. Die Applikation
bietet dem Anwender dariiber hinaus die moglichen Attributwerte in Drop-down-Mentiis
an, wodurch Insert- bzw. Update-Anomalien verhindert werden. Um dem klinischen Alltag
und der Komplexitit des Krankheitsbildes gerecht zu werden, bleibt eine Méglichkeit der

Freitexteingabe in einigen Feldern dennoch bestehen.

2.2.2.2 Shuntchronologie

Die Applikation erzeugt automatisch eine individualisierte Shuntchronologie eines jeden
Patienten aus allen im Register enthaltenen, shuntrelevanten Daten (Operationsdetails,
Revisionsoperationsdetails, Shuntkomplikationen, Kontrolluntersuchungen,
Druckstufenanpassungen). Sie wird dem Anwender in FEchtzeit per Mausklick in
tbersichtlicher Form zur Verfiigung gestellt und enthilt chronologisch geordnet die
klinisch relevanten Informationen von der Erstanlage des Shunts bis zum Moment des
Abrufs. Damit ist sie de facto ein digitaler Shuntausweis, der die Funktionen eines Papier-

Shuntausweises erginzt und ihn letztlich vollstindig ersetzen kann.
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a I . Hydrocephalus & Shunt-Register UNIVERSITATSMEDIZIN = UMG
i Padiatrische Neurochirurgie GOTTINGEN =

Nachname (=3dy24 Vorname (=4 - —
Shunt - Chronologie = < zurick
LCl T 1125478952 (e E LT 22.01.2010

SFU / Shunt-Follow-Up (Jahre / Monate): s[ 2 RFSS / Revision-Free-Shunt-Survial (Jahre / Monate): 2. 9 Anzahl Shunt Revisionen = Verénderung ggii. Voreintrag
+ Operation / Prozedur Typ (Ventil) Druckstufe  Einheit OP-Diagnose Begriindung Umprogrammierung
09.05.2015 Ventilumprogrammierung Miethke proSA (miniNAV/proSA) 5/30 cmH20 latente Uberdrainage g ™~
07.05.2015 Revision distaler Katheter Miethke proSA (miniNAV/proSA) 5/25 mH20 Pseudozyste abdominell @0
12.12.2012 Revision zentraler Katheter Miethke proSA (miniNAV/proSA) 5/25 cmH20 Okklusion Ventrikelkatheter @0
01.03.2010 Anlage Ventrikulo-Peritonealer Miethke proSA (miniNAV/proSA) 5/25 cmH20 Hydrocephalus communicans W

posthd@morrhagisch bei FG

24.01.2010 Anlage Rickhamreservoir (VAD) Phoenix Hydrocephalus communicans

posthamorrhagisch bei FG @t

100 = ¢ B Biittern

Abbildung 4: Automatisch generierte Shuntchronologie (,,digitaler Shuntausweis*)

2.2.2.3 Nutzeroberflache und Anwenderfreundlichkeit

Die Nutzeroberfliche der Applikation ist als ,,Ein-Blick-Ubersicht (vgl. Abbildung 3) tiber
den Patienten gestaltet und intuitiv zu bedienen. Die Auswahl vorgegebener Attributwerte
aus Drop-down-Meniis und die automatische Ubernahme von Operationsdetails aus der
Voroperation bei der Dokumentation von Revisionsoperationen verschlanken dabei den
Arbeitsaufwand des Anwenders, sodass eine vollstindige Dokumentation eines

Patientenkontakts innerhalb von 30 Sekunden méglich ist.

Gleichzeitig bietet die Applikation dem Anwender neben der Shuntchronologie weiteren
klinischen Mehrwert durch erginzende Funktionen. Dazu gehdren neben der
automatischen Berechnung von abhingigen Daten (z. B. revisionsfreies Shunt-Uberleben)
und der grafischen Aufbereitung der Daten (z. B. Kopfumfang auf Perzentilenkurven) auch
administrative Funktionen wie ein Terminplanungsprogramm und eine automatisierte

Arztbrieferstellung.
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Nachname (008 Vorname (=]
Verlauf Kopfumfang < zuriick
Patient Nr Geburtsdatum

Datum incm Alter (J/ M)
‘D -%- Patient —97% —90% —75% — 50% 25% —10% — 3%
06.05.2015|= | 53 s[4 @& 64 64
02.01.2015|@ | 53 s o @ 62 62
0201.2014|m | 52 A d @ :g :g
02012013|=@ | 51 I d @ 56 e e 56
— —1 1| 1

02.01.2012|E 50 2 d & 54 e e 54
01.07.201[@ [ 49 106 @ 52 P = = 52
02.02.2011|E 48 11 o £0 = e s 50

o 48 ’/*4 48
02012011[m | 48 1 0 @ E |
01.11.2010/ o 240 3 °

A1, 47 0 10 S X X X -

E 44 o B 44
01.09.2010[m | 46 o[ 8 @ > T

‘a 42 = 42
01.07.2010/F | 45 a6 @ S I %
01.05.2010|= 45 ol 4 & =40 /i “
01.04.2010m | 45 ol 3 @ 38 7~ 38
01.032010[m | 45 ol 2 @ 36 PA 36
01.02.2010|= 44 ol 1 2 / 2
01.01.2010[m | 35 ol o M

32 32
30 30
0 2 4 6 8 10 12 18[2 3 4 5 6 7 8 8 10 11 12 13 14 15 16 17 18
I Alter in Monaten Alter in Jahren I

Abbildung 5: Automatisch generierte Grafik der Kopfumfangszunahme mit anfangs
therapeutisch bedingtem Einschwenken auf die 90 Prozent Perzentile.

Durch dieses Design als 24-Stunden verfligbares, simultanes Dokumentations- und
Informationsprogramm erleichtert es die klinische Arbeit des Anwenders und férdert damit
die Dokumentationsquantitit und -qualitit. Es ist aulerdem die Voraussetzung fir eine

qualitativ hochstehende wissenschaftliche Auswertung.

2.2.2.4 Netzwerkfahigkeit und Sicherheit

Die Applikation steht den Anwendern im Kliniknetzwerk ununterbrochen per Remote-
Zugriff zu Verfigung. Grundlage hierfur ist die auf den Endgeriten installierte
Datenbanksoftware Filmaker® pro, die den Anwendern den Zugriff auf das Register
ermoglicht. Physisch ist das Register auf einem als Server agierendem Netzwerkrechner

hinterlegt.
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Register auf Host-Rechner
24 Stunden/Tag online

N )
/

Remote login

" I
7 : — Anwender 3 ......
T =T =] kol
Anwender 1 ...... — _ ,
I
Anwender 2 .....

Abbildung 6: Netzwerkstruktur des Registers (mit freundlicher Genehmigung durch Dr.
med. H. C. Bock, Klinik fiir Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen)

Die Strukturanforderungen sind somit niedrig und das Register in jedem gingig

ausgerusteten Krankenhaus etablierbar.

Die Anforderungen an den Datenschutz gemil3 Paragraf 8 des Niedersichsischen
Datenschutzgesetztes (NDSG) und Paragraf 4e des Bundesdatenschutzgesetztes (BDSG)
werden erfillt und sind in der korrespondierenden Verfahrensbeschreibung des

Datenschutzbeauftragten der Universititsmedizin Goéttingen niedergelegt.

Eine passwortgeschiitzte Sicherheitsumgebung schitzt das Register vor Zugriff durch
unautorisierte  Personen. Die Zugriffsrechte der Anwender werden durch die
Registeradministratoren verwaltet. Jeder Zugriff auf das Register wird in Protokolldateien
erfasst und gespeichert. Fine automatische Datensicherung ist fiir autorisierte
Registrierungsadministratoren jederzeit innerhalb von Sekunden per Mausklick realisierbar.
Hierbei wird automatisiert eine komplette, mit Datum und Uhrzeit gekennzeichnete Kopie
des Registers im Zielordner des Gruppenlaufwerks im klinikinternen Netzwerk erstellt. Die
Sicherung dieses Laufwerks obliegt gemil3 der Verfahrensbeschreibung der Abteilung fiir

Informationstechnik der Universititsmedizin Géttingen.

Das Auslesen des Registers fiir wissenschaftliche Zwecke ist ausnahmslos nur auf der
Berechtigungsebene der Registeradministratoren moglich. Dieser Datenexport ist

ausschliefflich in automatisiert-pseudonymisierter Form moglich. Hierbei wird den
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individuellen — Patientendatensidtzen eine vom  System automatisch  generierte
Registriernummer zugewiesen. Diese Pseudonymisierung stellt sicher, dass sich in den zur
wissenschaftlichen ~ Auswertung  verwendeten — Microsoft-Exce/®-Dateien  keine

personenbezogenen Daten mehr befinden.

2.2.2.5 Auslesen des Registers fur die wissenschaftliche Aufarbeitung

Die Ausgabe der Daten kann jederzeit tagesaktuell per Mausklick angefordert werden und
erfolgt in Form von Microsoft-Excce/®-Tabellen, die fir die weitere statistische Aufarbeitung
optimal vorstrukturiert sind und bereits systeminhdrent durchgefiihrte, wesentliche
statistische Berechnungen enthalten. Je nach wissenschaftlicher Fragestellung kann der

Anwender das Ausgabemuster dabei frei gestalten und als Profil im System hinterlegen.

2.2.2.6 Ethik

Der dem Projekt zugehorigen Ethikantrag mit der Nummer 12/9/17 wurde von der Ethik-
Kommission der Universititsmedizin Gottingen beraten und als ethisch und rechtlich
unbedenklich befunden.

2.2.3 Statistische Methoden

Fiar die statistische Aufarbeitung der Daten wurde das Statistikprogramms GraphPad
PRISM® eingesetzt. Sie enthilt deskriptive Statistik mit der Angabe relativer und absoluter

Hiufigkeiten, sowie Kaplan-Meier-Uberlebenskurven. Das Signifikanzniveau wurde auf

o = 5 % festgelegt.
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3  Ergebnisse

3.1 Patientenpopulation und Drop-out

Patienten im

_______ 0
Shuntregister 100 %
Drop-out )
n =85 Operation auBerhalb der
Universititsmedizin Goéttingen
n =82 Shuntchronologie unvollstindig /
unklare Datenlage
Subgruppe Gesamt
Drop-Out

A b 5%
% n =95 Followup kiirzer als 12 Monate
G I
n =19 Anderer als VP-Shunt

N n-25 46 %

Abbildung 7: Drop-out

Nach den in 2.1.1 definierten Kiriterien ergaben sich folgende Subgruppen fiir die

statistische Auswertung:

Initial wurden 524 Patienten im Shuntregister erfasst. Durch den Ausschluss von Patienten
die eine CSF-Shunt assoziierte Operation auBlerhalb der Universititsmedizin Goéttingen
erhielten (n = 85), sowie der Fille, in denen sich keine vollstindige Shuntchronologie
reproduzieren lief3 oder die Datenlage unscharf war (n = 82), ergab sich fiir die Auswertung
beziiglich institutioneller Inzidenzen, Atiologie des Hydrozephalus und Shunt-Hardware
ein Kollektiv von 357 Patienten (Subgruppe A).

Fir die Betrachtung der Ursachen und Hiufigkeit von stattgehabten Shuntrevisionen
wurden nur Fille zugelassen, in denen ein Follow-up von mindestens 12 Monaten vorlag.
Nach Ausschluss der Fille mit kiirzerem Follow-up (n = 95) ergab sich ein Kollektiv von
262 Patienten (Subgruppe B).

Fiir die Uberlebenszeitanalysen wurden hiervon wiederum nur Patienten mit ventrikulo-
peritonealer ~ Ableitung  zugelassen. Andere  Ableitungsarten (n=19) wurden

ausgeschlossen. Somit standen auf der Stufe hochster Validitit (Subgruppe A) 243



3 Ergebnisse 17

Datensitze zur Verfugung. Dies entspricht 46 % aller Patienten im Shuntregister bzw.

einem Gesamt-Drop-out von 54 %.

3.1.1 Drop-out vor und nach Einfiihrung des digitalen Shuntregisters

Vermeidbares Drop-out

vor klinischer Einfithrung nach klinischer Einfiihrung
des Registers des Registers

April 2012

Abbildung 8: Vermeidbares Drop-out vor und nach klinischer Einfithrung des Registers

Als vermeidbares Drop-out wurden Fille definiert, in denen sich keine vollstindige

Shuntchronologie reproduzieren lie§ oder die Datenlage unscharf war.

In der zeitlichen Betrachtung der vermeidbaren Drop-out Fille (n = 82) zeigte sich fir die
Zeit vor Einfuhrung des Registers eine Drop-out Quote von 21 %. Nach der klinischen

Einfiihrung des Registers (Stichtag: 01.04.2012) ergab sich eine Drop-out Quote von 9 %.
Dies entspricht einer relativen Risikoreduktion des Verlusts wissenschaftlich verwertbarer

Daten von 55 %.
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3.2 Einordnung der Hydrozephalustherapie in das institutionelle
Gesamtbild

Kinderneurochirurgische Operationen 1995-2015

. . Hydrozephalus
Malformationen T 459,

l

o Traumata
\ 7%

Tumoren
16 %

Abbildung 9: Anteile der Kinderneurochirurgischen Operationen nach Diagnosegruppen
(1995-2015, 3533 Operationen)

Im Studienzeitraum von 1995 bis 2015 wurden 3533 Kinderneurochirurgische Operationen
in der Universititsmedizin Gottingen durchgefithrt. Hiervon entfiel mit 45 % der groBte
Anteil auf Hydrozephalus-assoziierte Operationen (siche Abbildung 9). Die zweithdufigste
Operationsindikation stellten Tumoren (16 %), gefolgt von ZNS-Malformationen (15 %)
und Traumata (7 %) dar. Die tbrigen Operationen machten 17 % aus und enthielten
diagnostische Biopsien, Fenestrierung von Arachnoidalzysten, sowie neurovaskulir- und

infektionsbedingte Eingriffe.
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Hydrozephalus-assoziierte Operationen 1995-2015

Temporire
Liquorableitungen
23 %

Revisionen temporirer
Liquorableitungen
6%

Neuroendoskopische
Eingriffe
9%

Shunt-Erstanlagen
28 %

Shunt-Revisionen
\ 34 %

Abbildung 10: Anteile der Operationsverfahren an allen Hydrozephalus-assoziierten

Operationen (1995-2015, 1578 Operationen)

Unter den Hydrozephalus-assoziierten Operationen waren Shunt-Revisionen mit 34 % die

hiufigsten Operationen und tberstiegen damit die Zahl der Shunt-Erstanlagen (28 %). Die

Anlage temporirer Liquorableitungen machte 23 % der Operationen aus, deren

Revision 6 %. Endoskopische Verfahren wie die Drittventrikulostomie, Aquiaduktoplasie

oder Ventrikulo-Septostomie waren mit 9 % vertreten.
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3.3 Atiologie
3.3.1 Ubersicht
Atiologie (n = 357)

Neuralrohrverschlussdefekte Posnsn fzknos
7% '\

Kraniale
Malformationen
0

Idiopathisch
5%

Syndromal/Andere
3%

Abbildung 11: Atiologie des Hydrozephalus

Unter den 357 behandelten Kindern war der posthimorrhagische Hydrozephalus mit 43 %
(n = 153) die hiufigste Atiologie, gefolgt von kranialen Malformationen (21 %), Tumoren
(16 %), Neuralrohrverschlussdefekten (7 %) und postinfektiés bedingten Hydrozephali

(5 %). Die verbleibenden 8 % entfielen auf andere Ursachen (idiopathisch, syndromal,
andere).
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3.3.2 Posthimorrhagischer Hydrozephalus

Ursachen des posthimorrhagischen Hydrozephalus (n = 153)

Traumatisch ..
(nicht-akzidentell) Vaskular§ Intrakranielle Blutung
Malformation Foch
Traumatisch 8 % 1% (Reifgeborene)

~

(akzidentell) 5%

6%

Abbildung 12: Ursachen des posthimorrhagischen Hydrozephalus

In der gesonderten Betrachtung des posthimorrhagischen Hydrozephalus zeigte sich als
hiufigste Ursache die perinatale intrakranielle Blutung des frithgeborenen Kindes (80 %).
Perinatale Blutungen reifgeborener Kindern waren in 5 % der Fille ursidchlich. Weitere
Ursachen des posthimorrhagischen Hydrozephalus in der Studienpopulation waren
akzidentielle (6 %) und nicht-akzidentielle (8 %) Kopftraumata, sowie durch vaskulire
Malformationen (1 %) bedingte Blutungen.
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3.4 Inzidenzen und Alter

3.4.1 Institutionelle Inzidenzen und Infektionen

Institutionelle Inzidenzen im Beobachtungszeitraum (1995-2015)
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m Alle initial implantierten CSF-Shunts
m Frithgeborene mit initialer CSF-Shuntimplantation

m Infektionsbedingte CSF-Shuntrevisionen

Abbildung 13: Institutionelle Inzidenzen im Beobachtungszeitraum (1995-2015)

Die Anzahl der initialen Shuntimplantationen pro Jahr reichte von 10 bis 25
(Mittelwert 17,0). Hierunter waren zwischen 3 und 15 Frithgeborene pro Jahr
(Mittelwert 7,3). Im Durchschnitt wurden 43 % aller initialen Shuntimplantationen bei
Frihgeborenen durchgefihrt. Es zeigte sich keine signifikante Abweichung tber den

Beobachtungszeitraum.

Die Anzahl der infektionsbedingten Shuntrevisionen pro Jahr reichte von 0 bis 5
(Mittelwert 1,2). Die operationsbezogene Infektionsrate lag bei 7,0 %.
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3.4.2 Alter bei Erstimplantation

Alter bei initialer Shuntimplantation (n = 357)
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Abbildung 14: Alter der Patienten bei initialer Shuntimplantation

Uber die Hilfte (59 %) der behandelten Patienten erhielt den initialen Shunt innerhalb des
ersten Lebensjahres (7 % bis zum 30. Lebenstag, 50 % bis zum 6. Lebensmonat). Das
mittlere Alter bei Erstimplantation betrug 36,5 Monate.

3.5 Ableitungsarten und Ventile

3.5.1 Ableitungsarten

Die Ableitungsart der CSF-Shunts war in 93 % der Fille ventrikulo-peritoneal, 7 %
entfielen auf Patienten mit zysto-, subduro-, oder lumbo-peritonealem Shunt und zwei

Fille einer syringo-subduralen Ableitung.
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3.5.2 Ventiltypen und Ventilwechsel

Ventiltypen bei initialer Shuntimplantation (n = 357)
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m Gravitationsassistierte Ventile mit einstellbarem (")ffnungsdruck
m Andere

Abbildung 15: Ventiltypen im zeitlichen Verlauf (1995-2015)

Im Beobachtungszeitraum wurden iuberwiegend drei verschiedene Typen von Ventilen
implantiert. Bei Erstimplantation waren dies zu 22 % Differenzdruckventile mit festem
Offnungsdruck, zu 39 % Differenzdruckventile mit einstellbarem Offnungsdruck und zu
38 % gravitationsassistierte Ventile mit einstellbarem Offnungsdruck. In drei Fillen (1 %)
wurden andere Systeme implantiert, die sich keinem der genannten Ventiltypen zuordnen
lieB3en.

In Abbildung 15 ldsst sich der Generationenwechsel der verwendeten Ventile erkennen.
Wurden 1995 fast ausschlieBlich Differenzdruckventile mit festem Offnungsdruck
implantiert, so stieg in den folgenden Jahren die Verwendung von Differenzdruckventilen
mit einstellbarem Offnungsdruck, bis 2002 erstmals ausschlieBlich dieser Ventiltyp
implantiert wurden. Seit 2005 wurde diese Ventilgeneration wiederum sukzessive von
gravitationsassistierten Ventilen mit einstellbarem Offnungsdruck abgelost, sodass zum
Ende des Beobachtungszeitraums erneut ausschliefSlich Ventile dieses Typs implantiert

wurden.

Bezugnehmend nur auf Fille mit einem Follow-up von mindestens 3 Jahren (n = 215)
erfolgte ein Wechsel des Ventils auf einen moderneren Ventiltyp bei 48 % der Patienten
mit initial implantiertem Differenzdruckventil mit festem Offnungsdruck und bei 32 % der
Patienten mit initial implantiertem Differenzdruckventil mit einstellbarem Offnungsdruck.
Eine Ventilmodernisierung war dabei definiert als Wechsel von einem Differenzdruckventil

mit festem Offnungsdruck zu einem Differenzdruckventil mit einstellbarem
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Offnungsdruck oder einem gravitationsassistierten Ventil mit einstellbarem Offnungsdruck
und ebenso ein Wechsel von einem Differenzdruckventil mit einstellbarem Offnungsdruck

zu einem gravitationsassistierten Ventil mit einstellbarem Offnungsdruck.

Ein Wechsel von einem System ohne zu einem System mit technischem Schutz gegen
Uberdrainage (Kombinationsventil mit Gravitationseinheit oder Anti-Siphon-Einheit bzw.
Shuntassistent) fand dabei bei 30 % aller initial technisch nicht gegen Uberdrainage

geschiitzten Patienten statt.

3.6 Shuntrevisionen
3.6.1 Anzahl und Ursachen der initialen Shuntrevisionen

Anzahl der Shuntrevisions-Operationen nach Ursache (n = 153)

Shunt-Unabhingigkeit [

Peritoneale Malabsorption
Hautitritation/-petforation
Komplexer Hydrozephalus
Ventilversagen
Uberdrainage
Diskonnektion

Unklare Ursache

Infektion

Okklusion

Wachstumsbed. Kathetermigration

=)

10 20 30 40 50
Zeit von initialer Implantation bis zur ersten Revision (RESS):

m < 12 Monate
m 13-36 Monate
> 36 Monate

Abbildung 16: Anzahl der Shuntrevisionen nach Ursache subgruppiert nach Zeiten
unterschiedlichen revisionsfreien Shuntiiberlebens  (revision-free  shunt  survival = RESS)

(n = 153, Follow-up mindestens 12 Monate)

Unter allen Patienten der Subgruppe B (n = 262, Follow-up mindestens 12 Monate)
erhielten mit 53 % (n=153) etwa die Hilfte aller Patienten mindestens eine
Revisionsoperation im Follow-up Intervall (mittleres Follow-up: 9,6 Jahre, Median: 11

Jahre). Unter diesen 153 Patienten waren mehr als die Hilfte (53 %) Fruhgeborene.
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Die dominierenden Grinde fir Revisions-Operationen waren die wachstumsbedingte
Kathetermigration (31 %), Okklusionen des Shuntsystems (23 %) und Shuntinfektionen
(14 %).

Bezugnehmend auf die in Abbildung 16 vorgenommene Subgruppierung in Kohorten
verschiedenen revisionsfreien Shuntiiberlebens (RFSS) waren die Shuntinfektion und die
Okklusion des Shuntsystems die fithrenden Grinde (59 %) fir eine frithe Revision
(RFSS < 12 Monate). Spite Revisionen (RFSS > 36 Monate) waren dagegen am haufigsten
(45 %) durch wachstumsbedingte Kathetermigration indiziert.

Shuntinfektionen als Ursache der ersten Revision betraf die Patienten fast ausschlief3lich
innerhalb der ersten 2zwolf Monate nach initialer Shuntimplantation (95 % aller
infektionsbedingten Erstrevisionen, 8 % der gesamten Erstrevisionen). Die mittlere Dauer
bis zur infektionsbedingten Revision betrug in diesen Fillen 20 Tage (min. 2 Tage, max. 4
Monate). Die Ableitungsart war stets ventrikulo-peritoneal. In einem verbleibenden Fall

erlitt ein Patient eine Shuntinfektion acht Jahre nach Erstimplantation des CSF-Shunts.

Die operationsbezogene Infektionsrate lag im Beobachtungszeitraum (1995-2015, 21 Jahre)
bei durchschnittlich 7,0 % (min. 0 %, max. 28 %). Im zeitlichen Verlauf ergab sich fiir das
jungste Drittel des Beobachtungszeitraums (2009-2015) die geringste Infektionsrate (3,2 %)
im Vergleich zu den zwei vorangegangenen Dritteln (1995-2001: 6,0 %, 2002-2008:
13,0 %).

In drei Fallen (1,1 %, n = 262) wurde in der ersten Revisionsoperation der CSF-Shunt
entfernt, da die Patienten Shunt-Unabhingigkeit erlangt hatten. Im gesamten Follow-up
war dies bei acht Patienten (3,1 %) der Fall.

3.6.2 Ventiltypen und Shuntrevisionen

Der Anteil der Patienten, der innerhalb der ersten zwolf Monate nach initialer
Shuntimplantation eine Shuntrevision erhielt, war 33 % fir Differenzdruckventile mit
festem Offnungsdruck, 29 % fiir Differenzdruckventile mit einstellbarem Offnungsdruck
und 32 % fiir Gravitationsassistierte Ventile mit einstellbarem Offnungsdruck (medianes
Follow-Up: 14,6; 12,2; 3,8 Jahre). In der weiteren Verlaufsbeobachtung dieser
Patientengruppe nahm der Anteil der dann revisionsfreie bleibenden Patienten mit
zunehmender Linge des Follow-up-Intervalls ab (Differenzdruckventile mit festem
Offnungsdruck 25 %; Differenzdruckventile mit einstellbarem Offnungsdruck 22 %,

Gravitationsassistierte Ventile mit einstellbarem Offnungsdruck 53 %).
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3.6.3 Kumulative Shuntrevisionen im Verlauf

Shuntrevisonen jeder Art (n = 262)

In Abhingikeit von...
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Abbildung 17: Durchschnittliche Anzahl von Shuntrevisionen jeder Art in Abhingigkeit

von zeitlichen Parametern (n = 262, Follow-up mindestens 12 Monate)

Im kumulative Anzahl der Shuntrevisionen im Beobachtungszeitraum reichte von null bis
zehn Revisions-Operationen pro Patient und betrug im Mittel 1,2 Revisions-Operationen

pro Patient (n = 262, Follow-up mindestens 12 Monate, mittleres Follow-up 8,0 Jahre).

Frihgeborene mussten sich mehr als doppelt so hiufig (Mittelwert 1,6) einer
Revisionsoperation unterzichen als Reifgeborene (Mittelwert 0,7). Unter allen Subgruppen
(siche Abbildung 17) zeigten vor der 28. Schwangerschaftswoche geborene Kinder die
hochste Anzahl an Shuntrevisionen (Mittelwert 2,3).

Mit steigendem Lebensalter (LA) zum Zeitpunkt der initialen Shuntimplantation nahm die
Zahl der Shuntrevisionen ab (Mittelwerte: LA < 12 Monate: 1,5; LA 12-36 Monate: 0,8;
LA > 36 Monate: 0,7).

Ebenfalls nahm die Zahl der Shuntrevisionen ab, je groBer das Zeitintervall von der
initialen Suntimplantation bis zur ersten Revisions-Operation war (Mittelwerte:
RESS < 12 Monate: 2,1; REFSS 12-36 Monate: 1,0; RESS > 36 Monate: 0,8). Patienten, die

sich einer frihen ersten Shuntrevision unterziechen mussten (RFSS < 12 Monate), zeigten
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unter den betrachteten Subgruppen den zweithéchsten Wert an Revisions-Operationen
(Mittelwert 2,1, siche Abbildung 17).

3.7 Revisionsfreies Shuntiiberleben

Das revisionsfreie Shuntiiberleben wurde fir Patienten mit einheitlich ventrikulo-
peritonealer Ableitung und einem Follow-up von mindestens zwo6lf Monaten evaluiert
(Subgruppe C, n = 243, mittleres Follow-up 8,6 Jahre). Als Endpunkt wurde jegliche

operative Intervention am Shuntsystem definiert.

3.7.1 Gesamtes Kollektiv

Revisionsfreies Shuntiiberleben gesamtes Kollektiv (n = 243)
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Abbildung 18: Revisonsfreies Shuntiiberleben gesamtes Kollektiv (n = 243)

Das RFSS betrug fir das Kollektiv durchschnittlich 58,7 Monate (mediane
Shuntiiberlebensrate 99,7 Monate). Die Wahrscheinlichkeit fir ein RFSS betrug nach
einem Jahr 72 % (nach 6 Monaten: 75 %, nach 3 Jahren: 66 %).
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3.7.2 Nach Patientengruppen (initiale Shuntimplantation, Geburtsreife)
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Abbildung 19: Revisionsfreies Shuntiiberleben in Bezug auf das Lebensalter bei initaler

Shuntimplantation (n = 243)

Das RESS war signifikant (p = 0,0001) linger fiir Patienten, die zum Zeitpunkt der initialen

Shuntimplantation ilter als zwolf Monate waren im Vergleich zu denjenigen Patienten, die

zu diesem Zeitpunkt jiinger waren (mediane Shuntiiberlebensrate 156 versus 57 Monate).
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Revisionsfreies Shuntuberleben bei Kindern mit initialer
Shuntimplantation innerhalb des 1. Lebensjahres (n = 147)
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Abbildung 20: Revisionsfreies Shuntiiberleben bei Kindern mit initialer Shuntimplantation
innerhalb des 1. Lebensjahres (n = 147)

Unter den Frithgeborenen erhielten 88% der Patienten ihren initialen Shunt innerhalb der
ersten zwolf Lebensmonate (LA < 12 Monate). Sie stellten damit 67 % aller initialen
Shuntimplantationen innerhalb des ersten Lebensjahres. Innerhalb dieser Gruppe der
frithen initialen Shuntimplantationen (n = 147) zeigten Frithgeborene im Vergleich mit
Reifgeborenen ein signifikant (p = 0,021) kiirzeres RFSS (mediane Shuntiiberlebensrate 36

versus 108 Monate).
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Revisionsfreies Shuntiiberleben bei frithgeborenen Kindern (n = 112)
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Abbildung 21: Revisionsfreies Shunttiberleben bei frithgeborenen Kindern (n = 112)

Im Vergleich aller Frihgeborener (n = 112) hinsichtlich des Gestationsalters bei Geburt
zeigte sich ein signifikant (p = 0,030) kirzeres REFSS fur Frithgeborene mit einem
Gestationsalter von weniger als 28 Wochen im Vergleich zu denen mit einem
Gestationsalter zwischen 28 und 36 Wochen (mediane Shunttberlebensrate 22 versus 98

Monate).
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4 Diskussion

4.1  Stand der Versorgung in der Universititsmedizin G6ttingen

Die eingangs erwihnte Komplexitit des Krankheitsbildes und der Mangel an verlisslicher
Evidenz in dessen Therapie zwingt zur stindige Reevaluation und Qualitdtskontrolle des
institutionsinternen Vorgehens. Die Implementierung des digitalen Shuntregisters durch
sorgfiltige, retrospektive Datenakquise sowie prospektive gefithrte Datendokumentation
im klinischen Alltag erzeugte eine umfassende, verlissliche und transparente Ubersicht der
Therapie des kindlichen Hydrozephalus in der Universititsmedizin Géttingen tber die
vergangenen 20 Jahre. Diese ist die Voraussetzung fir einen Vergleich mit den Daten der

internationalen wissenschaftlichen Literatur.

Das operative Outcome der Universititsmedizin Goéttingen weicht nicht wesentlich von
den Ergebnissen in der Literatur ab. Als traditioneller Qualititsmarker des operativen
Outcomes wird in der Fachwelt regelmif3ig das revisionsfreie Shuntiiberleben angegeben.
Dieses liegt in der Universititsmedizin Go6ttingen mit einem 1-Jahres-REFSS von 72 % in
der Mitte der Literaturwerte, die sich von 62 bis 80 % erstrecken (Piatt und Carlson 1993;
Kestle et al. 2000; Vinchon et al. 2012a; Vinchon et al. 2012b). Gleiches gilt fir die
operationsbezogene Infektionsrate, welcher als weitgehend materialunabhingiger Marker
eine besondere Bedeutung fir die peri- und intraoperative Qualititskontrolle zugemessen
wird. Mit 7,0 % liegt diese ebenfalls im Rahmen der Literaturwerte von 0,17 bis 8,4 %
(Renier et al. 1984; Choux et al. 1992; Kestle et al. 2000; Vinchon und Dhellemmes 2000;
Vinchon et al. 2012b; Omrani et al. 2018). Im zeitlichen Verlauf ergab sich fur das jingste
Drittel des Beobachtungszeitraums (2009-2015) die geringste Infektionsrate (3,2 %) im
Vergleich zu den zwei vorangegangenen Dritteln (1995-2001: 6,0 %, 2002-2008: 13,0 %),
sodass gegenwirtie von einer sehr guten Entwicklung des institutionellen
Operationsmanagements ausgegangen werden kann. Wohlgleich muss dieser Marker auf
Grund  der interinstitutionell ~— unterschiedlich  definierten = Diagnose-  und
Behandlungsalgorithmen stets kritisch hinterfragt werden (Cochrane und Kestle 2003;
Vinchon et al. 2012b; Kanangi und Balasubramaniam 2018). Eine Shunt-Unabhingigkeit
konnte bei 3,1 % der Patienten erreicht werden, was sich erneut mit dem erwarteten Anteil
deckt (Iannelli et al. 2005).

Unabhingig vom Ventiltyp wurden gleich grofle Anteile fur frithe Shuntrevisionen
innerhalb der ersten zwolf Monaten nach der erstmaligen Implantation gefunden. Das
Ventildesign spielt somit in Bezug auf das revisionsfreie Shuntiiberleben eine

untergeordnete Rolle. Dies zeigt sich auch dadurch, dass die dominierenden Griinde der
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frithen Shuntrevisionen die Okklusion des Shuntsystems und die Shuntinfektion sind,

welche als primir operations- bzw. patientenbedingt gelten.

Auf der anderen Seite wird das Ventildesign langfristig zu einem wichtigeren Thema in
Bezug auf den Schutz vor und das Management von Uberdrainage werden, mit méglichen
Auswirkungen auf die langfristige neurologische und schulische Entwicklung, sowie die
soziale Integration als Marker der Lebensqualitit der Patienten. Uberdrainage,
Ventilversagen, wachstumsbedingte Kathetermigration und Diskonnektion waren die
fihrenden Grunde spiter Revisionen (> 36 Monate), die sich oft erst Jahre nach der ersten
Shuntimplantation entwickelten. Der vollzogenen Generationenwechsel der verwendeten
Ventiltypen hin zu moderneren Ventiltypen (Abbildung 15) sowie die Augmentation
vorhandener Systeme um weitere Komponenten stiitzen diese These und illustrieren
gleichzeitig die zeitgemille Anlehnung der Operateure der Universititsmedizin Goéttingen
an den aktuellen wissenschaftlichen Konsens. Die in dieser Hinsicht postulierte
Uberlegenheit moderner, gravitationsassistierter Ventile (Weinzierl et al. 2012; Thomale et
al. 2013; Tschan et al. 2014; Kehler et al. 2015; Gebert et al. 2016; Alavi et al. 2017) bedarf
jedoch weiterhin valider wissenschaftlicher Bestitigung. Hierbei wird das digitale
Shuntregister in Zukunft einen erheblichen Beitrag leisten kénnen (siche Kap. 4.2).

Fruhgeburtlichkeit, ein geringes Gestationsalter (< 28 Wochen) und ein geringes
Lebensalter zum Zeitpunkt der initialen Shuntimplantation (< 12 Monate) waren
charakteristische Merkmale fur eine zu erwartende frihe Shuntkomplikation. Alle drei
Merkmale zeigten in der Uberlebenszeitanalyse mittels Kaplan-Meier-Verfahren ein
statistisch signifikant kirzeres revisionsfreies Shuntiberleben. Ferner waren Patienten mit
diesen Merkmalen in ihrem weiteren Krankheitsverlauf deutlich hiufiger von
wiederkehrenden Shuntrevisionen betroffen. Die kumulativen Shuntrevisionen pro
Patienten iberstiegen in diesen Gruppen die kumulativen Shuntrevisionen des
Gesamtkollektivs um das bis zu zweifache, die Gruppe der besonders Frithgeborenen
(Gestationsalter < 28 Wochen) die der Reifgeborenen indes sogar um das mehr als
dreifache (Kap. 3.6.3). Aus diesen, sich mit Studienergebnissen deckenden Erkenntnissen
(Tuli et al. 2000; Vinchon et al. 2012b; Chittiboina et al. 2013; Bir et al. 2016; Tervonen et
al. 2017; Wellons et al. 2017), ldsst sich zweierlei ableiten.

Zunichst demaskiert sich hiertiber ein besonders gefihrdetes und somit gesondert zu
betrachtendes Patientenkollektiv. In niherer Betrachtung der insgesamt hidufigsten
Atiologie, dem posthimorrhagischen Hydrozephalus, sind von diesem mit groBer Mehrheit
Frihgeborene (80 %) betroffen (Kap. 3.3). Der posthimorrhagische Hydrozephalus des
Frihgeborenen  stellt auf Grund dieser anzunehmenden Pridisposition  fiir
Frihkomplikationen ein besonderes Forschungsfeld dar, an dem weitere Studien
ankntpfen sollten, um eine Klirung des optimalen Therapiealgorithmus rasch
herbeizufiihren. Bei dieser Aufgabe wurde das digitale Shuntregister bei einer durch Bock
et al. (2018) durchgefihrten Arbeit zu diesem Thema bereits erfolgreich genutzt und
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konnte seinen Wert und seine Anwenderfreundlichkeit fur den wissenschaftlichen Zweck

bestitigen.

Des Weiteren koénnen die Ergebnisse dabei helfen, auf der Diagnostikseite die
Nachsorgeintervalle der Patienten evidenzbasiert zu steuern und zu optimieren. Dies
konnte sowohl fir die Patientensicherheit als auch fir das Ressourcenmanagement positive
Effekte haben. Durch anknipfenden Studien wire die Entwicklung eines Scoring-Systems,
analog etablierter Scoring-Systeme der Medizin, zur Identifikation von (aktuell
moglichweise noch okkulten) Risikogruppen denkbar. Hierbei koénnte das digitale
Shuntregister bei einer prospektiv-multizentrischen Ausrichtung dieser Studien einen
substanziellen Beitrag leisten. Perspektivisch wire gar die Integration eines Scoring-
Systems, beispielsweise in Form eines proaktiven Warnsystems (Alam et al. 2014; Kipnis et
al. 2016; Capan et al. 2018; Marcilly et al. 2018), in das digitale Shuntregister selbst denkbar.
Auch fiir fachferne mitbehandelnde Arzte kénnte ein solches System von groem Wert
sein, insbesondere vor dem Hintergrund der potentiell fatalen Konsequenz -einer
Fehldiagnose bei vorliegender Shuntdysfunktion (Buxton und Punt 1998; Chern et al.
2010).

Zuletzt darf, auch wenn das RFSS fur das neurologische Langzeit-Outcome und die spitere
Lebensqualitit der Patienten vernachlissighbar sein mag, der unmittelbare Einfluss des
RESS sowie der Zahl der kumulativen Shuntervisionen auf die Morbiditit und Mortalitit
nicht verkannt werden. Bei Maximalwerten von zehn Revisionsoperationen pro Patient
bleibt es ein erstrebenswertes Ziel, diese Zahl weiter zu reduzieren. Mit einem elektiven,
durch das Lingenwachstum des Patienten gesteuerten Wechsel des Peritonealkatheters
bereits vor dem Auftreten klinischer Apparenz wird in der Universititsmedizin Gottingen,
sowie auch an anderen Zentren bereits ein progressives Konzept verfolgt, welches die
Morbiditit verringern soll. An diese Idee ankniipfend und vor dem Hintergrund des in der
Regel lebenslangen Krankheitsleidens mit eingeschrinkter Lebensqualitit und -erwartung,
verbieten sich hier Denkverbote (Vinchon et al. 2003). Progressive Denkansitze, wie
beispielsweise elektive Shuntrevisionen nicht nur fiir den Peritonealkatheter, sondern bei
Hochrisikogruppen auch fiir das gesamte Shuntsystem durchzuftihren, sollten in Zukunft
Gegenstand der wissenschaftlichen Diskussion werden. Metaanalysen, beispielsweise nach
multizentrischer Implementierung des hier vorgestellten digitalen Shuntregisters, kénnen

hierbei helfen, eine verlissliche Datengrundlage fir neue Arbeitsstrategien zu schaffen.

4.2 Implementierung und Potentiale des digitalen Shuntregisters

Eine prizise Datenerhebung zum Zwecke wissenschaftlicher Arbeit verlangt eine
angemessene Datenerfassung in professionell betriebenen Datenregistern. Das britische
Shuntregister (O’Kane et al. 1997) war das erste grof3 angelegte Programm, das sich mit der
strukturierten Datenerfassung der Hydrozephalustherapie befasste. Genau wie andere, gut

organisierten und koordinierten Studien (Kestle et al. 2016; Wellons et al. 2017) waren
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diese jedoch stets methodisch limitiert. War das britische Shuntregister mit seinem
hindisch auszufillenden Papierfragebogen damals auf Grund mangelnder Technologie in
der Erfassung, Quantitit und Wiederverwendbarkeit der erhobenen Daten methodisch
beschrinkt, so zeigt sich in aktuelleren, ebenfalls gut organisierten Studien erneut die
Limitation der gegenwirtigen Dokumentationspraxis. Die meisten elektronischen
Gesundheitsakten oder klinischen Informationssysteme der Krankenhduser erfiillen nicht
die Anforderungen klinischer Subspezialititen fir eine forschungsorientierte
Datenerfassung. Die Situation wird erschwert durch eine inhomogen geregelte, parallele
Nutzung von elektronischer und papiergebundener Dokumentation in nahezu allen
Kliniken.

Aus dieser Notwendigkeit heraus entstand das digitale Shuntregister als Eigeninitiative der

Pidiatrischen Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen.

Eine verlassliche Qualitit der Datenerhebung kann nur gewihrleistet werden, wenn sie von
den verantwortlichen (neurochirurgischen) Arzten selbst durchgefithrt wird, welche sich
tber die Wichtigkeit und Auswirkung einer genauen Datendokumentation aus
fachspezifischer Sicht im Klaren sind. In der Annahme des Autors kann die Motivation fiir
eine aussagekriftige und zielgerichtete Datendokumentation wihrend des betriebsamen
klinischen Alltags nur durch die hohe Anziechungskraft eines nachhaltig konstruierten
Werkzeugs mit einfacher Bedienung, 24-stundiger Zuginglichkeit und einer Funktion als
eine gleichzeitig Informationen bereitstellende als auch Informationen speichernde
Datenbank sichergestellt werden. Das digitale Shuntregister stellte Arzten erstmals ein
genau solches umfassendes, digitales Echtzeitsystem zur Verfugung, welches alle
wesentlichen Hydrozephalus bezogenen Patientendaten zu jeder Zeit systematisch-

chronologisch zu speichern und abzurufen vermag,.

Nach Ruckmeldung durch die Anwender konnten etwaige Bedenken hinsichtlich
zusitzlicher Dokumentationsarbeit rasch verworfen und durch die Uberzeugung der
Zweckdienlichkeit des Werkzeuges ersetzt werden. Der sofortige Zugang zu allen
Hydrozephalus relevanten Informationen wihrend der geschiftigen klinischen Routine

war, erginzt durch die eingegliederten Zusatzfunktionen und die Echtzeit-

b

Auswertungsfunktionen (Kap. 2.2.2.3), eine Arbeitserleichterung fir die Anwender und

erzeugte eine bessere Transparenz der institutionellen Behandlungsmodalititen.

Das digitale Shuntregister schlieBt dartiber hinaus die oben genannten methodischen
Licken anderer forschungsorientierter Dokumentationssysteme in nachhaltiger Weise und

eroffnet neue Horizonte fiir die Langzeitevaluation des Krankheitsbildes.

So wurde in Studien bisher die Erfassung einer Shunt-Malfunktion auf Grund der
methodischeren Limitationen an die einfach zu erhebende, weil binidre Variable einer
Revisions-Operation gekniipft. Wie eingangs erwihnt, wird dies der Komplexitit des
Krankheitsbildes nicht gerecht und ist entsprechend zu kritisieren. Zum einen unterliegt

dies potentiell einer Verzerrung durch den indikationsstellenden Chirurgen, zum anderen
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werden Shunt-Malfunktionen, die nicht-invasiv gelost wurden (z. B. Behandlung einer
Uberdrainage durch Verstellen eines einstellbaren Ventils, Belassen einer den Patienten
nicht gefihrdenden Malfunktion etc.) auf diese Weise nicht erfasst. Ebenso werden okkulte
Shunt-Malfunktionen (z. B. diskonnektierter Shunt in einem asymptomatischen Patienten)
ginzlich vernachlassigt (Vinchon et al. 2012b). Das Shuntregister erfasst dank seiner
Konzeption nun auch solche Ereignisse und erlaubt so die moderne Shunttherapie nahe an
der Realitdt wissenschaftlich korrekt abzubilden. Eine Quervernetzung zu weiteren Daten
(z. B. frontookzipitales Ventrikelverhiltnis aus radiologischen Kontrollen) erlaubt eine
tiefergreifende Analyse dieser Ereignisse. In gleicher Weise gilt diese Verbesserung fiir den

gesamten Themenkomplex der Shunt-Infektionen.

Das digitale Shuntregister kann so helfen, dieses nicht zu unterschitzende Bias in der

Bewertung der Hydrozephalustherapie aufzulosen.

Weiterhin gilt dies auch fur die Betrachtung einzelner Patientengruppen. In fast allen
Arbeiten werden die Patienten zu Gunsten einer hinreichenden Fallzahl in recht allgemeine
Gruppen aufgeteilt, beispielsweise hinsichtlich des verwendeten Ventiltyps (z. B.
Differenzdruckventile versus gravitationsassistierte Ventile). Gleichwohl ist bekannt, dass
innerhalb dieser Kollektive erhebliche pridisponierende Unterschiede bestehen konnen,
allein durch verschiedene Herstellermodelle oder die verwendeten (Zusatz-)Komponenten
(Czosnyka et al. 2002; Chari et al. 2014). Gleiches gilt fiir andere Merkmale wie die
Atiologie des Hydrozephalus oder die Alters- und Geburtsreifeunterschiede der Patienten.
Nur durch hoéhere Fallzahlen koénnen die Autoren von diesem Zwang der
Verallgemeinerung befreit werden. Die geringen Anforderungen des digitalen Shuntregister
an die IT-Infrastruktur, seine Benutzerfreundlichkeit und Moglichkeit einer
vorprogrammierten, pseudonymisierten Datenextraktion 6ffnen hier nicht nur die Tur fir
institutionelle wissenschaftliche Nutzung, sondern auch die Perspektive fiir eine
multizentrische Implementierung. Allein die multizentrische Datenerhebung wird
austeichend zeitnah verlissliche und in Zahl austeichende Daten liefern kénnen, um mit
der rapiden chirurgisch-technischen Entwicklungen der Hydrozephalustherapie
schritthalten zu kénnen. Bemerkenswert ist an dieser Stelle, dass das digitale Shuntregister
bereits wihrend der Fertigstellung dieser Arbeit in der Pidiatrische Neurochirurgie der
Charité-Universititsmedizin Berlin (Prof. Dr. Ulrich-Wilhelm Thomale) als Pilotprojekt fiir

eine kiinftige multizentrische Nutzung in vollem Funktionsumfang implementiert wurde.

Ein weiteres Problem der Hydrozephalus-Forschung ergibt sich aus einem hohen Verlust
von Daten im Follow-up durch den i. d. R. lebenslangen Krankheitsverlauf. Dieser Verlust
gefihrdet einerseits die Validitdt der Forschungsergebnisse (Dettori 2011) im Generellen,
zum anderen erschwert er im Speziellen das ibergeordnete Ziel zu erreichen: einen
Zusammenhang herzustellen zwischen der primiren, operativen Therapie und dem

Langzeit-Outcome bzw. der Lebensqualitit der Patienten.
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Das digitale Shuntregister vermochte mit Hilfe seines anwenderzentrierten Designs das
vermeidbare Drop-out um dber die Hilfte zu reduzieren (Abbildung 8), was eine
betrichtliche Verbesserung darstellt. Dies betraf per Definition nur das durch eine bessere
institutionsinterne Dokumentationspraxis potentiell vermeidbare Drop-out. Weiterer
Verluste durch methodisch bedingte Ausschlusskriterien wie extern therapierte Patienten,
ein zu kurzes Follow-up oder andere Shuntableitungsarten (Abbildung 7) konnten folglich
hiervon aktuell noch nicht bertihrt werden. Gleichwohl kénnen diese Datenverluste in der
Zukunft bei konsequenter (Follow-up-Zeiten) und multizentrischer (extern therapierte
Patienten, seltene Ableitungsarten/-ventile) Anwendung des digitalen Registers ebenfalls
deutlich reduziert werden. Eine langfristige Senkung der Drop-out-Quote unter 5 % sollte
so moglich sein, ebenso wie das zeitnahe Erreichen befriedigender Fallzahlen fir seltene

Atiologien und Therapieformen.

Letztlich bleiben der Erhalt und die Verbesserung der Lebensqualitit das Ziel jeder
medizinischen Therapie. Wenngleich Versuche unternommen wurden, das neurologischen
Outcome, die sozialen Integration und die Lebensqualitit der Patienten langfristig zu
erfassen (Hunt et al. 1999; Kulkarni et al. 2004; Hetherington et al. 2006; Kulkarni et al.
2010), bleibt hier die aktuell groBte Licke in den Forschungsdaten zur
Hydrozephalustherapie (Vinchon et al. 2012b). Im Wesentlichen beteiligt ist dabei die
fehlende Struktur im Transfer der Patienten von der Pidiatrischen- in die Erwachsenen-
Neurochirurgie, welche als kritische Schnittstelle identifiziert wurde (Vinchon und
Dhellemmes 2007). In dualer Weise trigt das digitale Shuntregister zur Bewaltigung dieser
Problematik bei. Daten zum neurologischen Outcome, sozialer Integration und
Lebensqualitit kénnen bereits miithelos hinterlegt werden. Mit dem Ziel, einen nahtlosen
Transfer fiir die Patienten in die Erwachsenen-Neurochirurgie zu ermdglichen, wird das
Register wihrend der Erstellung dieser Arbeit um erwachsenenspezifische Inhalte und
Outcome-Messungen erweitert, um es in Zukunft in gleicher Art und Weise fir die
erwachsenen Patienten zu nutzen. Die Daten kénnen weiterhin von allen fachspezifischen
und auch nicht-fachspezifischen Behandlern jederzeit aus der Shunthistorie des einzelnen
Patienten abgerufen und zu seinem persénlichen Wohle eingesetzt werden (Buxton und
Punt 1998; Vinchon et al. 2002; Chern et al. 2010; Stone et al. 2013). Dartiber hinaus
werden diese wichtigen Follow-up-Daten zum neurologischen und sozialem Outcome
sowie der Lebensqualitit auf diese Weise langfristig gesichert und in absehbarer Zeit in
befriedigenden Mengen und strukturierter Weise fiir wissenschaftliche Analysen zur

Verfugung stehen.
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5 Zusammenfassung

Die erste Fragestellung der Arbeit lautete nach dem aktuellen Stand der Shuntversorgung in
der pidiatrischen Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen im Sinne einer
institutionellen Qualititskontrolle, sowie nach der Ableitbarkeit von Risikofaktoren fur
postoperative Komplikationen und von Unterschieden hinsichtlich der verwendeten

Ventiltypen.

Die institutionellen Hydrozephalusitiologien, Behandlungsalgorithmen, Ventiltypen und
das chirurgische Outcome konnten mit Hilfe des neu implementierten, digitalen
Shuntregisters fur einen Zeitraum von mehr als 20 Jahren erstmals in einer der

Komplexitit des Krankheitsbildes angemessener Weise vergleichend geprift werden.

Das operative Outcome der Universititsmedizin Gottingen wich nicht wesentlich von den
Ergebnissen der internationalen Literatur ab. Als traditionelle Qualititsmarker lagen das
revisionsfreie Shunttberleben, die operationsbezogene Infektionsrate und der Anteil
erreichter Shunt-Unabhingigkeit simtlich innerhalb der Spannbreite der Literaturwerte.
Bemerkenswert war ein erfreulicher Abwirtstrend der Infektionsrate innerhalb des
jungsten Drittel des Beobachtungszeitraums, sodass von einer positiven Entwicklung des

institutionellen Operationsmanagements ausgegangen werden kann.

Ein signifikanter Unterschied zwischen den verschiedenen Ventiltypen beziiglich frither
Shuntrevisionen konnte nicht gefunden werden. Das Ventildesign spielt somit in Bezug auf
das revisionsfreie Shuntiiberleben eine untergeordnete Rolle. Abgebildet werden konnte
jedoch ein Trend zum Generationenwechsel der implantierten Ventiltypen hin zu
moderneren, in der Regel gravitationsassistierten Ventilen. Dies illustriert die zeitgemal3e
Anlehnung der Operateure der Universititsmedizin Gottingen an  den  aktuellen
wissenschaftlichen Konsens, der eine Uberlegenheit dieser Ventilart im Management der

Uberdrainage und im Langezeit-Outcome postuliert.

Als Risikofaktoren fir frihe postoperative Komplikationen lieBen sich Frihgeburtlichkeit,
ein geringes Gestationsalter (< 28 Wochen) und ein geringes Lebensalter zum Zeitpunkt
der initialen Shuntimplantation (<12 Monate) identifizieren. Hiertiber liel sich
atiologischerseits der posthimorrhagische Hydrozephalus des Frihgeborenen als
besonders dringlich zu bearbeitendes Forschungsgebiet ableiten, an dem weitere Studien
ankntpfen sollten, um eine Klirung des optimalen Therapiealgorithmus rasch
herbeizufiihren. Diese Erkenntnis wiirdigend, wurde bereits wihrend der Fertigstellung
dieser Arbeit durch Bock et al. (2018) eine Anschlussstudie zu diesem Thema unter

Nutzung des nun implementierten digitalen Shuntregisters durchgefiihrt.

Die zweite Fragestellung dieser Arbeit lautet nach der Umsetzbarkeit eines neuen,

zeitgemil3-digitalen Dokumentationssystem  fiir  Hydrozephalus-Patienten, welches
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methodische Liicken schlieen, die Komplexitit der Krankheitsverliufe langfristig erfassen
und eine verldssliche, evidenzbasierte Outcome-Evaluation der Shuntversorgung
ermoglichen solle, sowie nach den daraus resultierenden Potentialen fir die

Hydrozephalus-Forschung.

Aus  der  wahrgenommenen  Notwendigkeit eines  Kurswechsels in  der
Dokumentationspraxis, weg von der papiergebundenen und nicht-krankheitsspezifischen
Dokumentation, entstand das digitale Shuntregister in Eigeninitiative der Pidiatrischen
Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen. Das digitale Shuntregister wurde dual
implementiert durch das Einpflegen retrospektiver, per Aktensichtung erhobener Daten
und kontinuierlich fortgefithrter prospektiven Dokumentation im klinischen Alltag per
netzwerkfihiger Applikation seit dem Jahre 2012.

Das digitale Shuntregister erwies sich durch sein Design als eine gleichzeitig Informationen
bereitstellende als auch Informationen speichernde Datenbank fiir die Anwender als
effektiver und mihelos zu nutzender Zugang zu wichtigen Informationen wiahrend der
geschiftigen klinischen Routine und lieferte gleichzeitig gut strukturierte Daten fir

wissenschaftliche Zwecke.

Elementare methodische Liicken der bisherigen Hydrozephalus-Forschung konnten
geschlossen und Bias aufgelost werden. So wurden Shunt-Malfunktionen erstmals
realititsnah abgebildet, da durch die Digitalisierung der Zwang zur Kopplung an binire
Endpunkte, wie beispielsweise das Vorhandensein einer Revisionsoperation, entfiel. Das
Shuntregister erfasste dank seiner Konzeption nun auch alle nicht-invasiven Ereignisse wie
zum Beispiel das Verstellen eines einstellbaren Ventils oder okkulte Shunt-Malfunktionen
und erlaubte so die moderne, komplexe Shunttherapie niher an der Realitit
wissenschaftlich korrekt abzubilden und mit der rapiden chirurgisch-technischen

Entwicklung addquat schrittzuhalten.

Klassische Studien und Register sind zu Gunsten einer hinreichenden Fallzahl regelmifig
zu einer groben Verallgemeinerung der Patientenkollektive hinsichtlich patienten- oder
ventilbezogener Merkmale gezwungen, welche nicht die tatsdchlichen, sehr differenzierten
Patientengruppen widerspiegeln konnen. Durch das digitale Shuntregister ergeben sich

Potentiale, diese und andere methodische Limitationen in Zukunft aufzuheben.

Zunichst ist auf Grund seiner Anwenderfreundlichkeit und der geringen strukturellen
Anforderungen eine multizentrische Nutzung des Registers mithelos méglich und derzeit in
Vorbereitung, sowie zum Zeitpunkt der Fertigstellung dieser Arbeit als Pilotprojekt in der
Padiatrischen Neurochirurgie der Charité-Universititsmedizin Berlin (Prof. Dr. Ulrich-
Wilhelm Thomale) bereits in Umsetzung. Die multizentrische Nutzung kann perspektivisch
in verhaltnismaBig kurzer Zeit prospektive erhobene Daten in ausreichender Quantitit fir
eine valide wissenschaftliche Diskussion liefern und somit einen raschen Fortschritt in der

differenzierteren Analyse des Krankheitsbildes erméglichen.
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Daneben entstehen abseits der methodischen Limitationen in der Hydrozephalus-
Forschung durch den i.d.R. lebenslangen Krankheitsverlauf hohe Verluste von
wissenschaftlichen Daten im Follow-up, da die individuelle Kontinuitit der
Dokumentation hiufig nicht ausreichend lang aufrechterhalten werden kann. Das
anwenderzentrierte Design des Registers vermochte dieses potentiell vermeidbare Drop-
out institutionsintern durch prizisere und nachhaltigere Dokumentation bereits um mehr
als die Hilfte zu reduzieren. Eine multizentrische Nutzung des Registers eroffnet in diesem
Bereich Potentiale, auch auBlerhalb der eigenen Institution therapierte Patienten weiterhin
mit zu erfassen und so die Studienfallzahlen zu vergréflern, sowie zusitzlich das hiervon

unbertihrte, da methodisch bedingte Drop-out, ebenfalls zu reduzieren.

Letztlich sind nicht technisch-operative Endpunkte, sondern der Erhalt und die
Verbesserung der Lebensqualitit das Endziel der i. d. R. lebenslangen Shunt-Therapie und
Nachsorge. Nur eine entsprechende Analyse, die das neurologische und soziale Langzeit-
Outcome der Patienten umfassend wissenschaftlich betrachtet, kann tatsichlich zwischen
der Qualitit verschiedener Therapieformen diskriminieren. Mit fortgesetzter prospektiver
Nutzung werden dank des digitalen Registers kiinftig nicht nur chirurgische, sondern auch
diese wichtigen neurologische, sowie entwicklungs- und lebensqualititsbezogene Langzeit-
Daten in hinreichender Menge und Qualitit fiir die wissenschaftliche Evaluation verfigbar
sein. Die bereits geplante Ausweitung des Registers auf die Erwachsenen-Neurochirurgie
wird einen nahtlosen Transfer der Patienten und ihrer Daten ermdglichen und der

Abbildung dieser Langzeitverlaufe zutraglich sein.

Zusammenfassend konnte das digitale Shuntregister die Shuntversorgung der padiatrischen
Neurochirurgie der Universititsmedizin Gottingen retrospektiv valide abbilden und wird
perspektivisch prospektiv erthobene Daten in ausreichender Quantitit und Qualitit fiir eine
valide wissenschaftliche Diskussion liefern, sowie die Transparenz, Kommunikation und

den Informationsaustausch in der pidiatrischen Hydrozephalustherapie verbessern.
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6 Anhang

Verfahrensbeschreibung des Datenschutzbeauftragten der Universititsmedizin Go6ttingen

beziiglich des digitalen Shuntregisters.

Verfahrensbeschreibung gem. § 8 des Nds. Datenschutzgesetzes (NDSG)
(Krankenversorgung: §4e, Bundesdatenschutzgesetz (BDSG))

& Einzelbeschreibung der Daten verarbeitenden Stelle

Anzahl der Verfahren
D Sammelbeschreibung der Daten verarbeitenden Stelle zu gleichartigen Verfahren 1

|:] Sammelbeschreibung durch Auftragnehmer (Daten verarbeitende Stelle siehe beiliegende Liste)

|Z Ersterfassung D Anderung/Ergénzung

Verfahrensbeschreibungen tber automatisierte Verfahren zur Erfillung der Aufgaben nach dem NVerfSchG oder
nach dem Nds. SOG sind in Kopie an den Landesbeauftragten fur den Datenschutz Niedersachsen zu senden.

1. Anzeigende Stelle
Verfahrensbeschreibung erstellt von (Adresse, Geschaftszeichen) Telefon: Ort, Datum:

Dr. Hans Christoph Bock , Padiatrische Neurochirurgie,| 0551 39 8741 21.09.2016
Operatives Kinderzentrum UMG

Name d%%ﬁ%&?ﬁ%&ﬁ]ﬁ&ﬁ'm“ Unterschrift angeordnet durch Leiterin/Leiter
GEORG-AUGUST-UNIVERSITAT ‘ (E's‘e"e"'],gf‘e"e' e

Dr. Thomas Langbein 77 Verfahrergb ;SChre'bung) Prof. Hans Christoph
Datenschutzbeauftragter v { \ | Ludwig
—~ o Sin.A40, 37075 Gottingen— | Y
Raeraur%%?%%m@%&? Yax 3912726 W {L&/\ \J‘—'—t_,/_,
Thomas.Langbein@med.uni-goettingen.de

[4

2. Bezeichnung des Verfahrens
Bezeichnung des Verfahrens

Hydrocephalus & Shunt Registry und Kinderneurochirurgische klinische Datenbank
Eingesetze Programme

Filemaker pro®, Clinscout® OpKiZ Datenbank (Clinscout Database GmbH®)

Bezeichnung dieser anderen Verfahren oder Dateien

D Verkniipfungen zu anderen Verfahren oder Dateien bestehen

3. Bezeichnung der Daten verarbeitenden Stelle/ Angaben zur Auftragsdatenverarbeitung

Bezeichnung der Daten verarbeitenden Stelle (bei Sammelbeschreibung durch Auftragnehmer siehe beiliegende Liste)
Schwerpunkt Pédiatrische Neurochirurgie der Universitatsmedizin Géttingen

. Ort, Datum Gottingen, den 21.09.2016

Die gesamte Datenverarbeitung wird bei der Daten verarbeitenden Stelle selbst durchgefiihrt.

D Teile der Datenverarbeitung werden bei einem Auftragnehmer durchgefiihrt. Das Auftragsverhaltnis ist schriftlich geregelt, § 6 NDSG wird
beachtet.

Name und Anschrift der Auftragnehmer sowie Art der Datenverarbeitung (z.B. Erfassung, Mikroverfilmung, Vernichtung)

Seite 1 von 5
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4. Zweckbestimmung des Verfahrens

Klinik-interne Klinische Datenbank mit integriertem Hydrocephalus & Shunt-Register fir Padiatrische Patienten
Zur Erfassung und klinischer Verlaufsdokumentation von Diagnose, operativer Therapie, Implantat-Typen,
Implantat-Adjustierungen, Komplikationen und Outcome von Patienten mit therapiebedurftigem Hydrocephalus
und/oder anderen padiatrisch-neurochirurgischen Krankheitsbildern.

5. Rechtsgrundlage der Verarbeitung

Behandlungsvertrag, Allgemeine Geschaftsbedingungen der UMG, Bundesdatenschutzgesetz (§4)

6. Kreis der Betroffenen

Padiatrische Patienten des Schwerpunktes Kinderneurochirurgie der UMG mit der klinischen Diagnose eines
Hydrocephalus und/oder eines anderen p&diatrisch-neurochirurgischen Krankheitsbildes.

Ungeféhre Anzahl der Betroffenen ca. 1000

7. Fristen fiir die Sperrung und Léschung der Daten

Aus medizinischer Indikation ist die Dokumentation der Langzeitverlgufe inkl. aller operativen oder
mechanischen Abanderungen/Adjustierungen der Implantate explizit notwendig. Der Zugang zu den
Informationen der individuellen Implantate (Ventilsysteme) ist fur den gesamten Zeitraum der klinischen
Anbindung des Patienten an stationdre und ambulante Einrichtungen der UMG ausgelegt. Eine Léschung der
Daten ist ausschlieRlich auf ausdriicklichen Wunsch des Patienten oder seiner firsorgenden Angehérigen
vorgesehen. Fur die umfassende Behandlung des Hydrocephalus ist im Allgemeinen eine zeitlich unlimitierte
regelmaRige klinische Nachkontrolle erforderlich, fur diese ist eine systematisch erfasste und chronologisch
sortierte Datenbasis zuriickliegender Therapiedetails essentiell.

Seite 2 von §
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8. Gespeicherte Daten

8.1 Art der gespeicherten Daten
Ubermittlung

Jeder Betroffenenkreis ist einzeln aufzufiihren; siehe auch empfangende (E) Stelle handelt.

8.2 Herkunft oder Empfanger bei regelméRiger

Es ist anzukreuzen, ob es sich um eine Ubermitteinde (U) oder

Ausfiillhinweise TTE
a o|a
b Oo|a
c oa
d o
e OO
f oo
g S E
a b c d e f g
Cztfanrf:,géi?r?s%?&nn{h‘:c;?:ése, Telefon) O O O O O O O
S ey et =N = =0 =N R N
B:g:no;:grs:sy;:;)cephalus—Typ, relevante 0O 0O O O O O O
Diagnose-spezifische operative Daten (OP-Datum,
OP-Dauer, OP-Details, Implantat-Typ, O O O O O O O
Ventileinstellung, Komplikationen etc
B =N =N =R =0 =N =R
Auteninalte und Zatpunkds ambuanter konmpoten | 0 | O | O | O | O [ O | O
e e e | 0 |0 |0 0|0 oo
O O O O O O O
O O O O O O O
O O O O O & O
O O O O | O O
i O O O O O O a

Bitte hier doppelklicken um eine neue Zeile einzufiigen

& Es findet keine regelmaRige Ubermittiung statt

8.3 Beabsichtigte Ubermittlung von Daten in Staaten nach § 14 NDSG

Rechtsgrundlage fiir die Ubermittiung

Zweck der Ubermittlung
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Behérdeninterner Teil der Verfahrensbeschreibung

9. Angaben zu dem Verfahren nach Nr. 2

Bezeichnung des Verfahrens
Klinische Datenbank Applikation mit integriertem Implantat-Register fur Hydrocephaluspatienten

Eingesetze Programme
Filemaker pro®

Bezeichnung dieser anderen Verfahren oder Dateien
[:] Verknipfungen zu anderen Verfahren oder Dateien bestehen

10. Betriebsart des Verfahrens

Bitte zusétzlich angeben

Betrieb kalkulation arbeitung

D Stapel- (Batch-) D Dialogbetrieb x Datenbank D Tabellen- D Textver- & Manuell D Sonstiges:

11. Art der Gerite
(Betriebssystemangaben ohne exakte Versionsnummern)

GroRrechner der Firma Betriebssystem MS Win 7
: Rechner mittlerer GréRe Betriebssystem
Z Vernetzte Arbeitsplatzcomputer Betriebssystem
: Alleinstehende PC Betriebssystem
:] Sonstiges:
Datenferniibertragung I D Standleitung ("DDV” oder "HfD") I D Wabhlleitung mit Modem
:| Sonstige Datenferniibertragung

12. Ubermittlungsverfahren

D COM-Mikrofiche- D Datentrager- I:l Dateitransfer mittels D Automatisiertes
austausch austausch Datenferniibertragung Abrufverfahren

13. Verfahren zur Sperrung, Léschung, Auskunftserteilung

D Manuelle D Automatische Xl Manuelle E] Automatische
Sperrung Sperrung Ldschung Loschung
Verfahren der Auskunftserteilung:
|:| Schriftliche Mitteilung l& Einsichtnahme vor Ort ] D Sonstiges:

14. Technische und organisatorische Angaben nach § 7 NDSG

14.1 Bauliche MaRnahmen

E Grundsétzlich kein Publikumsverkehr in Rdumen mit Arbeitsplatzcomputern (APC) oder Terminals.

& Alle Rdume mit APC sind bei Abwesenheit der Bediensteten mit Sicherheitsschléssern verschlossen.

D Es werden nur APC eingesetzt (keine Zentralrechner wie GroRrechner, Server, Mehrplatzsysteme).

D Alle Zentralrechner sind in einer Sicherheitszone mit zusétzlicher Zugangskontrolle untergebracht.

D Sicherung wichtiger mobiler Datentréger in separatem, gesicherten Archivraum oder Tresor.

14.2 Technische MaRnahmen

& Sicherung aller Rechner durch —IE Passwort I I:I Magnetstreifenkarte/Chipkarte

& Die Begrenzung der Zugriffsrechte auf die zustandigen Bediensteten ist technisch gesichert.

& Verschliisselung bei der Speicherung und ggf. bei der Datenferniibertragung.

& Protokollierung von Systemaktivitéten (z.B. Benutzer-Login).

x Protokollierung des Zugriffs auf einzelne Datensétze.

RegelmaRige Auswertung der Protokolle.
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14.3 Organisatorische Manahmen

Die Zugriffsberechtigungen sind auf folgende Personen beschrénkt:

Mitarbeiter der UMG aus der Abteilung Neurochirurgie, Schwerpunkt

Kinderneurochirurgie (Operatives Kinderzentrum)

a) mit Zugriffsrecht zur Bearbeitung und wissenschaftlichen Auswertung, sowie Accountverwaltung:
Dr. med. Hans Christoph Bock, Oberarzt Padiatrische Neurochirurgie UMG

Prof. Dr. Hans Christoph Ludwig, Leiter P&diatrische Neurochirurgie UMG

b) mit eingeschranktem Zugriffsrecht zur Dateneinsicht, Dokumentation und Terminverwaltung:
Herr Awad Alaid (Facharzt fur Neurochirurgie, UMG)

Frau Andrea Epler (Stationsmanagement Pé&diatrische Neurologie)

Frau Sonja Drescher-Rinke (Sekretarin der Neurochirurgie / Kinderneurochirurgie)

Herr Maximilian Kanzler, Doktorand, P&diatrische Neurochirurgie UMG

Frau Sarah Mai Diouf, Doktorandin, Padiatrische Neurochirurgie UMG

Frau Jaqueline Feldmann, Doktorandin, Padiatrische Neurochirurgie UMG

@ Eine Dienstanweisung zum Datenschutz ist vorhanden.

Sonstiges:

Die Applikation wird auf einem Gruppenlaufwerk im PATLAN im UMG gespeichert und vorgehalten. Eine
Speicherung auf externen Laufwerken, USB-Geraten oder privaten PCs findet nicht statt. Daten-Exporte fir
klinische Zwecke (Perzentilenkurven, Kurzarztbriefe) kénnen als PDF Datei auf dem entsprechenden Zielordner
des Gruppenlaufwerks im PATLAN abgelegt werden oder ausgedruckt werden. Kurzarztbriefe oder
Perzentilenkurven werden als PDF-Ausdruck (Hardcopy) in der offiziellen Ambulanz-Akte des SPZ der
Kinderklinik hinterlegt oder auf Wunsch den Patienten/den Eltern ausgehandigt.

Auf das Gruppenlaufwerk haben ausschlieRlich die oben genannten Mitarbeiter tiber eine Anmeldung mit
Benutzerkennung im Klinik-PATLAN Zugriff. Der Zugriff auf die Datenbank-Applikation im Netzwerk ist nur mit
entsprechendem Account (Login und Password, unterschiedliche Berechtigungsebenen) tiber einen mit
Filemaker pro® Software ausgestatteten Arbeitsplatz-PC méglich. Die Benutzer-Accounts werden vom
Datenbank-Administrator (14.3 a) verwaltet.

14.4 Weitere wichtige technisch-organisatorische MaRnahmen

Der Import von Patienten Stammdaten aus dem SAP findet handisch durch oben genannte Mitarbeiter statt.
Der Export von héndisch angelegten und gepflegten klinischen Daten zur wissenschaftlichen Auswertung ist
ausschlieRlich in automatisiert-pseudonymisierter Form méglich. Den individuellen Datensétzen wird hierfr
eine vom System automatisch generierte Registernummer (Pseudonym) zugewiesen. Ein Datenexport ist
ausschlieBlich auf der Berechtigungsebene des System-Administrators méglich. In den nach MS Excel
exportierbaren Daten finden sich somit keine Personen-bezogenen Patientendaten mehr.

Fur die Nutzung des Systems wird eine eingehende Schulung durch den eingewiesenen und fachkundigen
Administrator vorangestellt. Ferner liegt eine Nutzungsanweisung / Bedienungsanleitung in digitaler Form
(PDF) vor. Die Applikation ist so konzipiert, dass auch auf lange Sicht keine geplanten updates oder
Systemwartungen anfallen. Die Wartung unterliegt somit den Projekt-Verantwortlichen (Administratoren). Der
Systemadministrator kann per Mausklick zu beliebigen Zeitunkten eine mit Datum und Uhrzeit gekennzeichnete
komplette Datensicherung durchftihren, welche dann mit einem entsprechenden Dateinamen auf dem
Zielordner des Gruppenlaufwerks im PATLAN gesichert wird. Die Sicherung des Laufwerkes unterliegt der IT
Abteilung.
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Beschluss der Ethik-Kommission der Universititsmedizin Gottingen beziiglich des
digitalen Shuntregisters.

UNIVERSITATSMEDIZIN - UMG
GOTTINGEN »

e, . 9o, Von-Sabel-fuutie 3, J10TS Gtainges Ethik-Kommission der
Universititsmedizin Géttingen
Vorsitzender: Prof. Dr. Jurgen Brockmoller
Herm ' a Referentin
Dr. med. Hans Christoph Bock egierungeréilin Doris Wettscherack
Sct nkt Padiatrische Neurochirurgie NEU 0551 / 39-68644 Telefon
Klinik fir Neurochirurgie, UMG Von-Siebold-StraBe 3, 37075 Gattingen
Robert-Koch-Str. 40 Adresse
37075 Gottingen NEU 0551 / 39-61261 Telefon
NEU 0551 / 39.65538 Fax
ethix@med.uni-goettingen.de E-Mail
www.ethikkommission.med.uni-goettingen.de
vorab per E-Mail: christoph bock@med uni-goettingen. de 04.10.2017 br - fr- g& Datum
Antragsnummer: 12/9/17 (bitte stets angeben)
Studientitel: Registerapplikation zur Evaluation neurochirurgischer Therapiestrategien und
Behandlungsergebnisse des Hydrozephalus im Kindesalter
Antragsteller: Dr. med. Hans Christoph Bock, Prof. Dr. med. Hans Christoph Ludwig, Schwerpunkt

Padiatrische Neurochirurgie, Klinik fir Neurochirurgie, PD Dr. med. Steffi Dreha-
Kulaczewski, Orif, Dr. med. Knut Brockmann, Kiinik fur Kinder- und Jugendmedizin, UMG

*  Anschreden vom 31.08.2017
*  Kurzpeotokell, Viersion von 31.08.2017
« K mit Prof. Brockmoller, E-Mail vom 28.08.2017

Sehr geehrter Herr Dr. Bock, sehr geehrte Damen und Herren,

die Ethik-Kommission der Universitatsmedizin Gottingen hat den cben genannten Antrag in der Sitzung vom
21.09.2017 beraten.

Die Ethik-Kommission hat keine ethischen oder rechtlichen Bedenken gegen das vorgelegte Studienvorhaben.
Wir wiinschen Ihnen viel Erfolg bei der Durchfilhrung Ihres Projektes.

Unabhiingig vom Beratungsergebnis macht die Ethik-Kommission darauf aufmerksam, dass die ethische und rechtliche
Verantwortung fir die Durchfihrung einer wissenschaftlichen Studie beim verantwortliichen Studienarzt und aller an der
Studie beteiligten Arzte liegt.

Alle Anderungen im Studsenprotokoll missen der Ethik-Kommission vorgelegt werden und dirfen erst nach der
zustimmenden Bewertung umgesetzt werden,

Uber alle schwerwiegenden unerwarteten unerwinschien Ereignisse, die wahrend der Studée auftreten und dée Sicherheit
der Studientelinehmer oder die Durchfihrung der Studie beeintréchtigen konnten, muss die Ethik-Kommission unterrichtet

werden.
Der Abschluss/Abbruch der Studie ist mitzuteilen und ein Abschlussbericht vorzulegen.
Auf die Einhaltung einschifigiger Gesetze und Rechtsy hriften wird hingewi Die nach Rechisiage notwendigen

Unterrichtungen (u. A. Anderung des Studienprotokolls, Mekiung von Zwischenfillen, neue Datenlage, Nachmeldung ven
Prufzentren, Abschlussberichi) sind der Ethik-Kommission unverziglich vorzulegen.

Die Ethik-Kommission bestatigt, dass sie auf Grundlage nationaler Gesetze, Vorschrifien sowie der GCPACH-Richtlinie
arbeitet.
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