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Zusammenfassung

Die idiopathische intrakranielle Hyper-
tension (II1H) ist ein im Kindesalter selte-
nes Krankheitsbild. Die fehlende Routine
im Umgang mit betroffenen Kindern und
Jugendlichen fiihren oft zu Unsicherhei-
ten beziglich der optimalen Diagnostik
und Therapie. Leitlinien fir diese Alters-
gruppe fehlen, weshalb das Management
sich weitgehend an Erfahrungen aus der
Erwachsenenmedizin orientiert. Allerdings
beriicksichtigen vorliegende Diagnosekri-
terien und Leitlinien fiir das Management
der IIH wichtige padiatrische Aspekte
nicht hinreichend. Diese Ubersicht soll
das Bewusstsein fiir die IIH auch in der
Padiatrie scharfen und zu einem besseren
Verstandnis altersgebundener Besonder-
heiten beitragen.

Schliisselworter

Idiopathische intrakranielle Hyperten-
sion - Pseudotumor cerebri - Stauungs-
papille - Liquoréffnungsdruck - Acetazo-
lamid.

Presentation, diagnosis

and therapy of idiopathic
intracranial hypertension in
childhood. An Update

Abstract

Idiopathic intracranial hypertension
(I1H) is a rare disease in childhood. The
lack of routine in dealing with affected
children and adolescents often lead to
uncertainties concerning optimal diagno-
sis and treatment. Guidelines for this age
group are lacking. Therefore, management
is largely following experiences made in
adult medicine. However, in existing di-
agnostic criteria and guidelines for the
management of IIH important pediatric
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aspects are not sufficiently be taken into
consideration. This overview is intended
to raise awareness of the IIH in pediatrics
and contribute to a better understanding
of age-related features.
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Einleitung

Die idiopathische intrakranielle Hy-
pertension (IIH; Synonym: Pseudotumor
cerebri) gilt als ein im Kindesalter seltenes
Krankheitsbild. Neuere Daten deuten aber
daraufhin, dass die Haufigkeit mdglicher-
weise unterschatzt wird. Andererseits fiih-
ren diagnostische Untersicherheiten im-
mer wieder zu der Fehldiagnose IIH (17).

Die Erkrankung ist bis heute &tiologisch
ungeklart. Sie weist im Kindesalter im Ver-
gleich zum erwachsenen Patienten einige
Besonderheiten auf, die bei der Diagnostik
und Therapie beriicksichtigt werden mis-
sen.

Terminologie

Die Terminologie des Pseudotumor ce-
rebri hat im Laufe der Jahrzehnte einen
Wandel erfahren und ist bis heute nicht
einheitlich (12). Wihrend in der urspriing-
lichen Beschreibung von Quincke (1897)
unter der Vorstellung einer infektidsen
Genese noch von ,seroeser Meningitis",
spater auch vom ,otitic hydrocephalus”
die Rede war, setzte sich nach Jahren
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der Bezeichnung als ,benigne intrakra-
nielle Hypertension" zundchst der Begriff
.Pseudotumor cerebri” durch. Dies trug
vor allem der Tatsache Rechnung, dass
angesichts des Risikos bleibender Sehst6-
rungen der Begriff ,benigne” nicht an-
gebracht erschien. In den letzten Jahren
findet international der Begriff ,idiopa-
thische intrakranielle Hypertension” die
meiste Verbreitung. Die idiopathische
intrakranielle Hypertension (IIH) wird von
der sekunddren intrakraniellen Hyperten-
sion abgegrenzt. Im letzteren Fall finden
sich anamnestisch, klinisch oder laborche-
misch Hinweise auf eine zugrunde liegen-
de Ursache, z. B. eine Sinusvenenthrombo-
se. Angesichts haufig zu identifizierender
potentiell kausaler Komorbiditdten wurde
von einigen Autoren diese Trennung ver-
lassen und von ,Pseudotumor cerebri Syn-
drom" oder auch ,Pseudotumor cerebri
Komplex" gesprochen (26).

Dieser begriffliche Wandel spiegelt
letztlich aber auch das unvollstindige
Versténdnis dieses Krankheitsbildes wi-
der, das mdoglicherweise ein heterogenes
Krankheitsspektrum darstellt, dessen ge-
meinsamer Nenner die intrakranielle Hy-
pertension ist.

Klinisch bedeutsam ist, dass mannliche
Patienten sowie prapubertdre Kinder als
«atypische” IIH eingestuft werden und bei
diesen Patienten eine sekunddre Ursache
als wahrscheinlicher angesehen wird (11).

Diagnosekriterien

Die IIH ist primdr durch klinische Kri-
terien definiert (10). Per definitionem
handelt es sich um eine Stérung, die cha-
rakterisiert ist durch klinische Zeichen und
Symptome, die auf einen erhdhten intra-
kraniellen Druck zurilickzufiihren sind,
begleitet von einem messbar erhdhten
intrakraniellen Druck sowie einer norma-
len Liquorzusammensetzung. Mittels Li-
quordiagnostik und zerebraler Bildgebung



miissen sekunddre Ursachen ausgeschlos-
sen sein.

Die Stauungspapille ist kein Diagno-
sekriterium im Sinne einer conditio sine
qua non. Allerdings muss bei Fehlen einer
Stauungspapille jenseits des Sduglingsal-
ters die Diagnose besonders kritisch hin-
terfragt werden.

Es muss betont werden, dass bisherige
Diagnosekriterien einige aktuelle wissen-
schaftliche Erkenntnisse nicht beriicksich-
tigen. Wichtigstes Beispiel ist, dass noch
gultige Diagnosekriterien einen Liquor-
o6ffnungsdruck von > 25 ¢cm H,0 fordern
(10). Zusitzlich wurden altersadaptierte
Grenzwerte formuliert (21).

2010 ergab dann aber die bis heute me-
thodisch beste Studie zur Definition von
Referenzwerten fiir den Liquor6ffnungs-
druck im Kindes- und Jugendalter einen
obersten Normwert von Wert von 28 c¢m
H,0 (90er Perzentile) ab einem Alter von
1 Jahr (2; Abb. 1). Entgegen fritherer An-
nahmen konnten keine signifikanten Al-
tersunterschiede gefunden werden.

Eine weitere Erkenntnis dieser Studie
war, dass selbst gesunde Kinder Driicke
von > 40 cm H,0 haben kénnen. Dies be-
statigt die klinische Erfahrung, dass bei
der Interpretation der Druckwerte unbe-
dingt beriicksichtigt werden muss, dass
diese Messwerte eine Momentaufnahme
darstellen und immer im Kontext des kli-
nischen Gesamtbildes gesehen werden
missen. Kinder mit einem Liquor6ffnungs-
druckvon>28cmH,0kénnen gesundsein.
Zusatzlich gibt es wenig Zweifel, dass die
Diagnose IIH auch bei einem Druck von <
28 cm HZO gestellt werden kann, wenn die
ubrigen Kriterien zutreffen und die Pati-
enten eindeutig klinisch auf eine druck-
reduzierende Therapie ansprechen (7).

Auch die ,normale" zerebrale Bildge-
bung als diagnostisches Kriterium muss im

Zusammenhang zunehmend differenzier-
ter Bildgebungstechnik relativiert werden.
Verschiedene pathologische MRT-Befunde
kénnen die Diagnose sogar bestitigen (s. u.).

Epidemiologie

Wihrend die jahrliche Inzidenz der IIH
bei Erwachsenen mit ca. 0,9 pro 100.000
angegeben wird, existieren fiir das Kin-
desalter kaum valide Daten. Die Ergeb-
nisse einer aktuellen deutschlandweiten
ESPED-Erhebung ergaben eine Inzidenz
von 0,5:100.000 Kinder < 18 Jahren. Be-
riicksichtigt man hier eine zu erwarten-
de Dunkelziffer, so konnte die tatsachli-
che Inzidenz bei Kindern kaum geringer
sein als im Erwachsenenalter. Die [IH tritt
damit prinzipiell in jeder Altersgruppe
auf. Die im Erwachsenenalter bekannten
Haupt-Risikofaktoren, Adipositas und das
weibliche Geschlecht, konnten bei Kin-
dern nicht bestatigt werden. Sie spielen
aber bei fortgeschrittener Pubertit eine
relevante Rolle. In dieser Altersgruppe
muss angesichts der Zunahme extremer
Adipositas mit einer Zunahme der PTC-
Félle gerechnet werden muss. Eine aktuel-
le Studie aus den USA liefert hierfiir erste
Hinweise (5).

Eine differenzierte Betrachtung von IIH
bei prabertdren Kindern und Jugendlichen
ist daher sinnvoll.

Pathophysiologie

Obwohl der Pseudotumor cerebri be-
reits 1897 durch Quincke beschrieben
wurde, ist die Pathophysiologie bis heute
weitgehend unbekannt.

Prinzipiell kann eine gestorte Liquorzir-
kulation bzw. Liquordynamik als Grundla-
ge der intrakraniellen Druckerhéhung ver-
mutet werden. Dabei ist es hilfreich, sich

bei pathophysiologischen Uberlegungen,

aber auch bei der Differentialdiagnostik

das enge Verhaltnis zwischen der Liquor-
zirkulation einerseits und dem arteriellen,
vendsen und lymphatischen System ande-

rerseits zu vergegenwirtigen (Abb. 2).
Folgende theoretische Erklarungsmo-

delle werden als mégliche Mechanismen

diskutiert (3; 4):

1) Erhohte Liquorproduktion: gilt als pri-
médrer Pathomechanismus als unwahr-
scheinlich.

2) Erhdéhtes Hirnwasservolumen (,diffu-
ses Hirnddem"): die wissenschaftlichen
Daten hierzu, die vor allem bildgebend
erhoben wurden, sind widerspriichlich
und ergeben bisher kein klares Bild.

3) Reduzierte Liquor-Absorption: Hinwei-
se auf eine gestdrte Absorption fanden
sich im Rahmen von Isotopen-Zister-
nographien, die eine gestdrte Liquor-
Clearance zeigten. Ob die Abflusssto-
rung jedoch auf Niveau der Arachnoi-
dalen Villi oder der vendsen Sinus liegt,
konnte damit nicht hergeleitet werden.

4) Erhdhter zerebraler vendser Druck:
Diese Theorie hat in den letzten Jahren
groBe Popularitdt erfahren. Sinusve-
nenstenosen und -strikturen sowie ein
erhdhter vendser Druck konnten bei
Patienten mit IIH nachgewiesen wer-
den. Die Frage, ob es sich hierbei um
Sekunddrphdnomene handelt oder um
die primére Ursache, ist weiterhin in
den meisten Féllen unklar.

5) Sekundire Fille von spinalen Raumfor-
derungen deuten daraufhin, dass auch
spinale  Resorptionsstérungen eine
kausale Rolle spielen kénnen (6).

6) Erst in den letzten Jahren riickte das
lymphatische System in den Fokus wis-
senschaftlichen Interesses. So ist heu-
te tierexperimentell bekannt, dass ein
relevanter Anteil des Liquorabflusses

30+

Frequency

Opening Pressure (cm H;0)

B
50+
% - -
B 40+ . . &
b -
e 1
g 30+ . ® . . " e ‘-_
RS el T )
=~ ] - L L "% smug
o ol oV A plinchn "Bt e
= - e, .., T g
.E 10- .: >y .n‘ . -' e e .
& : '
ﬂ ] I I )
0 5 10 15 20
Age (yr)

Abb. 1: Referenzwerte fiir den Liquordffnungsdruck. A: Verteilung der Druckwerte in einer padiatrischen Normpopulation. B: Kein signifikanter
Effekt des Alters auf den Liquor6ffnungsdruck (2; mit freundlicher Genehmigung des Verlags).
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Abb. 2: Schematische und vereinfachte Darstellung des engen Zusammenhangs zwischen Li-
quorzirkulation und Herzkreislaufsystem (mit freundlicher Genehmigung des Verlags).

tber das lymphatische System stattfin-

det (12).

7) Metabolisch-endokrinologische Ursa-
chen:

a. Vitamin A: Ein gestdrter Vitamin-A-
Metabolismus im Zusammenhang
mit [IH wird seit langem diskutiert.
Grundlage hierfir war die Erfah-
rung von Pseudotumor-Féllen bei
Vitamin-A-Hypervitaminosen. Ob-
wohl jlingere Arbeiten erhdhte Re-
tinol-Liquorwerte bei IIH-Patienten
zeigen konnten, ist letztlich ist die
Rolle des Vitamin-A-Metabolismus
weiter unklar.

b. Adipokine: Der Zusammenhang zwi-
schen Adipositas und IIH legte eine
kausale Rolle zwischen [IH und Adi-
pokinen (z. B. Leptin, Ghrelin) nahe.
Bisherige Untersuchungsergebnisse
dazu sind nicht konklusiv.

Atiologie und Komorbidititen

In der wissenschaftlichen Diskussi-
on iiber Atiologie und Pathophysiologie
der IIH entsteht insgesamt der Eindruck,
dass die Unterscheidung zwischen idio-
pathischer und sekunddrer intrakranieller
Hypertension etwas kiinstlich ist und die
Zuordnung nicht zuletzt mit dem Aufwand
zusammenhédngt, der betrieben wird, um
Komorbiditdten oder andere Sekundarein-
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flusse zu identifizieren. Wiederholt konn-
tenin padiatrischen Studien bei bis zu 70%
der Fille potentiell kausale Komorbidita-
ten identifiziert werden. Uberzeugende
Hinweise fiir einen echten pathophysiolo-
gischen Zusammenhang gibt es allerdings
nur fir wenige dieser Assoziationen (19).

Fiir das Kindes- und Jugendalter sind
hier sind zu nennen:

Medikamente:
Wachstumshormon-Therapie bei Min-
derwuchs und chronischen Nierenerkran-
kungen, L-Thyroxin-Therapie bei Hypo-
thyreose, besonders bei rascher Dosisstei-
gerung, Kortikosteroid-,Entzug" nach
langfristiger immunsuppressiver Therapie,
Tetrazyklinie und Derivate in der Akne-
Therapie, Vitamin A und Derivate, Chemo-
therapeutika (z. B. Cytarabin).

* Kopfschmerzen
- Migrédne-artig
- ,Chronic daily"
- ,Augenschmerzen”
- Nicht gekannte Stérke

® Sonstige
- Pulsatiler Tinnitus
- Niichternerbrechen

Infektionen:

Eine Vielzahl von Infektionen wird im
Zusammenhang mit IIH genannt. Bisher
gibt es wenig Giberzeugende Hinweise, dass
bestimmte Erreger besonders zum |IH pra-
disponieren. Die Otitis media kdnnte neben
der Sinusitis dtiologisch deshalb von Be-
deutung sein, weil beide Infektionen auch
als Ursachen von Sinusvenenthrombosen
im Kindesalter in Frage kommen.

Die Beschreibung der Lyme-Borreliose
als Ursache einer |IH erfiillte nicht die Kri-
terien der IIH (Pleozytose) und muss ange-
zweifelt werden.

Andmie:

Die Assoziation von IIH mit verschiede-
nen Andmien ist gut dokumentiert. Neben
der schweren Eisenmangelandmie sind
hamolytische Andmien und aplastische
Andmien zu nennen. Ein Einfluss auf die
Hamodynamik wird hier als Pathophysio-
logie vermutet.

Diagnosestellung

Die klinische Erfahrung zeigt, dass die
zweifelsfreie Diagnosestellung einer IIH
im Kindesalter schwierig ist. Ein moglichst
standardisiertes Vorgehen bei der Diag-
nostik erleichtert dabei die Diagnosesi-
cherung und den Ausschluss von wichti-
gen Differentialdiagnosen.

Symptomatik

Das klinische Spektrum bei Manifesta-
tion einer |IH ist auBerordentlich vielfiltig
(s. Tab. 1). Eine Diagnosestellung alleine
aufgrund der Symptomatik wird allerdings
selten méglich sein.

Besonders im Séuglings- und Klein-
kindalter ist die Diagnose oft dadurch
erschwert, dass die Symptome héaufig
unspezifisch sind oder von den Patienten
gar nicht geduBert werden (kdnnen). Eine
Stauungspapille ist bei offener Fontanelle
nicht regelhaft zu erwarten! Nicht selten
beobachtet man in dieser Altergruppe
aber eine Abducensparese (Abb. 3).

Im Kleinkindalter wird die Diagnose
nicht selten aufgrund des Zufallsbefundes

® Augensymptome
- Doppelbilder
- Sehminderung
- Transient visual obscuration (TVO)
(Erwachsene)

e Sduglinge
- Niichternerbrechen
- Gespannte Fontanelle
- Abducenparese

Tab. 1:Suggestive klinische Zeichen bei Verdacht auf idiopathische intrakranielle Hypertension
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einer ein- oder beidseitigen Stauungspapil-
le gestellt, erhoben im Rahmen einer oph-
thalmologischen Routineuntersuchung bei
einem ansonsten vollig unbeeintrdchtigen
Kind.

Viele Patienten, vor allem im Jugend-
alter, stellen sich priméar mit chronischen
Dauerkopfschmerzen  oder  Migrédne-
artigen rezidivierenden Kopfschmerzen
vor. Werden néchtliche Kopfschmerzen
angegeben, so ist dies immer als Alarm-
symptom zu werten. Ein IIH-spezifischer
Kopfschmerz existiert aber wahrscheinlich
nicht. Nach eigenen Erfahrungen werden
lediglich retrobulbdre Schmerzen haufiger
berichtet.

Sehstérungen kdnnen in allen Alters-
gruppen das erste Symptom sein. Dies
betrifft vor allem eine Visusminderung
und Doppelbilder. Selten spontan berich-
tet, aber im Rahmen der augenérztlichen
Untersuchung nachweisbar sind zudem
Gesichtsfeldeinschrankungen, eine ge-
storte Kontrastsensitividt und gestortes
Farbsehen.

Die fiir das Erwachsenenalter als ty-
pisch beschriebenen TVO (,transient
visual obscuration"), Sekunden dau-
ernde Sehbeeintrichtigungen, werden
im Kindesalter extrem selten berichtet.
Insgesamt untermauert das Spektrum der
ophthalmologischen Befunde die Notwe-
nigkeit einer versierten padiatrisch (neu-
ro-)ophthalmologischen  Mitbetreuung
betroffener Kinder.

Augenirztliche Diagnostik

Besteht der Verdacht auf eine IIH so
gilt es zunédchst, die Diagnose zu sichern.
Aus augenirztlicher Sicht betrifft dies pri-
mar die Darstellung einer Stauungspapille
(Abb. 4).

Danach gilt es das AusmaB der mdg-
licherweise bestehenden Sehstbrung zu
bestimmen.

Grundsdtzlich besteht hier die Proble-
matik, dass die Qualitdt verschiedener Un-
tersuchungstechniken von der Mitarbeit
der oft sehr jungen Patienten abhéngt.
Auch ist die Qualitdt der Durchfiihrung
und Interpretation der Untersuchungser-
gebnisse abhdngig vom Untersucher. Da-
mit sind diese Ergebnisse nicht immer ob-
jektiv. Die Erfahrung der Orthoptisten und
Ophthalmologen im Umgang mit Kindern
spielt hier nach unserer Einschdtzung eine
groBe Rolle bei der verldsslichen neuroo-
phthalmologischen Diagnostik.

Die Stauungspapille stellt einen Ver-
laufsparameter dar, weshalb optimaler-
weise eine Photodokumentation zum Ver-
gleich erfolgen sollte. Zudem sollte nach
Méglichkeit ein Pseudopapillenddem (z. B.
Drusenpapille) ausgeschlossen werden. Ein

Abb. 3: Abducensparese bei Kleinkind mit Pseudotumor cerebri

Pseudopapillenddem stellt eine der hdu-
figsten Ursachen fiir Fehldiagnosen der
[IH dar (17). Zur besseren Differenzierung
sollte hier eine Fluoreszensangiographie
durchgefiihrt werden. Dies ist allerdings
bei jungen Kindern wegen mangelnder
Kooperation teilweise nicht moglich.
Danach gehort die Suche nach Au-
genmotilitatsstorung  (Abducensparese)
ebenso dazu wie eine Visustestung, eine
Gesichtsfeldpriifung sowie ein Farbseh-
testung. Im Kleinkindalter stellt diese Di-
agnostik eine besondere Herausforderung
dar und ist nicht immer verldsslich mog-
lich. Dies erschwert besonders die Schwe-
regradeinschitzung (s. Tab. 2) der funkti-
onellen Sehnervschéddigung, die sehr we-
sentlich bei der Therapieentscheidung ist.
Uneinheitlich sind Empfehlungen zur
Bestimmung der Kontrastsensitividt. Von
einigen Autoren wird der Verlust der Kon-
trastsensivitdt als mogliches Friihzeichen
einer Sehnervschidigung angesehen (15).

Eine Bewertung der optischen Koha-
renz-Tomographie zur quantitativen Be-
stimmung der Dicke der unterschiedlichen
Netzhautschichten auch als der Verlauf-
sparameter ist aktuell noch nicht abschlie-
Bend mdoglich. Die OTC wird aber zuneh-
mend hdufig als ergdnzendes Diagnostik-
Instrument eingesetzt (9). Weiterent-
wicklungen dieser Technik, wie etwa die
kiirzlich publizierte ,3D spectral domain
optical coherence tomography” (SDOCT)
(13), lassen hoffen, dass diese nicht inva-
siven Techniken in der Zukunft eine wich-
tige Rolle in der Diagnostik haben werden.

Die Messung des Durchmessers der Op-
ticusscheide mittels Opticus-Sonographie,
zuletzt vermehrt in der Intensivmedizin
als weiteres nicht invasives Instrument zur
orientierenden Diagnostik eines erhdhten
intrakraniellen Drucks eingesetzt (8), ist
bei Kindern nicht ausreichend validiert
und kann aktuell nicht als Standardmess-
instrument empfohlen werden.

Abb. 4: Stauungspapille derselben Patientin (s. Abb. 3)
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Stufe 0: Druckentlastung im Rahmen der LP!

Stufe 1: Kein Sehverlust:
- Symptomatische Kopfschmerztherapie

- Gewichtsreduktion, sekundire Ursachen beseitigen (Animie, ...)

- Wenn ndtig, Acetazolamid

Stufe 2: Milder Sehverlust:

- Acetazolamid

- Furosemid

- (Topiramate)

- Gewichtsreduktion, wenn ndtig

Stufe 3: Schwerer Sehverlust;Progression (Interdisziplinire Entscheidung):
- Optic nerve sheath decompression (ONSD)

- High-dose IV Steroide und Acetazolamid

- Lumboperitonealer Shunt bei gescheiterter ONSD oder therapieresistenten

Cephalgien

EXPERIMENTELL: Sinusvenen-Stent, Adipositaschirurgie, Medikation: Bumetanid,

Zonisamid?

Tab. 2: Beispiel eines Stufenschemas fiir eine Schweregrad-basierte Therapie (modifiziert nach 15)

Auch die visuell evozierten Potentiale
spielen bei der Diagnostik eine unterge-
ordnete Rolle und sind typischerweise bei
IIH normal (11, 15). Sie kénnen aber bei
unsicherer Diagnose von differentialdiag-
nostischem Wert sein.

Zerebrale Bildgebung

Nach Objektivierung der ophthal-
mologischen Befunde ist die zerebrale
Bildgebung zum Ausschluss einer intra-
kraniellen Pathologie zwingend. Da préa-
bubertdre Kinder per definitionem als
atypische |IH-Patienten angesehen wer-
den sollten, ist eine kombinierte MRT +
MR-Venographie sinnvoll, um cerebrale
Sinusvenenthrombosen/-stenosen  dar-
stellen zu kénnen.

Die ,normale” zerebrale Bildgebung
als Diagnosekriterium wurde in den letz-
ten Jahren relativiert. Insbesondere bei
Erwachsenen werden hédufig einseitige
Sinusvenenstenosen des Sinus transver-
sus beschrieben. Zudem kdnnen mit ver-
besserter Bildgebungstechnik inzwischen
weitere Befunde als bestatigend bei Ver-
dacht auf IIH beschrieben werden (14):

e emtpy sella”

Abflachung des posterioren Bulbus
Protrusion des Sehnervenkopfes
Erweiterung der Opticusnervenscheide
Vertikale Torquierung des Opticusner-
ves

Wihrend die Spezifitat dieser Befunde
bei Erwachsenen gut zu sein scheint (16),
ist die Sensitivitdt gering, sodass trotz
fehlender radiologischer Auffilligkeiten
ein lIH immer mdglich ist.

Liquor6ffnungsdruckmessung

Es gibt keinen umfassenden Konsens,
wie eine methodisch korrekte Messung
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des Liquordéffnungsdruck erfolgen soll-
te. Dies beginnt schon mit der Frage der
Analgosedierung, die in Deutschland sehr
uneinheitlich gehandhabt wird (26). We-
gen der relativ hohen Wahrscheinlichkeit,
dass wiederholte Druckmessungen mittels
LP notwenig werden, propagieren wir eine
LP immer unter Analgosedierung durch-
zufiihren, schon alleine, um eine Trauma-
tisierung zu vermeiden. Weitere relevan-
te Vorteile sind: Schmerzlosigkeit, keine
Traumatisierung (Wiederholungsrisiko
hoch bei IIH!), hohere Erfolgsquote, bes-
sere Vergleichbarkeit bei standardisiertem
Regime.

Die optimale Medikation zur Analgo-
sedierung ist umstritten und Anderungen
des intrakraniellen Druckes durch Medi-
kamenteneffekte kdnnen generell nicht
ausgeschlossen werden. Haufig existieren
sinnvollerweise Hausschemata, die sich an
internationalen Empfehlungen orientie-
ren sollten (1). Es gibt Hinweise darauf,
dass eine minimale Sedierung den ge-
ringsten Stdreinfluss auf die Liquordff-
nungsdruckwerte hat (2). Dies mag darauf
zurtickzufiihren sein, dass in diesem Fall
am ehesten eine Hypoventilation (Sedie-
rungstiefe) und eine Hyperventilation
(Stress, Schmerz) verhindert werden kann.
Ein CO,-Monitoring zur Dokumentation
einer Normokapnie erscheint daher sinn-
voll.

Die Interpretation der Druckmessung
ist auch bei optimaler Methodik nicht im-
mer einfach. Trotz der solideren Grundla-
ge fir die Definition eines oberen Grenz-
wertes fir den Liquordffnungsdruck,
zeigen sich im klinischen Alltag immer
wieder Konstellationen, die Zweifel an
den erhobenen Druckwerten aufkommen
lassen.

So sind gut dokumentierte Falle publi-
ziert, die zeigen, dass klassische klinische
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Zeichen eines Pseudotumor cerebri (z. B.
Stauungspapille plus chronische Dauer-
kopfschmerzen) gut auf Druckentlastung
und Acetazolamid ansprachen, obwohl
der Liquortffnungsdruck normal gemes-
sen wurde (7). In Einzelfillen zeigten sol-
che Patienten bei Re-LP dann eindeutig
pathologische Druckwerte (26).

Auf der anderen Seite finden sich im-
mer wieder tiberraschend hohe Druckwer-
te bei Patienten ohne weitere iiberzeu-
gende Hinweise auf das Vorliegen einer
[IH (2).

Atiologische Diagnostik/
Differentialdiagnostik

Bei allen Patienten sollte eine Aus-
gangsdiagnostik erfolgen mit dem Ziel
sekundére Ursachen fiir die Erhdhung des
intrakraniellen Druckes auszuschlieBen.

Es ist wichtig, die wichtigsten dieser
sekundiren Ursachen zu kennen, um die-
se lber Anamnese, korperliche Untersu-
chung und Laboruntersuchungen mit ho-
her Sicherheit zu identifizieren (s. Tab. 3).

Fehler und Fallstricke bei der
Diagnosestellung

Im klinischen Alltag zeigen sich re-
gelmaBig Falle, in denen die Diagnose
verzdgert oder félschlicherweise gestellt
wurde. Es ist daher wichtig, wesentliche
Fehlerquellen bei der Diagnosestellung zu
kennen und bei der Interpretation von Be-
fundkonstellationen zu beriicksichtigen.
1. Die Diagnose wird gestellt, obwohl die

Diagnosekriterien nicht komplett er-

flllt sind:

- Die Liquoranalyse ist nicht unauffal-
lig (besonders hiufig: erhdhte Zell-
zahl).

- Die zerebrale Bildgebung ist nicht
unauffillig (z. B. Hirnfehlbildungen).

2. Die Stauungspapille ist KEINE.

Nicht selten werden Drusenpapillen als

Stauungspapille fehlgedeutet. Wenn

mdglich sollte VOR der diagnostischen

Lumbalpunktion immer der Ausschluss

einer Papillenanomalie durch erfahrene

padiatrische Ophthalmologen erfolgen.

Auch bei vermeintlich Therapie-refrak-

taren Féllen von IIH ist die Relevanz

des augendrztlichen Befundes kritisch
zu prifen.

3. Die Diagnose wird wegen fehlender

Symptome nicht oder verzdgert ge-
stellt.
Die subjektive klinische Symptomatik
korreliert sehr schlecht mit dem Aus-
maB der Sehbeeintrachtigung. Von er-
wachsenen Méannern ist sogar bekannt,
dass das Fehlen von Kopfschmerzen ein
prognostisch ungiinstiger Faktor ist.



Diagnosesicherung Ausschluss sekundirer Ursachen

Cerebrale Bildgebung

¥

Ausschluss intrakranieller Raumforde-
rungen, Malformationen, Ventrikelver-
groBerungen.

Ausschluss von
Sinusvenenthrombose/-stenose mittels
MRV bei allen atypischen Féllen, The-
rapieresistenz, Riickféllen!

Lumbalpunktion

¥

Durchfiihrung: Seitenposition, ent-
spanntes Kind, ggf. in Analgosedierung
Priife Liquordffnungsdruck:

>28 cm H,0 ist pathologisch.

Priife: Zellzahl, Protein, Glukose. Neu-
rotrope Erreger.

Erwdge Re-Punktion bei grenzwerti-
gen Driicken, aber suggestiver Klinik.

(Neuro-)Ophthalmologie

2

Visus? Papillenédem (Photodokumen-
tation). Pseudopapillendem? Neuro-
ophthalmologie (Abducensparese?).
Gesichtsfeldpriifung. Farbsehen.
Kontrastsensitivitat. Ggf. OCT.

Anamnese

¥

Medikation (inkl. Kontrazeptiva)?
Kurzfristige Gewichtszunahme?
Menstruationsstérungen?
Aktuelle oder kiirzliche Infektion?
Chronische Erkrankung?

Untersuchung

2
Ubergewicht?
Fokal neurologische Zeichen
(suggestiv fiir IIH: Abducens-Parese)?
Fieber? Zeichen einer ZNS-Infektion?
Eingeschrénktes Bewusstsein?
Hoher Blutdruck?

Labor

2

Na, Ca, Mg, Phosphat, BGA, Krea,
Glukose, AST, Blutbild, Vitamin D, CRP,
T3, TSH

Weitergehende Abkldrung, wenn
sekundire Ursache vermutet (siehe
rechte Siule)

Assoziierte oder kausale Faktoren

MERKE: Jedes prapubertére Kind und

alle méannlichen Jugendlichen sind als

ATYPISCHE Fille anzusehen und eine

sekunddre Ursache sollte sicher ausge-
schlossen sein!

Grundkrankheiten

Schwere Andmie; Hypo- oder Hyper-
thyreose; Vitamin D-Mangel; Morbus
Addison; Hypoparathyroidismus; Chro-
nische obstruktive Lungenkrankheit;
Pulmonale Hypertension; Schlafapnoe;
Nierenversagen; Thrombophilia (Anti-
phospholipid-Syndrome); PCOS; SLE.

Medikation

Tetracycline und Derivate; Kortiko-
steroid-Entzug nach ldngerer Gabe
(inkl. inhalative Steroide); Wachs-
tumshormon-Therapie; Vitamin A und
Derivate; Anabole Steroide; Lithium;
Kontrazeptiva.

Obstruktion der Venésen Drainage
Cerebrale Sinusvenenthrombose/

-stenose/-striktur;
Jugularvenen-Thrombose

(Post-)infektios

Borreliose; Post-Varizellen; ???

Tab. 3: Vorschlag fiir ein Diagnostik- und Differentialdiagnostik-Schema bei Verdacht auf idiopathisch intrakranielle Hypertension

4. Die Diagnose wird wegen fehlender
oder nur einseitiger Stauungspapil-
le nicht gestellt. Es ist inzwischen bei
Erwachsenen gut belegt, dass auch bei
fehlender Stauungspapille ein Pseudo-
tumor cerebri mit hoch-pathologischen
Druckwerten vorliegen kann. Zuneh-
mend wird dies auch bei Jugendlichen
und Kindern beschrieben. Die Stau-
ungspapille ist kein zwingendes Diag-
nosekriterium und das Fehlen schlieBt
eine lIH nicht sicher aus! Eine mogliche
Erkldrung sind anatomische Varianten
des gekammerten Liquorsystems, das
den Opticusnerv umgibt (Abb. 6).

. Die Liquor6ffnungsdruckmessung ist
tiberhdht. Wegen des Risikos vielféltiger
Einflussmodglichkeiten von fehlender
Analgosedierung, aber auch von Me-
dikamenteneffekten durch eine suffizi-
ente Analgosedierung kommt es immer
wieder zu falschen positiven Messer-
gebnissen. Hier gilt es, die Plausibilitat
der Messergebnisse immer kritisch im
Zusammenhang mit den ubrigen diag-
nostischen Befunden zu priifen.

Neuropédiatrie

Abb. 5: Axiales T2-
gewichtetes cMRT
mit Darstellung

einer Erweiterung der
Opticusscheide, als
bestatigender MRT-
Befund bei IIH
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Therapie

Kausale Therapie

Angesichts des unbefriedigenden Ver-
standnisses der Atiologie und Pathophy-
siologie der IIH bieten sich nur in Einzel-
fallen Ansédtze fiir eine kausale Therapie.
Dies gilt vor allem dann, wenn sekundére
Ursachen angenommen werden kdnnen,
die im optimalen Fall therapierbar oder
im Sinne einer Sekunddrpravention kor-
rigierbar sind (Anamie, Adipositas, Abset-
zen einer Medikation, Behandlung einer
Schilddriisenfunktionsstérung).

Dass die Behandlung der Adipositas sich
giinstig auf die Prognose der IIH auswirkt,
ist inzwischen bei Erwachsenen gut belegt
(20). Die Effekte sind aber nicht akut zu
erwarten. Die Bedeutung der Gewichts-
reduktion wird aber weiter unterstiitzt
durch die Beobachtung bei Erwachsenen,
dass das visuelle Outcome sich kontinu-
ierlich mit dem zunehmenden Ausmab der
Adipositas verschlechterte (24).

Drucksenkung

Der nichste therapeutische Schritt ist
immer die Druckentlastung durch LP und
Liquorabfluss! Die Dokumentation des

normalen Druckes nach Punktion sollte
zur Routine gehdren. Bisweilen miissen
erhebliche Liquormengen bei Jugendli-
chen abgelassen werden (> 20 ml), um ei-
nen Druck < 20 cm H,0 zu erreichen. Eine
Einklemmung ist im Zusammenhang mit
der Entlastung eines Pseudotumor cerebri
in der Literatur nicht beschrieben und so-
mit keine potentielle Gefahr.

Es ist nicht selten, dass eine einmalige
Druckentlastung mittels LP zu einer an-
haltenden Remission fiihrt (4). Theoretisch
wire dies durch einen normalisierten ve-
ndsen Riickstrom tiber die wieder entfal-
teten cerebral-vendsen Sinus zu erklaren.

Medikamentdse Therapie

In aller Regel wird man eine medika-
mentdse Therapie anschlieBen. Fiir keine
der in im Folgenden aufgefiihrten Medi-
kamente existiert eine solide Studienbasis
und die Therapie beruht derzeit alleine
auf theoretischen Uberlegungen und em-
pirischen Beobachtung, die in verschiede-
ne Therapie-Algorithmen beriicksichtigt
werden (22; 15). Durchgesetzt hat sich
tiberwiegend ein Schweregrad-basiertes
therapeutisches Vorgehen (s. Tab. 4).

Mittel der ersten Wahl ist weiterhin
Azetazolamid (15 (-100) mg/kg/d in 2-3

Einzeldosen; max. 2 g/d), ein Karboanhyd-
rase-Hemmer. Es ist wichtig, dass die Do-
sierungen bei unbefriedigendem Anspre-
chen bis an die Unvertriglichkeitsgrenze
ausgereizt werden, um eine unndtige Es-
kalation, vor allem in Hinblick auf invasive
Therapien zu vermeiden. Der exakte Wirk-
mechanismus ist unbekannt, der klinische
Erfolg aber lberwiegend sehr gut. Die
Therapie wird in der Regel gut vertragen.
Unter Therapie sollten regelmaBige BGA-
Kontrollen (inklusive Elektrolyte) erfolgen,
da insbesondere bei hoheren Dosen eine
Azidose und eine Hypokaliamie (bei Kin-
dern seltener als bei Erwachsenen) auftre-
ten. Ein Base Excess bis — 9 mmol/l wird
klinisch iiberwiegend gut toleriert. Ist der
Base Excess nicht nennenswert negatiy,
so kann dies ein Hinweis auf mangelnde
Compliance sein.

Haufigste Nebenwirkung sind Pards-
thesien im Mund/Gesicht und an den
Fingern, Geschmackstérungen (v. a. bei
Genuss kohlesdurehaltiger Getrinke),
gastrointestinale Symtpome und selten
bei Langzeittherapie Nierensteine oder
eine Nephrokalzinose. Aus diesem Grund
sollten bei einer Therapie > 6 Monate
regelméBige sonographische Kontrollen
erfolgen.

Therapie

Erste Wahl

L

Acetazolamid
15 (-100) mg/kg/d in 2-3 ED

! ,

|

NW: Gastrointestinal; Pardsthesien d.
Lippen, Finger; Geschmackstorungen;
Anorexie; Elektrolytimbalanzen
(metabolische Azidose).

Selten: Nierensteine.

Sehr selten: Aplastische Anémie

Non-Responder

Nebenwirkungen

v v

RegelmiBiges

Ersetzen durch Furosemide (0,3-0,6 mg/kg/d)

ophthalmologisches
Follow-up.

Priifung von:
Visus
Farbsehen
Gesichtsfelder
Papillenddem
(Photodokumentation)
Kontrastsensitivitat

v

Non-Responder
Y

Acetazolamid + Furosemide
ODER  Topiramat (1,5-3 mg/kg/d)

y
Non-Responder
y
Steroide erwagen
y

Non-Responder
7

Umfassende Differentialdiagnostik zum

. Diagnose
Ausschluss sekundirer Ursachen. ;
. hinterfragen!!!
Compliance?
]

Kontaktaufnahme Neurochirurgie, interdisziplindres Fallgesprach

Tab. 4: Therapieflussdiagramm Abbildungen
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Unter dieser Therapie sollten zunéchst
monatliche augenérztliche Kontrollen er-
folgen. Es ist wichtig, dass eine Normalisie-
rung der Stauungspapille oft monatelang
dauert und nicht selten ein Restbefund
uber Jahre persistiert. Bei unauffalliger
Sehfunktion ist dies meist kein Hinweis
auf Therapieresistenz!

Die Therapie wird mindestens 3 Mona-
te fortgefiihrt und kann danach entspre-
chend den augendrztlichen Kontrollen
ausgeschlichen werden.

Bei schwerwiegenderen Sehstérungen,
wie Gesichtsfeldeinschriankungen, Visus-
minderung und Farbsehstérungen, sollten
Kontrollen nach Ermessen der Augenérzte
engmaschiger erfolgen.

RoutinemiBige LP-Kontrollen halten
wir wegen der Storanfalligkeit der Druck-
messung in der Regel fir verzichtbar. Bei
Persistenz visueller Defizite oder Progredi-
enz der Stauungspapille ist allerdings eine
erneute Druckdokumentation und ggf.
Entlastung unabdingbar.

Bei fehlendem Ansprechen auf die Aze-
atolamid-Therapie ist eine Eskalation der
Therapie notwendig.

Es ist festzustellen, dass die bessere
Wirksamkeit der in der Tab. 4 aufgefiihr-
ten Medikamente bzw. Kombinations-
therapien nicht gut belegt ist. Additive
Effekte von Acetazolamid und Furosemid
wurden berichtet. Allerdings ist auch das
Risiko einer Hypokalidmie héher.

Topiramat, ein Antiepileptikum mit
ebenfallshemmender Wirkung aufdie Kar-
boanhydrase, findet zunehmend Anwen-
dung bei adipdsen Patienten, bei denen
man hofft, sich den Appetit-hemmenden
Effekt therapeutisch zu Nutze zu machen.
Zusatzlich wird ein giinstiger Einfluss auf
die oft begleitenden Kopfschmerzen pro-
pagiert. Beide Effekte, Appetitminderung
und Linderung von Kopfschmerzen, sind
aber wissenschaftlich bei péadiatrischen
IIH-Patienten nicht belegt.

Die Dosierungen werden niedrig ge-
wihlt (1,5-3 mg/kg/d in 2 ED; maximal
2 x 100 mg/d), da besonders bei hoheren
Dosen kognitive Nebenwirkungen auch im
Kindes- und Jugendalter gut bekannt sind.

Obwohl unter Fachleuten kontrovers
diskutiert, empfehlen wir wegen guter per-
sonlicher Erfahrung bei Therapie-schwie-
rigen Féllen weiterhin die serielle Lumbal-
punktion unter sehr enger Uberwachung
der neuroophthalmologischen Befunde.

Kortikosteroide werden von einigen
Experten in den Féllen, bei denen chirur-
gische Interventionen drohen, als Pulsthe-
rapie empfohlen.

Operative Therapie
Operative Verfahren stellen eine Re-
serve-Therapie dar, insbesondere in Fil-

Abb. 6: Schematische Darstellung des den N. opticus umgebenden Liquorraums. Man beachte
das septierte und trabekulierte Gerist (mit freundlicher Genehmigung des Verlags)

len, bei denen irreversible Schaden des N.
opticus zu befiirchten sind und/oder die
Option der seriellen Lumbalpunktion nicht
toleriert wird bzw. nicht zum Ziel fiihrt.

Selten, zum Beispiel bei den Ausnah-
meféllen einer fulminanten I1H mit rascher
Sehverschlechterung zum Teil innerhalb
von Tagen, besteht eine klare Indikation
zur frithen operativen Therapie.

Oftmals ist die Indikationsstellungen
aber nicht klar definiert, woraus sich von
Klinik zu Klinik erhebliche Abweichungen
der Operationsraten ergeben, die von <
10% der IIH-Fille bis zu 68% der Fille rei-
chen (26).

Die zur Verfligung stehenden Verfah-
ren sind:

e Ventrikulo-peritonealer (VP) Shunt
e Lumbo-peritonealer (LP) Shunt

® Opticusscheiden-Fenestrierung

® Sinusvenen-Stents

Die Diskussion der Vor- und Nachtei-
le der unterschiedlichen OP-Verfahren
ist kontrovers. Das bevorzugte Verfahren
richtet sich letztlich hdufig nach den lokal
vorhandenen Kompetenzen. Die {iberwie-
gende Zahl der Patienten wird in Deutsch-
land immer noch mit einem VP-Shunt ver-
sorgt werden. Dies ergibt sich nicht zuletzt
aus der groBten Erfahrung mit diesem
Verfahren im Kindesalter.

Alle operativen Verfahren sind mit er-
heblichen, zum Teil langfristigen Risiken
verbunden. Dies gilt es im Kindesalter
ganz besonders vor dem Hintergrund zu
beriicksichtigen, dass in diesem Alter die
komplette Remission der IIH die Regel ist.

Rezidive

Rezidive kommen auch im Kindesalter
vor und sind mdglicherweise haufiger als

angenommen (26). In einer padiatrischen
Studie wurde in 25% der Félle mindestens
ein Riickfall beobachtet.

Nach einem ersten Rezidiv ist in der
Regel eine erneute Acetazolamid-Thera-
pie Erfolg versprechend. Bei einem Rezidiv
unter Therapie ist eine Therapieeskalation,
wie oben beschrieben, indiziert.

Es muss aber betont werden, dass be-
sonders bei wiederholten Rezidiven und
bei ungewdhnlich therapierefraktdren
Féllen die Diagnose kritisch in Frage ge-
stellt werden muss und erneute Differen-
tialdiagnostik zwingend indiziert ist.

Analgesie

Neben der Vermeidung einer bleiben-
den Sehschddigung stellt die Behandlung
der Kopfschmerzen fiir viele, vor allem
jugendliche Patienten das wichtigste
Therapieziel dar. Die Lebensqualitat kann
durch die oft als Dauerkopfschmerzen in
Erscheinung tretenden Cephalgien erheb-
lich beeintréchtigt werden.

Nicht selten berichten Betroffene nach
der LP mit Druckentlastung erstmals nach
Monaten diesbeziiglich tber anhalten-
de Beschwerdefreiheit. In anderen Fal-
len kann das Management dieser Kopf-
schmerzen aber eine Herausforderung
sein. Dies beginnt mit der Kldrung der
Frage, ob die Persistenz der Kopfschmer-
zen wirklich druckbedingt ist, was anhand
der Druckmessung hdufig nicht bestitigt
werden kann. Chronische Kopfschmerzen
werden auch nach Remission der [IH nicht
selten als ein persistierendes Problem der
Patienten beschrieben. Hier muss eine un-
notige Eskalation der Therapie unter der
Vorstellung druckbedingter Beschwerden
unbedingt vermieden werden. Die Auto-
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ren tberblicken mehrere Fille, in denen
eine multimodale Kopfschmerztherapie
ein invasives Vorgehen mittels Shunt ver-
hindern konnte.

Selbst wenn der Zusammenhang zwi-
schen Kopfschmerzpersistenz und erhoh-
tem Druck belegt ist, so steht neben den
eskalierenden drucksenkenden MaBnah-
men die schmerztherapeutische Betreu-
ung an erster Stelle. Dies gilt vor allem,
wenn aus ophthalmologischer Sicht keine
akute Gefdhrdung von Gesichtsfeld und
Visus gesehen wird.

Compliance

Stellen sich unter Therapie keine tiber-
zeugenden Erfolge ein, so ist insbesondere
bei Jugendlichen an fehlende Compliance
zu denken. In einer Studie konnte das Ju-
gendalter per se als Risikofaktor fir ein
schlechtes Qutcome gefunden werden
(23). Einfachste Testmethode der Compli-
ance unter Acetazolamid ist der Base Ex-
cess in der BGA, der nahezu immer negativ
ist (meist =5 bis -9).

Follow-up und Prognose

Ohne friihzeitige Therapie drohen den
Kindern bleibende Sehschiden, wobei das
Spektrum von leichten Visusminderungen,
gestdrtem Farbsehen, tber Gesichtsfeld-
einschrankungen bis hin zu bleibender
Blindheit reichen. Diese Sehschaden kdn-
nen schon bei Prisentation, unter Thera-
pie oder erst im Rahmen eines Rezidivs
auftreten.

Gut definierte Risikofaktoren fiir ein
schlechtes visuelles Outcome existieren
fiir das Kindesalter nicht, sodass alle Pa-
tienten primér als potentiell gefdhrdet
angesehen werden missen. Zwar stellen
schwere Spétfolgen bei suffizienter Thera-
pie, guter Compliance und einem standar-
disiertem Follow-up eine Seltenheit dar.
Trotzdem ist eine Uberwachung der Kinder
auch nach Absetzen der medikamentdsen
Therapie von groBer Bedeutung.

Betroffene Kinder und Jugendliche
sollten periodisch mindestens 1 Jahr lang
neuropédiatrisch und neuroophthalmolo-
gisch verfolgt werden. Nach eigenen Er-
fahrungen ist die Riickfallrate insgesamt
hoher als gemeinhin angenommen (bis zu
30%) und Rezidive treten zum Teil spiter
als 1 Jahr nach Beendigung der Therapie
auf. Problematisch ist, dass besonders
jungere Kinder dabei nicht unbedingt
tiber Symptome klagen. Die Qualitat der
Follow-up-Untersuchungen entscheidet
daher ganz wesentlich iiber das Langzeit-
Outcome der Patienten. Hier spielen Au-
gendrzte eine herausragende Rolle.
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Eine enge Anbindung an Spezialab-
teilungen gewdhrleistet mdglicherweise
auch eine verbesserte Compliance.

Schlussfolgerung

Die IIH ist ein relativ seltenes padiatri-
sches Krankheitsbild, mit dem Kinderarzte
und speziell Neuropéddiater aber immer
wieder konfrontiert werden. Die Siche-
rung der Diagnose kann auBerordentlich
schwierig sein. Daher ist ein standardisier-
tes und interdisziplindres Management
dieser Patienten essentiell. Dies betrifft
Diagnostik, Differentialdiagnostik, The-
rapie und Follow-up gleichermaBen. In
einem guten interdisziplindren Setting ist
die Prognose beiKindern und Jugendlichen
tiberwiegend sehr gut. Operative Therapien
sind hierbei insgesamt die Ausnahme.
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