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HOVEDBUDSKABER

« Synsforstyrrelser, hovedpine og pulserende tinnitus hos yngre, overvaegtige kvinder bgr rejse mistanke om idiopatisk
intrakraniel hypertension (lI1H).

« Incidensen stiger pga. epidemisk fedme, og der er behov for gget viden om IIH.

o Patienter med mulig IIH bgr behandles i hgjtspecialiserede enheder pga. risikoen for synstab og fejldiagnostik.

Formaélet med denne artikel er at give en opdatering pa den udvikling der er sket inden for idiopatisk
intrakraniel hypertension (IIH) siden den seneste statusartikel blev bragt i Ugeskrift for Laeger i 2012 [1]. I det
seneste arti er der kommet gget fokus pa ITH, da incidensen er fordoblet i perioden i takt med den globale
fedmepandemi [2]. Forskningsaktiviteten i underliggende mekanismer er intensiveret, der er opnéet bedre
behandlingsresultater og der er udgivet internationale guidelines [2-5]. Der er ogsé udarbejdet et dansk
referenceprogram [6] for udredning, behandling og organisation af tilstanden. Referenceprogrammet er
udarbejdet i et tvaerspecialiseret samarbejde og godkendt af Dansk Neurologisk Selskab, Dansk Oftalmologisk
Selskab, Dansk Hovedpineselskab, Dansk Neuroradiologisk Selskab og Dansk Neurokirurgisk Selskab.

ITH rammer altovervejende overvegtige kvinder i fertil alder med en incidens pé 20 pr. 100.000 mod en incidens
pa 0,5-2 pr. 100.000 i hele befolkningen [2]. Sygdommen udger en stigende belastning i sundhedsvasenet, og da
symptombilledet er broget, har man som kliniker, uanset speciale, en stigende sandsynlighed for at mgde en

patient med ITH.

PATOFYSIOLOGI

Den eksakte patofysiologi er fortsat ukendt, men centralt er et forhgjet intrakranielt tryk (ICP) uden
massevirkning, deraf det tidligere navn pseudotumor cerebri. Det er endnu uafklaret, om der er tale om en gget
sekretion af cerebrospinalveesken (CSV), manglende resorption eller en kombination heraf [7]. Overordnet er
der meget begreenset indsigt i reguleringen af CSV under normale og i seerdeleshed under patologiske forhold,
selvom den er helt essentiel for forstaelsen af ITH og en lang raekke andre tilstande som traumer, hydrocefalus

og normaltrykshydrocefalus.

Den teette relation til den preemenopausale alder og overveegt samt den markante bedring ved vaegttab indikerer

at ITH er en kompleks neuroendokrin sygdom, hvor hormoner og biokemiske processer i det abdominale
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fedtvaev har en direkte effekt pa CSV-regulationen [7, 8]. Der er ivaerksat en reekke humane og
dyreeksperimentelle studier i Danmark, herunder en biobank og etablering af en rottemodel, der begge kan

medfore storre indsigt i patofysiologien [9, 10].

SYMPTOMER

Kardinalsymptomerne ved ITH er hovedpine, pulserende tinnitus og synsforstyrrelser i form af sloret syn,
dobbeltsyn samt transitoriske visuelle obskurationer, hvilket ofte beskrives som kortvarig og pludselig sorten for
et eller begge agjne. Hovedpinen er ofte ny og anderledes end vanlig hovedpine og typisk tiltagende over uger til
maneder. Hovedpinens faenotype er meget varierende, og den kan ligne kronisk migraene eller
spendingshovedpine. Der kan veere forveerring ved manevrer, der gger ICP, f.eks. liggende stilling, samt
kortvarig bedring efter lumbalpunktur (LP), men det er ikke ngdvendigvis tilfeeldet. Ligeledes ses traethed,
kognitive gener, nakke- og rygsmerter og i sjeeldne tilfeelde spontan rhinoliquorrhoea [3, 11, 12]. Unilateral eller

bilateral pulserende tinnitus, som kan veere invaliderende, er til stede hos op mod 60% [13].

Objektivt er der ingen neurologiske udfald fraset isoleret abducensparese og bilateralt papiladem (stasepapiller)

som tegn pd forhgjet ICP.

DIAGNOSTIK

Neurooftalmologisk undersegelse, inklusive oftalmoskopi og synsfeltundersegelse ved computerperimetri, er
afgerende i den primere diagnostik for at afklare, om der er stasepapiller og synspavirkning. Fund af
stasepapiller bor altid verificeres af en erfaren neurooftalmolog mhp. at udelukke pseudopapiledem (f.eks.
papildruser) og andre neurooftalmologiske &rsager til papiledem. Ubehandlede stasepapiller kan resultere i en

syns- og livstruende tilstand [3, 4, 7].

Tidlig neuroradiologisk udredning er afggrende for at udelukke strukturelle arsager til forhajet ICP, f.eks.
rumopfyldende processer eller sinusvenetrombose, samt strukturelle arsager til pulsatil tinnitus, f.eks. durale
arteriovengse fistler [3]. Forud for diagnostisk LP ber rumopfyldende processer og sinusvenetrombose
udelukkes hos alle patienter. Hvis der ikke er foretaget MR-skanning af cerebrum i den akutte fase, bor den
foretages subakut. MR-skanning af cerebrum kan vise indirekte tegn pa forhgjet ICP: affladning af hypofysen og
herniering af CSV ned i sella turcica (empty eller partiel empty sella), udvidelse af synsnerveskederne pga. CSV-
ophobning omkring nn. optici, abnormt snoede nn. optici samt posterior affladning af gjet (Figur 1). Ved
cerebral venografi kan der ofte ses bilateral stenose af sinus transversus. For optimal fremstilling af bulbi oculi
og nn. optici kreeves der specifikke orbitale MR-skanningssekvenser med fedtsuppression og tynde koronale
snit. Skanningen ber beskrives af en neuroradiolog med kendskab til ITH. Ingen af ovennaevnte fund er
tilstraekkeligt sensitive eller specifikke til at be- eller afkreefte en ITH-diagnose, og de kan forekomme som
tilfeeldige fund. Diagnosen af ITH er stadig klinisk, og mens tilstedeveerelsen af = 3 neuroradiologiske tegn pa
forhojet ICP gger specificiteten markant, ber diagnosen aldrig stilles alene ud fra billeddiagnostiske fund [5, 14].
Feenotypisk praesentation kombineret med fund af bade stasepapiller og forhgjet ICP er de vigtigste elementer i

diagnostikken.
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FIGUR 1 MR-skanningsbilleder af cerebrum og orbita. De indirekte tegn pa forhejet intra-
kranielt tryk ses. A. Affladet hypofyse med herniering af cerebrospinalvaeske ned i sella
turcica (empty sella). B. Posterior affladning af bulbi oculi. C. Vaske langs synsnerverne.
Forandringerne er markeret med hvide pile pd A og C.

Forhgjet ICP pavises ved standardiseret LP med maéling af 4bningstryk (OP), inden der udtages CSV til analyse:
Patienten skal ligge i venstre sideleje med ekstenderede ben og nakke, trykmalerens bund skal holdes i niveau
med indstiksstedet, og patienten skal vaere afslappet i forbindelse med malingen (Figur 2). Siddende stilling,
brug af bugpressen eller lejring i fosterstilling vil medfere falsk forhgjede malinger [15]. Det er et krav, at CSV
har normal sammenseetning, og at &bningstrykket er = 25 cmH,0. OP er et gjebliksbillede, og malingen skal
gentages, hvis udfaldet ikke harmonerer med det gvrige kliniske billede. Intrakraniel trykmaéling i samarbejde

med neurokirurg benyttes kun i tvivlstilfaelde ved stasepapiller og normalt OP ved LP.
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FIGUR 2 Korrekt lejring af en patient til trykmaling. Indstik
udferes med patienten i fosterstilling, mens trykmalingen
udferes efter ekstension af patientens ben og nakke.

Lumbalpunktur med trykmaling

Indstik

ITH-diagnosen beror altsa pa udelukkelse af sekundeere arsager til ICP-forhajelse, fund af stasepapiller og méling
af forhejet dbningstryk. ITH uden stasepapiller (IIH-WOP) er beskrevet i de diagnostiske ITH-kriterier, men er
omdiskuteret og sjaeldent. Diagnosen ITH-WOP ma aldrig alene bero pa méling af et forhgjet abningstryk, men
kreever supplerende objektive fund, der tyder pa ICP-forhgjelse [3, 5]. Diagnostik af ITH og udelukkelse af
sekundeere arsager er en specialistopgave, idet en ITH-diagnose er pavist at veere forkert i ca. 40% af tilfeeldene
[16]. Dette kan potentielt udsette patienten for betydelig fejlbehandling, herunder invasive procedurer og

neurokirurgiske indgreb [16]. De diagnostiske ITH-kriterier er sammenfattet i Tabel 1 [5].
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TABEL 1 De reviderede diagnostiske kriterier for idiopatisk intrakraniel hypertension fra
2013 [5].

IIH uden Mulig IIH

Klassisk Formodet stase- uden stase- |kke
Kriterie IIH liH* papiller® papiller IIH
MNormal neurologisk undersagelse, + + + + +
fraset abducensparese og stasepapiller
Normal MR-C, normal venografi + + + + +
Normal CSV-sammensaatning + + + + +
Bilateralt papiledem: stasepapiller + + = = =
Abningstryk pd = 25 cmH,0, + = + + +
ved korrekt udfert lumbalpunktur
Abducensparese: uni-/bilateral +/- +/- + = =
Fund af = 3 radiologiske tegn pa IIH +f= +f= +f= + -

Empty sella
Posterior affladning af bulbi eculi
Distenderede opticusskeder
Stenose af sinus transversus

C3V = cerebrospinalveeske; IH = idiopatisk intrakraniel hypertension; MR-C = MR-skanning af cerebrum.
+/- = kan vaere til stede, ikke pakravet,

+ = skal veere til stede.

- =ma ikke vaare til stede [5].

a) Formodet lIH er sjaziden, kan f.eks. forekomme ved trykmaling i nadir af trykkurven, ved natlige
trykstigninger.

b) IH uden papiledem er meget sjselden, fraveer af papiledem kreeves supplerende objektive tegn pé
forhejet intrakranielt tryk, diagnosen ma aldrig stilles alene baseret pa abningstryk eller radiclogiske
undersagelser.

DIFFERENTIALDIAGNOSTIK

Ud over strukturelle drsager til forhajet ICP kan en lang raekke medicinske tilstande og medikamenter medfere
sekundeert forhgjet ICP med stasepapiller og et klinisk billede, der ligner ITH (Tabel 2). Opmarksomheden ber i
saerlig grad rettes mod disse arsager hos slanke kvinder, preepubertaere barn, personer > 60 ar og maend, da ITH

er yderst sjeeldent i disse grupper [3].
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TABEL 2 Udvalgte sekundaere &rsager, der kan medfare et
idiopatisk intrakraniel hypertension-lignende billede [4].

Hjerte-kar-sygdomme

Sinusvenetrombose

Sveer arteriel hypertension

Medicin

Antiobiotika: tetracyclin, doxycyclin, fluorquinoloner, nitrofurantoin
A-vitamin: isotretinoin

Lithiumcarbonat

Binyrebarkhormon: seponering efter langvarigt brug

Andre hormoner: vaeksthormon, androgener

Medicinske lidelser

Mb. Addison

Cushings sygdom

Sevnapno

Anaemi

Polycytaemia vera

Systemisk lupus erythematosus
Sarkoidose

Nyresvigt

Neoplasier
Solide tumorer i CNS inkl. spinalkanalen
Lymfomer eller leukaemier

Neuroinfektioner
Borrelia, syfilis, hiv

CNS = centralnervesystemet.

Neuroinfektioner, f.eks. neuroborreliose, og autoimmun betinget sygdom i centralnervesystemet, f.eks.
systemisk lupus erythematosus, vil oftest afslores ved forhgjede celletal i spinalveesken, mens en rackke andre
arsager kraever en grundig anamnese og supplerende parakliniske undersagelser for at adskille dem fra ITH.
Sekundeer ICP-forhgjelse er en sjaelden, men velbeskrevet bivirkning af en lang raekke medikamenter som
tetracyclin, lithium og A vitamin. Sveer aneemi, nyresvigt, sevnapne og visse endokrine lidelser kan medfere et
IIH-lignende billede uden abnorme fund ved neuroradiologiske undersggelser eller undersegelse af CSV.
Identifikation af sekundeere &rsager er afgerende, idet behandlingen ber rette sig mod den udlesende éarsag, og

acetazolamid, der typisk benyttes ved ITH, kan vaere kontraindiceret ved f.eks. nyresvigt [3, 17].

MEDICINSK BEHANDLING

Nér diagnosen er stillet, vil forstevalgsbehandlingen hos overveegtige veere hjeelp til vaegttab, kombineret med
medicinsk behandling, medmindre synet er akut truet [3, 18]. Behandlingens formal er at forebygge varigt
synstab og give symptomlindring. Den primaere medicinske behandling bestar af acetazolamid, en
kulsyreanhydraseheemmer, som reducerer produktionen af CSV og i et storre randomiseret studie er vist at
kunne bedre synsfunktionen i kombination med dizet [18]. Derudover kan man anvende topiramat, ogsi en
kulsyreanhydrasehsemmer, om end evidensen for denne ikke er lige s steerk i forhold til forebyggelse af synstab

[3]. Vaegtreduktion pd 10-15% er den eneste kendte sygdomsmodificerende behandling, og ved vaegttab kan der
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ses fuld remission af sygdommen. Veegttab kan formentlig pa lang sigt forebygge ITH-recidiv, hvilket desveerre

forekommer hos op mod 28% af patienterne inden for 12 maneder.

En frygtet komplikation er varigt synstab pga. sekundeer papilatrofi, men med behandling er synsprognosen
god. Trods behandling vil op mod 40% af patienterne med ITH fortsat lide af en svaer, kronisk hovedpine [3, 19,
20], hvilket sammen med varigt synstab forarsager den heje morbiditet. I disse tilfzelde anbefales det, at
hovedpinen behandles medicinsk i henhold til faenotypen, evt. med topiramat, der har en veldokumenteret,
profylaktisk effekt ved migraene. Anfaldsbehandling af hovedpinen med nonsteroide antiinflammatoriske
analgetika kan forsgges, men har oftest ringe effekt, og fokus pa risiko for medicinoverforbrugshovedpine er

afggrende [3].

KIRURGISK BEHANDLING

Ved de sjeeldne, maligne ITH-forlgb kan hastigt progredierende synstab udvikles over fa timer (fulminant ITH).
Kirurgisk liqourdraenage er en effektiv behandling ved akut truet syn, da indgrebet momentant seenker det
intrakranielle tryk. Kirurgisk behandling omfatter fenestration af synsnerveskeden, ventrikuloperitoneal shunt
eller stents. Kirurgi er kun indiceret, hvis synet er alvorligt truet, og skal i sa fald udferes akut [3, 20, 21], mens

der ikke er dokumenteret effekt pa hovedpinegenerne.

Hvis patienten har truet syn, kan fenestration af synsnerveskeden bevare synsfunktionen hos 95%, mens den
kan forbedres hos 59% [21]. Derudover opnés der hos 80% en reduktion af papiledemet. Alvorlige
komplikationer (bl.a. retrobulbaer bladning) forekommer hos 2%, mens der er lettere komplikationer hos 18%. I
Danmark udferes fenestration pa Rigshospitalet. Hos patienter med VP-shunt har man umiddelbart efter
proceduren pévist forbedring i bdde hovedpine, stasepapiller og synfunktion hos hhv. 80%, 70% og 54%. Dog
havde 8% en alvorlig komplikation, og 43% havde behov for yderligere kirurgiske indgreb, typisk en eller flere

shuntrevisioner [21]. Der mangler dog evidens for langtidseffekt pa hovedpine efter disse indgreb.

KONKLUSION

ITH er en alvorlig lidelse i hastig vaekst, hvilket er relateret til den nuvaerende fedmeepidemi. Der er nu
udarbejdet et dansk referenceprogram, og de diagnostiske kriterier er opdateret. Der findes nye kirurgiske
behandlingsmuligheder, som kan anvendes til udvalgte, synstruede patienter i forbindelse med kliniske studier.
Diagnostik og behandling af ITH er en specialistopgave, der varetages i et tvaerfagligt, hajtspecialiseret
samarbejde. Ikke desto mindre er tilstanden i hastig vaekst, har potentielt alvorlige folger ved mangelfuld
intervention og kan for klinikere uden forhdndskendskab til ITH frembyde et broget billede. Der er derfor behov

for aget kendskab til sygdommen. Vi héber, at denne artikel og det nye referenceprogram kan bidrage hertil.
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SUMMARY

Idiopathic intracranial hypertension

Johanne Juhl Korsbeaek, Dagmar Beier, Marianne Wegener, Steffen Hamann, Vlasta Vukovic Cvetkovic & Rigmor

Hgjland Jensen
Ugeskr Laeger 2021;183:V03210238

Idiopathic intracranial hypertension (IIH) is a challenging disease characterized by an increase in intracranial
pressure which occurs without any known cause. The disease is mainly seen in obese females of child-bearing
age. While originally described as rare, the incidence is increasing in parallel with pandemic obesity, and
clinicians in all fields are increasingly likely to meet patients with ITH. The condition causes major morbidity due
to chronic headache and visual loss if untreated. In the past ten years new diagnostic criteria and guidelines for

management have been published.
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