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Stellenwert der renalen Sympathikusdenervation
in der Hypertonietherapie und
daruber hinaus - Erfahrungen aus Berlin

D. Sinning, S. Rombach, H. P. Schultheiss, M. Gross

Kurzfassung: Die arterielle Hypertonie ist hoch-
pravalent und stellt einen fiihrenden Risikofak-
tor fiir koronare Herzerkrankung, Myokardinfarkt
und Schlaganfall dar. Bei ca. 10 % aller Patienten
mit arterieller Hypertonie zeigt sich jedoch eine
Resistenz gegeniiber der medikamentésen The-
rapie. Die renale Sympathikusdenervation stellt
insbesondere hier eine neuere therapeutische
Option dar. Neben der Blutdrucksenkung konnten
in einigen Studien weitere positive Effekte, zum
Beispiel auf Linksherzhypertrophie und Glukose-
stoffwechsel, gezeigt werden. An der Medizini-
schen Klinik Il der Charité — Universitatsmedizin
Berlin wurde seit 2012 bei insgesamt 50 Patien-
ten mit therapierefraktarer Hypertonie eine rena-
le Sympathikusdenervation durchgefthrt. Fiir 23
dieser Patienten liegen bereits die Ergebnisse der
6-Monats-Verlaufskontrollen vor. Unerwiinschte
Ereignisse traten nicht auf. Fiir den systolischen
Praxisblutdruck zeigte sich eine durchschnittliche
Senkung um 16 mmHg (p < 0,01) 6 Monate nach
Denervation. In der 24-Stunden-Langzeit-Blut-
druckuntersuchung ergab sich eine Absenkung
um 13 mmHg fiir den systolischen Wert (p <0,01).
4 Patienten (17 %) erfiillten die Kriterien eines
adaquaten Ansprechens auf die Sympathikusde-
nervation nicht. Diese Patienten unterschieden

sich beziiglich der untersuchten Charakteristika
einzig durch einen niedrigeren, mittleren systoli-
schen Blutdruckwert in der 24-Stunden-Langzeit-
Blutdruckuntersuchung vor Sympathikusdenerva-
tion (p = 0,049) und einen héheren Body-Mass-
Index (p = 0,025). Aufgrund unserer Ergebnisse
konnen wir die Effektivitat und die Sicherheit der
renalen Sympathikusdenervation bestatigen. Die
Ergebnisse weiterer Studien miissen nun zeigen,
welche Patienten sich besonders fiir diese Form
der Hypertonietherapie eignen.

Schliisselwdrter: renale Denervation, Radio-
frequenzablation, Sympathikusaktivitat, arterielle
Hypertonie, therapieresistente Hypertonie, Ger-
man Renal Denervation (GREAT) Registry

Abstract: Significance of Renal Denerva-
tion in the Therapy of Arterial Hypertension
and Beyond. Experiences from Berlin. Hyper-
tension is highly prevalent and a major risk fac-
tor for coronary artery disease, myocardial in-
farction, and stroke. Approximately 10 % of pa-
tients with high blood pressure are resistant to
drug treatment. In these patients, renal dener-
vation offers an invasive therapeutic approach.

Studies have shown positive effects of renal den-
ervation that go beyond reducing blood pressure,
such as improving myocardial hypertrophy and
glucose metabolism. Since 2012, 50 renal dener-
vations have been performed at the Medizinische
Klinik Il, Charité — Universitatsmedizin Berlin. To
date, 6-month follow-up data for 23 of these pa-
tients are available. There were no serious ad-
verse events related to the procedure. Mean of-
fice systolic blood pressure reduction at 6-month
follow-up was 16 mmHg (p < 0.01). Systolic am-
bulatory blood pressure was reduced by 13 mmHg
(p<0.01). Four patients (17 %) did not respond to
treatment. At baseline, non-responders showed
a lower systolic ambulatory blood pressure (p =
0.049) and a higher Body Mass Index (p = 0.025).
Our data confirm the efficacy and safety of renal
denervation. Further studies are needed to as-
sess which patients will particularly respond to
this form of antihypertensive treatment. J Klin
Endokrinol Stoffw 2014; 7 (4): 130-5.

Key words: renal denervation, radiofrequency
ablation, sympathetic activity, arterial hyperten-
sion, treatment-resistant hypertension, German
Renal Denervation (GREAT) Registry

Einleitung

Die Diagnose Bluthochdruck ist bei gut % der Bevolkerung
bekannt. Héufig fallen jedoch erhohte Blutdruckwerte nicht
auf [1]. Die Privalenz diirfte daher weit hoher sein und wird
auf bis zu 45 % geschitzt [2]. Arterielle Hypertonie (HTN)
ist nicht nur die hiufigste Ursache von Schlaganfillen, son-
dern spielt auch eine bedeutende Rolle bei der Entstehung kar-
diovaskuldrer Erkrankungen. Weltweit stellt die HTN den be-
deutendsten Risikofaktor fiir diejenigen Krankheiten dar, die
dauerhaft die verbleibenden Lebensjahre betroffener Patienten
beeintrichtigen [3]. Mithin ist ihre Behandlung eine zentrale
MaBnahme, um schwerwiegende Gesundheitsbeeintrichti-
gungen zu vermeiden.

Arterielle HTN kann die Folge organischer Erkrankungen
sein. Dazu zihlen unter anderem der Hyperaldosteronismus,
die Nierenarterienstenose oder das Phiochromozytom. In die-
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sen Fillen spricht man von sekundérer arterieller Hypertonie.
Vorrangig ist die Grunderkrankung zu behandeln. Der Blut-
hochdruck wird sich im Verlauf bei erfolgreicher Therapie
wieder normalisieren [2]. Kann keine solche Ursache gefun-
den werden, liegt eine primére arterielle Hypertonie vor.

Auch wenn keine weiteren Risikofaktoren vorhanden sind, ist
bei systolischen Blutdruckwerten > 140 mmHg oder diastoli-
schen Werten > 90 mmHg eine Therapie angezeigt [2]. Grund-
sitzlich sollte eine Anderung des Lebensstils am Anfang je-
der Behandlung stehen. Ist diese alleine nicht zielfiihrend, ist
eine medikamentdse Behandlung einzuleiten. Allerdings gel-
ten ca. 10 % aller behandlungsbediirftigen Hypertoniker als
therapierefraktir. Definitionsgemas ist dies der Fall, wenn der
Blutdruck nicht unter die systolische Grenze von 140 mmHg
(130-139 mmHg bei Patienten mit Diabetes mellitus und
130 mmHg bei Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz)
bzw. die diastolische Grenze von 90 mmHg (80-85 mmHg bei
Patienten mit Diabetes mellitus und 80 mmHg bei Patienten
mit chronischer Niereninsuffizienz) trotz veridnderter Lebens-
umstdnde und der Behandlung mit mindestens einem Diureti-
kum sowie 2 weiteren blutdrucksenkenden Medikamenten an-
derer Wirkstoffgruppen gesenkt werden kann [4].

Ein neueres Verfahren zur Behandlung der therapierefrakta-
ren arteriellen HTN zielt auf den Einfluss des sympathischen
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Nervensystems auf die Blutdruckregulation. Durch ein ka-
thetergestiitztes Verfahren werden diese sympathischen Ner-
venfasern in der Adventitia der renalen Arterien mit Radio-
frequenzwellen verddet. Als Wirkmechanismus der renalen
Sympathikusdenervation (RDN) werden unter anderem die
Unterbindung der sympathischen Beeinflussung der Weite
der Nierengefifie, die Reninfreisetzung und die Natriumreab-
sorption diskutiert [2]. Es sind verschiedene Kathetersysteme
auf dem Markt, die alle iiber die Arteria femoralis eingefiihrt
und zu den Nierenarterien vorgeschoben werden. Die Lage
wird durch Rontgenbildgebung kontrolliert [5]. In jeder Nie-
renarterie werden, je nach Linge des Blutgefifes, in der Re-
gel an 4-6 Stellen Radiofrequenzwellen abgegeben. Die Ver-
0dung wird von distal nach proximal durchgefiihrt, wobei in
jeder Arterie die superiore, inferiore, anteriore und posteriore
GefiBwand behandelt werden sollte. Durch die dort freiwer-
dende Hitze sollen auf diese Weise moglichst viele sympa-
thische Nervenfasern unterbrochen werden [4]. Erste Studien
zeigten eine signifikante Blutdrucksenkung bei Patienten mit
therapierefraktérer arterieller HTN und einem systolischen
Praxisblutdruck von > 160 mmHg (bzw. > 150 mmHg bei Di-
abetikern) [6], die auch noch 2 Jahre nach dem Eingriff fort-
besteht [7].

Es konnte nach der RDN echokardiographisch eine Verringe-
rung spezifischer Zeichen der Linksherzhypertrophie und eine
Verbesserung der Ejektionsfraktion gezeigt werden [8]. Da-
riiber hinaus gibt es Anzeichen einer Besserung bei Patienten
mit ventrikuldren Tachykardien [5]. Positive Effekte wurden
auch bei Diabetikern beobachtet. Nach durchgefiihrter RDN
wurden eine verbesserte Glukosetoleranz und Insulinresistenz
gemessen [5]. Bislang zeigten sich keine spezifischen uner-
wiinschten Folgen der RDN, die iiber die iiblichen Risiken bei
Kathetereingriffen hinausgingen [7]. Auf die positiven Ergeb-
nisse der ersten beiden umfassenden Studien zur RDN folg-
te eine weitere in den USA durchgefiihrte und im Mérz ver-
offentlichte, randomisierte, multizentrische und Scheinproze-
dur-kontrollierte Studie, in welcher in beiden Gruppen eine
hochsignifikante Abnahme des Blutdrucks auftrat; der primé-
re Endpunkt einer Uberlegenheit der RDN konnte nicht ge-
zeigt werden [9]. Die Ergebnisse dieser Studie werden wei-
terhin kontrovers diskutiert. Anwendbarkeit und Wirksamkeit
der RDN miissen erneut kritisch iiberpriift werden.

Als Therapieform hat die RDN jedenfalls auch an der Medi-
zinischen Klinik II der Charité — Universititsmedizin Berlin
inzwischen einen Stellenwert erlangt, der eine erste Beurtei-
lung erlaubt.

Patienten und Methoden

Patienten

Seit 2012 wurden in unserer Abteilung insgesamt 50 Patien-
ten renal denerviert. Im Folgenden werden diejenigen 23 die-
ser Patienten betrachtet, fiir welche bereits Ergebnisse der
6-Monats-Verlaufskontrollen vorliegen. Es handelt sich um
eine Single-center-, nichtkontrollierte und nichtrandomisier-
te Beobachtungsstudie. Die Indikation zur Durchfiihrung der
RDN wurde gestellt, wenn zuvor das Vorliegen einer sekun-
didren arteriellen Hypertonie (etwa Hyperaldosteronismus,

Phidochromozytom oder Nierenarterienstenose) ausgeschlos-
sen worden war, der Patient einen systolischen Praxisblut-
druck > 140 mmHg hatte und/oder bereits eine medikament-
se Therapie mit mindestens 3 Antihypertensiva (eines davon
ein Diuretikum) bestand und die technische Durchfiihrbarkeit
der Intervention aufgrund einer Bildgebung der Nierenarterien
(CT, MRT, Angiographie oder Sonographie) bestitigt worden
war. Alle Patienten wurden zudem in das German Renal De-
nervation- (GREAT-) Registry eingeschlossen.

6 Monate nach der RDN erfolgte eine klinische, laborche-
mische und echokardiographische Verlaufskontrolle. Zudem
wurde zu diesem Zeitpunkt eine Kontrolle des Blutdrucks mit-
tels Registrierung des Praxisblutdrucks sowie einer 24-Stun-
den-Langzeit-Blutdruckuntersuchung (LZ-RR) durchgefiihrt.
Innerhalb der Nachbeobachtungszeit war eine Anpassung der
medikamenttsen antihypertensiven Therapie zuldssig. Wenn
nach 6 Monaten eine Reduktion des systolischen Praxisblut-
drucks um mindestens 10 mmHg und/oder eine Reduktion
der antihypertensiven Therapie dokumentiert werden konnte,
wurde der Patient als Responder klassifiziert. Als Non-Res-

Tabelle 1: Patientencharakteristika

Parameter Gesamtpopulation

n 23

Demographie

weiblich, n (%) 10 (44)
Alter, Jahre 66 (55-72)
BMI, kg/m? 32 (26-35)
NYHA-Klasse II/1l, n (%) 22 (96)

Arterielle Hypertonie

Praxisblutdruck, systolisch/diastolisch,

mmHg

24-Stunden-Langzeitblutdruck, systo-
lisch/diastolisch, mmHg

150/90 (140/70-170/90)

149/76 (137/69-161/82)

Anzahl Antihypertensiva 5 (4-6)
Hypertoniedauer, Jahre 25 (19-29)
Nierenfunktion

Kreatinin, mg/dl 0,89 (0,76-1,09)
GFR nach MDRD, ml/Min./1,73m? 79 (69-90)
Begleiterkrankungen

Diabetes mellitus, n (%) 7 (30)
Hyperlipoproteindmie, n (%) 17 (74)
Nikotinabusus, n (%) 5 (22)
Positive Familienanamnese bezlglich 4 (17)
kardiovaskulérer Ereignisse, n (%)

Echokardiographie

EF % 68 (62-73)
E/E' 9,1(8,2-12,7)
IVSd, mm 13 (11-14)
LVPWd, mm 12 (11-13)

Median (25-75-%-Quartile).

BMI: Body-Mass-Index; NYHA: ,,New York Heart Association”-
Klasse; GFR: glomerulare Filtrationsrate; MDRD: Modification of
Diet in Renal Disease; EF: Ejektionsfraktion; E/E": linksventriku-
lérer Fullungsindex; IVSd: Dicke des interventrikularen Septums;
LVPWd: Dicke der linksventrikuldren posterioren Wand.
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Abbildung 1: Systolischer Praxisblutdruck vor und 6 Monate nach renaler Denervati-
on.n=23; p<0,01; dickere Linie entspricht Median; diinnere Linie entspricht Quartile
(2575 %).

RDN: renale Denervation; LZ-RR: 24-Stunden-Langzeit-Blutdruckuntersuchung.
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Abbildung 2: Mittlerer systolischer Blutdruck in der 24-Stunden-Langzeit-Blutdruck-
untersuchung vor und 6 Monate nach renaler Denervation. n = 23; p < 0,01; dickere
Linie entspricht Median; diinnere Linie entspricht Quartile (2575 %).

RDN: renale Denervation; LZ-RR: 24-Stunden-Langzeit-Blutdruckuntersuchung.

ponder wurde ein Patient dann klassifiziert, wenn nach 6 Mo-
naten keine solche Blutdruckreduktion gezeigt werden konn-
te bzw. wenn die antihypertensive Therapie intensiviert wor-
den war.

Renale Sympathikusdenervation

Die RDN wurde in Kurznarkose und unter Analgesie (intrave-
nose Gabe von Propofol und Fentanyl) mittels des Symplicity-
Kathetersystems (Ardian, Mountain View, CA, USA) durch-
gefiihrt. Der Radiofrequenzablationskatheter wurde iiber ei-
nen femoralen Zugang in die Nierenarterie vorgebracht. Durch
die Gabe von unfraktioniertem Heparin wurde fiir die Dauer
der Intervention eine systemische Antikoagulation mit einer
Ziel-ACT (,,activated clotting time*) von > 250 Sekunden an-
gestrebt. Es erfolgte die bilaterale Radiofrequenzablation in-
nerhalb der Nierenarterien an mehreren, jeweils 5 mm vonein-
ander entfernten Ablationspunkten a 8 Watt iiber je 2 Minuten
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Abbildung 3: Anzahl Antihypertensiva vor und 6 Monate nach renaler Denervation.
n =23; p = 0,095; dickere Linie entspricht Median; diinnere Linie entspricht Quartile
(25-75 %).

RDN: renale Denervation.

von distal nach proximal. Hierbei wurde darauf geachtet, die
Ablationspunkte moglichst zirkumferenziell zu setzen. Aus-
fiihrliche Beschreibungen der Intervention sind der Literatur
zu entnehmen [10].

Statistische Analyse

Fiir die statistische Analyse wurde die Software SPSS fiir
Macintosh OS (Version 19, SPSS Inc, IL, USA) verwendet.
Kontinuierliche Variablen wurden als Median mit der jeweils
ersten und dritten Quartile beschrieben. Zum Vergleich von
Werten vor und 6 Monate nach RDN wurde der T-Test fiir
verbundene Stichproben angewendet. Zum Vergleich zweier
Gruppen wurde bei den nominalen Variablen der y>-Test nach
Pearson, bei den nicht normal verteilten Variablen der T-Test
fiir unabhingige Stichproben herangezogen. Ein p-Wert von
< 0,05 wurde als statistisch signifikant bewertet. Alle Autoren
hatten uneingeschriankten Zugang zu den Daten und iiberneh-
men die Verantwortung fiir deren Integritit.

Ergebnisse

In Tabelle 1 sind Patientencharakteristika, Begleiterkrankun-
gen und echokardiographische Parameter dargestellt. Vor
RDN betrug der Praxisblutdruck im Median 150/90 (140/70—
170/90) mmHg, der mittlere Blutdruck in der LZ-RR 149/76
(137/69-161/82) mmHg. Es bestand zu diesem Zeitpunkt eine
Therapie mit 5 (4-6) verschiedenen antihypertensiven Wirk-
stoffen bei einer glomeruldren Filtrationsrate (GFR) von 79
(69-90) mlI/Min./1,73m?.

Unerwiinschte Ereignisse im Zusammenhang mit der Inter-
vention traten nicht auf. In der 6-Monats-Verlaufskontrolle
zeigte sich eine Reduktion des Praxisblutdrucks um durch-
schnittlich 16/5 mmHg (p < 0,01 fiir den systolischen Wert,
p < 0,01 fiir den diastolischen Blutdruck), eine Reduktion
des mittleren Blutdrucks in der LZ-RR um durchschnittlich
13/2 mmHg (p < 0,01 fiir den systolischen Wert, p = 0,299 fiir
den diastolischen Wert; (Abb. 1, 2). 6 Monate nach RDN war
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Tabelle 2: Responder vs. Non-Responder

Responder Non-Responder p
it 19 4 _
Demographie
weiblich, n (%) 11 (58) 2 (50) 0,772
Alter, Jahre 66 (55-72) 67 (56-77) 0,710
BMI, kg/m? 29 (25-35) 34 (33-36) 0,025
NYHA-Klasse II/11l, n (%) 18 (95) 4 (100) 0,639
Arterielle Hypertonie
Praxisblutdruck, systolisch, mmHg 160 (140-170) 150 (135-158) 0,237
Praxisblutdruck, diastolisch, mmHg 90 (70-90) 80 (73-88) 0,545
24-Stunden-Langzeitblutdruck, systolisch, mmHg 150 (145-165) 141 (141-148) 0,049
24-Stunden-Langzeitblutdruck, diastolisch, mmHg 77 (71-85) 69 (69-74) 0,055
Anzahl Antihypertensiva 5 (4-6) 5 (3-5) 0,090
Hypertoniedauer, Jahre 25 (20-29) 25 (18-29) 0,574
Nierenfunktion
Kreatinin, mg/dl 0,9 (0,77-1,09) 0,79 (0,75-1,08) 0,462
GFR nach MDRD, ml/Min./1,73m? 81 (63-90) 76 (70-105) 0,663
Begleiterkrankungen
Diabetes mellitus, n (%) 6 (32) 1(25) 0,795
Hyperlipoproteindmie, n (%) 14 (74) 3 (75) 0,957
Nikotinabusus, n (%) 4(21) 1(25) 0,862
Positive Familienanamnese bezlglich kardiovaskularer 4 (21) 0 (0) 0,313
Ereignisse, n (%)

Echokardiographie

EF % 70 (65-73) 62 (53-65) 0,120
E/E’ 8,9 (8,0-11,7) 13,0 (9,9-13,1) 0,096
IVSd, mm 13 (11-14) 12 (10-15) 0,548
LVPWd, mm 13 (11-13) 12 (10-12) 0,081
Renale Denervation

Anzahl Ablationen rechts, n 6 (4-6) 6 (5-6) 0,403
Anzahl Ablationen links, n 6 (5-6) 6 (4-7) 0,976

Median (25-75-%-Quartile). Response definiert als Abnahme des systolischen Praxisblutdrucks > 10 mmHg oder Reduktion der antihyper-

tensiven Therapie 6 Monate nach renaler Denervierung.

BMI: Body-Mass-Index; NYHA: , New York Heart Association“-Klasse; GFR: glomerulare Filtrationsrate; MDRD: Modification of Diet in Renal
Disease; EF: Ejektionsfraktion; E/E": linksventrikularer Flllungsindex; IVSd: Dicke des interventrikularen Septums; LVPWd: Dicke der links-

ventrikuldren posterioren \Wand.

die medikamentose antihypertensive Therapie durchschnitt-
lich weniger intensiv, hierfiir wurde jedoch keine statistische
Relevanz erreicht (Abb. 3).

Bei 19 von 23 Patienten (83 %) zeigte sich 6 Monate nach
RDN ein addquates Ansprechen auf die Intervention. Die Un-
terschiede beziiglich der untersuchten Patientencharakteristi-
ka, Begleiterkrankungen und echokardiographischen Parame-
ter zwischen der Gruppe der Responder und der Gruppe der
Non-Responder sind in Tabelle 2 dargestellt. Hier zeigte sich
fiir die Gruppe der Responder ein gegeniiber der Gruppe der
Non-Responder signifikanter, hoherer, mittlerer systolischer
Blutdruck in der vor der RDN durchgefiihrten LZ-RR (150
[145-165] vs. 141 [141-148] mmHg; p = 0,049) und ein sig-
nifikant niedrigerer BMI (29 [25-35] vs. 34 [33-36] kg/m?).
Keine signifikanten Unterschiede ergaben sich beziiglich der
kardiovaskuldren Begleiterkrankungen, Nierenfunktion, echo-

kardiographischen Parameter und Anzahl der durchgefiihrten
Radiofrequenzablationen.

Diskussion

Fiir die schwere, therapierefraktire arterielle HTN konnte die
Effektivitit der RDN bereits eindriicklich gezeigt werden [6,
10]. So wurde etwa in der kontrollierten, randomisierten SYM-
PLICITY-HTN-2-Studie eine Absenkung des systolischen
Praxisblutdrucks um durchschnittlich 32 mmHg (von 178 auf
146 mmHg) in der zur RDN randomisierten Gruppe erreicht
[6]. In den aktuellen europdischen Leitlinien wird daher emp-
fohlen, die RDN als therapeutische Option fiir Patienten mit
einer therapierefraktiren arteriellen HTN und Blutdruckwer-
ten > 160 mmHg systolisch bzw. > 110 mmHg diastolisch in
Erwiédgung zu ziehen (Empfehlungsgrad I, Evidenzniveau C)
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[2]. Zuletzt konnte eine kleinere, allerdings nichtkontrollierte
und nicht randomisierte Studie an 20 Patienten die Effektivi-
tdt der RDN auch fiir die weniger stark ausgepragte, therapie-
refraktire arterielle HTN nachweisen [11]. Unsere Daten zei-
gen eine signifikante Blutdruckreduktion von durchschnittlich
16/5 mmHg in der Praxisblutdruckmessung und 13/2 mmHg
in der LZ-RR 6 Monate nach RDN in einer Gruppe von Pa-
tienten mit ebenfalls weniger stark ausgeprigter, therapiere-
fraktirer arterieller HTN und bestitigen somit diese Erkennt-
nisse. Zur Senkung der Blutdruckwerte in den Zielbereich
kann die Anwendung der RDN daher auch bei diesen Patien-
ten in Betracht gezogen werden. Dass die Blutdruckredukti-
on in unserer Untersuchung weniger stark ausfiel als etwa in
SYMPLICITY HTN-2, ldsst sich zum einen auf den niedrige-
ren Ausgangsblutdruck der Patienten zuriickfiihren, zum an-
deren auf die Tatsache, dass in unserer Untersuchung eine Re-
duktion der medikamentosen Therapie als Reaktion auf eine
moglicherweise bereits verbesserte Blutdruckeinstellung wih-
rend der Beobachtungszeit erlaubt war. Die Responserate von
83 % unter unseren Patienten deckt sich dabei jedoch exakt
mit dem Ergebnis von SYMPLICITY HTN-2.

Es wire insgesamt wiinschenswert, klinische Faktoren zu ken-
nen, die ein positives Ansprechen auf die Intervention vorher-
sagen konnen, eben weil offensichtlich nicht alle Patienten
mit therapierefraktirer arterieller HTN auf die RDN anspre-
chen. Die multivariate Analyse der Daten aus SYMPLICITY
HTN-1 konnte, neben dem Vorhandensein einer Therapie mit-
tels zentral wirkenden Sympathikolytika, einzig die Hohe des
systolischen Blutdrucks vor der RDN als unabhéngigen Pri-
diktor fiir das positive Ansprechen identifizieren. In der von
uns untersuchten Population zeigte sich in der Gruppe von Pa-
tienten, welche ein Ansprechen auf die RDN zeigte, ein sig-
nifikant hoherer, mittlerer systolischer Blutdruckwert in der
vor RDN durchgefiihrten LZ-RR. Es ldsst sich schlussfolgern,
dass die Erfolgsaussichten einer RDN mit der Schwere einer
therapierefraktiren arteriellen HTN korrelieren. Hypothesen-
generierend ist zudem die Tatsache, dass die Patienten in un-
serer Gruppe der Non-Responder einen signifikant niedrige-
ren BMI aufwiesen.

Neuere Studien mit kleineren Fallzahlen weisen darauf hin,
dass die RDN neben der Blutdrucksenkung weitere positi-
ve Effekte mit sich bringen kénnte. So konnte in echokardio-
graphischen Verlaufsuntersuchungen an 64 der in SYMPLI-
CITY HTN-1 und -2 eingeschlossenen Patienten eine Reduk-
tion der linksventrikuldren Masse und Dicke des interven-
trikuldren Septums nach RDN gezeigt werden [9]. In einer
weiteren Studie mit 50 Patienten wurden in der Gruppe renal
denervierter Patienten nach 3 Monaten signifikant niedrige-
re Niichtern-Blutzucker- und Insulinwerte nachgewiesen. Zu-
sétzlich nahmen die Insulinresistenz und die 2-Stunden-Glu-
kosewerte bei einem oralen Glukosetoleranztest signifikant ab
[12]. Auch die gesundheitsbezogene Lebensqualitit scheint
durch die RDN giinstig beeinflusst zu werden. In einer Kohor-
te von 62 Patienten verbesserten sich nach RDN insbesondere
die Scores fiir Symptome von Betriibnis, Miidigkeit und Libi-
do, wobei interessanterweise die Verbesserungen der Lebens-
qualitit nicht direkt mit der Hohe der Blutdrucksenkung asso-
ziiert waren [13]. Sicherlich miissen diese Ergebnisse jedoch
noch in groBeren kontrollierten Studien bestitigt werden.
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In der in den USA durchgefiihrten, randomisierten und kon-
trollierten Symplicity-HTN-3-Studie wurde die RDN erst-
malig gegen eine so genannte Sham-Prozedur (Scheinproze-
dur) verglichen. 535 Patienten mit therapierefraktirer arte-
rieller Hypertonie wurden entweder der RDN oder aber ei-
ner Scheinprozedur unterzogen. Bei letzterer wurde zwar der
Ablationskatheter in die Nierenarterien vorgeschoben, es er-
folgte letztlich aber keine Radiofrequenzablation. Der pri-
mire Wirksamkeitsendpunkt, ein Unterschied von 15 mmHg
beziiglich des systolischen Praxisblutdrucks 6 Monate nach
Intervention, konnte nicht erreicht werden [8]. Dieses Ergeb-
nis wird aus verschiedenen Griinden kontrovers diskutiert.
Zum einen fillt auf, dass fiir diese Studie Patienten an insge-
samt 87 Zentren rekrutiert wurden. Hieraus ldsst sich schlie-
Ben, dass die Anzahl der pro Zentrum behandelten Patienten
eher gering war. Des Weiteren miissen beim Vergleich des Er-
gebnisses mit fritheren Studien zur RDN demographische Un-
terschiede beriicksichtigt werden. 24 % der Patienten in der
RDN-Gruppe und 29 % der Patienten in der Scheinprozedur-
Gruppe waren Afroamerikaner. Hinsichtlich dieses Kollektivs
zeigte sich eine tiberdurchschnittliche Blutdruckabnahme in
der Scheinprozedur-Gruppe, was durch die Einnahme ande-
rer Medikamente (stirkerer Einsatz von Vasodilatatoren) und
einer anderen Pathophysiologie der arteriellen Hypertonie er-
kliart werden konnte. In einer Stellungnahme der Deutschen
Gesellschaft fiir Kardiologie wird aufgrund des negativen Re-
sultats der SYMPLICITY-HTN-3-Studie darauf hingewie-
sen, dass die RDN bis auf Weiteres nur in ausgewiesenen Zen-
tren durchgefiihrt werden sollte und dass Patienten im Auf-
kldarungsgesprich unbedingt iiber den Ausgang der SYMPLI-
CITY-HTN-3-Studie informiert werden miissen [14]. Alle in
Deutschland behandelten Patienten sollten weiterhin in Regis-
ter oder Studien eingeschlossen werden, um weitere Informa-
tionen zur RDN generieren zu kénnen.

Relevanz fiir die Praxis

Mit der renalen Sympathikusdenervation steht eine invasi-
ve Behandlungsmaglichkeit fiir Patienten mit therapiere-
sistenter arterieller Hypertonie zur Verfiigung.

Unsere Daten bestitigen ihre Wirksamkeit auch bei weni-
ger stark ausgeprigter Blutdruckerhhung.

Positive Effekte auf Herzfunktion, Glukosestoffwechsel
und Lebensqualitit konnten ebenfalls gezeigt werden.
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