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Hlavni stanovisko prace

Byla sledovana skupina sedmi nemocnych s téZkou
nekorigovatelnou idiopatickou hypertenzi, u kte-
rych byla provedena rendini sympaticka denervace.
U Sesti nemocnych doslo po denervaci k poklesu
systolického tlaku o minimalné 20 mm Hg.

SOUHRN

Peregrin JH, Sochman J, Biirgelova M.
Renalni denervace u nemocnych s tézkou
idiopatickou refrakterni hypertenzi

Cil: Cilem studie bylo zjistit, zda metoda
rendlni sympatické denervace (RSD) muize
prispét ke kontrole hypertenze u nemoc-
nych s vyznamnou hypertenzi nereagujici
dostate¢né na farmakologickou lé¢bu.

Metodika: Ze skupiny 12 pacienti, s ne-
kontrolovatelnou hypertenzi (opakované na-
méfeny systolicky tlak nad 190-200 mm Hg
pti optimalni medikaci) byli ¢tyti pacienti
vyfazeni pro pritomnost vice¢etnych ledvin-
nych tepen a jeden pro hyperaldosteronis-
mus. Sedm nemocnych (pét muzi, dvé Zeny
pramérny vék 64,9 let) podstoupilo RSD
pomoci Symplicity katétru. Minimalni doba
sledovani byla 6 mésicti, vétsina nemocnych
je ale sledovana déle (12-20 mésict).

Vysledky: Sest mésic po RSD jsme
u Sesti ze sedmi denervovanych pacientt
prokazali pokles systolického TK o nejmé-
né 20mm Hg pii stejné nebo redukované
antihypertenzni medikaci. Obdobné reago-
val i diastolicky tlak. Pokles tlaku pretrvaval
po celou dobu sledovani.

Zavér: U malé skupiny nemocnych s téz-
kou hypertenzi jsme prokazali, ze RDS mtize
pomoci podstatné snizit jejich krevni tlak.

Kli¢ova slova: hypertenze, krevni tlak,
renalni denervace.

Major statement

Renal sympathetic denervation was performed

in seven patients with severe idiopatic difficult to
control hypertension.Six patients showed decrease
of systolic blood pressure by at least 20 mm Hg after
denervation.

SUMMARY

Peregrin JH, Sochman J, Biirgelova M.
Renal denervation in patiens with severe
idiopatic difficult to control hypertension

Aim: The aim of our study was to establish
whether or not renal sympathetic denerva-
tion (RSD) may help control blood pressure
(BP) levels in patients with severe hyperten-
sion refractory to pharmacological therapy.

Method: Out of a group of 12 patients,
candidates for RSD, with uncontrolled hyper-
tension (systolic BP over 190-200mm Hg on
repeated measurements despite optimal medi-
cation) four patients were excluded for multiple
renal arteries and one for hyperaldosteronism.
Seven patients had RSD using a Symplicity de-
vice (5M, 2 F) with a mean age of 64.9 years.
While all were followed up for a minimum of 6
months, follow-up duration in the majority of
them was substantially longer (12-20 months).

Results: At six months post-RSD, six of
the seven patients showed a decrease in sys-
tolic BP by at least 20 mm Hg while receiving
the same or fewer doses of antihypertensive
agents. A similar response was seen in di-
astolic BP. The BP decrease was maintained
throughout whole follow-up.

Conclusion: In a small group of patients
we demonstrated that renal sympathetic den-
ervation is capable of reducing blood pressure
even in patients with severe hypertension.
Key words: blood pressure, hypertension,
renal denervation.
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Denervace rendlniho sympatiku (RSD) u rezistentni formy
arteridlni hypertenze je v posledni dobé zna¢né diskutovany
problém. Vlivem studii Symplicity HTN-1, HTN-2 se RSD
stala nejprve velkou nadéji pro 1écbu hypertenze, ale zavéry
dalsi studie Symplicity HTN-3 znamenaly velké roz¢arovani
a metoda byla témér povazovana za slepou cestu v terapii hy-
pertenze. Doposud na ni nejsou jednotné nézory - od zcela
pozitivnich po zcela negativni (1-4). Témér s jistotou vsak
existuji nemocni, ktet{ z této metody 1é¢by mohou profitovat.
Nase soucasné znalosti je vSak zfejmé nedovoluji dosti presné
identifikovat. Snahou této prace bylo zjistit, zda i ve skupiné
nemocnych s nejtéz$imi formami arteridlni hypertenze lze
nalézt nemocné, kteti na tuto metodu viibec pfiznivé zareagu-
ji. Za kritérium tspéchu jsme povazovali pokles systolického
TK o0 nejméné 15 mm Hg 6 mésicti po denervaci.

METODIKA

V na$em omezeném sledovani jsme se snazili vytvorit nazor
na metodu RSD za vyuziti systému firmy Medtronic (Symplici-
ty). Snazili jsme se o selekci takovych nemocnych, kteti vykazo-
vali nejvétsi klinické problémy s vedenim lécby. Tito nemocni
byli charakterizovani viceletymi kontrolami v kardiologické
ambulanci IKEM jesté pred naborem do souboru vybraného
k RSD. Museli spliiovat obvyklé pozadavky na vice kombinaci
1ékt a navic museli mit dolozené profesionalnimi pracovniky
zméfené tlaky opakované nad 200mm Hg systolického TK
a/nebo prokazanou epizodu hypertenzni krize. U v8ech téchto
nemocnych byla snaha vyloucit sekundarni pri¢inu arterialni
hypertenze; pred vykonem byly provedeny zakladni laborator-
ni testy, pokud mozno tlakova monitorace, echokardiografie,
CTA renalnich tepen a CT/nebo sonografie ledvin. Bez ohledu
na znalosti o nejvyssich tlacich a jejich kolisani u jednotlivych
nemocnych byla jako vychozi hodnota tlakt pro potfebu dal-
$itho srovnavani uvadéna vzdy hodnota nejblizsi k datu renalni
denervace. Pokud nebylo pti dlouhodobych periodickych kon-
trolach dosazeno adekvatni tlakové redukce a pokud nebyly
nalezeny kontraindikace, byli nemocni sezndmeni s principem
rendlni denervace. K zatazeni k tomuto druhu 1é¢by jsme pti-
stoupili i tehdy, kdyz nemocni vyjadfili nespokojenost s do-
savadni 1é¢bou (tj. nemocnym vadilo mnozstvi 1ékd a jejich
vedlejsi dopady, dlouholeté uzivani farmak a ¢asté kontroly) -
v na$em pripadé $lo o jediného nemocného. V roce 2012, kdy
bylo s metodou renalni denervace zapocato, jsme shromazdi-
li celkem 12 nemocnych. Slo 0 nemocné, ktefi pfinejmensim
4 roky pred tvahou o RSD byli sledovani ambulantné v nasem
zaf{zeni (tito nemocni vykazovali jasnou compliance k doporu-
¢enim a spravnému pouzivani 1ékii a u vSech nemocnych byla
zfejma motivace ke zlep$eni svého zdravi) a soucasné spliovali
anatomickad kritéria pro denervaci (viz dale).

Po ziskani informovaného souhlasu byla provedena vlast-
ni sympatickd denervace renalnich tepen. Z nefrologickych
proménnych byl periodicky sledovan vyvoj zmén u glome-
rularni filtrace (GE MDRD), hladiny sérového kreatininu
(S-Cr), urey, poméru mocového albuminu/kreatininu (ACR),
vylucovani natria do moci/24 hodin (U V), exkre¢ni frakci
natria (FE Na) a mo¢ového poméru Na/K (UNa/UK). Snazili
jsme se rovnéz ziskat predstavu, zda u takto zasadniho stup-
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né arterialni rezistence mtize provedend RSD ovlivnit hladiny
nékterych modernich biomarkert odrazejicich déje v kardio-
vaskuldrnim systému (5). Do sféry zajmu jsme zaradili proa-
trial natriuretic peptide (proANP), midregional proadreno-
medullin (proADM) a copeptin (COP).

Charakteristika souboru

Do prvotniho vybéru pocinaje rokem 2012 bylo - dle kli-
nického stavu popsaného vyse — selektovano 12 nemocnych.
Ctyfi nemocni byli vytazeni z diivodd anatomie rendlniho
fecisté: Vzdy $lo o viceCetné tepenné zasobeni ledvin (tepny
o pruméru < 4 mm). Tento druh nalezu neni zatim doporuco-
van ke katetriza¢nim abla¢nim technikdm (1-4). Ze zbylych
osmi nemocnych bylo $est muzi a dvé Zeny, u jednoho z nich
byl pozdéji nalezen mikroadenom nadledvinky. Primérny
vék v dobé denervace byl 64,9 let. Celkovou charakteristiku
prinasi tabulka 1.

Zavedenou medikaci nemocnych je nutné povazovat
za maximalni v dobé pred denervaci. Vyplyva to z toho, Ze
drive byly testovany i jiné 1éky a jejich kombinace, ale nemoc-
ni jinou sestavu netolerovali. V zasadé vSichni nemocni méli
betablokétor (metoprolol 100-300 mg/den), blokitor AT -re-
ceptoru pro angiotensin (pfevazné telmisartan v davkach 80 az

Tab. 1. Charakteristika nemocnych s rezistentni formou arteridlni hyper-
tenze
Table 1. Characteristics of patients with resistant arterial hypertension

Nemocnych 12 Poznamka

vyfazeni z anatomickych vicecetné arteridlni

dlvodu 4 zasobeni ledvin
v prabéhu sledovani po

vyfazeni z jinych divodd 1 RSD pii nélezu primarniho
hyperaldosteronismu

pohlavig/Q 5/2

primérny vék (rozmezi 61-68 649

let)

pramérny BMI 323+4,5

medikace pfi zafazeni

betablokator 7/7

inhibitory angiotensinového

receptoru 1 "

antagonista kalciového kanalu 7/7

blokator a -receptoru 6/7

alfablokator + agonista central- 4/7

niho 5HXT receptoru

diuretikum 7/7
aneurysma abdominal-
ni aorty, metabolicky

komorbidity pocet/nemocnych 7/5 syndrom s nadvahou, so-
litarni ledvina, koronarni
nemoc, obezita

pramérny kreatinin (pmol/l) 86,7 +15,9

prmérny cholesterol (mmol/I) 525+0,7

pramérna glykemie (mmol/I) 5,65+ 0,45

primérna hladina COP (pmol/l) [7,26 + 3,55 EE:;rglzsnnt?;Tem

Fnr;rzle/lr)na hladina proADM 0,67+0,15 Eléa:elrr?l/lz(emnt?(r;?enl

primérna hladina proANP 118,59 £ | hladiny se neméni

(pmol/I) 55,14 | béhem kontrol

BMI - body mass index, 5HXT - 5-hydroxytryptamin, COP — copetin, proADM - proadre-
nomedulin, proANP — pronatriuretic peptide



Ces Radiol 2016; 70(2): 6571

160 mg/denné) a diuretikum (hydrochlorothiazid v praméru
25 mg/den). Z piidavanych ¢kt slo o blokétory o -receptor
(doxazosin), alfablokatory soucasné s centrdlnim agonizu-
jicim d¢inkem na 5-hydroxtryptamin (urapidil) a kalciové
antagonisty. Tyto pridavané léky byly titrovany do maximal-
ni tolerované davky (konkrétné u doxazosinu byly nejvyssi
davka 8 mg, u urapidilu 180 mg). Z pridruzenych onemoc-
néni byly pritomny: 1krat suprarenalni ulcerace/aneurysma
abdominalni aorty (feSeno endovaskuldrni technikou tésné
pred denervaci), dale 1krat fibrilace sini ($lo o paroxyzmalni
formu, ktera ustoupila po korekei tlaku), 1krat metabolicky
syndrom a koronarni nemoc. Jeden nemocny s koronarni
nemoci a metabolickym syndromem mél souc¢asné solitarni
ledvinu. Tento nemocny mél také zdsadni obavy stran rozsi-
fujici se medikace. V zasadé vSichni nemocni méli nadvahu
az 1. stupen obezity a dva nemocni méli BMI > 35.

Primérnd hodnota okamzitého systolického krevniho
tlaku v ambulanci byla 171, 2 (SD = 11,9) mm Hg (primarni
cileni na systolicky tlak byl z dtivodti vétsiho dopadu kate-
cholaminergniho systému ve vztahu k nasledné sympatické
denervaci). Primérna systolicka hodnota z tlakové moni-
torace (hodnota z celého méfeni) byla 157,5mm Hg (SD =
8,4). Nemocni brali v praiméru pétikombinaci 1éki (SD = 0,9).
Kontrolni vySetfeni bylo opakovano za 3, 6, 12 mésicti po de-
nervaci a pochopitelné trva i nadéle.

Popis vykonu

Vodici cévka 6 F byla zavedena z femoralniho ptistupu do usti
ledvinné tepny a do lumen tepny byl zaveden radiofrekven¢ni
abla¢ni katétr (Symplicity, Medtronic, Mountain View, CA,
USA). Protoze vykon je potencialné bolestivy byl vzdy pro-
vadén v analgosedaci. V§ichni pacienti byli heparinizovani
na ACT hodnoty 200-250 s. Konec Symplicity katétru byl za-
veden tak distalné, jak to anatomie ledvinné tepny dovolila.
Hrot katétru byl poté ohnut tak, aby doslo ke kontaktu s cévni
sténou. Bylo provedeno pét az osm ablaci, po kazdé ablaci byl
katétr povytazen a mirné rotovan, takze ablace byly postupné
provedeny po celém obvodu tepny (po spirale). Hrot katétru
dosahoval teploty 58-69 °C. Jelikoz vztah mezi vykonem RF
generatoru a teplotou hrotu katétru zavisi na mnoha para-
metrech, byly trvale kontinualné méfeny impedance, vykon,
teplota a délka ablace. V ptipadé, ze se néktera z téchto hod-
not lisila od doporucenych/predikovanych hodnot, byl vykon
prerusen a byla zménéna poloha konce katétru.

Po vykonu byli nemocni periodicky sledovani, a to jak v kar-
diologické, tak nefrologické ambulanci. Do sledovanych pro-
ménnych byly zatazeny analyzy hodnot aktualniho tlaku, tla-
kové monitorace, laboratornich parametrti a vyvoje klinického
stavu. Tlakovd monitorace méla za cil pfinést uceleny pohled
na celodenni chovani tlaku pti predpokladaném odpadnuti
mozného fenoménu bilého plasté, ktery se muze uplatiovat
v ptipadech aktualniho méfeni lékafem. Nefrologicky dtilezité
sledované proménné byly uvedeny jiz v textu vyse.

Statistické metody

Pfi malém poctu hodnocenych pacientii jsme pouzivali ne-
parametricky Wilcoxtiv test (dvé méfeni v ¢asovém odstupu)
a Friedmantw test (pro tfi az ¢tyti opakovana méfeni) pro sta-
tistické hodnoceni.

VYSLEDKY

Renalni denervace byla ve vech pripadech provedena bez
jakychkoliv komplikaci. Standardné slo o dvoudenni hospita-
lizaci. Pti skupinovém pohledu Ize pozorovat, ze v ¢ase doslo
k poklesu zastoupenych 1éku, pripadné jejich davek. Proce-
dura byla nemocnymi dobfe tolerovana a v pribéhu ambu-
lantnich kontrol byl s vyjimkou dvou nemocnych hlasen sub-
jektivné lepsi stav (zejména v podobé redukce cefaley, zavrati
a byla udavana i lepsi tolerance zatéze). Zminéni dva nemocni
se chovali odli$né:

Prvni nemocny (JM) prakticky viibec nereagoval na RSD
(drobné rozdily v tlacich zfejmé odrazeji variabilitu méfent).
Teprve po roce u néj byla diagnostikovdna mikronodularni
forma priméarniho hyperaldosteronismu. Pfitom na tuto dia-
gnozu se pomyslelo dfive, ale onemocnéni se ptivodné nepo-
dafilo potvrdit. Nemocny byl nasledné po roce vyfazen a pre-
dan do specializované poradny. Dle ziskanych udajii reaguje
dobfe na cilené podany eplerenon.

Druhy nemocny (VN) reagoval zvlastné diky specifickym
stresim a naporim na psychiku: nemocny fungoval jako
odpovédny ¢inovnik a byvaly hra¢ sportovniho klubu a byl
zasadné odpovédny jak za vysledky, tak ekonomiku tohoto
ligového klubu. Tento nemocny se objektivné zlepsil az za 28
meésicti, kdy zanechal této ¢innosti. Byl dolozen pokles tlaku
a doslo k redukci medikace. Zde samoziejmé efekt denervace
nelze dobfe hodnotit.

Jeden nemocny zadal mit pozorovatelny pokles TK az
v dobé 1 roku po denervaci, takze efekt denervace je rovnéz
nejisty. U zbylych péti nemocnych je vSak pozorovatelny pii-
znivy efekt, z toho u jednoho se zacal objevovat v 6. mésici
po RSD.

Dopad renalni sympatické denervace na rozsah medikace
jsou v grafu 1.

Dopad renalni sympatické denervace na systolu z aktualni-
ho méfeni a monitoraci ziskaného systolického priméru pri-
naseji grafy 2 az 7. Ve vSech pripadech mimo jiz zminéného
pacienta VN doslo za 6 mésicti po denervaci k poklesu systo-
lického tlaku minimalné o 15 mm Hg; tento efekt pretrvéaval
i pti dal$ich méfenich. Ve véech pripadech jsme také prokazali
statisticky vyznamny pokles systolického i diastolického tla-
ku ve vSech hodnotach po denervaci ve srovnani s hodnota-
mi tlakd po ni. Z technickych dtivoditi nebylo bohuzel mozné
provést u vSech pacienti kontinudlni tlakovou monitoraci
po vykonu. Pro maly poc¢et méreni nehodnotime proto tyto
hodnoty statisticky, nicméné zmény u individualnich pacien-
td jsou v grafech 4 a 7.

Nebyly zachyceny signifikantni zmény hodnot eGFR, Ckr,
kreatininu v séru ani poméru UAlb/krea v¢etné nemocnych
s CKD. Signifikantné se zvysilo vylu¢ovani Na do mo¢i/24
h, frakéni exkrece Na a mocovy pomér Na/K (p < 0,025),
zatimco mocové vylucovani K se nezménilo. Extrémné vy-
soké odpady urey, ale i Na, svéd¢ily pro vysoky piijem bil-
kovin a kuchynské soli v potravé. Pfi dlouhodobém hodno-
ceni rendlni funkce za 12 mésict jsme nezjistili signifikantni
zmény méfené i pocitané hodnoty GFR. Prechodné zvysené
vylu¢ovani sodiku (Na) do mo¢i 1 mésic po vykonu ptipisu-
jeme disledku provedené renalni denervace (a tudiz oslabe-
ni ptisobeni sympatického nervového systému intrarendlné).
V dobé 1 roku po vykonu se hodnoty renalniho vylu¢ovani
Na stabilizovaly na hladiné nevyznamné niz$i, nez byly hod-
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Graf 1. Klesajici medikace (pocet AHT lékii). Vsechny hodnoty se statisticky
vyznamné lisi od stavu pred denervaci (p = 0,05).

Graph 1. Decreasing numbers of drugs taken. All values differ statistically
siginifcnatly from pre-RSD values (p = 0.05).
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Graf 2. Zmény klinického systolického tlaku (BPS) u jednotlivych pacien-
tii po RSD (mm Hg)

Graph 2. Changes in clinic systolic blood pressure (BPS) levels in individu-
al patients post RSD (mm Hg)
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Graf 3. Zmény klinického systolického tlaku (BPS) u skupiny sedmi
pacientti po RSD (mm Hg). Vsechna méreni po RSD se vyznamné lisi (p =
0,05) od méreni pred RSD.

Graph 3. Changes in clinic systolic blood pressure (BPS) levels in the
group of seven patients post RSD (mm Hg). All post-RSD values differ signi-
ficantly (p = 0.05) from pre-RDS values.
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Graf 4. Systolicky tlak méreny ambulantné (BPSA) u jednotlivych pacien-
ti (mm Hg)

Graph 4. Systolic blood pressure (BPSA) levels obtained by ABPM in indi-
vidual patients (mm Hg)
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Graf 5. Zmény klinického diastolického tlaku (BPD) u jednotlivych
pacientii (mm Hg). Vsechna méfeni po RSD se vyznamné lisi (p = 0,05)
od méreni pred RSD.

Graph 5. Changes in clinic diastolic blood pressure (DBP) in individual
patients (mm Hg). All post-RSD values differ significantly (p = 0.05) from
pre-RDS values.
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Graf 6. Zmény klinického diastolického tlaku (BPD) u sedmi pacienti
po denervaci

Graph 6. Changes in clinic diastolic blood pressure (DBP) in the seven pa-
tients post-RSD (mm Hg)
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BPDA Tab. 2. Zmény rendlnich parametri po RSD (n=7)
105 Table 2. Renal variables changes after RSD
100 « ési ésicl
Pied-RSD 1 mésicpo | 12 mésicu
95 - RSD po RSD p
920 AN >( \ A x+SD x+SD x+SD
>
E 85 '/K \\\ S, (mmol/l) 144,3+ 284 146,4 +22,1 | 152,2+38,6 ns.
€ &0 - \_ﬁ“ﬁ?—*— GFR-C,
Y 2 —* = — (ml/s/1,73 m?) 0,92+0,63 0,90+0,73 0,85+ 0,64 ns.
70 A\ GFRMDRD | 654043 | 078037 | 076+041 | ns.
(ml/s/1,73 m?)
65 0 /
60 T T r r albrcreat 9 2,72+3,18 2,60 +4,35 2,64 +3,82 ns.
0 3 6 12 21,7 mol)
mesice Uy 2802454 | 3363+428 | 240,2+364 | <0,025
(mmol/24 h)
-V JL == MT VK UV 24
- N K P by (mmo 777+273 | 81,7+222 | 6824310 | ns.
ULIVEBV
Graf 7. Ambulantni diastolicky tlak (BPDA) u individudlnich pacientii (mmol/24 h) 4374+150,6 | 464,3+60,3 | 4203£86,2 | 0,05
G'raf)h 7. Dms'tohc blood pressure (DBPA) levels obtained by ABPM in in- FE_ % 144+ 036 1574035 158+040 | <0025
dividual patients (mm Hg) Na
FE, % 12,8+ 1,61 11,5+ 3,82 13,0+ 4,20 ns.
U, /U, 3,17 +1,89 4,39+1,72 3,52+£1,68 | <0,025

noty vstupni pred vykonem. Zaroven vsak stdle mirné stoupa
exkre¢ni frakce Na (pti nezhor$ené renalni funkci hodnoce-
né pomoci sérového kreatininu), coz doklada fakt, ze ledviny
po rendlni denervaci neretinuji profiltrovany sodik. Zména
davky diuretik nebyla statisticky signifikantni po celou dobu
sledovani, taktéz dietni doporudeni — konkrétné omezeni pti-
jmu soli, bylo stejné. Neni tedy divod domnivat se, Ze tato
skupina pacientti by hromadné snizila pfijem soli v potravé az
po vykonu (tab. 2).

U vybranych biomarkerti (COP, proADM, a proANP) ne-
byly béhem Sesti po sobé nasledujicich navstév zjistény zadné
statisticky vyznamné zmény.

DISKUSE

Co vime

V klinické mediciné vime, Ze existuji jedinci, ktefi dlouhodo-

bé vzdoruji i vicekombina¢ni farmakoterapii. Pokud pomine-

me okrajovy nazor, ze rezistentni hypertenze neexistuje, pak

do této kategorie mohou spadat i pomérné ,leh¢i“ nemocni,

ktefi vSak splnuji nasledujici kritéria:

a) uprava Zivotospravy

b) dva rtizné antihypertenzni léky (kazdy z jiné skupiny)
a k tomu diuretikum nevedou k upravé vyse krevniho tla-
ku, takze

¢) hodnoty systolického TK neklesaji pod 140 mm Hg a hod-
noty diastolického TK nejsou niz$i nez 90 mm Hg (6)

Tato definice je sice v praxi diskutabilni, ale byla institucio-
nalné dohodnuta, a tudiz odpadaji dal$i ndmitky stran tech-
niky méfeni tlaku (opakované jednorazové méreni rtutovym
manometrem nebo automatem a zohlednéni vysledka tlako-
vych monitoraci). U diabetikil jsou mezni hodnoty posunuty
jesté o 10 mm Hg nize (jak pro systolicky, tak pro diastolicky
tlak). Glomerularni filtrace u adeptit RSD by méla byt vétsi
nez 45 ml/min/1,73 m*

V zasadé lze ptijmout nalezy, Ze jak zvifata slouzici jako
model pro arteridlni hypertenzi, tak nemocni s prokdzanou
hypertenzi maji zvySenou aktivitu renalniho sympatiku (7).

S, — sérovy kreatinin, GFR-C_ - glomerulami filtrace, U — pomér albumin/kreatinin
vmoci, U, V- vylu¢ovani sodiku moci, U V - vylu¢ovani drasliku moci, U, V- vylucovani
urey mocf, FE, - frakce vylucovéni sodiku, FE, - frakce vylucovéni drasliku, U, /U, - po-
meér vylu¢ovani sodik/draslik, ns. - nevyznamné

Vykony ptsobici denervaci byly spojeny s poklesem krevniho
tlaku jak u vétsich, tak i u malych laboratornich zvifat, a to
pfi razném modelu indukce hypertenze: Tyka se to genetic-
ky upravenych populaci krys (8), natrium-senzitivnich prasat
(9), modelu s jednou ledvinou a navozenou hypertenzi (10)
a tzv. Goldblatovym modelem (11). U téchto zvifecich mo-
deld, stejné jako u nemocnych s arterialni hypertenzi, je tedy
zvy$ena aktivita sympatiku stereotypni reakci, a to muize slou-
zit jako cil ptipadného terapeutického zasahu.

Denervace ledvin v terapii nezvladnutelné hypertenze je
metoda znama, dokonce byla v historii uzivana chirurgy, ale
pro vysokou mortalitu a morbiditu byla postupné opusténa
(12, 13). Jeji renesanci zpusobila az studie Symplicity, ktera
vyuzila pro denervaci radiofrekven¢ni ablaci. Prvni vysledky
byly velmi slibné a metoda se velmi rychle ujala v klinické
praxi (1-3). Rozsirena studie Symplicity 3 (4) ale vyznam de-
nervace zpochybnila a zdélo se, Ze stejné rychle, jako se tato
metoda ujala, tak také zanikne. Pt¥i podrobném studiu do-
stupného pisemnictvi je ale zfejmé, Ze néktefi pacienti z de-
nervace profitovali, nepodarilo se ale predem detekovat, kteti
to budou (4, 14-16).

Co nevime

Duvodu pro¢ denervace u nékoho ,nefungovala® mtize byt

cela fada:

a) Nedostate¢né provedena ablace — neexistuje Zadny grafic-
ky, ale ani biochemicky ¢i jiny dtikaz, Ze véechny sympa-
tické nervy byly opravdu preruseny. Neni jasné, zda design
firmy Medtronic dokonale fe$i prostup tepelné energie
sténou tepny. Pfi bodové aplikaci a variabilnim prabéhu
nervovych vldken nevime, zda je pribéh nervu dostatec-
né zasazen po celém obvodu tepny (14). Alespon nékte-
ré typy katétri nové generace maji zdroj RF vIn po celém
svém obvodu a tento problém by pravdépodobné zmizel.
Prvni zpravy na rozsahem zatim omezenych souborech jsou
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velmi povzbuzujici; z radiofrekvenénich metod jde o 12 mé-
si¢ni studii RHAS za pouziti systému OneShot™ (Covidien)
(17) nebo $estimési¢ni sledovani v ramci projektu REDUCE
HTN (systém Vessix V2™, Boston Scientic) (18).

Nevime také, zda je nervové vlakno poskozeno dosta-
te¢nym zptisobem. Navic periarterialni inervace ledviny
je variabilni a cilova nervova vlakna nebo ganglia mohou
lezet ve vzdalenosti nedostupné pro RF energii (19). Exis-
tuji zpravy, které naznacuji, Ze chovani sympatoadrendlni
pletené v oblasti ledvin je odli$né u hubenych osob vuci
nemocnym s nadvahou/obezitou (18, 19). Tyto poznatky
mu dopadu studie Symplicity HTN-3 ve smyslu odklonu
od RSD (21, 22). Rovnéz nevime, zda RSD vzdy induku-
je nekrdézu nervového vlakna (jako ireverzibilni typ léze)
nebo ze dochazi pouze k jeho dil¢imu poskozeni typu de-
myelinizace ¢i hypotrofie az atrofie. Schazi znalost o hojenti
takto poskozenych vlaken, ptipadné o reinervaci. Na zvire-
cim modelu u ovce je reinervace potvrzena v dobé 11 mé-
sicti po RSD pfi pouziti Symplicity Flex katétru (23). Stejné
tak nevime, jak dlouho se mohou uvolniovat nashromazdeé-
né katecholaminy z periarterialnich depozit.

Uvedena problémové mista mohou kontrastovat napti-
klad s modelem vincristinové denervace, ktery evidentné
a spolehlivé ni¢i nervova vlakna jak cirkularné, tak i v urci-
té plose (dano povrchem baldénku) (22, 23).

b) Pacient miize mit nediagnostikovanou sekundarni hyper-
tenzi (viz napf. nd$ pacient s mikroadenomem nadledviny
pusobicim hyperaldosteronismus).
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