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Na jaFe roku 2012 Ceské kardiologicka spole¢nost (CKS) a Ceska spole¢nost pro hypertenzi vydaly spole¢né
odborné stanovisko k provadéni katetriza¢nich renalnich denervaci (RDN) v Ceské republice. Na zékladé
informaci ze studii SYMPLICITY HTN-3, PRAGUE-15 a dalSich neni dlivod zavadét RDN do klinické praxe. Jsou
zkoumény nové metody k provadéni RDN jako radiofrekvencni ablace.
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In the spring of 2012, the Czech Society of Cardiology and Czech Hypertension Society issued a joint expert
consensus statement on catheter-based renal denervation (RDN) in the Czech Republic. On the basis of new
information from the SYMPLICITY HTN-3, PRAGUE-15 and other studies, there is no reason to introduce RDN
into clinical practice. New modalities for RDN, such as radiofrequency ablation, are investigated.

Na jafe roku 2012 bylo vydano spole¢né odborné stano-
visko Ceské kardiologické spole¢nosti (CKS) a Ceské spo-
le¢nosti pro hypertenzi (CSH) k provadéni katetrizaénich
renalnich denervaci (RDN) v Ceské republice [1]. V té dobé
byla publikovana jedina studie, v nizZ nemocni byli rando-
mizovani k 1é¢bé pomoci RDN nebo ke konzervativnimu
postupu — Symplicity HTN-2 [2]. Ta sice prokazala pokles
krevniho tlaku (TK) v intervenované skupiné, ale byla kri-

tizovana kvUli fadé nedostatkd, predevsim kvili malému
souboru (52 jedinct podstoupilo RDN) a také kvuli zafazo-
vacim kritériim (nebylo soustavné provadéno ambulant-
ni monitorovani TK [ABPM] otdazka compliance pacientu
s farmakoterapii byla zcela opomenuta a nebylo jasné,
zda nemocni byli dostate¢né vysetreni k vylouceni sekun-
darni hypertenze). Proto ceské stanovisko zaujalo spise
zdrzenlivy pfistup k indikovani RDN.
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V roce 2014 byly zvefejnény vysledky zdasadni studie
SYMPLICITY HTN-3 [3], kterd je dosud nejvétsi prospek-
tivni randomizovanou studii s RDN u nemocnych s rezis-
tentni hypertenzi. Jejim primarnim cilem bylo vyhodnotit
zmény v systolickém TK méreném v ordinaci za Sest mési-
¢t po renalni denervaci a sledovat vyskyt zavaznych kom-
plikaci v prvnim mésici po vykonu. Vékovy prdmér 535 za-
fazenych pacientd byl 57 let, Zeny tvofily 39 % pacientd.
Pramérny systolicky TK naméreny v ordinaci pfi zarazeni
byl 180 mm Hg a pridmérnd hodnota pfi 24hodinovém
ABPM byla 159 mm Hg. Nemocni uzivali stabilni farmako-
terapii: diuretika (99,8 %), beta-blokatory (86 %), inhibi-
tory enzymu konvertujiciho angiotensin (46 %), blokato-
ry receptoru AT, pro angiotensin Il (51 %) a antagonisty
mineralokortikoidnich receptort (25 %). Tretina souboru
byla randomizovana ke klamavé procedure (,sham pro-
cedure”), pfi niz jim byla provedena renalni arteriografie,
ale bez RDN; tato skupina slouzila jako kontrolni. U zby-
vajicich dvou tretin nemocnych (364 zarazenych osob)
byla provedena RDN. V této kontrolované a dobre prove-
dené studii RDN neméla vétsi ucinek na TK nez klamava
procedura. Priimérné snizeni systolického TK za Sest mé-
sict bylo 14,1 £ 24,0 mm Hg po RDN ve srovnanis 11,7 +
26,0 mm Hg po klamavém vykonu (p = 0,26). Primérna
hodnota snizeni systolického TK pfi 24hodinovém AMTK
byla po RDN 6,8 + 15,1 mm Hg ve srovnanis 4,8 £ 17,3 mm
Hg po klamavém vykonu; primérny rozdil 2 mm Hg opét
nedosdhl statistické vyznamnosti pro superioritu RDN
(p =0,98), a to jak v dennim systolickém TK (p = 0,52), tak
v no¢nim systolickém TK (p = 0,06), a nebyl zaznamenan
ani vyznamny rozdil ve 24hodinovém priméru srdecni
frekvence mezi denervovanymi a nedenervovanymi pa-
cienty (p = 0,94). Rovnéz nebyl zjistén statisticky vyznam-
ny rozdil ve vyskytu zavaznych komplikaci.

Tato data jsou rlzné interpretovéna, spekuluje se
napfiklad, Ze RDN byla v nékterych z 87 participujicich
center provadéna technicky nedokonale a Ze pfi¢inou ne-
uspéchu je nedostatecnd denervace. Je obtizné toto zpét-
né posuzovat, ale je jisté, ze vysledky studie SYMPLICITY
HTN-3 jsou kompletné negativni a Ze neni v soucasné dobé
Zadny divod k zavddéni RDN do rutinni klinické praxe.

Tento zavér je podporen i nedavnymi vysledky renalni
denervace z deseti evropskych hypertenznich pracovist
véetné centra ve VFN v Praze [4]. Pouze v mensiné pri-
padd doslo k normalizaci krevniho tlaku po denervaci.
Ambulantni monitorovani krevniho tlaku potvrdilo jen
maly pokles krevniho tlaku po denervaci, ktery mohl za-
hrnovat i efekt regrese k praméru [4].

V Ceské republice byla metoda renalni denervace za-
vedena na nékolika pracovistich a vykony byly provadény
vétSinou v ramci klinickych studii, z nich byla nejdalezi-
t&jSi studie PRAGUE-15 [5]. V této oteviené prospektivni
randomizované multicentrické studii se srovndval ucinek
RDN (katetry Symplicity) s intenzifikovanou medikamen-
tézni 1éCbou véetné spironolactonu (pokud byl tolerovan)
u pacientt s rezistentni hypertenzi. U vech pacientl pred
vstupem do studie byla podrobnym vysetfenim vylouce-
na sekunddrni hypertenze a ovérena dobrd compliance
k 1écbé stanovenim koncentraci antihypertenziv. Primar-
nim cilovym ukazatelem byla zména hodnot systolické-
ho a diastolického TK ziskaného pomoci 24hodinového
ABPM, po Sesti mésicich lécby. Po zverejnéni vysledku

studie SYMPLICITY-HTN 3 byla studie PRAGUE-15 pred-
¢asné ukoncena. Celkem se studie ucastnilo 106 osob (52
s provedenou denervaci, 54 jen konzervativné lé¢enych).
Vysledky studie PRAGUE-15 prokdzaly srovnatelny pokles
24hodinového TK po denervaci a po intenzifikované an-
tihypertenzni IéCbé.

V nedavné mensi norské studii byli pacienti s potvr-
zenou rezistentni hypertenzi pomoci ABPM a ovérenou
compliance (poziti antihypertenziv v pfitomnosti zdra-
votnika) randomizovani do vétve s provedenou RDN za
pouziti katetrd Symplicity (n = 9) ¢i do vétve s intenzifiko-
vanou farmakoterapii (n = 10) [6]. Studie byla predcasné
zastavena kvUli vyznamnéjsimu poklesu TK u konzerva-
tivné lécenych osob. Zjevnou slabinou této studie je viak
maly pocet zafazenych probandu.

Renalni denervace vede k velké variabilité antihyper-
tenzniho uc¢inku, jak dokldda nedavna nizozemska studie
[7]. Zatimco néktefi pacienti reaguji mirnym poklesem
TK, u nékterych se TK bud neméni, nebo dokonce narts-
ta. Nedostate¢ny pokles TK po RDN by mohl byt vysvétlen
absenci zmén reninu.

V roce 2014 byla publikovana prvni vyznamnéjsi stu-
die pouzivajici odlisSnou techniku, a to multielektrodovou
radiofrekvencni ablaci systému EnligHTN [8]. Jde o 12mé-
si¢ni sledovani 46 nemocnych s rezistentni hypertenzi po
provedené RDN. Béhem této doby doslo k vyraznému
poklesu systolického TK jak v ordinaci (27 mm Hg), tak
béhem ABPM (11 mm Hg) a pfi domacim méreni TK (11
mm Hg) a bezpecnost metody v uvedeném casovém hori-
zontu byla dobra. Tato metoda se tedy jevi jako technicky
pfijatelnd, ale zminénd studie neméla kontrolni skupinu
a je opét tfeba vyckat dalsich vysledka. V soucasné dobé
jsou studovany dalsi metody denervace, zejména pouziti
ultrazvuku, ale data kontrolovanych studii nejsou k dis-
pozici.

Odborné stanovisko CKS a CSH z roku 2012 [1] kon-
statuje, ze ,do té doby, nez dalsi a/nebo vétsi randomi-
zované studie potvrdi (¢i nepotvrdi) slibné vysledky po-
catecnich studii, sméji byt rendlni denervace provadény
vyhradné jako soucast urcitych vyzkumnych protokold
schvdlenych etickymi komisemi. (....) Neni etické prosa-
zovat tuto metodu jiz dnes (na pocatku roku 2012) jako
standardni (osvédcenou) soucast |é¢by hypertonikua. Kaz-
dy pacient musi byt informovan o tom, Ze renalni denerva-
ce je stale ve fazi klinického vyzkumu.” V soucasné dobé je
toto stanovisko stale platné a vysledky studie SYMPLICITY
HTN-3 a fady dalSich podporuji vyse uvedeny postoj, ze
RDN mé byt provadéna vyhradné jako vyzkumnéa metoda.
Je tfeba mit také na paméti, Ze rezistentni hypertenze
vyZaduje velmi peclivy klinicky pfistup, zejména analyzu
IéCby, provedeni ABPM, ovéreni adherence k farmakote-
rapii a vylouceni sekundarni hypertenze. Je tak zfejmé, ze
pripadné provadéni RDN by mélo byt vyhrazeno jen pro
specializovand hypertenzni centra, schopnad provést po-
tfebnou preselekci pacientt [9,10]. Jen u mensiny pacien-
ta s pUvodné rezistentni hypertenzi se po dikladném vy-
Setfeni potvrdi prava rezistence k farmakoterapii [9,10].
Pokud neni podrobné vysetieni realizovano, je nevhodné
uvazovat o jakékoli interven¢ni 1é¢bé. V dalSim vyzkumu
RDN se jevi pfinosné, aby pfisti studijni protokoly jen ne-
opakovaly to, co jiz bylo provedeno, ale hledaly nové pfi-
stupy, a to bud’ po strance technické (modernéjsi ablacni
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techniky), nebo z hlediska indikaci, protoze kromé rezis-
tentni hypertenze existuji dalsi stavy spojené se zvysenou
sympatickou aktivitou, jako jsou napf. syndrom spankové
apnoe, recidivujici srdecni selhdni nebo inzulinova rezis-
tence. Mélo by pokracovat preklinické testovani, a pokud
budou usporadany dalsi klinické zkousky, mély by byt
podrobeny zvlast pfisnému dozoru z hlediska etiky.

Velkd zdrzenlivost v provadéni RDN je namisté také
proto, ze neddvno byla publikovdna data ziskana pomo-
ci optické koherentni tomografie se schopnosti vysokého
rozliseni (10-15 pm); ta ukazuji, Ze po provedené RDN
vznikaji v ledvinném fecisti morfologické zmény, které ne-
jsou patrné pfi bézném angiografickém vysetieni [11]. Jde
o difuzni zmény renalni tepny — endotelidlni edém, spaz-
my, zuzeni tepenného prlsvitu a tvorbu trombd v misté
ablace. Nakolik jsou tyto zmény vyznamné v dlouhodo-
bém horizontu, neni zatim znamo.
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