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Hypertension:

Ca 2 miljoner hypertoniker i Sverige

30%
Obehandlade

 Som enskild faktor, storsta
dodsorskaken i vastvarlden

Chobanian et al. Hypertension. 2003;42(6):1206—-1252. ° EndaSt hélften aV a”a bEhandIade
nar normalisering av blodtrycket



Risken for dod i cardiovaskular sjukdom
dubbleras for varje 20/10 mmHg 6kning i
blodtrycket
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Source: Lewington S, et al. Lancet. 2002;360:1903-1913.



Vad dor man av?
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Sympatisk efferent nervaktivitet

- effekter pa njurens aktivitet

Efferenta
sympatikusnerver

l

@ Reninfrisattning > RAAS aktiveras
\ @ Natrium och H20 sparas
% @ Blodflédet i njuren minskar




Renal afferent sympatisk nervaktivitet
Njurens inflytande pa sympatikustonus

Vasoconstriktion
Atheroskleros

PR Hypertrofi
ol Somn-storningar Arytmi
Insulin-
resistans



Koncept:

Utslagning av njuren sympatikusnerver
— > minskad generell sympatikusaktivitet

Baseline
56 - 161/107

1 mo

41 (-27%) > 141/90 (-20/-17)
12 mo h H \ h A ﬂ

19 (-66%) 2>  127/81 (-34/-26)

* 59 ar, man med 7 bltr mediciner
Schlaich et al. NEJM. 2009; 36(9): 932-934.



Symplicity (Medtronic)

EnligHTN (S:t Jude)

One Shot (Covidien)













Symplicity HTN-2

THE LANCET

Renal sympathetic denervation in patients with treatment-
resistant hypertension (The Symplicity HTN-2 Trial):
a randomised controlled trial

Symplicity HTN-2 Investigators*

Lancet. 2010;376:1903-1909.

Syfte: Blodtrycksreduktion vid okontrollerad hypertoni. Prospektiv, randomiserad,
kontrollerad studie.

Patienter: 106 patienter randomiserade till renal denervation vs. kontroll

Multicenterstudie: 24 centra i Europa, Australien, & Nya Zealand
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Primary Endpoint: 6-man BP

A fran RDN (n=49) Control (n=51)
basteline 10 1 0
till Systoliskt Diastoliskt
6 manader 0 ——
(mmHg) J
-10 |
-20 -12
Diastoliskt
-30 33/11 mmHg
40 Skillnad mellan RDN och kontrol
) -32 (p<0.0001)
Systoliskt
-50

84% av RDN patienterna svarade med = 10 mmHg reduktion i SBP
Mars 2012: 33/19 mm Hg @ 36 manader. (HTN-1)
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Effekt av RDN pa blodtryck (“office”)

6-month post 12-month post
randomization randomization
I 1 1
RDN* Crossover T RDN* Crossover

(6-mo post-RDN)*

+7 +1 I 1 |}
8
-10
12
24
-28

| P=0.16 |
l P=0.15 |

Esler M D et al. Circulation 2012;126:2976-2982

" RDN SBP
RDN DBP

B Crossover SBP
Crossover DBP



Symplicity HTN-2 Randomised Controlled Trial

Sustained Reductions in the Pooled (RDN and Crossover Combined) Group
10
6M 12M 12M 24M 30M
0+ gn=84  n=80  _n=74 n= 66 n=44
A from ) I : I
Baseline 2 -3
to
30 Months 20

(mmHg)

.30 4

-31
34
40 P<.01 at all time points
-50

Results presented at EuroPCR annual meeting 2013.




Komplikationer

@ 1 njurartardissektion vid inledande angio
@ 1 pseudoaneurysm i punktionsstallet

@ 1 fall av blodtrycksfall efter ingreppet, reduktion av

mediciner

@ 6-manaders DTA/MRA (n=43): Inga lesioner i

njurartarerna

@ Ingen paverkan pa njurfunktionen.

Symplicity HTN-2 Investigators. Lancet. 2010;376:1903-1909.
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Optical coherence tomography (OCT) av njurartar efter RDN

Indentationer efter abladeringen

Templin C et al. Eur Heart J 2013. 34: 2141-8

Lokala trombbildningar



Odem i ablationspunkterna




Brtister:

@ Avsaknad av langtidsdata

@ Avsaknad av data pa langtidseffekter pa
njurarna

@ Hitills fa patienter (jmf hypertonimediciner)

@ Placebo?

@ "Officeblodtryck” registrerat, inte 24-timmars,
ambulant blodtryck

@ Overlevnadsdata

Symplicity HTN-3



Organisationen pa Sodersjukhuset

* |nterventionist fran PCl-enheten

* Interventionsradiolog

* Narkoslakare

* Internmedicinare




Patientselektion

Symplicity HTN-2 kriterier:
* Primar hypertension
* > 160 mmHg i systoliskt BP

* Minst 3 antihypertensiva lakemedel

27 patienter



Syst BT-sankning mm Hg

Effekt av renal denervation
Systoliskt blodtryck

0000000




Diast BT-sdankning mm Hg

Effekt av renal denervation
diastoliskt blodtryck




Komplikationer

* 2 mindre blédningar, ett hematom
(ljlumske)

* kateterproblem






RDN - Formaksflimmer
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201 CX- M Incidence of AF Recurrences in Patients With and Without Renal Artery Denervation
The group that underwent both pulmonary vein isolation (PV]) and renal artery ablation has a significantly reduced atrial fibrillation (AF) recurrence rate
over time compared with the control PVl-only group. AT = atrial tachyarrhythmia.

Pokushalov J Am Coll Cardiol 2012 Sep 25;60(13):1163-70.



Vansterkammar forstoring
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p=0.009
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Left ventricular mass index efter RDN. n=46

...och hjartsvikt
Brandt et al. J Am Coll of Cardiol. 2012. vol 59: 901-9
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Metabola syndromet - insulinresistans
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p for interaction (ANOVA)=0.043

Effekt av RDN pa fasteblodsocker och
insulin nivaer

N=50

Mahfoud F et al. Circulation 2011;123:1940-1946
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Tack!
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Autonom dysfunktion — obalans mellan det parasympatiska
och sympatiska nervsystemet vanligt vid inflammatoriska
sjd, t.ex. sepsis, RA, nefrit,

Cholinerga antiinflammatoriska vagen — Parasympatikus antiinflammatoriska
effekt

RDN —  Antiinflammatoriska effektorvagen?

- HRV (Hjartslagsvariabilitet)
- Inflammationsmarkorer

- Receptortathet

- genuttryck for receptorer



