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Úvod
Hypertenze představuje v současné době kardiovasku-
lární onemocnění s  nejvyšší prevalencí (kolem 30  %), 
je jedním z  globálních problémů společnosti 21. sto-
letí [1]. V roce 2010 zemřelo na komplikace hypertenze 
celosvětově 7,5  milionu nemocných, což představuje 
12,8 % všech úmrtí [2]. V roce 2025 je předpokládán glo-
bálně vzrůst počtu nemocných s hypertenzí na 1,5 mi-
liardy [3]. Navzdory pozitivním výsledkům řady klinic-
kých studií týkajících léčby hypertenze, dostupnosti 
mnoha nových bezpečných a  účinných antihyperten-

ziv, možnosti kombinační terapie, podíl pacientů, kteří 
dosáhli cílového krevního tlaku (TK) < 140/90 mm Hg je 
stále pouze < 50 %. Výsledky reálné klinické praxe uka-
zují, že neléčeno stále zůstává 30 % hypertoniků, 35 % 
je léčeno adekvátně, 35 % je sice léčeno, ale ne dobře 
nekontrolováno (graf 1) [4]. 

V posledních letech je věnována velká pozornost re-
zistentní hypertenzi, která je definována jako krevní 
tlak > 140/90 mm Hg při systematické léčbě 3 různými 
antihypertenzivy, z nich jedno musí být diuretikum [5]. 
Odhady o  výskytu rezistentní hypertenze se značně 
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Katetrizační renální denervace je jedním z  velmi dynamicky se rozvíjejících suboborů kardiologie v  posledních 
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ginální česká studie PRAGUE 15, vedená prof. MUDr. Petrem Widimským, DrSc., FESC, FACC, v nichž je kontrola léčby 
v obou větvích vedena zlatým standardem – ambulantním monitorováním krevního tlaku a dále klade důraz na kom-
plianci k farmakologické léčbě. 
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Catheter renal denervation in treatment of resistant hypertension:  
reality or fiction?
Summary
Catheter renal denervation is one of the most dynamically emerging subspecialties in cardiology in the last five 
years. Initial indications for the treatment of resistant hypertension have been extended to other research areas – 
sleep apnea syndrome, heart failure, insulin resistance, atrial fibrillation, ventricular tachycardias and many others. 
Just as in other areas of cardiology, for example, the issue of stem cells, was unfortunately little space devoted to ex-
perimental studies and clinical studies phase II. Clinical application was ahead of a substantial part of the develop-
ment of new technologies. Originally Symplicity HTN-1 and -2 showed promising results, now have been recently 
challenged by early termination of the Symplicity HTN-3 study, which had significantly harder endopoints than pre-
vious studies. What was the precise cause of the inefficiency of this treatment, it is currently impossible to say ex-
actly. Interesting conclusions could bring original Czech study PRAGUE 15, designed by professor Petr Widimský, 
where control treatment in both arms is verified by gold standard – ambulatory blood pressure monitoring and as 
well emphasis the compliance of the pharmacology treatment. 
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liší. Z klinických a observačních studií se předpokládá, 
že 8–30  % nemocných léčených pro hypertenzi může 
mít rezistentní hypertenzi [6]. Závažnost rezistentní hy-
pertenze je dána skutečností, že kardiovaskulární mor-
talita se zvyšuje dvojnásobně s  každým zvýšením TK 
o 20/10 mm Hg [7].

Co se v současné literatuře ohledně rezistentní hyper-
tenze relativně málo uvádí a diskutuje, je problematika 
reálné adherence pacientů s vysokým krevním tlakem 
k antihypertenzivní terapii. Ukazuje se, že optimální ad-
herence k této terapii je bohužel pouze u malého pro-
centa nemocných (graf 2) [8].

Zlatým standardem je monitorace plazmatických 
hladin antihypertenziv, která dobře odráží to, jak sku-
tečně nemocní léky užívají. Práce týmu prof. Jiřího Wi-
dimského, CSc., ze III. interní kliniky 1. LF UK a VFN Praha 
jasně ukázala, že kompliance k léčbě HN je nízká a řada 
nemocných, kteří jsou klasifikování jako rezistentní hy-
pertonici, ve skutečnosti léky neužívá [8].

Úloha renální sympatické inervace v regulaci 
krevního tlaku – patofyziologický základ 
teorie renální denervace
Sympatický nervový systém ovlivňuje srdeční výdej, krevní 
tlak, tepovou frekvenci a objem, elektrolytovou rovnováhu 
a  složení tělesných tekutin. Aferentní signály přicházející 
do kůry mozkové jsou regulovány mechanosenzitivními 
baroreceptory, chemoreceptory a  volumovými senzory, 
které jsou v cévách a řadě jiných orgánů, např. v myokardu, 
ledvinách, plicích, kosterních svalech a mozku. Sympatický 
nervový systém je koordinován na úrovni nucleus tractus 
solitarius, který se nachází ve středním mozku [9]. Eferentní 
sympatická aktivita reguluje krevní tlak, tepovou frekvenci 
a  srdeční výdej pomocí β-adrenergních receptorů, peri-
ferní rezistence je pak regulována α-adrenergními recep-
tory. Na úrovni ledvin je retence vody a sodíku stimulována 
aktivací β-adrenegních receptorů v proximálních tubulech.

Vlastní renální sympatická inervace se podílí nejen na 
regulaci funkce ledvin, cirkulujícího objemu a homeo-
stázy, ale i  na regulaci krevního tlaku. Aktivace renál-
ního sympatiku vede k retenci vody, reabsorpci sodíku, 
redukci prokrvení ledvin a  především k  aktivaci sys-
tému renin-angiotenzin-aldosteron. Anatomické a his-
tologické studie prokázaly, že součástí ledvin včetně 

renálních arterií je řada nemyelinizovaných vláken, jež 
jsou přímou aferentní drahou pro CNS. Rada mozko-
vých struktur, jež se podílejí na regulaci kardiovaskulár-
ního systému, včetně hypotalamu, dostávají tak přímé 
informace z  úrovně ledvin včetně aditivních dat che-
moreceptorů a mechanoreceptorů [10,11].

Koncept katetrizační renální denervace
V posledních 5  letech byl vyvinut a aplikován v klinické 
medicíně koncept katetrizační renální denervace (RDN). 
Jako historicky první byla FDA schválena RDN za pou-
žití nově konstruovaného katetru SymplicityTM (Medtro-
nic, Inc., Mountain View, CA) o  průměru 4 F ve spojení 
s generátorem Symplicity G2TM (Medtronic , Inc., Moun-
tain View, CA), který má intergované algoritmy pro bez-
pečnou a efektivní aplikaci radiofrekvenční energie (RF). 
Počet aplikací v  každé renální tepně s  přihlédnutím ke 
konkrétní anatomii, přítomnosti či absenci aterosklerotic-
kých plátů, se doporučoval mezi 4–6. Za velmi důležité se 
považují minimálně 2 aplikace v ostiu renální tepny, a to 
z  důvodu maximální koncentrace sympatických nervo-
vých vláken v této lokalizaci. V současné době je k dispo-
zici celá řada alternativních technologií (multielektrodové 
košíčkové katétry, katétry využívající balón k aplikaci RF 
energie současně v několika místech). Navíc jsou v klinic-
kém zkoušení systémy využívající alternativních techno-
logií (ultrazvuk, mikrovlny aj). Rovněž je nyní nově mož-
nost miniinvazivního transradiálního přístupu s  cílem 
lepší kanylace ústí renálních tepen z  proximálního pří-
stupu. Výrazný rozvoj těchto technologií je dán jistě ino-
vativním přístupem k léčbě rezistentní hypertenze, ale je 
nutno i kriticky zmínit nepochybně významný tlak firem 
na expanzi do tohoto segmentu nefarmakologické léčby. 
To, že aplikace RF energie vede minimálně k akutní změně 
ve stěně renální tepny, je ukázáno na obr 1–4, který srov-
nává angiografii obou renálních tepen před a po aplikaci 
RF energie za použití katétru SymplicityTM.

Obávaným problémem bylo eventuální ovlivnění re-
nálních funkcí v souvislosti s obavou o snížení průtoku, 
ev. vzniku stenózy ledvinných tepen. To se naštěstí 
v řadě substudií nepotvrdilo. Jako příklad uvádím práci 
Doorovu, která podrobně studovala tuto problematiku 
a neprokázala signifikantní snížení renálních funkcí po 
provedené RDN (tab. 1) [12].

Graf 1. Efektivita léčby hypertenze Graf 2. �Adherence k léčbě
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Praktickou otázkou bylo také použití standardních elek-
trofyziologických proplachových katétrů, které byly jako 
technologie použity v některých centrech [13]. Davisova 
metaanalýza efektivity renální denervace u  rezistentní 
hypertenze analyzující výsledky celkem 12 studií uzavírá, 
že ve všech případech došlo k signifikantní redukci střed-
ního tlaku během 6 měsíců po výkonu, a to bez ohledu na 
použitou technologii a design studie (tab. 2) [14].

Indikace k RDN u rezistentní hypertenze
Indikace k RDN u pacientů s rezistentní hypertenzí v pod-
statě kopírují vstupní kritéria studií Symplicity HTN-1 
a HTN-2. Byla postupně upřesněna a jsou uvedena v řadě 

publikací na úrovni konsenzu expertů (ESC, ČKS a ACC) 
[15–17]. Je důležité také zmínit tu skutečnost, že výše 
uvedené materiály se vyjadřují k metodě renální dener-
vace sice jako k  velmi slibné léčené metodě, nicméně 
spíše zdrženlivě a víceméně realisticky. 

Indikační kritéria pro RDN
�� systolický krevní tlak měřený v ambulanci > 160 mm Hg 

(≥ 150 mm Hg u diabetiků)
�� > 3 antihypertenziva v adekvátní dávce a kombinaci 

včetně diuretika
�� vyloučení sekundární hypertenze
�� modifikace životního stylu

Obr. 1–4. �Srovnání výsledků angiografie obou renálních tepen před a po aplikace RF energie za použití katétru 
SymplicityTM

Obr. 1

Pravá renální tepna před RDN

Pravá renální tepna po RDN (mnohočetné nerovnosti odpo-
vídající aplikaci RF energie)

Levá renální tepna před RDN

Levá renální tepna po RDN (identický nález po výkonu jako 
na pravé renální tepně)

Obr. 2

Obr. 3

Obr. 4
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�� vyloučení pseudorezistence za použití AMBP 
(24 hod průměr TK ≥ 130 mm Hg, nebo průměrný 
denní TK ≥ 135 mm Hg)

�� zachovalé renální funkce (GFR > 45ml/min/1,73 m²)
�� vhodná anatomie renálních tepen pro provedení 

výkonu (absence stenózy, bez předchozí revaskulari-
zace, průměr tepny > 4 mm)

Výsledky RDN v klinické praxi
Výsledky časných animálních a  klinických studií uká-
zaly, že použití renální denervace bylo spojeno nejen se 
snížením systolického krevního tlaku (STK) a diastolic-
kého TK (DTK), ale také se snížením markerů zvýšené 
činnosti sympatiku, jako např. snížení senzitivity baro-
reflexu [18] nebo redukcí obratu renálního noradrena-
linu [19].

První velkou klinickou studií u pacientů s rezistentní 
hypertenzí byla studie Symplicity HTN-1 se 153 nemoc-
nými s  rezistentní hypertenzí, která byla definována 
jako systolický ambulantní krevní tlak ≥ 160  mm  Hg, 

chronická medikace minimálně 3  antihypertenzivy, 
z  nichž 1  bylo diuretikum, s  podmínkou zachovalých 
renálních funkcí (GFR > 45  ml/min). V  6měsíčním sle-
dování mělo 92  % sledovaných nemocných pokles 
systolického TK >  10  mm Hg s  průměrným poklesem 
25/11 mm Hg systolického/diastolického TK (p < 0,0001) 
[20]. 3leté sledování potvrdilo trend k dalšímu postup-
nému snižování krevního tlaku a také bezpečnost pro-
cedury – žádné vaskulární komplikace ve spojení s RDN, 
žádné hospitalizace pro hypotenze, absenci ortosta-
tické hypotenze a  nesignifikantní změny v  renálních 
funkcích [21].

Výsledky Symplicity HTN-1  studie byly potvrzeny 
v  další multicentrické, prospektivní, randomizované 
studii s RDN – Symplicity HTN-2, do které bylo zahrnuto 
106 pacientů s rezistentní hypertenzí se stejnými vstup-
ními kritérii jako u studie Symplicity HTN-1, navíc u dia-
betiků 2. typu byl akceptován ambulantní tlak s hodno-
tou ≥ 150 mm Hg. Tito nemocní byli randomizováni buď 
k okamžitému provedení RDN, nebo až po 6 měsících 

Tab. 1. Vliv RDN na renální funkce

doba po provedení renální denervace p (baseline vs čas po RDN)

baseline 24 hod 48 hod 3 měsíce 1 den 2 dny 3 měsíce

kreatinin (mg/dl) 0,90  
(IQR: 0,80–1,11)

0,90  
(IQR: 0,74–1,10)

0,95  
(IQR: 0,82–1,35)

0,85  
(IQR: 0,80–1,10)

0,12 0,26 0,24

eGFR (ml/min/1,73 m2) 79,3 ± 27,3 81,2 ± 24,6 72,5 ± 24,4 79,5 ± 16,8 0,41 0,18 0,71

BUN (mg/dl) 39,0 
(IQR: 31,8–54,3)

36,0 
(IQR: 30,0–48,0)

47,0 
(IQR: 30,0–59,0)

39,0 
(IQR: 30,5–51,0)

0,41 0,19 0,69

NGAL (ng/ml) 16,9  
(IQR: 6,8–34,1)

14,0  
(IQR: 6,2–39,8)

14,0  
(IQR: 4,7–35,8)

13,3  
(IQR: 4,8–27,9)

0,67 0,65 0,59

KIM-1 (ng/ml) 0,65 (IQR: 
0,30–0,95)

0,53 (IQR: 
0,37–0,82)

0,61 (IQR: 
0,38–0,81)

0,61 (IQR: 
0,38–0,81)

0,54 0,78 0,77

BUN – blood urea nitrogen eGFR – předpokládaná glomerulární filtrace IQR – interquartile range KIM-1 – kidney injury molecule-1  
NGAL – neurophil gelatinase-associated lipocalin RDN – renální sympatická denervace

Graf 3. �Vývoj krevního tlaku po provedené RDN ve studiích Symplicity HTN-1 a HTN-2
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studie 
střední 
rozdíl 

(mm Hg) 

SE 
(mm 
Hg) 

před 
RDN 
total 

po 
RDN 
total 

váha 
střední rozdíl, 

95% CI 
(mm Hg) 

střední rozdíl, 95% CI 
(mm Hg) 

SymplicityTM /Flex        

Hering et al 2012 -25 5,16 15 15 11,5 % 
-25,00  

(-35,11,-14.89) 
  

Kaltenbach et al 
2012 

-5.7 4,47 20 20 13,3 % 
-5.70  

(-14,46, 3,06) 
  

Krum et al 2009 -21 3,52 45 39 16,3 % 
-21,00  

(-27,90,-14,10) 
  

Symplicity HTN-1 
2011 

-24 1,53 153 135 23,3 % 
-24,00  

(-27,00,-21,00) 
  

Ukena et al 2012 -25,5 2,44 136 122 20,2 % 
-25,50  

(-30,28,-20,72) 
  

Witkowski et al 2011 -22 3,76 10 10 15,5 % 
-22,00  

(-29,37,-14,63) 
  

(95% CI)   379 341 100.0 % 
-21,18  

(-25,77,-16,59) 
  

heterogenita: Tau2 = 21,24; χ2 = 16,96, df = 5 (P = 0,005); l2 = 71 % 
test pro celkový efekt: Z = 9,04 (P < 0,00001) 

  

Celcius® 

ThermoCool® 
       

Ahmed et al 2012 -22 3,47 10 10 100,0  % 
-22,00  

(-28,80,-15,20) 
  

Subtotal (95% CI)  10 10 100.0% 
-22.00  

(-28,80,-15,20) 
  

heterogenita: neaplikovatelná 
test pro celkový efekt: Z= 6,34 (P < 0,00001)   

Navistar® 
ThermoCool® 

       

Pokushalov et al 
2012 

-27 2,72 13 13 100,0 % 
-27,00  

(-32,33,-21,67) 
  

(95% CI)   13 13 100,0 % 
-27,00  

(-32,33, -
21,67) 

  

heterogenita: neaplikovatelná 
test pro celkový efekt: Z = 9,93 (P < 0,00001)   

Marinr®        

Prochnau et al 2012 
-25,5 3,65 30 30 100,0 % 

-25,50  
(-32,65,-18,35) 

  

(95% CI)   30 30 100,0 % 
-25,50  

(-32,65,-18,35) 
  

heterogenita: neaplikovatelná 
test pro celkový efekt: Z = 6,99 (P < 0,00001)   

PARADISETM        

Mabin et al 2012 -36 7,07 10 8 100,0 % 
-36,00  

(-49,86,-22,14) 
  

(95% CI)  10 8 100,0 % 
-36,00  

(-49,86,-22,14) 
  

heterogenita: neaplikovatelná 
test pro celkový efekt: Z = 5,09 (P < 0,00001)   

    
    

   -50  -25      0   25   50 
test pro rozdíly podskupin: χ2 = 6,03, df = 4 (P = 0,20), I2 = 33,7 %   pokles TK   vzestup TK 

Tab. 2. Metaanalýza studií s renální denervací dle použitých technologií
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od vstupu do studie s  podmínkou stabilní antihyper-
tenzivní terapie. Při kontrole v 6 měsících byla RDN spo-
jena se snížením systolického krevního tlaku o 32 mm 
Hg a diastolického o 12 mm Hg (p < 0,0001). Recentně 
publikovaná data z  30měsíčního sledování prokazují 
trvalé snížení krevního tlaku o 35/12 mm Hg (p < 0,01) 
[22,23].

Vývoj krevního tlaku v obou studiích ukazuje graf 3.

Vliv hodnocení vývoje krevního tlaku ve 
studiích s renální denervací
Je důležité poznamenat, že obě první velké klinické 
studie (Symplicity HTN-1  a HTN-2) hodnotily vývoj 
krevního tlaku měřeného v  ambulanci. Další aktivitou 
v hodnocení efektivity RDN je celosvětový registr Sym-
plicity, který má ve finále zahrnovat více než 5 000 paci-
entů z více než 200 pracovišť. Na rozdíl od předchozích 
studií bude také registrovat pacienty se srdečním selhá-
ním, renální insuficiencí, syndromem spánkové apnoe 
a fibrilací síní. Kromě monitorace vývoje krevního tlaku/
měření ambulantního tlaku a  také cestou ambulant-
ního monitorování krevního tlaku (AMBP) bude sledo-
ván potencionální pleiotropní vliv RDN na řadu dalších 
parametrů  – metabolizmus glukózy, renální funkce, 
systolickou funkci levé komory srdeční. Pilotní data pre-
zentovaná na sjezdu ESC v roce 2013 ukázala, že při po-
užití zlatého standardu monitorace léčby hypertenze – 
AMBP, není pokles krevního tlaku tak významný jako 
v prvních studiích, které hodnotily pouze vývoj ambu-
lantního TK (graf 4).

Studie Symplicity HTN-3
Dalším pokračováním měla být studie Symplicity 
HTN-3, která byla navržena na požadavek FDA jako 
multicentrická, prospektivní, randomizovaná kontro-
lované studie, která je zaslepena a  obsahuje skryté 
nerealizované (sham) procedury u  poloviny randomi-
zovaných nemocných. Studie předpokládala zařazaní 

530  nemocných. K  hodnocení efektu léčby je použito 
ambulantního monitorování krevního tlaku [24]. Navíc 
začaly běžet iniciální studie se srdečním selháním  – 
Symplicity-HF (40 pacientů), japonská HTN studie s RDN 
u  rezistentní hypertenze (100  pacientů), indická HTN 
studie pouze s  jednou větví (bez randomizace) a byla 
plánována americká studie Symplicity HTN-4.

9. 1. 2014  byla vydána krátká tisková zpráva, která 
oznamovala předčasné ukončení studie Symplicity 
HTN-3  na základě rozhodnutí DSMB (Data and Safety 
Monitoring Board) [25]. Důvodem byla především ta 
skutečnost, že studie nedosáhla ve sledovaném období 
primárního endpointu. Podstatné je, že nedošlo k žád-
nému poškození pacientů a  byla tak splněna bezpeč-
nostní kritéria. 

Na ACC 2014 byly podrobně prezentovány výsledky 
této studie, které ukázaly nesignifikantní pokles systo-
lického krevního tlaku měřeného v ambulanci ve sku-
pině s RDN proti nemocným se sham procedurou (pri-
mární endpoint – graf 5) Rovněž tak nedošlo k poklesu 
systolického TK u nemocných s RDN při měření AMTK 
(sekundární endpoint  – graf 6). Murray D. Esler, jeden 
z pionýrů RDN, uvedl v rozsáhlé diskusi jako možné pří-
činy neúspěchu studie jednak laxní definici kompliance 
pacientů (vycházelo se pouze z  klinického vyšetření 
a záznamů pacientů o medikaci) a dále tu skutečnost, 
že RDN byla ve velké řadě participujících center pro-
váděna kardiology bez jakékoliv zkušenosti s  těmito 
výkony a tedy jejich učební křivka se vytvářela teprve 
s narůstajícím počtem výkonů [30]. Navíc se jeho sku-
pina vrací k  verifikaci konceptu na animálních mode-
lech s cílem, jak skutečně efektivní je modulace sympa-
tiku touto metodou.

Diskuse
Proč studie Symplicity HTN-3 nedosáhla primárního vy-
tčeného cíle, není s ohledem na současnou absenci dat 
zcela jasné. Můžeme pouze spekulovat o řadě možných 

Graf 4. Registr Symplicity: výsledky RDN pohledem ambulantního monitorování krevního tlaku (AMBP)
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příčin, které přispěly k tomuto výsledku. Nacházím ur-
čitou podobu se situací v USA před 10 roky, kdy se roz-
běhl program primárně preventivních indikací ICD. 
Tehdy implantovali tyto systémy často i  kardiologové 
bez hlubších zkušeností v elektrofyziologii s tím výsled-
kem, že počet a závažnost komplikací spojených s vý-
konem významně narostl a primární prevence tak po-
někud ztrácela na svém významu. Stejně tak musíme 
kriticky zmínit u  RDN negativní úlohu firem, kterou 
obecně označujeme jako „company driven techno-
logy“. Ve snaze rozšířit RDN do velkého počtu center 
začali s touto nefarmakologickou léčbou lékaři bez zku-
šeností s aplikací RF energie v oblasti elektrofyziologie. 
Přece jen manipulace s katétrem, použití šikmých RTG 
projekcí s  cílem optimalizace RF lézí vyžaduje velkou 
zkušenost.

Za naprosto esenciální považuji osobně výběr vhod-
ných kandidátů  – responderů terapie. Součástí studie 

Symplicity HTN-3 nebylo důsledné ověření kompliance 
pacientů k  léčbě. Z  velké řady publikací Mahfouda et 
al lze vystopovat, že se protagonisté RDN obecně této 
problematice brání a  vyjadřují se, že verifikace adhe-
rence k léčbě v klinické praxi je u hypertoniků obtížná 
[26]. Z vlastních zkušeností olomouckého centra musím 
konstatovat, že řada nemocných, kteří byli odeslání do 
Centra léčby a diagnostiky hypertenze Fakultní nemoc-
nice Olomouc s podezřením na diagnózou rezistentní 
hypertenze, byli nakonec nonkompliantní nemocní, 
jejichž plazmatické hladiny užívaných antihyperten-
ziv byly nulové, přestože přesvědčivě argumentovali, 
že léky užívají. V substudii vlastní kohorty nemocných 
s rezistentní hypertenzí, kteří byli indikováni k RDN, je 
evidentní, že RDN měla dlouhodobý efekt verifikovaný 
opakovanými ABMP pouze u  kompliantních nemoc-
ných. Další faktor, který vstupuje do hry, je, že díky až 
absurdní medializaci problematiky RDN nejen v České 

Graf 5. �Primární endpoint studie Symplicity HTN-3: změna ambulantního systolického tlaku

Graf 6. Sekundární endpoint studie Symplicity HTN-3: změna systolického tlaku dle AMTK

vstup
6 měsíců

0

50

100

150

200

sy
st

ol
ic

ký
 T

K
 m

ěř
en

ý
v 

am
b

ul
an

ci
 (m

m
 H

g
)

(N = 364) (N = 353) (N = 171) (N = 171)
denervace sham procedura

180 mm Hg
166 mm Hg

180 mm Hg
168 mm Hg

∆ = -14,1 ± 23,9
p < 0,001

∆ = -11,7 ± 25,9
p < 0,001

∆ = -2,39 (95% CI, -6,89 do 2,12)
p = 0,26*

vstup
6 měsíců

0

50

100

150

200

24
 h

od
in

ov
á 

am
b

ul
an

tn
í

m
on

it
or

ac
e 

TK
 (m

m
 H

g
)

(N = 360) (N = 329) (N = 167) (N = 162)
denervace sham procedura

180 mm Hg
166 mm Hg

180 mm Hg
168 mm Hg

∆ = -6,8 ± 15,1
p < 0,001

∆ = -4,8 ± 17,3
p < 0,001

∆ = -1,96 (95% CI, -4,97 do 1,06)
p = 0,98*



387Táborský M. Katetrizační renální denervace v léčbě rezistentní hypertenze: realita nebo fikce?

Vnitř Lék 2014; 60(4): 380–388

republice, si řada nemocných po výkonu léky redukuje 
nebo dokonce vysadí, neboť se pod vlivem mediální 
kampaně domnívají, že jsou trvale vyléčeni. Konkrétní 
příčiny neúspěchu Symplicity HTN-3 budeme moci po-
soudit až koncem března roku 2014, kdy budou publi-
kovány výsledky studie.

Nelze nezmínit obrovský zájem o  RDN, který pod-
mínil raketový rozvoj technologie s  tím, že prakticky 
každý významný producent v  oblasti intervenční kar-
diologie a  elektrofyziologie má dnes ve svém portfo-
liu specifický systém katétr-ablátor pro renální dener-
vaci. Výsledky dalších studií pokročilých technologií, 
např. s košíčkovými katétry EnligHTNTM, SJM, Inc., pro-
kazují signifikantní pokles systolického i  diastolic-
kého tlaku v 6 i 12 měsících po výkonu. Nicméně ame-
rická studie EnligHTN IV byla podobně jako Symplicity 
HTN-3 předčasně ukončena 9. 12. 2013 – oficiálně pro 
pomalý nábor pacientů [27]. Jako velmi slibný se jeví 
i zcela nový typ multielektrodového katétru pro RDN – 
Symplicity SpiralTM, Medtronic, Inc., Mountain View, CA. 
Výsledky pilotní studie s  29  nemocnými byly prezen-
továny na EuroPCR v Paříži roku 2013. Kohorta nemoc-
ných byla významně komplikovanější, střední tlak při 
vstupu do studie byl 182/94 mm Hg, průměrný počet 
užívaných antihypertenziv byl 4,7. Za 1 měsíc po výkonu 
došlo k poklesu systolického TK o 16 mm Hg a diastolic-
kého o 7 mm Hg (p < 0,001), rovněž se snížila průměrná 
tepová frekvence 4,3/min (p < 0,047) [28].

Studie PRAGUE 15
Prof. Petr Widimský spolu se svým týmem a spolupra-
covníky z kardiocenter v Olomouci a Třinci incializoval 
realizaci studie PRAGUE 15  (clinicaltrial. gov identifier: 
NTC01560312), která je designována jako otevřená pro-
spektivní randomizovaná multicentrická studie srov-
návající RDN a  optimální medikamentózní léčbu s  in-
tenzifikovanou medikamentózní léčbou u  pacientů 
s  rezistentní hypertenzí. Primárním endpointem je 
změna systolického a  diastolického tlaku verifikovaná 
ambulantním měřením TK v 6. měsíci od baseline. Sou-
částí studie je i  vyhodnocení efektu spironolaktonu 
u  pacientů randomizovaných ke konzervativní léčbě, 
hodnocení plazmatických hladin antihypertenziv, sa-
mozřejmostí je vyloučení sekundární etiologie hyper-
tenze. Studie byla předčasně ukončena bezprostředně 
po oznámení ukončení studie Symplicity HTN-3. Do 
této doby bylo randomizováno celkem 102 nemocných. 
V současné době jsou analyzovány výsledky a připravo-
vány první abstrakta na sjezd ESH a  ESC 2014. Pevně 
věřím, že výsledky této studie pomohou významným 
způsobem ozřejmit některé nejasnosti, které v proble-
matice RDN nadále trvají.

Závěr
Přestože výsledky studie Symplicity HTN-3  dopadly 
mimo původní očekávání, osobně považuji RDN za fas-
cinující a inovativní terapeutickou možnost intervenční 
kardiologie pro daleko širší indikační spektrum, než je 

pouhá rezistentní hypertenze. Nové multielektrodové 
systémy pro renální denervaci a  především výsledky 
řady pokračujících klinických studií přinesou jistě zají-
mavá data pro srdeční selhání, obstrukční spánkovou 
apnoe, supraventrikulární i  komorové arytmie, inzuli-
novou rezistenci a  řadu dalších problematik. Zásadní 
je především, jako u  každé nové metody, identifikace 
optimálních kandidátů této léčby s cílem zvýšení dlou-
hodobé efektivity. Z  klinických dat se zdá, že vysoký 
vstupní tlak spolu v ověřenou kompliancí jsou zatím asi 
nejlepší prediktory odpovědi na RDN u pacientů s rezi-
stentní hypertenzí. Stejně tak jako u problematiky po-
užití kmenových buněk u  ischemické choroby srdeční 
předběhlo pravděpodobně klinické použití metody 
RDN fázi seriózního animálního výzkumu a patofyzio-
logických úvah. Budeme se zřejmě nuceni vrátit s poko-
rou o krok zpátky.

Počkejme si tedy na výsledky dalšího intenzivního 
zkoumání tak, aby RDN byla skutečně robustní a bez-
pečnou metodou léčby řady kardiovaskulárních one-
mocnění.
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