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Giris:

Otozomal dominant polikistik bdbrek hastaliyi (ADPKD), kronik bdbrek hastaliginin en sik kalitsal nedenlerinden biri olup,
hipertansiyon hastaligin erken dénemlerinden itibaren énemli bir klinik sorun olarak karsimiza ¢gikmaktadir. Bu hastalarda
artmis sempatik sinir sistemi aktivitesi, hem hipertansiyonun ortaya ¢ikmasina neden olmakta hem de bébrek
fonksiyonlarinin bozulmasini hizlandirmaktadir. Bu nedenle kan basincinin etkin sekilde kontrol altina alinmasi, hastaligin
ilerlemesini yavaglatmada temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul edilmektedir. Son yillarda direngli hipertansiyon
tedavisinde etkili oldugu gdsterilen renal denervasyon (RDN), sempatik sinir sistemi aktivitesini hedefleyen girisimsel bir
tedavi secenegi olarak dikkat cekmektedir. Bununla birlikte, ADPKD hastalarinda RDN kullanimina iliskin klinik deneyim
oldukga sinirli olup, bugline kadar yalnizca iki olgu sunumu yayimlanmistir.

Amag:
RDN-ADPKD ¢aligsmasinda, ultrasonik renal denervasyonun kontrolsiiz hipertansiyonu bulunan Otozomal Dominant
Polikistik Bobrek hastalarinda kan basinci tizerindeki etkisinin ve givenilirliginin degerlendiriimesi amaglandi.

Metod

Galismaya, tahmini glomertiler filtrasyon hizi (eGFR) 40 mL/dk/1,73 m?'nin Gzerinde olan ve bir ile dért antihipertansif ilaca
ragmen ofis kan basinci 130/80 mmHg'nin, 24 saatlik ambulatuvar kan basinci ise 125/75 mmHg'nin (zerinde seyreden
ADPKD hastalari dahil edildi. Toplam 44 hasta, hemen ultrasonik renal denervasyon uygulanan grup ile G¢ ay sonra girisim
planlanan kontrol grubuna randomize edildi. Renal denervasyon islemi, ultrason enerijisi kullanan PARADISE sistemi ile
gergeklestirildi. Calismanin dnceden planlanan ara analizinde Uglincu aydaki kan basinci dedisiklikleri degerlendirilirken, tim
hastalarin alti aylik takip sonuglari da analiz edildi.

Bulgular

CGalismaya alinan hastalarin (27 erkek, 17 kadin) ortalama yasi 42 yil olup, ortalama eGFR degeri 67 mL/dk/1,73 m? olarak
bulundu. Ug aylik takip sonunda, erken renal denervasyon uygulanan hastalarda ofis ve evde élciilen sistolik kan basinci
degerleri kontrol grubuna gére anlamli diizeyde daha dustk saptandi. Yirmi dért saatlik ambulatuvar kan basincinda da
benzer yénde bir azalma izlendi, ancak bu fark istatistiksel anlamliliga ulagsmadi.

Tlm hastalar birlikte degerlendirildiginde ise renal denervasyon sonrasinda hem G¢lncl hem de altinci ayda ofis, ev ve 24
saatlik ambulatuvar sistolik ve diyastolik kan basinci degerlerinde baslangica gére anlamh diusis gézlendi. Tedavi uyumunun
degerlendirildigi analizlerde hastalarin yaklagik %80'inin antihipertansif tedaviye tam uyum gésterdigi belirlendi. Yapilan
duyarlilik analizleri de gdzlenen kan basinci diistisiinin tutarli oldugunu ortaya koydu. Takip siresince isleme bagli herhangi
bir ciddi advers olay veya guvenlilik sorunu bildirilmedi.

Sonu¢

Bu galisma, ultrasonik renal denervasyonun ODPBH'ye eslik eden kontrolslz hipertansiyonda kan basincini disiirme
potansiyeline sahip oldugunu gdésteren ilk randomize g¢alismalardan biri olmustur.

Klinik Yorum

Hipertansiyon, ADPKD’ da en sik gérllen klinik bulgulardan biri olup ayni zamanda bdbrek fonksiyon kaybini hizlandiran
temel sebeplerden de biridir. ADPKD' de hipertansiyonun temel mekanizmasi sempatik asiri aktivite olup RDN bu
mekanizmayi dogrudan hedefleyen ilk girisimlerden biridir. Renal denervasyona iliskin randomize ¢alismalarin buyik bélumd
primer direngli hipertansiyon hastalarinda yaritalmisken, RDN-ADPKD calismasi bu yaklasimi otozomal dominant polikistik
bdbrek hastaligina eslik eden kontrolsliz hipertansiyonu bulunan hastalarda degerlendiren ilk calismalardan biri olmasi
nedeniyle dikkat cekicidir.

RDN-ADPKD c¢alismasi, renal denervasyonu bu 6zel hasta grubunda randomize olarak dederlendiren ilk ¢alismalardan biri
olmasi acgisindan literatirde énemli bir boslugu doldurmaktadir. Daha dnce yalnizca olgu sunumlariyla sinirli olan klinik
deneyim, bu calismayla ilk kez kontrollli kogullarda degerlendirilmigtir. Calismada kisa dénemde kan basincinda saglanan



anlamli diists ve guvenlilik agisindan olumsuz bir sinyal izlenmemesi, renal denervasyonun yalnizca primer direngli
hipertansiyonda degil, sempatik aktivitenin belirgin rol oynadidi sekonder hipertansiyon nedenlerinde de arastiriimasi
gerektigini disindirmektedir.

Bulgular, ultrasonik renal denervasyonun bu hasta grubunda kisa dénemde sistolik ve diyastolik kan basincini anlamli
6lctde dusdrebildigini ve islemin glvenli bir sekilde uygulanabildigini gdstermektedir. Ayni zamanda antihipertansif tedaviye
ragmen kan basinci kontroll saglanamayan hastalarda renal denervasyonun tamamlayici bir tedavi segenegi olabilecegi
dusinllmektedir. Bu bulgularin daha genis ¢alismalarla dogrulanmasi halinde, ADPKD 'ye eslik eden kontrolsliz
hipertansiyonun tedavisinde yalnizca ilag tedavisinin yodunlastiriimasi degil, mekanizma temelli girisimsel yaklasimlar da
daha fazla giindeme gelebilir.

Bununla birlikte ¢alismanin hasta sayisinin sinirli ve takip siresinin kisa dénem olmasi nedeniyle; renal denervasyonun
bdbrek fonksiyonlarinin korunmasi, hastalik progresyonunun yavaslatiimasi ve uzun dénem kardiyovaskuler sonuglar
Uzerindeki etkisinin daha genis dlgekli calismalarla ortaya konulmasi gerekmektedir. Buna ragmen elde edilen ilk bulgular,
renal denervasyonun ADPKD' ye eglik eden direngli hipertansiyonun yénetiminde gelecekte daha fazla yer bulabilecegini
disindirmektedir.

Bu calismanin en 6nemli mesaji, ADPKD 'ye eslik eden direncli hipertansiyonda artik yalnizca "hangi antihipertansif
ilaci ekleyelim?" sorusunun degil, "sempatik aktiviteyi hedefleyen girisimsel tedaviler hangi hastalarda fayda
saglayabilir?” sorusunun da giindeme gelmis olmasidir.
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