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Giris:

Hipertansiyon, en yaygin degistirilebilir kardiyovaskuiler (KV) risk faktérleri arasinda olmasina ragmen 6nde gelen élim
nedenlerinden biridir. Kan basincini antihipertansif ilaglar kullanarak disiirmenin KV morbidite ve tim nedenlere bagh élim
riskini azalttiyi1 gdsterilmistir. Bununla birlikte, hastalik farkindaldi ve kan basinci kontrol oranlari, ézellikle distk-orta gelirli
Ulkelerde ve yUksek gelirli Glkelerde ikamet eden dusik gelirli populasyonlarda (6zellikle bazi etnik kdkenlerde) diinya
¢apinda zayif olmaya devam etmektedir.

Son 20 yildir kontrolslz hipertansiyonda ek tedavi secenekleri olarak cihaz temelli tedaviler arastiriimaktadir. Bunlar
arasinda renal sempatik denervasyon (RSD) etkinlik ve glivenlik kaniti en yliksek olan tedavi se¢enegidir. 2018 Avrupa
Kardiyoloji Dernegi (ESC) ve Avrupa Hipertansiyon Dernegi (ESH) Arteriyel Hipertansiyon Kilavuzunda, yeterli randomize
kontrolli klinik galisma olmadig igin hipertansiyon igin cihaz tabanli tedavilerin rutinde kullaniimasini énerilmemektedir.
2018’den beri olan randomize kontrolli calismalar (RKG) ise tedavide yeni kanitlar saglamistir (Sekil 1).
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Sekil 1

Symplicity HTN-3 calismasinda, 6 aylik takipte bir Sham grubu ile karsilastirildiginda tek elektrotlu bir radyo frekans (RF)
kateter sisteminin arteryel kan basincini (KB) disUrucu etkisi gdsterilememistir. Bu ¢alismada sik ilag degisiklikleri,
operatérlerin sinirli deneyimi, cogu hastada eksik cevresel ablasyon yapiimasi ¢alismanin metodolojik kisitliliklaridir.

ikinci nesil Sham kontrollii RKC'lerde RF ve ultrason (USG) ile RSD yapilan hastalar karsilastiriimistir. Bu RKC'lerde
antihipertansif tedaviye uyum, ilaglarin kan ve idrardaki metabolitleri saptanarak degerlendirilmis. RSD’nin KB dustricu
etkisi ila¢ uyumundan, doz semasindan, ilaglarin farmakokinetik 6zelliklerinden bagimsiz olarak 24 saat boyunca devam
etmis.

Japonya ve Kore Cumhuriyeti'nde son zamanlarda yayinlanmis olan REQUIRE ¢alismasinda, RSD ve Sham grupta 3 ayda
benzer KB dususleri gézlenmigtir. Arastirma tasarimi ve yUritiimesindeki eksiklikler su sekildedir: Beraberindeki
antihipertansif ilaclar standardize edilmemistir, ilag uyumu objektif olarak degerlendirilememistir, tedaviyi yapan hekimler
kérlenmemistir, evde élcllen ile 24 saatlik ambulatuar KB degisiklikleri tutarsizdir.



Givenlik:

Mevcut veriler 1s1ginda uzmanlar, transfemoral arter girigim prosedirinin beklenen komplikasyon oranlari (%1'den az) ve
hastalarin radyasyona maruz kalmasi diginda RSD ile iligkili herhangi bir 6zel giivenlik endisesi belirtmemistir. Islemle ilgili
akut komplikasyon olaylari tablo 1’de 6zetlenmistir.

Akut Komplikasyon Onleyici Yénetim Stratejileri
Vaskiler giris yeri komplikasyonlari, hematom, fistiil, Ultrason esliginde ponksiyon, vaskiler kapama cihazi
ps6doanevrizma, kanama kullanmak, kan basinci kontrolu

islem dncesi yeterli hidrasyon, minimal hacimde kontrast

Kontrast iligkili akut bébrek hasari . )
verilmesi

Selektif olmayan abdominal aorta anjiyografi yapiimasi,
hidrofilik kilavuz tellerden kaginiimasi, uygun Renal
sempatik denervasyon teknigi uygulanmasi, arter igine
vazodilatér ajan enjeksiyonu, akut renal arter komplikasyonu
sirasinda uzun slre balon uygulamasina cevap vermeyen
vakalarda uygun stent implantasyonu

Vaskuler komplikasyonlar renal arter spazmi, diseksiyonu,
distal perforasyon, intrakapsuler renal hematom, renal arter
stenozu/diseksiyonu, aortik diseksiyon, embolizasyon

Tablo 1

RF-RSD uygulanan 5.769 hastayi (10.249 hasta-yil) iceren 50 ¢calismanin meta-analizinde, renal arter stentleme igin yillik
insidans orani %0,2 gbzlenmistir; bu oran arteriyel hipertansiyondaki renal arter stenozunun insidansina benzerdir.

2.381 hastayi iceren 48 calismanin meta-analizinde, ortalama 9,1 aylik takipten sonra tahmini glomeruler filtrasyon hizinda
(GFR) 6nemli bir degisiklik gézlenmemistir.

GFR'si <40 ml/dk/1.73 m2 olan hastalar tim Sham kontrolli galismalarin disinda birakilmistir.
Diger bir kisithlik ise hastalarin tg¢ yili asan takiplerinin olmamasidir.

Dayaniklilik:

RSD sonrasi bdbreklerin tekrardan fonksiyonel innervasyonuna iligkin endiseler mevcuttur. Kronik bébrek yetmezlIigi olan
hipertansif koyunlarda RSD*‘den 30 ay sonra renal sinirlerin kismi olarak yeniden fonksiyon kazandigi rapor edilmistir. Buna
karsin domuz modellerinde kalici aksonal hasar ve sirekli renal noradrenalin seviyelerinde azalma gdsterilmistir.

Global SYMPLICITY, SPYRAL HTN-ON MED ve RADIANCE-HTN SOLO galigmalarindan alinan uzun vadeli takip verileri,
RSD'nin hipertansiyonlu hastalarda KB dustriicu etkinliginin en az Ug¢ yila kadar strd0gund géstermistir.

Hasta Se¢imi:

Direngli hipertansiyon, uygun yasam tarzi degisikliklerine ve maksimum tolere edilen dozlarda biri didiretik olmak tzere U¢li
ilag kombinasyonunun alinmasina ragmen, ofis digi KB dlgtiimleriyle dogrulanan kontrolstiz ofis KB (=140/290 mmHg) olarak
tanimlanir. Direncli hipertansiyonun teghisi, psddo direngli hipertansiyonun ve basta primer hiperaldosteronizm, renovaskdler
hastalik ve kronik bdbrek hastaligi olmak Gzere ikincil hipertansiyon nedenlerinin diglanmasini gerektirir. Antihipertansif ilaca
uyumsuzluk, KB kontroliiniin é6niindeki en biyUk engeldir ve kontrolsliz hipertansiyonu olan tiim hastalarda taranmalidir.

RSD, GFR >40 ml/dak/1,73 m2 olan ve kontrolsiiz direngli hipertansiyonu olan yetiskin hastalarda kullanilabilir.

RSD, antihipertansif ilaglari uzun vadede tolere edemeyen hastalarda veya RSD'yi tercih eden hastalarda olasi bir tedavi
secenegi olabilir.

YUlksek riskli populasyonlar (son evre bdbrek hastahgi, miyokard enfarktiisti sonrasi, kalp yetmezligi, kontrolsiz tip Il veya tip
| diyabet hastalari) Sham kontrolli RSD galismalarindan ¢ikariimistir.

Merkez Secimi:
Hipertansiyon ve perkitan KV midahaleler konusunda uzmanlardan olugan multidisipliner hipertansiyon ekipleri
endikasyonu degerlendirmelidir. Nitelikli RSD programi igin merkezin hipertansiyon poliklinidi, yatakli servisi, radyoloji

bélimd, klinik ve hormon laboratuvari, kateterizasyon laboratuvari bulunmalidir.

RSDden 6nce selektif renal anjiyografi altin standarttir ¢link( bilgisayarli tomografik anjiyografi veya manyetik rezonans
anjiografi fioromiskdler displazi gibi RSD'yi engelleyen bazi renal arter anormalliklerini gézden kagirabilir.

islem Hazirhigi ve islem:



Hastalara kontrastl iglem yapildidi i¢in yeterli hidrasyon uygulanmalidir. Islem sirasinda aspirin yiklenmeli ve islem sonrasi
1 ay boyunca 75-100 mg idame gUnlUk tedavi verilmelidir. Anestezi ve sedasyon igin disik doz opioid (1-3 mg morfin veya
1-2 mcg/kg fentanil intravendz (i.v.) yoldan) ve benzodiazepin (midazolam 2-3 mg i.v. yoldan) uygulanabilir. Yan etkilerin
y6netimi igin naloksan ve flumazenil gibi ilaglar bulunmalidir. KB kontroli i¢in i.v. yoldan etkili ilaglar bulunmalidir
(nitroprussid, urapidil, nitrogliserin, fentolamin gibi.)

GuUnimuzde renal sinirlerin ablasyonunda islem esnasinda etkinligi gdsterilmis, kolay uygulanabilen bir klinik gésterge

bulunmamaktadir.

Anterior

Sekil 2: Cevresindeki sinirlerle birlikte renal arterin sematik gdsterimi. Sempatik sinir lifleri abdominal ganglionlardan
kaynaklanir ve damarin distaline dogru konik olarak uzanir. Alttaki daireler sinirlerin toplam sayisinin segment basina
yUzdesine gére siniflandiriimis sinir dagilimini gésterir.

Radyo Frekans ve ultrason temelli renal sempatik denervasyon kateterlerin Ozellikleri:

Symplicity Spyral RF

Paradise USG

Anatomik Uygunluk Kriterleri

3-8 mm ¢apli arterlere erisebilir.

3-8 mm c¢apli ana renal artere erisebilir.

kullanilabilir.

Girisim Yeri 6 F femoral girisim 7 F femoral girisim
Ekstra support tel veya tortiyoz Ekstra support tel veya tortiyoz
Kullanilan Tel anatomilerde buddy wire teknigi anatomilerde buddy wire teknigi

kullanilabilir.

Ablasyon Bélgeleri

Ana renal arter ve dallari

Ana renal arter

Her artere 2-3 ablasyon yapiimalidir.
Kateter boyutu ve ablasyon yeri islem
6ncesi BT/MRA ile planlanmali ve iglem
Oncesi renal anjiografi yapiimalidir.

Arteriyel Duvar Temasi

Damar duvari ile RF elektrodunun
uygun temasi saglanmahdir, ener;ji
verildiginden emin olunmalidir (en az
45sn, ideal 60sn)

Balon sistikten sonra renal arterin tam
tikandigindan emin olunmalidir.




Ayni anda 4 noktada ablasyon (En az

Saresi 45 sn, ideal 60 sn)

Her ablasyon i¢in 7 sn

Tablo 2: F: french; RF: radyofrekans; BT: bilgisayarli tomografi; MRA: manyetik rezonans anjiografi
Kardiyovaskiiler Mortalitenin ve Morbiditenin Degerlendirilmesi

Birinci basamak ajanlar 6limcul ve 6limcil olmayan olaylari azaltmaktadir. Diger antihipertansif tedaviler (egzersiz,
metabolik cerrahi, mineralokortikoid reseptér antagonistleri, klonidin, moksonidin, doksazosin, minoksidil ve hidralazin gibi)
KB’niI digtirmesine ragmen bu ajanlarin KV sonugclar Gzerindeki etkileri prospektif olarak aragtiriimamigstir. KB’nin
dis0rtlmesi KV morbidite ve mortalite igin kabul edilen bir 6ngérdiicidir.

RSD sonlanim galismalarinin; karistirici faktérlerin olmasi (uyumdaki degisiklikler, yasam tarzi degisikligi, vb.), calismalarin
pahali olmalari, uzun sdreli takip (>3 yil) gerektirmesi nedeniyle yurGtilmesi zordur.

Birkag gdzlemsel ¢alismayi iceren bir meta-analizde, RSD’nin hipertansiyon aracili organ hasarini iyilestirebilecegi (sol
ventrikl hacminde gerileme, diyastolik fonksiyonlarda iyilesme yapabilecegdi) gosterilmistir.

Hipertansiyon Disindaki Endikasyonlari

RSD, artan sempatik sinir sistemi aktivitesi ile iligkili hastaliklarda da tamamlayici tedavi olarak arastiriimaktadir.
Paroksismal atriyal fibrilasyonu ve kontrolsiiz hipertansiyonu olan hastalarda, pulmoner ven izolasyonu (PVI) ile birlikte RSD,
tek basina PVl ile kargilastinldiginda atriyal fibrilasyon (AF) niksinU azaltmaktadir.

Cevaplanmayi Bekleyen Sorular

1. YlUksek KB disinda, arastirilan hasta ézelliklerinin, hemodinamik parametrelerin veya biyobelirteclerin hicbiri tedavi yaniti
igin tutarli bir 6ngéricl olarak tanimlanmamistir.

2. Basarili RSD'yi intraprosedurel olarak dogrulamak igin basit ve glivenilir bir ydntem yoktur.

3. Kalici kontrolsiiz hipertansiyonu olan bireylerde tekrar RSD uygulanmasinin yararlihgi arastiriimamistir.

4. Henliz transradial RSD igin 6zel bir kateter sistemi ticari olarak mevcut degildir.

5. Bobrek disindaki organlarin sempatik denervasyonunun degeri belirsizdir ve arastiriimasi gerekmektedir.

6. RSD igin iyi tasarlanmis maliyet etkililik galismalari eksiktir.

Sonug:

Arteriyel Hipertansiyon Ydénetimi igin 2018 ESC/ESH Kilavuzundan sonra, RF ve ultrason RSD'nin glvenligini ve KB
dusdricu etkinligini gésteren, yiksek metodolojik kalitede birkag Sham kontrollli galisma yayinlandi. RSD, ambulatuar KB
Olgtimleri ile dogrulanan kontrolsiiz direngli hipertansiyonu olan erigkin hastalarda alternatif bir tedavi segenegidir. RSD
ayrica, antihipertansif ilaglara uyumsuz secilmis hastalarda da kullanilabilir.



