Eingriff statt Tabletten?

Ein neues Verfahren verspricht, Bluthochdruck
dauerhaft ohne Medikamente zu senken
Michael B6hm, Sebastian Ewen & Felix Mahfoud

Bei der ,renalen Denervation“ werden ge-
zielt Fasern des Stressnerven Sympathikus
verodet, um schweren Blutdruck zu senken.
Zwischenzeitlich von vielen als gescheitert
erklart, erlebt das minimalinvasive Verfahren
aufgrund jingster Studien eine Renaissance.

Bluthochdruck ist eine Volkskrankheit und der
wichtigste Risikofaktor fir das Entstehen von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Zu den schwe-
ren Folgen des zu hohen Drucks, mit dem das
Blut durch die Gefifle stromt, zihlen Herzin-
farkt und Schlaganfall, Herzmuskelschwiche
und Nierenversagen. Hierzulande sind etwa 20
bis 30 Millionen Menschen an Bluthochdruck
(Hypertonie) erkrankt. Etwa die Hilfte der
Betroffenen verspurt keinerlei Beschwerden —
deshalb wird Bluthochdruck hiufig erst dann
erkannt, wenn bereits eine seiner schlimmen
Folgen eingetreten ist.

Ublicherweise wird Bluthochdruck mit Me-
dikamenten (Antihypertensiva = Blutdruck-
senker) behandelt, ebenso wichtig sind die
Empfehlungen fur eine gesunde Lebensweise,
beispielsweise fir ein normales Gewicht zu
sorgen, Alkohol nur mifig zu trinken, nicht zu
rauchen und sich ausreichend zu bewegen. Es
gibt allerdings Patienten, die auf herkdmmliche
Blutdrucksenker nur unzureichend anspre-
chen. Eine besonders gefihrliche Bluthoch-
druckform ist die sogenannte therapierefrakti-
re arterielle Hypertonie. Sie liegt vor, wenn sich
der Blutdruck trotz der Behandlung mit drei
blutdrucksenkenden Medikamenten nicht aus-
reichend senken ldsst (unter 140/90 mmHg).
Eine noch vergleichsweise junge Moglichkeit,
hohen Blutdruck bei Patienten mit medika-
mentos nicht einstellbarem Bluthochdruck zu
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senken, ist die ,interventionelle renale Sym-
pathikusdenervation®, kurz ,renale Denervie-
rung“ oder ,renale Denervation“ (von latei-
nisch ren = Niere). Dabei handelt es sich um
eine minimalinvasive Behandlung, bei der
Nervenbahnen zwischen dem Gehirn und der
Niere mithilfe eines Katheters unterbrochen
werden. Die Nervenbahnen sind Ausldufer des
sympathischen Nervensystems - jenes Teils
des vom Willen unabhingigen Nervensystems,
das in Stresssituationen den Puls beschleunigt
und den Blutdruck in die Hohe treibt.

Ein Blick zurtick

Dem deutschen Physiologen Carl Ludwig ge-
lang es im Jahr 1842 erstmals, Fasern des sym-
pathischen Nervensystems darzustellen, die
die Niere versorgen. Spiter erwies sich, dass
die Nieren entscheidend an der Regulation des
Blutdrucks und am Entstehen von Bluthoch-
druck beteiligt sind und dass dies wesentlich
von einer ibermifigen Aktivitit des sympathi-
schen Nervensystems vermittelt wird. Dies lief3
schon in den 1940er-Jahren die Idee aufkom-
men, ein Uberaktives sympathisches Nerven-
system operativ zu beeinflussen, um Bluthoch-
druck zu senken. Seinerzeit durchtrennten die
Chirurgen die Nervenfasern des sympathi-
schen Nervensystems entlang der Lendenwir-
belsdule. Tatsichlich liefd sich der Blutdruck
mit diesem groflen chirurgischen Eingriff
eindrucksvoll senken. Die Ergebnisse wa-
ren jedoch wenig vorhersehbar, hinzu kamen

20 bis 30 Millionen Menschen sind hierzulande von
Bluthochdruck betroffen. Zu den drohenden Folgen
zdhlen Herzinfarkt und Schiaganfall.
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schwere Nebenwirkungen wie Inkontinenz,
Erektionsstorungen, Schwindel, niedriger Blut-
druck und kurzfristige Bewusstlosigkeit. Bis in
die 1950er-Jahre wurde das chirurgische Ver-
fahren als letztmoglicher Weg zur Behandlung
des schweren Blutdrucks angewandt. Mit der
Entwicklung wirksamer und immer besser ver-
triglicher Medikamente zur Senkung des Blut-
hochdrucks wurde es schliefilich aufgegeben.

Mit dem Katheter Eegen
Bluthochdruck?

Nach Jahrzehnten erlebte das Konzept dank
neu entwickelter Kathetersysteme eine ers-
te Wiederbelebung: Die Katheter machen es
moglich, minimalinvasiv an der Niere anzu-
setzen und sympathische Nervenfasern, die in
der Wand der Nierenarterie verlaufen, gezielt
zu verodden, zu ,denervieren“. Das Ziel dabei
ist, die chronische Stresswirkung des sym-
pathischen Nervensystems zu unterbrechen.
Erste kleinere Studien, an denen Patienten mit
schwerem, medikamentos nicht einstellbarem
Bluthochdruck teilnahmen (Symplicity HTN-1
und HTN-2), zeigten, dass es nach der De-
nervierung zu einer deutlichen Abnahme des
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(,Denervierung”)

Stressnerven-
fasern in der
GefalBwand

Nieren-
arterie

Blutdrucks kam (20 bis 30 mmHg) und dass
sich der Blutdruck bei vielen Patienten, bei de-
nen die medikamentdse Therapie zuvor fehl-
geschlagen war, nunmehr mit tiblichen Blut-
drucksenkern einstellen liefd. Zur Zulassung
des vielversprechenden neuen Verfahrens for-
derte die amerikanische Gesundheitsbehorde
grofere Studien. Die im Frahjahr 2014 verof-
fentlichte US-amerikanische ,Symplicity HTN-
3-Studie” enttiuschte jedoch die Erwartungen:
Sie bestitigte der renalen Denervation zwar
ein hohes Maf3 an Sicherheit, konnte jedoch
im Vergleich zur Scheinbehandlung keinerlei
Vorteile feststellen. Das Verfahren der renalen
Denervation zur Blutdrucksenkung schien da-
mit am Ende. Nachtrigliche Analysen deckten
jedoch zahlreiche Unstimmigkeiten und Fehler
der Symplicity HTN-3-Studie auf. Aufgrund ih-
rer methodischen Mingel wird die Studie heute
als nicht aussagekriftig angesehen und bleibt
von der wissenschaftlichen Diskussion ausge-
schlossen.

In den folgenden Jahren wurden die Techni-
ken zur renalen Denervation weiter erforscht
und die Kathetersysteme so verbessert, dass
sie eine vollstindigere Verddung der sympa-



Renale Denervation — wie geht das?

Zur renalen Denervation fiihrt der Arzt einen
Katheter von der Leiste aus tiber die Bauch-
schlagader in die Nierenarterie vor und plat-
ziert ihn dort spiralférmig an verschiedenen
Punkten der Gefiwand. An der Spitze des
Katheters befinden sich Elektroden, tiber die
ein hochfrequenter Strom abgegeben wird.
Auf diese Weise lassen sich spezielle Ner-
venfasern in der Wand der Arterie veroden
(,denervieren®), die uber eine chronische

thischen Nervenfasern erlauben. Neue Studien
erfolgten, um den therapeutischen Nutzen der
renalen Denervation zu prifen (,Spyral HTN-
Programm?®). Im Unterschied zu den ersten Stu-
dien wurden in die neuen Studien nur Patien-
ten aufgenommen, deren Bluthochdruck noch
nie mit Medikamenten behandelt worden war
oder die ihre Blutdrucksenker vor der Kathe-
terbehandlung abgesetzt hatten. Die Patienten
wurden zudem in zwei Gruppen aufgeteilt:
Bei einer Gruppe erfolgte die renale Denerva-
tion, bei der anderen lediglich ein Scheinein-
griff. Auf diese Weise sollte die mit der rena-
len Denervation erzielbare Wirkung deutlicher
sichtbar werden. Im Jahr 2017 publizierte die
renommierte Fachzeitschrift /The Lancet” die
Ergebnisse: Mit der renalen Denervation lief3
sich der Blutdruck deutlich senken, die Schein-
behandlung in der Kontrollgruppe hingegen
blieb wirkungslos. Wie in den fritheren Studien
erwies sich die renale Denervation auch dies-
mal als sicher und weitgehend frei von Neben-
wirkungen.

Hiufig wird die Frage gestellt, welchen Nut-
zen die renale Denervation fir den Patienten
hat: Kann das Verfahren tber die Senkung

Stresswirkung in den Nieren den Blutdruck
erhohen. Die gesamte Prozedur dauert rund
45 Minuten und erfolgt an beiden Nieren.
Andere Kathetersysteme verwenden zur De-
nervierung Ultraschallenergie, Alkoholinjek-
tionen, Nervengifte oder Mikronadeln. Die
meisten Erfahrungen hat man derzeit mit der
Hochfrequenz- und der Ultraschalltechnik.
(red)

des Blutdrucks auch schwere Folgen des Blut-
hochdrucks wie Herzinfarkt oder Schlaganfall
verhindern? Die Experten sprechen vom ,Er-
reichen klinischer Endpunkte”. Die bisherigen
Studien sind zu klein, um auf diese wichtige
Frage eine Antwort geben zu konnen. Deshalb
erfolgen derzeit Studien, die zeigen sollen, ob
auch die klinischen Endpunkte von der renalen
Denervation beeinflusst werden - ob nach ei-
nem derartigen Eingriff also langfristig tatsich-
lich weniger Herzinfarkte oder Schlaganfille zu
verzeichnen sind. In circa einem Jahr werden
die Resultate dieser Untersuchungen erwartet.
Weitere Studien wollen das exakte Ausmafd
der mit der renalen Denervation erreichbaren
Blutdrucksenkung mit und ohne Medikamente
kldren. Dartiber hinaus prift derzeit eine Stu-
die, ob die renale Denervation auch fir Patien-
ten geeignet ist, die an Vorhofflimmern leiden
(Symplicity AF-Studie). Dazu wird die renale
Denervation mit der elektrochirurgischen Iso-
lation der Lungenvenen kombiniert, einer mi-
nimalinvasiven Methode zur Behandlung des
Vorhofflimmerns. Der wissenschaftliche Hin-
tergrund: Man weif3, dass eine tiberhohte Ak-
tivitit des sympathischen Nervensystems auch
die Herzrhythmusstérung Vorhoftflimmern
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Das mikroskopische Bild zeigt eine Nierenarterie im
Querschnitt. Die roten Punkte kennzeichnen sympathi-
sche Nervenfasern, die in der ciufSersten Wandschicht des
Blutgefdifses verlaufen. Der Katheter wird in das Innere
des Gefifses (Lumen) eingebracht und fiir 20 Sekunden
Hochfrequenzstrom abgegeben.

auslosen kann; und womaoglich ist ein ibermi-
Big aktives sympathisches Nervensystem auch
der Grund daftr, dass Vorhofflimmern trotz
Lungenvenenisolation erneut auftritt. Kinftig
oepImt sind zudem Studien zur Herzschwi-
che, zum metabolischen Syndrom und zur Zu-
ckerkrankheit Diabetes mellitus — auch bei die-
sen Erkrankungen gibt es erste Hinweise, dass
die renale Denervation fiir die Betroffenen von
Nutzen sein konnte.

Was Patienten wissen mussen

Die renale Denervation ist derzeit Patienten
vorbehalten, die an schwerem Bluthochdruck
leiden. Alle Patienten werden im Rahmen von
Studien behandelt. In Deutschland gibt es rund
acht Zentren, in denen die Methode angewandt
wird. Die bisherigen Ergebnisse der Studien
zur renalen Denervation sind vielversprechend
- um jedoch den endgtltigen Stellenwert der
noch Velolelchswewe jungen Behandlungs-
methode in der Therapie des Bluthochdr ucks
kliren zu konnen, mussen weitere klinische
Studien mit lingeren Nachbeobachtungszeiten
erfolgen.

In erster Linie geht es bei der renalen Dener-
vation nicht darum, einigen wenigen Patienten
eine Alternative zur dauerhaften Einnahme von
Medikamenten zu bieten, sondern Patienten
mit hohem Risiko eine weitere Behandlungs-
moglichkeit offerieren zu kénnen, um sie vor

Kabelnetz zwischen Korper und Hirn

Das Nervensystem des Menschen ist ein ex-
trem komplexes Netz aus mehr als 100 Milli-
arden Nervenzellen. Sie haben die Aufgabe,
Reize aufzunehmen, weiterzuleiten, zu verar-
beiten, zu speichern und zu beantworten.
Von seiner Lage her wird das Nervensystem
in zwei Bcwuhe unterteilt: Zum zentralen
Nervensystem*® gehoren das Gehirn und das
Ruckenmark; es speichert und verarbeitet vor
allem von aufien angelieferte Informationen,
etwa die Signale von Smnesom‘men Das ,pe-
riphere Nerv ‘ensystem* iibermittelt Daten aus
den Randgebieten des Korpers an das Gehirn
und 101tot dessen Steuerbefehle an Muskeln
und Organe.

Von seiner Funktion her gliedert sich das Ner-
vensystem in das willkarliche (somatische)
und das unwillktirliche (vegetative) Nerven-
system. Das somatische Nervensystem nimmt
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Sinnesreize bewusst wahr und lisst Bewe-
gungen bewusst ausfithren. Das vegetative
Ner\fensyslem unterliegt nicht dem W 1llen Es
reguliert gr un(lleoen(le Aufgaben des Korpers
wie Blutklehlaut Atmung uncl Stoffwechsel.
Zum vegetativen Newensptem gehort das
sympathische Nervensystem. Es versetzt den
Korper gleichsam in Habachtstellung und be-
reitet 1hn auf Angriff oder Flucht uncl andere
aulseloe\\ohnllche Anstrengungen vor: Das
Herz .schl‘mt rascher, die Alenmege weiten
sich, Hormone werden ausgeschittet. Gegen-
spieler ist das parasympathische System: Es
sorgt dafiir, dass der Korper nicht iiberfordert
\\ncl und ldsst das Herz wieder langsamer
schlagen.
Die sympathischen Nervenfasern verbinden
das Gehirn auch mit der Niere: Wie Kleine
Netze umfassen sie die Blutgefifde der Nieren.
(red)



schweren Komplikationen der Bluthochdruck-
erkrankung wie Herzinfarkt und Schlaganfall
zu bewahren. Fur die Zukunft geplant sind Ex-
zellenz- und Spezialistenzentren, in denen Pa-
tienten mit der renalen Denervation behandelt
werden. So soll verhindert werden, dass ein
unkritischer und nicht sachgemifier Gebrauch
das vielversprechende Verfahren erneut in
Misskredit bringt.
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Wdhrend der Behandlung eines Bluthochdruck-
atienten mit renaler Denervation wird der Spiral-
atheter mit den Elektroden (schwarze Punkte)

in der Nierenarterie sichtbar. Sowohl die Aste der

Nierenarterie als auch der Hauptstamm der Nieren-

arterie werden verdodet.
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