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Potentielle Interessenkonflikte

Innerhalb der vergangenen 3 Jahre 

Vortragshonorare und Erstattung von Reisekosten u./o. Kongressgebühren

von folgenden Unternehmen erhalten:

Medtronic

AstraZeneca

Boston Scientific

Edwards Lifesciences

Biosensors International
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2018: Wer sollte behandelt werden?

Klassifikation der Hypertonie

Kategorie systolisch (mmHg) diastolisch (mmHg)

optimal < 120 und < 80 

normal 120-129 und / oder 80-84

hochnormal 130-139 und / oder 85-89

Grad-I-Hypertonie 140-159 und / oder 90-99

Grad-II-Hypertonie 160-179 und / oder 100-109

Grad-III-Hypertonie ≥ 180 und / oder ≥ 110

isolierte 

systolische 

Hypertonie

≥ 140 und < 90

Immer !

Neu: Medikamentöse Therapie erwägen bei

Hochrisiko-Patienten mit hochnormalem Druck

Neu: Medikamentöse Therapie einleiten, wenn

Lebensstil-Interventionen nach 3-6 Monaten erfolglos
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2018: Therapieziele

Neu: 

Für alle Altersgruppen < 140/90 mmHg

Idealerweise bis 130/80 mmHg        

bei guter Verträglichkeit

Aber nicht SBD < 120 mmHg
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Therapie-Algorithmus bei

unkomplizierter Hypertonie

Neu: 

Bereits initial 2 Substanzen in 1 Pille

Monopräparate nur noch bei

Grad I-Hypertonie oder

sehr gebrechlichen / alten Patienten

Bevorzugte Substanzen:               

ACE-Hemmer                                 

AT1-Rezeptorantagonisten 

Kalziumantagonisten

(Thiazid)-Diuretika

Keine Kombination ACE-I + AT1-RA

ß-Blocker nur in Kombination bei

Z.n. aMI, Herzinsuffizienz oder

zur Rhythmuskontrolle
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TherapieRefraktäre Hypertonie (TRH)

Optimale Dosierungen (oder best-tolerierte Dosen) einer angemessenen 

Medikation führen zu keiner Senkung                  des SBD (<140 mmHg) 

und/oder DBD (<90 mmHg)

→ ACE-I oder AT1-RA + Ca-Antagonist u./o. (Thiazid)-Diuretikum

und

Therapierefraktäre Hypertonie (TRH)

Definition

Inadäquate Blutdruckkontrolle bei Therapie-adhärenten Patienten  ist 

durch 24h-LZ-Messungen (ABPM) oder            Selbstmessungen im 

häuslichen Umfeld (HBPM) dokumentiert

und

Ausschluß von verschiedenen Ursachen für eine „Pseudo-Resistenz“ 

(insbesondere schlechte Patienten-Compliance) und 

sekundäre Hypertonie ist erfolgt
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Angaben zur Prävalenz liegen zwischen 5 und 50 % aufgrund 

variierender Definitionen und der Verschiedenheit der untersuchten Patientenkollektive.

Pimenta E, Calhoun DA. Circulation 2012;125:1594-6

→ Bei strikter Anwendung der ESC-Definition und Ausschluß von „Pseudo-Resistenzen“ eher <10%.

Die Inzidenz wird mit 1,3 %/Jahr nach Behandlungsbeginn angegeben. 

Risikofaktoren sind höheres Alter, männliches Geschlecht und Diabetes mellitus.

Daugherty SL et al. Circulation 2012,125:1635-42

Die Prognose von therapieresistenten Patienten ist im Vergleich zu einstellbaren Hypertonikern 

um das 3-fache schlechter.                                    Pierdomenico SD et al. Am J Hypertens 2005;18:1422-8

Dies betrifft vor allem „Non-Dipper“, die häufig bereits Endorganschäden und weitere Risikofaktoren

wie Diabetes mellitus, chronische Nierenerkrankung bzw. ein OSAS aufweisen.

de la Sierra A et al. Hypertension 2011;57:898-902

Therapierefraktäre Hypertonie

Prävalenz, Inzidenz und Prognose
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Diagnostisches Vorgehen

bei vermuteter TRH

Weber F, Anlauf M

Dtsch Arztebl Int 2014 

111(25): 425-31
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Konservatives Vorgehen

- Intensivierung von Lebensstil-Veränderungen (NaCl-Restriktion!)

- plus Spironolacton in niedriger Dosierung → Volumen-overload ↓

- bei Spironolacton-Unverträglichkeit:

Eplerenon, Amilorid, hochdosiertes (Thiazid)-Diuretikum

oder Schleifen-Diuretikum (bei GFR < 30ml/Min.)

- ggf. zusätzlich Bisoprolol oder Doxazosin

Therapierefraktäre Hypertonie

Therapie-Eskalation

Für die TRH liegen keine randomisierten Behandlungsstudien vor

→ auf Beobachtungsdaten und pathophysiologische Überlegungen angewiesen
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Therapierefraktäre Hypertonie

Invasive Therapie: Renale Denervation

Prinzip der endovaskulären renalen Sympathikus-Denervierung:

Durch einen über die A. femoralis vorgeschobenen Katheter werden die sympathischen 

Nervenfasern in den Wänden beider Nierenarterien verödet (thermische Neurolyse)

→ Beeinflussung der Renin-Sekretion u. Na-Ausscheidung im Urin → RR-Senkung

SYMPLICITY-SPYRAL-Katheter (Medtronic)

- 1. verfügbare Methode → Radiofrequenz-Ablation

- Simultane Energieabgabe durch Hochfrequenzstrom in 4 Quadranten (60sec)

- Eindringtiefe: bis ca. 3mm; erforderlicher Gefäßdurchmesser: 3 - 8mm 
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PARADISE-Katheter (ReCor Medical)

- Kreisförmige Energieabgabe durch Ultraschall (Eindringtiefe: bis ca. 6 - 7mm)

- Schutz der Intima-nahen Arterienwand durch zirkulierendes Kühlwasser im Ballon

- 2 – 3 Ablationen über 7sec in den Hilus-Arterien und akzessorischen (Pol-) Arterien (> 2mm)

Therapierefraktäre Hypertonie

Invasive Therapie: Renale Denervation
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Renale Denervation

Aktuellste Studienergebnisse aus 2018

3 multizentrische, geblindete, randomisierte u. „Pseudo-Prozedur“-kontrollierte Studien

Effektivität aufgrund signifikanter Blutdrucksenkung (> 5 mmHg) in allen Studien belegt

Radiofrequenz-Technik Radiofrequenz-Technik Ultraschall-Technik
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Renale Denervation

Aktuellste Studienergebnisse aus 2018

Wie erklärt sich die Variabilität der 

Therapieanwort ?

→ Unterschiede durch Patienten / Medikation

→ Prozedur-bedingte Unterschiede

→ Variabilität bei RR-Messungen
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Therapierefraktäre Hypertonie

Alternative invasive Therapieoptionen

MobiusHD (Vascular Dynamics Inc.)

⚫ Carotid Sinus Endovascular Baroreflex Amplification

⚫ Einem Stent vergleichbar, dessen Drähte nach Katheter-Implantation 

die  Wanddehnung im Bereich des  Sinus caroticus erhöhen

und  somit dem Gehirn einen Druck signalisieren, 

der über dem tatsächlichen Blutdruck liegt.

Einschluß: 10/2017 – 05/2020

Abschluß: 01/2026
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Therapierefraktäre Hypertonie

Alternative invasive Therapieoptionen

ROX coupler (ROX Medical Inc.)

⚫ „Verbindungsstück“ zur Schaffung eines therapeutischen 

arteriovenösen Shunts (Ø 4mm; Volumen 800ml ) im 

Bereich der Iliakal-Gefäße.          Vorteil: reversibel

⚫ Ziel: Reduktion des peripheren Gefäßwiderstands und

Vergrößerung des venösen „poolings“

⚫ ROX CONTROL HTN-2 Studie läuft seit Mitte 2017

CLOSED

182  mmHg
CLOSED

180 mmHg
OPEN

158 mmHg
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ROX CONTROL HTN Study: Six-Month Results

Change from baseline in blood pressure at 6 months 
Data are mean (SD). SBP=systolic blood pressure. DBP=diastolic blood pressure. OBP=office blood 

pressure. ABP=ambulatory blood pressure. AV=arteriovenous. 

Lobo et al. Lancet 2015
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Therapierefraktäre Hypertonie

Alternative invasive Therapieoptionen

Baroloop (neuroloop GmbH)

⚫ Selektive Vagusnerv-Stimulation per 

Manschettenelektrode, die durch 

Aktivierung des Baroreflexes zur 

Senkung des Blutdrucks führt.

⚫ Die Polyimid-Manschettenelektrode wird 

neurochirurgisch um den Vagusnerv

herumgelegt.                                         

Die Manschette ist mit dem 

titanverkapselten Implantat verbunden, 

das in den Brustbereich eingesetzt wird.

⚫ Zulassung des marktreifen Produkts für 

den europäischen Markt ca. 2021 
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Bei TRH sollten vor dem Einsatz invasiver Behandlungsverfahren 

zunächst konservative nicht-medikamentöse und medikamentöse Therapiemöglichkeiten 

unter Beachtung der Nebenwirkungen angewendet werden, 

um potentiell irreversiblen Schaden von den Patienten abzuwenden.

Die vorliegenden Studienergebnisse verschiedener invasiver Techniken geben 

durchaus Anlass zu Optimismus, rechtfertigen aber noch keinen breiten klinischen Einsatz 

außerhalb von randomisierten klinischen Studien.

Schlußfolgerungen

Unbeantwortete Fragen:

Sind die blutdrucksenkenden Effekte von Dauer und die Verfahren auch langfristig sicher ?

Welche TRH-Patienten profitieren am meisten von welchem Verfahren ? 

Senken die invasiven Techniken tatsächlich die kardiovaskuläre Morbidität und Mortalität ?
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Arterielle Hypertonie

Risikoreduktion durch Senkung des „Praxis“-SBD um 10 mmHG
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Renale Denervation

Aktuellste Studienergebnisse aus 2018

RADIANCE-HTN SOLO

Adverse events related to AV coupler placement or device

ROX CONTROL HTN Study: Six-Month Results

Includes left and 
right side 
implants

Only right 
side US trial

Lobo et al. Lancet 2015
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Venous Stenosis Occurrence - RH-02 HTN Randomized Trial

n=42

100% Resolution

▪ Venous stenosis, a fibrotic “hour-glass” narrowing of the 
vein occurs cranial to the anastomosis

▪ Late onset edema is the typical sign, 6-9 months post 
procedure

▪ PTA with venous stenting resolved stenoses

▪ ~100% success rate with no reoccurrences

Venous Stenosis: 
An Easily Managed Complication
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Pionier der Renalen Denervation

Bis in die 1950er-Jahre wurde bei Patienten mit maligner Hypertonie 

eine diaphragmatische Splanchniektomie durchgeführt:

Chirurgische Durchtrennung der Fasern des sympathischen

Nervensystems unterhalb des Zwerchfells 

→ Blutdruckabnahme von 50 bis 70 mmHg

→ Reduktion der Mortalität
Max Minor Peet

*1885  †1949

Neurochirurg, University of Michigan

Kahn EA. J Neurosurg 1949;6:265-8

Therapierefraktäre Hypertonie

Invasive Therapieoptionen
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Age Related loss of Aortic Elasticity Underlies HTN 
Treatment Failure

ISH
aka, 

‘Structural 
Hypertension’

Franklin et al, Hypertension 2001 

85% of uncontrolled
patients are over 50 yr

% Uncontrolled

Isolated
Diastolic

Htn

Sys/Dias
Htn

Isolated
Systolic

Htn

Fixed 4mm Diameter Arteriovenous Anastomosis

~ 800 cc shunt
Increase Arterial Compliance, Decrease Vascular Resistance

CLOSED

182  mmHg
CLOSED

180 mmHgOPEN

158 mmHg

Immediate, Verifiable Response

No Sham, Placebo, 

Hawthorne Effect

Placement between 

Iliac Artery & Vein

The ROX Coupler is NOT commercially available in the United States. CAUTION: Investigational device. Limited by Federal (or United States) law to investigational use. 

The ROX Coupler is CE marked for Hypertension and is commercially available in the European Union. 


