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Katheterbasierte sympathische renale Denervation

Sehr geehrte Damen und Herren,

seit einigen Monaten gibt es die 0.g. Methode fir die Behandlung der schweren resistenten Hyper-
tonie. Am 17. November wurden die Ergebnisse der randomisierten, prospektiven, kontrollierten,
multizentrischen Studie Symplicity HTN-2 veroffentlicht.

Die Studie zeigt, dass bei Patienten, die unter resistenter Hypertonie litten und bereits mit mehr als
drei antihypertensiven Medikamenten vorbehandelt waren, durch renale Denervation nach einem
halben Jahr eine Blutdrucksenkung von 32/12 mm HG gegenuber 1/0 mm HG in der Kontrollgruppe
erreicht wurde (p<0,0001). Bereits die vorangegangene Beobachtungsstudie Symplicity HTN-1
zeigte eine signifikante und anhaltende Blutdrucksenkung tber 24 Monate: 25/11 mm HG (6 Mona-
te), 23/11 mm HG (12 Monate) und 32/14 mm HG (24 Monate).

Die renale Denervation wird in Katheterlaboren durchgefuhrt. Der Symplicity-Katheter wird tber die
Femoralarterie und die Aorta nacheinander in beide Nierenarterien gefuihrt. Uber den Katheter wird
Hochfrequenzenergie durch die Arterienwand abgegeben, um die sympathischen Nerven, die ent-
lang der A. renalis verlaufen, zu abladieren. Die tbermafige Nervenaktivitat wird so vermindert und
im Ergebnis der Blutdruck gesenkt. Damit kdnnen Kosten durch Folgeerkrankungen des schweren
Bluthochdrucks vermieden werden; zudem steht zu erwarten, dass Einsparungen bei der Medikati-
on erreicht werden konnen.

Die Materialkosten fur den Ablationskatheter einschl. des erforderlichen Zubehérs belaufen sich
nach aktuellen Preisen auf etwa 4.000,- €, die Intervention dauert etwa eine Stunde, die Nachbe-
handlung ist Uber mindestens 6 Stunden sicherzustellen.

Kassendrztliche Vereinigung Hamburg, Kérperschaft des éffentlichen Rechts
Postfach 76 06 20,22056 Hamburg * Arztehaus, HumboldtstraBe 56,22083 Hamburg * Telefon: 040 / 22 802 - 0 » Telefax: 040 / 22 802 - 420
eMail: kvhamburg@kvhh.de - Internet: www.kvhh.de
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Veroffentlichung zu beiden genannten Studien fuge ich als Anlage bei. Ich bitte um Bewertung der
Methode nach § 135 Abs. 1 SGB V.

Mit freundlichen GriRen

Ny

Bollmann

Anlagen:

1. Krum H, Schlaich M, Whitbourn R, Sobotka PA, Sadowski J, Bartus K, Kapelak B, Walton A, Sie-
vert H, Thambar S, Abraham WT, Esler M. Catheter-based renal sympathetic denervation for
resistant hypertension: a muliticentger safety an proof-of-principle cohort study. The Lancet 2009;
373(9671):1275-81

2. Symplicity HTN-2 Investigators. Renal sympathetic denervation in patients with treatment-resistant
hypertension (The Symplicity HTN-2 Trial): a randomised controlled trial, The Lancet Published
online November 17, 2010: DOI: 10.1016/S0120-6736(10)62039-9



Gemeinsamer Bundesausschuss
Unterausschuss Methodenbewertung
Herrn Dr. Dietrich Sonntag
Wegelystrasse 6

10623 Berlin

Kassendrztliche Vereinigung Hamburg

Katheterbasierte sympathische renale Denervation

Sehr geehrter Herr Dr. Sonntag,

ASES
i
DER VORSITZENDE "%,
Dieter Bolimann -
- %

Unser Zeichen db/phl

Telefon 22802- 311

Telefax 22802- 420

eMail dister.bolimann@kvhh.de

Datum 25.7.11

anliegend Ubersende ich thnen die zwischenzeitlich zusammengesteliten Unterlagen, die unse-
ren Antrag vom 30.12.2010 erganzen. Ich beziehe mich dabei auf lhr Schreiben vom 3.Februar

2011.

Mit freundlichen Gr{iden
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o EnvER

Gemeinsamor Bundosaussehuss

Original: 'V .

Kopie:

5,
T

——

|
PIO | o

|

Eingang: 7 & Fud 904

GF | MWL i *-‘—‘Ji AM
e

H PR
AR LG D VI,

ur

Sons »——\

™

L ;

Kassenérztliche Vereinigung Hamburg | Kérperschaft des tffentlichen Rechts
Postfach 76 06 20 | 22056 Hamburg | Arztehaus, HumboldtstraBe 66, 22083 Hamburg
Tel.: 040 /22 802 - 0 | Fax: 040/22 802 - 420 | E-Mail: kvhamburg@kvhih.de | Internet: wew kvhh.de




Radiofrequentablation iiber die A. renalis ( OPS 8-83¢.5)

Indikation

Resistente essentielle Hypertonie, ICD: I10

Indikationsbezogene Zielsetzungen

Ziel der renalen Denetvation mittels Radiofrequenzablation iiber die A, renalis ist eine
Blutdrucksenkung bei Patienten, deren Blutdruck trotz antihypertensiver Medikation mit
mindestens drei unterschiedlichen Antihypertonika einschlieBlich eines Diuretikums nicht
ausreichend eingestellt werden kann (Definition der resistenten Hypertonie laut Leitlinien zur
Behandlung der Hypertonie der uropaischen Gesellschaften fiir Hypertonie (ESH) und
Kardiologie (HSC)* sowie der Deutschen Hochdruckliga™),

Die Blutdrucksenkung soll die Entwicklung von Organschiiden verhindern odert verzégern und
das Risiko kardiovaskuldrer Ereignisse wie Herzinfarkt und Schlaganfall mindern.

Indikationsbezogene Angaben zu: Nutzen/Risikoabwiigung

Nutzen

1. Effektive Blutdrucksenkung

Tab. 1 Symplicity HI'N2'
Studie prospektiv, randomisiert, kontrolliert, multizentrisch (INCT00888433)
Renale Denervation (RDN) + antihyp, Medikamente vs. antihyp. Medikamente
6 Mon.
N =106
Prim, Endpunkt: Unterschied det Blutdrucksenkung (mm Hg) zwischen
RDN und Kontrolle nach 6 Mon
(33/11 mmHg, <0,0001)
Ausgangsblutdruck | 178/97 mmHg (RDN);  178/98 (Kontrolle)
Anzahl det
antihypertensiven | 5,2 £1,5 (RDN); 5,3 +1,8 (Kontrolle)
Medikamente
Ergebnisse 1. Mon. -20/-7 mmHg (RDN) vs. 0/0 mmHg (Kontrolle)
(Diff. zum 3. Mon. -24/-8 mmHg (RDN) vs. -4/-2 mmHg (Kontrolle)
Ausgangsblutdr.) 6. Mon. ~32/-12 mmHg (RDN) vs.  1/0 mm Hg (Kontrolle) p<0,0001
2 10 mmHg 84% (41/52) det RDN Patienten vs. 35%(19/54) der Kontrollgruppe
Senkung syst. p<0,0001
NNT=23
Syst Blutdruck 39% (19/52) der RDN Patienten vs. 6%(3/54) in der Kontrollgtuppe
<140mmHg p<0,0001

NNT=45




RDN Kontrolle

B>180 mmHg
43% ' B 160-179 mmiig
fpie [3140-159 mmHg
{1<140 mmHg
39 %
[} i B i i 1
Baseline & Monate Baseline 6 Monate

Abb. 1: Verteilung des systolischen Blutdruckes (Praxismessung) bei den Patienten der ITTN2 Studie zum Zeitpunkt
det Randomisierung und nach 6 Monaten

Eine Responderrate (syst. Blutdruck um > 10 mmHg gesenkt) von iiber 80 Prozent ist mit der
einet hochwitksamen antihypertensiven Medikation vergleichbar. Fine Normalisierungstate von
39 Prozent bei zuvor resistenten Hypertonikern ist bemerkenswert.

2. Langfristige BIutdrucksenkung

Tab. 2a - - Symplicity HTN1 : . -
Studie Multizentrische Kohortenanalyse (NCT00483808 und NCT00664638)
12 Mon.
N =45
Ptim. Endpunkt: Blutdruck und Sicherheit 1, 3, 6,9, 12 Mon. nach dem
EBingriff
Ausgangsblutdruck | 177/101 mmHg + 20/15
Anzahl der
antihypertensiven 47114
Medikamente
Ergebnisse 1. Mon. -14/-10 mmHg
(Diff. zum 3 Mon. -21/-10mmHg
Ausgangsblutdt.) 6. Mon. -22/-11 mmHg
19. Mon. -24/-11 mmHg
12. Mon. -27/-17 mmHg




Tab. 2b Symplicity HINT® 24 Mon-FU

Studie Multizentrische Kohortenanalyse (NCT00483808 und NCT00664638)
FU verlingert auf 24 Mon.
N=153

Anzahl der

antihypertensiven 50+ 14

Medikamente _

Ausgangsblutdiuck | 176/96 + 17/15

Ergebnisse 1. Mon. -20/-10 mmHg
3. Mon. -24/-11 mmHg
6. Mon. -25/-11 mmHg
12. Mon, -24/-11 mmHg
18. Mon. -25/-15 mmHg
24. Mon. -33/-15 mmHg

Durch die renale Denegvation wird der Blutdruck iiber mindestens zwei Jahre deutlich gesenkt.

Hs gibt bislang keine Hinweise auf eine mégliche Reinnervation efferenter Fasern, Da neben den
efferenten Netvenfasern gleichermaBen afferente Nerven abladiert werden, die nicht regenetieren,
ist von einer langfiistigen Witkung auszugehen. Fiit eine daverhafte Wirksamkeit spricht auch die
in den Studien zunchmende Blutdrucksenkung im Verlaufe der Zeit (Abb, 2).

o2 160 mmHg 014p-158 mmHg
$160-178 mmHg 0« 140 mmip

56%

28%

Baseline 12 Months 24 Months
(n=150) (n=64) (n=18}

Abb. 2: Verteilung des systolischen Blutdruckes (Praxismessung) bei den Patienten zum Zeitpunkt der
Randomisierung (Baseline), nach 12 und nach 24 Monaten?

3. Verhinderung von Endorganschiden

Die hiufigsten Komorbidititen bei resistenter Hypertonie sind Ubergewicht, Diabetes und
Nieteninsuffizienz. Die Prognose der Patienten mit diesen Frkrankungen verschlechtert sich
mit dem Grad der Hypettonie. Das 10-Jahres-Risiko fiir einen kardiovaskulir bedingten Tod
witd mit jeder Blutdrucksenkung um 20/10 mmHg halbiert’. 40 Prozent aller Schlaganfille
kénnten durch konsequente Blutdrucksenkung vermieden werden',




Die Behandlung der iibermaBigen sympathischen Aktivitit, die eine essentielle Hypertbnie
bedingt und unterhilt, wirkt der linksventrikuliren Hypertrophie des Herzens® entgegen.
Das Risiko fiir Herzinfarkt und Schlaganfall witd herabgesetzt.

Die vermindette Natrium- und Wasserretention nach Renaler Denervation konnte die

Prognose fiir Patienten mit Herzinsuffizienz verbessern®.

4. Der Glukosestoffwechsel wird signifikant verbessert'®,

Parameter der Insulinresistenz sind ab dem ersten Monat nach der RDN signifikant zum
Ausgangswert teduziert (p<0,05).

Tab3 Glukosestoffwechsel nach RDN (N=25)
Niichternglukose* Insulin** C-Peptid#r* HOMA-IR###%
(mg/dl) (mU/Y pg/l
vor RDN 118 +20 20,7+ 11,8 6,1 +3,6 6,1+ 4.4
nach 1 Mon 110 + 14 129+ 73 334111 3,5+18
nach 3 Mon 106 +£12 111448 31+11 29+13
nach 6 Mon 105 + 18 10,5+ 4.6 32+1,1 2,7+14
Normalwerte: * Niichterglukose < 100 mg/dl
** Insulin 3-20 pU/ml
wx C-Peptid 1,1-5,0 Lg/l
ek HOMA-IR <1
Rensl dezervation (n=37) Contrel groap (a=13)
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Abb. 3: Anteil det Patienten mit Diabetes mellitus; eingeschrinkter Glukosetoleranz (IGT), ethdhter
oder beidem und normaler Glukosetoletanz (NGT) zum Zeitpunkt der Randomisierung

Niichternglukose (IFG)
und nach 3 Maonaten!s,

5. Reduktion der antihypertensiven Medikation

Bei 20 Prozent (10/49) der RDN-Patienten vs. sechs Prozent (3/51) der Kontrollgruppe
wutden die Medikamente reduziert (p<<0,04)".



6. Dipping

67% det RDN-Responder waren zuvor Non-Dipper. Nach der Behandlung war bei ihnen der
Blutdruck nachts mindestens zehn Prozent niedriger als tagsiiber (Dipper)”.

Risikoabwigung

Die Renale Denetvation ist ein minimal-invastver Eingriff. Der Zugang etfolgt perkutan iiber die
Femoralarterie. Prozedur und Device verursachten in den Studien keine schwerwiegenden
unetrwinschten Ereignisse. Geringfigige periprozedurale KKomplikationen konnten dutch
einfache therapeutische MaBnahmen behandelt werden, falls eine Behandhung notwendig war
(T'ab. 4).

Das Symplicity® Kathetersystem™ besitzt die Furopiische CE*- und die Australische TGA-
Zalassung. Das Verfahren wird bereits routinemaBig in Kliniken angewendet und voriibergehend
unter Verwendung des OPS abgerechnet. Bis heute wurden laut Hersteller in Deutschland etwa
1600 Interventionen zur renalen Denervation durchgefithrt.

Die Nierenfunktion (eGFR, Serum-Kreatinin, Cystatin-C) verinderte sich in 6 Monaten nicht
signifikant gegentiber der Kontrollgruppe, auch nicht bei Patienten, die bereits zu Studienbeginn
cine milde bis modetate Niereninsuffizienz (eGFR 45-66 ml/min/ m?) hatten'. Von
Nierentransplantationen weify man, dass selbst eine vollstindig sympathisch denervierte Niere
ihre Funktion fiir den Elektrolyt- und Volumenhaushalt erfiillt'.

Schimerzen wihrend der Prozedut durch die Radiofrequenzablation det sensotischen Fasern sind
durch Sedierung gut zu behettschen®.

Tab. 4 Unerwiinschte Eteignisse
HTN1 Keine Komplikationen durch die Prozedur bei 97% (149/153) Patienten
petiproz. 3 Patienten: Pseudoancurysma im Beteich der Leiste (art. Zugang)
1 Patient: Dissektion der Nierenartetie (bevor abladiert wurde)
FuU 1 Patient: Priexistierende Nierenarterienstenose 40 - 80% (unabhingig von
RDN)
sonstige 2 Patienten: gestotben im FU (unabhingig von RDN)
HTN2 Keine schwerwiegenden Komplikationen durch Prozedur oder Device
petiproz. 1 Patient: Pseudoaneurysma Leiste (art. Zugang)

7 Patienten: transiente intraproz. Bradykardie

1 Patient: Postprozedurale Blutdrucksenkunkung

1 Patient: Infektion harnableitende Wege

1 Patient: Parasthesie

1 Patient; Rickenschmerzen

FU 1 Patient: Progression einer arteriosklerot. Lision einer Nierenarteric

Kombinierter | Hypertensive Krise: 3 RDN-Pat. vs. 2 Kontroll-Pat.

kardio-vask.
EP

andete Transiente ischimische Attacke : 1 REDN-Pat. vs. 2 Kontroll-Pat.

unerwiinschte | Hypertensives Ereignis nach abruptem Absetzen von Clonidin: 1 RDN Pat.

Ereignisse Hypotensive Episode: 1 RDN Patient

Koronare Angina = Stent: 1 RDN-Pat. vs. 1 Kontroll-Pat.

Voriibergehende Ubelkeit/Odem: 1 RDN-Pat,
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Abb. 4; Uberlebensrate bei medikamentos Abb. 5: Wahrscheinlichkeit des ercignisfreien Ubertlebens bei
behandelten Patienten mit schwerer Hypertonie, Patienten mit resistenter Hypertonie, abhiingig vom
abhingig von der Binstellung des systolischen diastolischen Blutdruck, 24 Stunden-Messung (Redon et a1.22)

Bluatdrucks (Harington et al. 21) |

Das Risiko fiir Endorganschiiden, fatale Ereignisse und Tod infolge dauerhaft, hochgradig
crthéhtem Blutdruck tiberwiegt bei weitem dem Risiko der Renalen Denervation (Abb. 4 und 5). -
Der Nutzen der Behandlung einer schweren Hypertonie ist seit 1967, der Veroffentlichung der
ersten Plazebo-kontrollictten Studie (T'ab. 5), anerkanat. Es ist naheliegend, dass die Prognose
behandlungsresistenter Hypertoniker ebenso unglinstig ist, wie die der Plazebo-Gruppe.

Events Active freatment Placebo
n=173 H=70
Deaths 0 4
Stroke 1 4
Coronary events Q 2
Heart failure 0 2
Renal damage 0 2
Accelerated hypertension 0 12

Tab. 5; Fatale und nicht-fatale Ereignisse im Veterans Administration T'rial bei Patienten mit schwerer Hypertonic
unter medikamentdser Behandlung oder Plazebo (Freis et al. 2%




Outcomeparametet
HTN-1 Studie

Primire Endpunkte:
e Sicherheit ( Tab. 4)
e Effektivitit fiir die Blutdrucksenkung (T'ab. 2)

Sekundire Endpunkte:

¢ Noradrenalinfreisetzung der renalen sympathischen Nerven (47% Reduktion, n=10)

e Nierenfunktion (GFR = 20% gesteigert bei 24% der Patienten, GFR 2 20% reduziert bei 4%
der Patienten (n=25)

HTN-2 Studie (festgestellte Ereignisse/Etgebnisse: siche 1\fIarkietung)1

Primérer Endpunkt:
¢ Unterschied der syst. Blutdrucksenkung zwischen RDN- und Kontrollgruppe nach
6 Monaten ( 33/11 mmHg , p<0,0001)

Sekundire Endpunkte:
o Akute prozedurale Sicherheit (I'ab. 4)
e Langfristige prozedurale Sicherheit (T2b. 1)
¢ Reduktion der eGFR>25% (RDN: 2 Patienten, Kontrolle: 3 Patienten)
o Neue Stenose >60% (Angiogramm nach 6 Monaten)
» Kombinierter kardiovaskulatere Endpunkt
o Myokardinfarkt
Plotzlicher Herztod
Neu entwickelte Herzinsuffizienz
Tod wegen fortgeschrittener Herzinsuffizienz
Schlaganfall
Revaskularisierung Aorta oder GefiBle der Beine
Beinamputation
Tod wegen Erkrankung det Aotta oder BeingefiBe
Dialyse
Tod wegen Nietenversagen
Krankenhauseinweisung wegen Hypertensiver Krise, die nicht mit fehlender oder
unterbrochener Medikamenteneinnahme zusammenhangt (RDIN: 3 Patienten;
Kontrolle: 2 Patienten )
o Krankenhauseinweisung wegen Vorhofflimmern

0000000 CO

¢ Blutdrucksenkung 6 Monate nach Randomisierung (90% RIDN vs. 53% Kontrolle, p<0,0001)
o 210 mm Hg systolische Blutdrucksenkung (84% RIDN vs. 35% Kontrolle, p<0,0001}
o Erreichung des Zielblutdrucks (39% RDN vs. 6% Kontrolle, p<0,0001)
o Anderung des 24-Stunden Blutdrucks (RDN: -11/-7, p=00,6/p=0,014 ;
Kontrolle: keine signifikante Senkung)
o Anderung des Zuhause gemessenes Blutdrucks (Diff. zwischen RDN- und
Kontrollgruppe: 22/12 mm Hg, p<0,0001)




Vertgleich mit bereits etbrachten Methoden

Die operative Symathektomie (Splanchniektomie) ist ein massiver nicht-selektiver operativer
Eingyiff zur Behandlung der malignen Hypettonie, det von 1930 bis zut Entwicklung wirksamer
Antihypettonika votgenommen wurde. Die Methode senkte die 5-Jahres-Morttalititsrate von
Patienten mit maligner Hypertonie von 99 auf 66,5 Prozent™. Die peri- und postoperative
Komplikationstate war jedoch aufgrund des massiven Eingriffes etheblich (z.B. Hypotonie,
Darm-, Blasenlihmung).

Bei der Mehtzahl der Patienten war die Sympathektomie langfristig wirksam (signifikante
Blutdrucksenkung bei 67% der Patienten nach 10-13 Jahsen) ™%,

Die resistente Hypertonie witd heute in der Regel multimedikamentss behandelt, Die HTN-2
Studie zeigt, dass die Radiofrequenzablation iiber die A. renalis witksamer ist, als det
Vetsorgungsstandard (siche Kontrollgruppe).

Relevanz der Erkrankung

5-15 %" aller Hypertoniker leiden an einer resistenten Hypertonie. Wenn zusitzliche
Medikamente nicht weiterhelfen, ist auch eine V. erinderung des Lebensstils vergleichsweise
ineffektiv und fithrt bestenfalls zu einer Blutdiucksenkung von 3-5 mmHg. Dies ist, angesichts
des hohen kardiovaskuliren Risikos, fiir diese Patientengruppe nicht zumutbat.

Unkontrollierter Blutdruck ist verantwortlich fiir 62 Prozent aller zerebrovaskuliren
Biktankungen und fiir 49 Prozent aller ischiimischen Herzetkrankungen *°,

In einer Kohottenanalyse von 11 912 minnlichen Patienten Giber 15 Jahte war eine
unkontrollierte Hypettonie (systolischer Blutdruck >150 mmkg) mit einem 3-fach erhéhten
Risiko fiir Nierenversagen verbunden®. Die Ergebnisse der Untersuchungen zut unkontrollierten
Hypertonie sind auf die resistente Hypertonie als eine Form det unkontrollierten Hypertonie zu
libertragen.

Isakson und Ostergren (n=36, FU 7 Jahte) sowie Pierdomenico et al. (n=130, FU 5 Jahre)™
zeigten ein 3-fach erhéhtes Ristko fiir kardiovaskulire Ereignisse bei Patienten mit resistentet
Hypertonie gegeniiber Patienten mit kontrollierter Hypertonie. Sales et al. stellten ein 2,3- fach
ethohtes Risiko fiir kardiovaskulite - und Gesamtmortalitit fest (n=556, FU 4,8 Jahre)®. Redon
ct al. wiesen ein 6-fach erhéhtes Risiko fiit katdiovaskulire Mortalitit bei resistenten
Hypettonikern nach (n=86, FU 4 Jahre), siche Abb. 522 ,

Spontanvetlauf

Die resistente essentielle Hypertonie ist eine chronische Erkrankung, die nicht spontan ausheilt,
sondern im Laufe der Zeit Herz, Niere und Gehitn schidigt, Das kardiovaskuliire Risiko wichst
mit dem Grad der Blutdruckerhshung und den vorhanden Begleitetkrankungen.
Dementsrechend raten die Leitlinien zu cinem progtessiven Behandlungsalgorithnus.

Therapeutische Alternativen

Das Verfahren der Baroteflex-Aktivierung mit Hilfe eines implantietbaren Gertites (Rheos system,
CVRx, Inc.) zur davethaften elektrischen Stimulation der Gefiwand der Karotisbifurkation, hat
aufgrund seiner nicht belegten Witksamkeit und der Invasivitit des Eingriffes keine klinische




Verbreitung erlangt. Is liegen keine Frgebnisse randomisicrter Studien vor. Dic DEBuT-HAT
Studie® (n=42) zeigte eine effektive Blutdrucksenkung nach 3, 12 und 24 Monaten. Die
Implantationsoperation dauert im Mittel etwas meht als drei Stunden und erfordert eine
Allgemeinnatkose. Drei Inzisionen sind notig. Das Gerit und die Reizelekttoden sind grof3, die
Lebensdauer der Batterien kurz. Trotz CE-Zulassung seit 2007 wiite eine technische
Weiterentwicklung in Hinblick auf das erhéhte Infektionstisiko notwendig. Bei 19 Prozent der
Patienten der DEBuT-HAT Studie trat ein Prozedur- bzw. Gerit bedingtes unetwiinschtes
Ereignis auf, davon waren 38% (3 Pat.) petiprozedurale Schlaganfille.

Die renale Denervation tiber die A. renalis zur Behandlung der resistenten Hypertonie ist
wesentlich weniger invasiv und deutlich sicherer fiir den Patienten. Die analoge Senkung des zu
Hause gemessenen Blutdiuckes im Rahmen der randomisierten HTN-2 Studie, belegt die
Wirksamkeit in stirkerem Mafe.

Eine zuverlissige differentialdiagnostische Abklirung zum Ausschluss der sekundiren
Hypettonie sowie der Weilkittel-Hypertonie sind V. ottaussetzung, die echte resistente
Hypertonie zu abzugrenzen. Fine Verinderung des Lebenstils, insbesondete die Salzreduktion
sowie der Therapieversuch mit Spironolakton sollten vorangegangen sein. Komorbidititen wie
Schlafapnoe und primirer Hyperaldosteronismus sind auszuschlieBen und gegebenenfalls zu
behandeln®",

Kostenabschitzung im Einzelfall

Petson Leistung Dauer @ Kosten ca. €

Facharzt Allgemeinuntersuchung, EKG 60 Min., 20,50
Untersuchung Nietenatterien
{je nach Notwendigkeit beim Pat.

CT, MRT oder Angiographie) 88,- 120,- 212,-

Angiographie 212,-
Radiofrequenzablation iiber die

A, renalis beids. 220,-
Sonographie Nieren 16,-

Arztlicher Brief 7,-

Assistenzarzt Assistenz Intervention 60 Min.
Wundverschluss

Beobachtung, Nachbetreuung nach > 6 Stunden
der Intervention
Krankenschwester Assistenz Intervention
Beobachtung, Nachbetreuung nach
der Intervention

165,-
Medizinisch Laboruntersuchung
Technischer Assistent Bluthild 1,10
Stoffwechselparameter 5,75
Blutgerinnung - 75
Nierenfunktion 1,55
Schilddriisenfunktion 3,-

Je nach bildgebendem Verfahren zur V oruntersuchung (CT, MRT o. Angiogtaphie) | 740,65 —
864,65




Material und Medikamente Menge O Kosten ca. €
Diagnostikkatheter 1 7,38
Einfiilirbesteck 1 9,04
Vetbrauchsmatetial 22,30

Brauniile

Einmalhandschuhe, Hauben

CD-R medical (Documentation)

Nahtmaterial

Mullkompressen

Verbandmaterial

Kardio-Komplettset Modell: M/S, Namic Inside
Ablationskatheter (z.B. Symplicity® Kathetersystem™)* 1 3700,-
Medikamente

Xylonest 1% 10 ml 2,51

NaCl 0,9% 250 ml 2,34

Heparin Spiillsg 2500 1E 1,67

Fentanyl 25 ug 1,50

Dormicum , 2,5 mg 1,64

Propofol 500-1000 mg 6,78
Kontrastmittel 100 mi 7,20

' 3792,36

Gesamt (Leistung, Medikamente, Material) 4533,01 bis
Je nach bildgebendem Verfahren zur Votuntersuchung (CT, MRT o. Angiographic) | 4657,01

Kosten-Nutzen-Abwigung im Einzelfall

Das Risiko fiir ein kardiovaskulires Ereignis in den nichsten zehn Jahren steigt nicht nur graduell
mit der Hohe des Blutdruckes sondern auch exponentiell mit hinzukommenden Risikofaktoten,
subklinischen Organschiden und bestehenden kardiovaskuliten oder renalen Erkrankungen®,

Je hoher das Risiko des Patienten umso gréBer det Nutzen in Bezug auf die Behandlungskosten®,

Zur Kostenabschitzung eines kardiovaskuliren Ereignisses kann die Berechnung von
Kolominski-Rabas et al. zum Schlaganfall beispiclhaft herangezogen werden: Lebenslang
entstehen Kosten von 41 000 - 45 000 Huto pro Patient nach einem etlittenen Schlaganfall”,

Die lebenslange, umfangreiche medikamentéose Therapie mit den entsprechenden
Nebenwirkungen kann nach der renalen Denervation auf das notwendige MaB8 reduziert werden,

Kosten-Nutzen Abwiigung fiir die Gesamtheit

Nach dem Framingham Risiko Score kommt cs bei Patienten mit mifiigem Risiko in 15 - 20
Prozent, mit hohem Risiko in 20-30 Prozent und bei Patienten mit seht hohem Risiko in tiber 30
Prozent der Fille zu einem kardiovaskuliren Ereignis in den nichsten zehn Jahren. Das bedeutet,
pro zehn Patienten wesden alleine fiir ein kardiovaskulires Freignis (s.0.} Kosten von mindestens
60 000 - 80 000 Euto (miBiges Risiko), 80 000 - 120 000 Furo (hohes Risiko) bzw. ab 120 000
Euro (sehr hohes Risiko) anfallen.

Demgegentiber kostet die renale Denervation etwa 45 000 Euro pto zehn Patienten. Bei einer
Risikoreduktion fiir kardiovaskulire Ereignisse von 37 Prozent (Schlaganfall) und von 21 Prozent
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(KHK)), die bereits bei einer mittleren Reduktion des systolischen Blutdruckes von 12-13 mmHg
zu erwarten ist °, erweist sich die vorgestelite Methode damit als kosteneffektiv,

Zusitzlich hat die Blutdrucksenkung einen positiven Einfluss auf Verlauf und Prognose
kostenintensiver Begleiterktankungen, wie metabolischem Syndrom, Diabetes oder
Niereninsuffizienz.

Folgeetkrankungen der Hypertonie kosteten im Jahr 2008 insgesamt 17,5 Milliarden Huro ( 8,1
Milliarden Buro fiir zerebrovaskulite Erkrankungen, wie Schlaganfille, 6,2 Milliarden Euro fiir
ischiimische Herzerkrankungen, wie Herzinfarkte und 3,2 Milliarden Furo fiir Herzinsuffizienz'2)
Die katheterbasierte renale Denetvation ist eine schnelle (im Mittel: 38 Minuten) sichere und
effektive Prozedur zur Blutdrucksenkung. Es ist zu erwarten, dass iibet die Verminderung von
Organschaden Folgekosten durch 4rztliche Behandlungen und Krankenhausaufenthalte erheblich
verringert werden.

Kosten-Nutzen Abwigung im Vergleich zu anderen Methoden

Die Behandlung der echten resistenten Hypertonie mittels senaler Denervation ist aufgrund des
etheblich geringeren medizinischen Aufwandes (keine Operation, kein Klinikaufenthalt, kein
Getit mit etfordetlichen Nachkontrollen und weiteren opetativen Eingriffen zum
Batteriewechsel) mit deutlich niedtigeren Kosten verbunden als die Baroreflexaktivierang,
Zudem entfallen nach der Intervention IKosten fiir eine nach Studienlage zu erwartende
Reduktion der Medikamente.

Zielpopulation

Patienten mit echter resistenter Hypettonie (Diagnose in spezialisierten Zentren), die zudem
folgende Kiriterien (entsprechend den Einschlusskritetien der HTN-2 Studie) erfiillen:

Glomerulire Filtrationsrate (eGFR) = 45 ml/min/1,73
Kein Typ-1 Diabetes mellitus

Keine substanziclie stenotische Herzetkrankung
Keine Schwangerschaft

Geeignete Anatomie der Nierenarterien

*» & & o

Versorgungsaspekte

In der HTN-2 Studie wurde der Blutdruck signifikant gesenkt. Dies erfolgte gleichmabig,
unabhingig von Alter, Geschlecht oder bestehendem Diabetes (p-Werte zwischen den
Gruppen nicht signifikant). Die Auswahl der Patienten mit resistenter Hypertonie, denen durch
die renale Denervation geholfen werden kanm, sollte in Zusammenarbeit von Experten auf dem
Gebiet der Hypestonie sowie der interventionellen Katdiologie und Angiologie erfolgen.

Die Diagnose ,,Resistente Hypertonie® witrd regelmiBig im kardiologisch und angiologisch
spezialisierten ambulanten Bereich gestellt. Hiet wetden die Patienten, im Gegensatz zur Klinik,
kontinuierlich iber einen langen Zeitraum vor und nach der Intervention drztlich beobachtet und
betreut. Daher ist es aus medizinischen Griinden zur Qualititssicherung und
Nebenwirkungskontrolle geboten, auch die Prozedur selbst, in den entsprechenden ambulanten
Spezialeinheiten durchzufiihren, sofern hier dic Moglichkeit det interventionellen Therapie
besteht.
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Rahmenbedingungen

Die renale Denervation sollte in Zentten mit hoher Kompetenz in der Diagnostik und
Behandlung der Hypertonie, insbesondere det resistenten Hypertonie, als auch in der petkutanen,
endovaskuldren Intervention, insbesondere der Nierenartetien, vorgenommen werden, Das
minimal-invasive Verfahren eignet sich aufgrund seiner klar strukturiesten Duschfithtbatkeit, der
getingen Komplikationsrate und in genannten Zentren sicher behetrschbaten Ereignisse sowie
einer kurzen Nachbeobachtungsphase, bevorzugt fiir die ambulante Versorgung der Patienten.

Relevanz und Dringlichkeit

Mit der Renalen Denervation steht eine Methode von hoher Effektivitit, Nachhaltigkeit und
Sichetheit zur Behandlung der restistenten Hypettonie zut Verfiigung. Diese Therapie sollte
Patienten mit einer echten resistenten Hypertonie im Rahmen einer ambulanten Versorgung zur
Verfiigung gestellt werden.

Ein Krankenhausaufenthalt aus dem Anlass det renalen Denetvation ist weder notwendig noch
vorteilhafter fiir die Patienten. Vielfache Nachftagen von Seiten betroffener Patienten
hinsichtlich der Durchfiihrbarkeit der neuen Therapieform in spezialisicrten Zentren sollten in
naher Zukunft positiv beantwortet werden kénnen. Auch in anderen Europiischen Landern
befindet sich das neue Therapieverfahren im Bewestungsprozess der zustindigen Ausschiisse
(siche: National Institut for Health and Clinical Excellence’).
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