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• Rolle des Sympathikus und der renalen Nerven bei Hypertonie 

• historischer (persönlicher) Rückblick

• Studienlage RDN; Problem resistente Hypertonie

• Wie kann die RDN in 2024 eingesetzt werden ?

RDN zur Behandlung der Hypertonie



>> ... bei gewissen Reizen also, ... Gott weiß, was Ihnen 
bevor steht, was ganz gefährlich Schönes, 
möglicherweise, - da ziehen die Blutgefäße der Haut 
sich zusammen und die Haut wird blaß und kalt und 
fällt ein, und dann sehen Sie aus wie´ ne Leiche, vor 
lauter Emotion, mit bleifarbenen Augenhöhlen und 
einer weißen, spitzen Nase. Aber das Herz läßt der 
Sympathikus ordentlich trommeln.  <<

Thomas Mann: Der Zauberberg, 
Gesammelte Werke, S. Fischer Verlag, 1974
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Sympathikus und Niere

Spielt der renale Sympathikus für die essentielle Hypertonie eine Rolle ?

Sind präsynaptische Rezeptoren beteiligt ?

NAATPNPY

P2X Y a b

Renale Sympathische 
Nervenendigung

1. 2.

R

R = präsynaptischer Rezeptor 



Modulation der Renalen Neurotransmission durch 
präsynaptische Rezeptoren 

ß2-Rezeptoren Rattenniere 

Peter Schollmeyer
* 28.12.1932

ß2-Rezeptoren Nieren von SHR

ß2- und Ang II Rezeptoren Niere des Menschen



Eberhard Ritz
(† 29. 10. 2023)

 



Die Innervation der Nieren ist sehr komplex 

Renale
Efferente
Nerven

Nerven

3 mm

Lumen

Endothelium

Media

Adventitia

Fett

• Entspringen von Th10 - L1
• Folgen der Nierenarterie zur Niere
• Liegen primär in der Adventitia





Juxta-
glomeruläre 

Zellen

Was bewirkt der Sympathikus in der Niere ?

b1-Adrenozeptoren
Reninfreisetzung

a1B-Adrenozeptoren
Natriumausscheidung

a1- und a2- Adrenozeptoren
Renaler Blutfluss

↓↓↑↑↑ ↓

↑ Renin Freisetzung à RAAS Aktivierung
↑ Natrium-Retention,  ↓ Renaler Blutfluss ↓

GefäßTubulus

Hering, Stegbauer et al. (2020) Front Physiol 11: 566871; Hering, Stegbauer et al. (2020) J Am Soc Nephrol 31: 783-798



Mikroneurographie
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Sympathikus-Aktivität und renaler Noradrenalin-Spillover bei Hypertonie

Smith et al. (2004) Am J Hypertens 17:217-22; Grassi et al. (2015) Circ Res 116: 976-990

Renale Noradrenalinfreisetzung



Blutdruck

RDN: Blutdrucksenkung durch Reduktion der efferenten 
Sympathikusaktivität 

Mikroneurographie
am N. peroneus

Schlaich et al. (2009) New Engl J Med 361: 932 - 4.
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Rump et al. (2000) Nephrol Dial Transplant 15: 1735 - 8; Vonend et al. (2008) Seminars in Dialysis 21: 326 - 30

Die Nieren regulieren die sympathische Nervenaktivität 

Primäre Hypertonie CKD und Hypertonie 



© FAU, Prof. Schmieder

Nierennervenablation (Spyral- und 
Radiance Ultraschall-Katheter)



RDN mit Radiance Ultraschall-Katheter im Schweinemodell
Pathak et al. (2015) EuroIntervention 2015; 11: 477-84



Medical Need: Erste Studien mit RDN bei resistenter Hypertonie
Pierdomenico et al. Am J Hypertension 2005; 18: 1422-8

Scheinbar resistente HTN (n=146)

Kontrollierte HTN (n=340)

Maskierte  HTN

Wahre resistente HTN (n=130)

Maskierte HTN (N=126)

Follow-up (Monate)

Ereignis-freies Überleben

Tödliche und nicht-tödliche kardiovaskuläre Ereignisse über 5 Jahre



SYMPLICITY HTN-2: Starke Blutdrucksenkung -
wahrer Effekt oder nur verbesserte Adhärenz in der RDN-Kohorte?

Esler et al. (2014) Eur Heart J 35: 1752-9 



SYMPLICITY HTN-3  - der große 
Rückschlag ?

• Keine standardisierte Blutdruckmessung
• Keine effektive Überprüfung der Medikation 
• Hawthorne-Effekt in bd. Gruppen durch Sham
• Pseudoresistenz nicht ausgeschlossen 
• wenig erfahrene Interventionalisten 
• u.v.m…

2014

N Engl J Med (2014) 370:1393-401 



Standardisiertes Studiendesign zur Überprüfung der Wirksamkeit der 

RDN bei primärer Hypertonie

Ohne Medikation Mit Medikation (single pill)

Wahre Resistenz

Adhärenz

Sham-Kontrolle

BP-Endpunkte



Systolische Blutdrucksenkung durch Aldosteron-Synthase Inhibitor 

Baxdrostat bei resistenter Hypertonie

Freeman et al. (2023) N Engl J Med 388: 395-405; Zoccali et al. (2024) Clin Kidney J 17: 1-8 



Systolische Blutdrucksenkung durch Aldosteron-Synthase Inhibitor 

Baxdrostat bei resistenter Hypertonie

Freeman et al. (2023) N Engl J Med 388: 395-405; Zoccali et al. (2024) Clin Kidney J 17: 1-8 

https://www.acc.org/Latest-in-Cardiology/Clinical-Trials/2023/03/01/23/34/halo

Primary outcome, change in mean 
seated SBP 

Baxdrostat 0.5 mg - 17.0 mmHg 
Baxdrostat 1 mg - 16.0 mmHg
Baxdrostat 2 mg - 19.8 mmHg
Placebo -16.6 mm Hg 

(p > 0.05)



Lancet 2018; 391: 2335–45

24h-BP baseline ohne Medikation:

RDN (n=74)    142.6 / 87.3 mmHg

Sham (n=72)   143.8 / 88.6 mmHg

Proof of concept: Ohne Medikation HTN-SOLO 



Proof of concept: Ohne Medikation RADIANCE II 
https://www.fda.gov/media/171397/download



Lancet 2018; 391: 2346–55

24h-BP baseline mit 2 Medikamenten:

RDN (n=38)     152.1 / 97.2 mmHg

Sham (n=42)    151.3 / 97.9 mmHg

Proof of concept: Mit Medikation 



Proof of concept: Mit triple pill und resistenter Hypertonie

Lancet 2021; 397: 2476–86

https://www.fda.gov/media/171397/download

Daytime BP baseline mit triple pill.:

RDN (n=69)     150.0 / 93.8 mmHg

Sham (n=67)    151.1/ 94.6 mmHg



Proof of concept: Triple Pill und resistente Hypertonie

Lancet 2021; 397: 2476–86

https://www.fda.gov/media/171397/download



n=74 n=72n=74n=72

Systolischer Praxisblutdruck:  RDN vs. Sham 
Marcusohn et al. (2023) CMAJ 195: E1475 80 -41



Rahimi et al. (2021) Lancet 397: 1625-1636 

Blutdrucksenkung um 5 mmHg reduziert Risiko für 
kardiovaskuläre Ereignisse um ca. 10 %

Endpunkt: Schlaganfall, Herzinfarkt, Herzinsuffizienz, kardiovaskulärer Tod, Hospitalisierung 

Kardiovaskuläre Erkrankung Keine kardiovaskuläre Erkrankung 



Resistente Hypertonie: Differenz zu Placebo oder Sham 

RDN (2 Mo.)   Office BP : - 5.9 mmHg 
    24h BP: - 5.6 mmHg

PRECISION (1 Mo.)  Office BP: - 3.7 mmHg
(Aprocitentan)  24h BP: - 4.2 mmHg 

Pathway (3 Mo.)  Home BP: - 8.7 mmHg
(Spironolacton) 

BrigHTNtrial (3 Mo.)  Office BP: - 11.0 mmHg
(Baxdrostat)

HALO (2 Mo.)  Office BP -  no effect 
(Baxdrostat)



Mahfoud et al. (2022) Lancet 399: 1401-10.

Wie lange hält die Blutdrucksenkung an ? 
SPYRAL-On-Med im Verlauf von 3 Jahren

Cave: 13 Pat. mit crossover nach 24 Monaten; BP vor Crossover ausgewertet



n=74 n=72n=74n=72

Wie sicher ist die renale Denervation  ?
Vonend et al. (2012) Lancet; 380: 778



n=74 n=72n=74n=72

Adverse events in klinischen Studien mit RDN
Marcusohn  et al. (2023) CMAJ 195: E1475 80 -41



Einsatz der renalen Denervation (RDN)

RDN kann bei einer eGFR >40ml/min/1.73m2 in Betracht

gezogen werden, wenn der Blutdruck trotz Kombinations-

Therapie nicht kontrolliert ist oder schwere Nebenwirkungen

und eine schlechte Lebensqualität bestehen

RDN kann als zusätzliche Behandlungsoption bei resistenter

Hypertonie und eGFR > 40ml/min/1.73m2 eingesetzt werden

Selektion für RDN (“shared decision-making process”) auf

Basis vollständiger und objektiver Patienteninformation

RDN sollte nur in spezialisierten Zentren durchgeführt

werden, um eine angemessene Patientenselektion und die

Qualität der RDN zu garantieren

Mancia et al. (2023) J Hypertension 41: 1874 - 2071
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Multidisziplinäre Zusammenarbeit

Zertifiziertes Renales Denervationszentrum

Adaptiert von Potthoff et al. (2013) EuroIntervention 9 Suppl R: R48-53



11 zertifizierte RDN-Zentren 
https://rdz.dgk.org/zertifizierte-rdzs/ vom 4.3. 2024

https://rdz.dgk.org/zertifizierte-rdzs/


Behandlungsstrategie bei resistenter Hypertonie
Mancia et al. (2023) J Hypertension 41: 1874 - 2071



Differenz RDN zu Kontrolle (6 Mo.)

Office SBP: - 5.6 mmHg
Daytime-SBP: - 5.9 mmHg

Kontrolle (n=53):      SSAHT
Intervention (n=53):  SSAHT + RDN

Home BP > 135/ 85 mmHg

Step 1 Spironolacton +
Step 2 Bisoprolol +
Step 3 Prazosin +
Step 4 Rilmendin +

RAS-Blocker + Ca++- Antag. + Diuretikum; daytime ABP > 135/85 mmHg

Azizi et al. Lancet 2015; 385: 1957-65

SSAHT

Median 5 Antihypertensiva in jeder Gruppe



Renale Denervation zur Behandlung der Hypertonie

1.  Afferente und efferente renale Nerven von pathophysiologischer Bedeutung

2. RDN senkt den Blutdruck im Vergleich zu Sham um ca. 5-6 mmHg

3. Das individuelle Ansprechen ist nicht vorhersehbar

3. Im Langzeitverlauf scheinen die Effekte der RDN anhaltend zu sein

4. SPYRAL- und RADIANCE Ultraschall-Katheter wurden von der FDA 11/2023 zugelassen

5. ESH u.a… Empfehlung: RDN additiv nicht kompetitiv zur konservativen Therapie bei 
    unkontrollierter Hypertonie und eGFR> 40 ml/min/1.73m2

  
6. RDN ist ein sicheres Verfahren - Durchführung aber nur in zertifizierten Zentren

7. Entscheidung nach objektiver Aufklärung der Patienten; Patientenpräferenz beachten



Vielen Dank fürs Zuhören !

https://www.uniklinik-duesseldorf.de/patienten-
besucher/klinikeninstitutezentren/klinik-fuer-nephrologie



Azizi  et al. (2022) JAMA Cardiol 7: 1244-52.

RADIANCE-TRIO: RDN vs. Sham bei resistenter Hypertonie nach 
Eskalation mit Aldosteron-Antagonist nach 6 Monaten

7-Tage Home-SBP

% mit Aldosteron-
Antagonist


