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SANTRAUKA

CV v —

nepaisant i§vystyto medikamentinio gydymo, vis tiek yra daug nekontroliuojamos arterinés
hipertenzijos atvejy. Siuo metu atliekami tyrimai su naujais intervenciniais gydymo biidais,
kurie modifikuoja simpating nervy sistema.

REZULTATALI: Baroreflekso aktyvacijos terapija ir endovaskuliné baroreflekso
rodo Siy gydymo biidy efektyvuma, taciau triikksta tai jrodanciy placebo kontroliuojamy tyrimy.
Inksty arterijos denervacija yra nukreipta | nervus, i§sidés¢iusius palei iSorinj inksty arterijos
dangala, ir sukelia jy aktyvumo sumazéjima. Si procediira turi kelis efektyvuma ir sauguma
jrodancius placebo kontroliuojamus klinikinius tyrimus ir yra pripazinta kaip arterinés
hipertenzijos gydymo galimybé gydymui atsparios hipertenzijos atveju. Miego kiinelio
rezekcija arba abliacija veikia chemorefleksg paSalinant miego kinelyje esancias
procediiras, nejrode jy efektyvumo gydant artering hipertenzija.

ISVADOS: Efektyviais arterinés hipertenzijos gydymo biidais laikoma baroreceptoriy
aktyvacijos terapija, endovaskulin¢ baroreflekso amplifikacija ir inksty arterijos denervacija.
Naujausi arterinés hipertenzijos intervenciniai gydymo bidai reikalauja jy efektyvumg ir

sauguma pagrindzianc¢iy tolimesniy ilgalaikiy placebo kontroliuojamy klinikiniy tyrimy.

RAKTAZODZIAIL: arteriné hipertenzija, simpatiné nervy sistema, baroreflekso
aktyvacijos terapija, endovaskulin¢ baroreflekso amplifikacija, inksty arterijos denervacija,

miego kiinelio rezekcija, miego kiinelio abliacija.

SUMMARY

INTRODUCTION: Arterial hypertension management is a major challenge to the
healthcare system as despite developed drug therapies there are many cases of uncontrolled
arterial hypertension. Novel interventional therapies are being researched which modify the
sympathetic nervous system.

RESULTS: Baroreflex activation therapy and endovascular baroreflex amplification
are targeting baroreflex by enhancing the activity of baroreceptors. Clinical trials show the

effectiveness of these treatment methods, however further randomised trials are necessary.



Renal artery denervation is targeting the nerves near the adventitial layer of the renal arteries
and causes reduction in the nerve activity. This procedure is proved to be effective and safe by
several randomised clinical trials and is approved as a treatment option in patients with drug
resistant arterial hypertension. Carotid body resection and ablation are targeting chemoreflex
by eliminating chemoreceptor cells in a carotid body. First clinical trials researching these
interventional procedures did not prove their effectiveness in treating arterial hypertension.
CONCLUSIONS: Baroreflex activation therapy, endovascular baroreflex
amplification and renal artery denervation are considered as effective treatment methods of
arterial hypertension. Before any of these new technologies can be integrated as a standard of
arterial hypertension management, there is a need of an efficacy and safety data from long-

term randomized controlled trials.

KEYWORDS: arterial hypertension, sympathetic nervous system, baroreflex
activation therapy, endovascular baroreflex amplification, renal artery denervation, carotid

body resection, carotid body ablation.

SANTRUMPOS

AH — arterin¢ hipertenzija;

AKS — arterinis kraujo spaudimas;

BAT — baroreflekso aktyvacijos terapija;

EVBA — endovaskulin¢ baroreflekso amplifikacija;
PSIP — praeinantis smegeny iSemijos priepuolis;
IAD — inksty arterijos denervacija;

GFG — glomeruly filtracijos greitis.

IVADAS

Arteriné hipertenzija (AH) yra vienas pagrindiniy Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos
faktoriy. Ivairiis tyrimai rodo, jog AH yra svarbus ne tik koronarinés Sirdies ligos ir insulto
rizikos veiksnys (1), bet gali sukelti ir ilgalaikes pasekmes, kaip Sirdies nepakankamumas (2),
priesirdziy virpéjimas (3), 1étiné inksty liga (4), Sirdies voztuvy ligos (5,6), periferiniy arterijy

ir aortos ligos (7), demencija (8). Padid¢jes arterinis kraujo spaudimas (AKS) yra rizikos



faktorius, kurj galima koreguoti, todél jvairiy kardiovaskuliniy bukliy gydymas itraukia
normalaus ir stabilaus AKS palaikyma, nes tai prisideda prie sumaz¢jusio mirStamumo (9).

Net ir esant dideliam antihipertenziniy vaisty pasirinkimui ir pasiekiamumui, dél jvairiy
priezasciy didelé pacienty dalis turi nekontroliuojama AKS (10). Mazdaug 10 — 15 proc. dél
AH gydomy pacienty turi gydymui atsparig jos formg (11). Gydymui atspari AH yra
apibréziama kaip netinkama AKS kontrol¢ (sistolinis AKS >140 mmHg ir/arba diastolinis AKS
>90 mmHg) pacientui nuolat taikant rekomenduojamg gydymo strategija: tinkami gyvenimo
btudo poky¢ciai ir trijy arba daugiau vaisty optimaliomis arba didziausiomis toleruojamomis
dozémis vartojimas (tarp vaisty turéty buti diuretikas, angiotenzing konvertuojancio fermento
inhibitorius arba angiotenzino receptoriy blokatorius, ir kalcio kanaly blokatorius) (12). Taip
pat vienas i§ veiksniy, apsunkinanciy sunkiai kontroliuojamos AH gydyma yra tai, jog skiriant
vis daugiau vaisty sumazg¢ja vaisty vartojimo rezimo laikymasis (13). Farmakologinés
intervencijos gali biiti efektyvios tik tuo atveju, jei pacientai atsakingai laikosi paskirto gydymo
rezimo. Daugéjant paskirty vaisty, didéja jy tarpusavio sgveika ir nepageidaujami efektai, kas
taip pat turi neigiama jtaka vaisty vartojimo rezimo laikymuisi (14). Visa tai irodo naujy AH
gydymo budy, papildanc¢iy farmakologinius, poreikj.

D¢l didelés naStos sveikatos sistemai ir did¢jancio mirStamumo nuo kardiovaskuliniy
ligy, sickiama vystyti AH gydyma, pralenkiantj standartinius farmakologinius gydymo biidus
— tiriami gydymo metodai, pasitelkiantys medicinines intervencines procediras ir prietaisus
(15). Teigiama, jog yra keturi pagrindiniai veiksniai, prisidedantys prie gydymui atsparios AH
i8sivystymo: natrio perteklius organizme, padidéj¢s organizmo arterijy standumas, endotelio
disfunkcija ir padidéjes simpatinés nervy sistemos aktyvumas (16). Ne visi, bet dauguma naujai
sukurty medicininiy prietaisy, skirty gydyti AH, veikia modifikuodami biitent simpating nervy
sistemg (17). Simpatinés nervy sistemos svarbus vaidmuo AH iSsivystymui, progresavimui ir
patofiziologijai yra jrodytas tiek preklinikiniuose, tiek klinikiniuose tyrimuose (18). Vienos
klinikingés studijos metu buvo istirtas simpatinés nervy sistemos aktyvumas, atlikus ties Seiviniu
nervu esan¢iy postgangliniy simpatiniy nerviniy skaiduly raumenyse aktyvumo matavima, ir
gauti rezultatai, jog simpatinés nervy sistemos suaktyvéjimas budingas jau net ir
prehipertenzijos metu (19).

Naujausi simpatine nervy sistemg modifikuojantys AH gydymo budai kaip gydymo
taikinius naudoja miego arterijose esancius baroreceptorius, miego kiineliuose lokalizuotus

chemoreceptorius ir palei inksty arterijg einancius simpatinius nervus.



DARBO TIKSLAS. Sio darbo tikslas yra jvertinti ir aptarti naujausiy klinikiniy
tyrimy, nagriné¢janciy arterinés hipertenzijos gydyma naudojant simpatinés nervy sistemos

modifikacija, rezultatus ir naujai atrasty gydymo metody perspektyvas.

LITERATUROS PAIESKOS STRATEGIJA

Literattiros paieSka vykdyta naudojant PubMed ir ClinicalKey paieSkos sistemas.
Naudoti paiesSkos raktazodziai ,,arterial hypertension®, ,sympathetic nervous system*, ir i
tyrimai, publikacijos ne senesnés nei 10 mety, straipsniai parasSyti angly kalba, straipsniai susij¢
su arterinés hipertenzijos gydymu modifikuojant simpating nervy sistema, klinikiniuose
tyrimuose vertinamas tiriamo arterinés hipertenzijos gydymo biido efektyvumas ir saugumas.
Pirmin¢ atranka atlikta perskaicius publikacijy santraukas. Detali atranka atlikta perskaicius
visy publikacijy tekstus. Aptarimy skiltyse naudotos mokslinés publikacijos atrinktos taikant
raktazodzius: ,.arterial hypertension®, ,,sympathetic nervous system®, ,baroreflex activation
therapy*, ,,endovascular baroreflex amplification®, ,,renal artery denervation®, ,,carotid body
resection, ,,carotid body ablation*. Atrinkti naudingi straipsniai pagal pavadinimg ir pagal
pilno teksto prieinamuma. Pirmenybé teikta ne senesniems kaip 5 mety straipsniams, taciau,

pritrukus informacijos tam tikra poteme, remtasi senesniais straipsniais.

REZULTATAI

BARORECEPTORIU AKTYVACIJA. KLINIKINIAI TYRIMAI

Klinikiniai tyrimai, kurivose yra tiriamas AH gydymas taikant baroreceptory

aktyvacija, pateikti 1 lentel¢je.

Pavadinimas | Effects of Baroreflex Activation | Controlling and Lowering Blood
Therapy on Ambulatory Blood | Pressure With The MobiusHD CALM-
Pressure in  Patients  With | FIM EUR, CALM-FIM US (22)

Resistant Hypertension (20,21)
Autoriai M. Wallbach et al. M. E. A. M. van Kleef et al.




Naujausiy 2019 m. 2022 m.

rezultaty

publikacijos

metai

Dizainas Prospektyvinis, atviras, | Prospektyvinis, atviras, daugiacentris
daugiacentris tyrimas. tyrimas.

Tikslas Ivertinti ilgalaikj baroreflekso | Ivertinti endovaskulinés baroreflekso
aktyvacijos  terapijos (BAT) | amplifikacijos (EVBA) saugumg ir
efekta AKS naudojant Barostim | efektyvuma, ja taikant pacientams su
Neo (Il kartos BAT technologija) | gydymui atsparia AH.
sistema.

Imtis 60 pacienty. 30 pacienty.

Metodai Visiems 60 tiriamyjy buvo atlikta | Visiems 47 tiriamiesiems buvo atlikta
BAT naudojant Barostim Neo | MobiusHD implantacija, 33 (70 proc.)
sistema. pacientams deSiniojoje miego arterijoje

ir 14 (30 proc.) pacienty kairiojoje
miego arterijoje.

Rezultatai Su procediira susije | Su procediira susij¢ nepageidaujami
nepageidaujami jvykiai: jvykiai:

e kontralateralinés pusés | e insultas (2 atvejai);

insultas (1 atvejis). e praeinantis smegeny  iSemijos
Gydymo jstaigoje  iSmatuoto priepuolis (PSIP) (3 atvejai);
sistolinio AKS pokytis: e hipotenzija (4 atvejai);

e po 6 ménesiy: nuo 172 (£25)
mmHg iki 148 (£28) mmHg;

e po 24 ménesiy iki 145 (+24)
mmHg (p<0,01).

Gydymo istaigoje  iSmatuoto

diastolinio AKS pokytis:

e po 24 ménesiy: nuo 90 (£17)
mmHg iki 81 (£17) mmHg

(p<0,01).

e hipertenzing krizé (2 atvejai);

e Umi apatinés galiinés iSemija dél
komplikacijos operacijos prieigos
vietoje (1 atvejis);

e kirkSnies hematoma (1 atvejis).

Gydymo jstaigoje iSmatuoto sistolinio

ir diastolinio AKS pokytis:

e po 6 ménesiy: per 25/12 (£8/5)
mmHg;




Ambulatoriskai 24  valandas
matuojamo  sistolinio  AKS
pokytis:

e po 6 ménesiy: nuo 150 (£16)
mmHg iki 141 (£22) mmHg;

e po 24 ménesiy iki 140 (£17)
mmHg.

e po |l mety: per 24/12 (£8/5) mmHg;
e po 2 mety: per 19/11(x8/5) mmHg;
e po 3 mety: per 30/12 (+9/5) mmHg.
Ambulatoriskai 24 valandas
matuojamo AKS pokytis:

e po 6 ménesiy: per 20/11 (£6/4)

mmHg.

BARORECEPTORIU AKTYVACIJA. APTARIMAS

Baroreceptoriai sudaryti i§ tempimui jautriy skaiduly ir yra lokalizuoti aortos lanke ir
abiejuose miego anciuose Salia miego arterijos bifurkacijos. Atsiradus kraujagyslés sienelés
tempimui del padidéjusio AKS sukeltos pulsinés bangos, aktyvuojasi baroreceptoriai ir
skleidzia aferentinj signalg i pailgasias smegenis, kurios neigiamo griztamojo rysio principu
slopina simpatinés nervy sistemos aktyvuma Sirdyje ir periferinése kraujagyslése, ir taip
sumazina AKS (23). Studija su laboratoriniais Sunimis parod¢, jog implantavus prietaisa, kuris
aktyvuoty miego arterijos barorefleksa, galima sumazinti vidutinj AKS per 20 mmHg. Buvo
padaryta iSvada, jog elektriné baroreflekso aferentiné stimuliacija pasalina baroreceptoriy
létinés adaptacijos prie padidéjusio AKS komponenta, nes veikia aplenkdama baroreceptoriy
jautrumg i AKS (24).

Pirmoji klinikin¢ studija su zmonémis, kuri tyré ilgalaikio implantuojamo prietaiso
miego antyje stimuliacijos baroreceptoriams poveikj, 2010 m. savo rezultatuose gavo gana
didelj AKS sumaz¢jima tarp tirty 45 pacienty: po 3 ménesiy AKS sumazéjo per 21/12 mmHg
ir sumazg¢jimas isliko iki 2 mety po procediiros — po 2 mety AKS buvo vidutiniskai sumazejes
per 33/22 mmHg. Taip pat Sio tyrimo metu prietaiso efektyvuma tyréjai irodé rutininiy pacienty
patikrinimy metu: trumpam i§jungdavo prietaisg ir tuojau pat AKS vertés padidédavo iki
buvusiy baziniy, o atnaujinus terapija — atsinaujindavo ir antihipertenzinis poveikis (25).
Sekanciais metais pradétas pacienty i§ skirtingy klinikiniy tyrimy, kuriuose naudota ta pati
pirmos kartos BAT sistema, sekimas 6 metus ir visoje kohortoje stebétas ilgalaikis statistiSkai
reik§mingas terapijos efektyvumas. Didziausias AKS sumazéjimas jvyko per pirmus metus po
prietaiso implantacijos ir véliau iki 6 mety po procediiros iSliko stabiliai sumazgj¢s. Tik 7 proc.
1 analize jtraukty pacienty AKS sumazgjo per maziau nei 10 mmHg. Nedidele procenting dalj

visy nepageidaujamy jvykiy, kurie buvo susieti su procediira, buvo siekiama pasalinti sukiirus



antros kartos baroreflekso aktyvacijos sistema Barostim Neo, kurig sudaro mazesnis kiekis ir
mazesnio dydzio elektrodai, o implantacijai uztenka maziau invazinés, bet vis tiek atviros kaklo
disekcijos (26).

Dauguma klinikiniy tyrimy Siuo metu labiau teikia démesj BAT naudai gerinant Sirdies
iSstimimo frakcija Sirdies nepakankamumo atveju, todél tarp naujausiy klinikiniy tyrimy
galima rasti tik M. Wallbach et al. kliniking studija, kuri pateikia duomenis apie ilgalaikj
ambulatoriskai 24 valandas matuojamo AKS sumazéjima naudojant Barostim Neo sistema.
Tyrime buvo stebétas ilgalaikis efektyvus AKS sumazéjimas per 2 metus taikant BAT. Pusei
pacienty pavyko pasiekti tikslinj sistolini AKS <140 mmHg ir taip pat mazdaug pusei pacienty
— tikslinj ambulatoriSkai 24 valandas matuojamo AKS sumaZzéjimag >5 mmHg. Stebétas
mazesnis BAT efektas pacientams su izoliuota AH, kas galéty biiti paaiskinta tuo, jog izoliuota
AH serganciy pacienty buvo mazesnis ir bazinis AKS, todél stebimas mazesnis pokytis, arba
izoliuota AH yra paplitusi labiau tarp senyvo amziaus zmoniy, kuriy sumaz¢jgs baroreceptoriy
jautrumas ir maziau iSreikStas simpatinés nervy sistemos suaktyvéjimas (21). Pagrindinis
nepageidaujamas poveikis, kuriuo pacientai skundési po prietaiso implantacijos, buvo
parestezijos, taCiau tai néra netikéta Zinant gausig miego ancio inervacija (27). Stebétas tik
vienas su procediira susij¢s rimtas nepageidaujamas jvykis per pirmus 6 ménesius po BAT —
kontralateralinés pusés insultas, taciau buvo pilnai i§gydytas ir nebuvo reikalingas prietaiso
pasalinimas (20).

Stebint sékmingg gydymo BAT atsakg buvo sukurtas MobiusHD prietaisas, kuris ta patj
barorefleksa veikia per Siek tiek kita mechanizma. EVBA metu baroreceptoriai aktyvuojami
ne elektrine stimuliacija, bet kei¢iant miego ancio geometrija — ji ple€iant ir sukuriant tempima,
kuriam ir yra jautriis baroreceptoriai. Kol kas turimi tik pirmojo EVBA klinikinio tyrimo su
zmonémis rezultatai. Vertinant bendrus Europos ir Jungtiniy Amerikos Valstijy CALM-FIM
kliniskai reikSmingas AKS sumazéjimas. Vertinant MobiusHD implantavimo miego arterijoje
sauguma, svarbiausias faktorius yra galimi cerebrovaskuliniai jvykiai, sukelti procediiros. Kaip
matoma, per pirmasias 30 dieny po implantavimo jvyko du PSIP. Abu atvejai jvyko tame
paciame gydymo centre, naudojant tokia pacia technika. Ar tai galéty buti susij¢, néra Zinoma.
Taip pat negalima atmesti, jog Siuos atvejus galéjo sukelti staigios hipotenzijos sukelta
hipoperfuzija, trombas ar kitos su operacija susijusios priezastys. Kraujagysliné komplikacija
operacijos prieigos vietoje galéty biti iSspresta sekanti kartg renkantis prieiga per radialing
arterijg. Kiek velyvieji nepageidaujami jvykiai yra susij¢ su procedira ir prietaisu, o kiek yra

sukelti nattralios eigos, (svarbu atkreipti démesj, jog pacientai yra didelés kardiovaskulinés



rizikos grupéje), sunku vertinti, kadangi Siame klinikiniame tyrime néra kontrolinés grupés
(22).

BAT jrode, jog barorefleksa moduliuojantys prietaisai gali biiti naujas AH gydymo
biidas. Nors ir aktyvuota Barostim Neo sistema iSkart efektyviai sumazina AKS, taciau
reikalauja papildomy procediiry - kas 3-5 metus turi biiti kei¢iama baterija, gali buti reikalingi
papildomi prietaiso reguliavimai. Taip pat papildomg rizika ir nepageidaujamus reiskinius
sukelia implantacijos metu atliekama atvira operacija - kaklo disekcija (28). EVBA galéty biiti
gera alternatyva, kuriai reikalinga maziau invazyvi procediira — MobiusHD implantuojamas
perkutaniskai kateterio pagalba. Tam, jog bty galima tikrai teigti, kad Sis gydymo metodas
yra efektyvus ir saugus, reikalingi rezultatai i$ klinikiniy tyrimy, kurie biity atsitiktiniy im¢iy,
dvigubai akli, placebo kontroliuojami. Biitent toks klinikinis tyrimas yra §iuo metu atlickamas
CALM-2. Juo siekiama jvertinti EVBA sauguma ir efektyvumg iSlaikant nekintantj
antihipertenziniy vaisty rezima (29). Sj tyrima planuojama uzbaigti 2025 m.

INKSTU SIMPATINE DENERVACIJA. KLINIKINIAI TYRIMAI

Klinikiniai tyrimai, kuriuose yra tiriamas AH gydymas taikant inksty simpating

denervacija, pateikti 2 ir 3 lenteléje.

Pavadinimas | SYMPLICITY HTN-3 Renal | SPYRAL HTN-OFF | SPYRAL  HTN-ON
Denervation in  Patients | MED Study (32) MED Study (33)
With Uncontrolled
Hypertension (30,31)

Autoriai D. L. Bhatt et al. M. Bohm et al. D. E. Kandzari ef al.

Naujausiy 2022 m. 2020 m. 2022 m.

rezultaty

publikacijos

metai

Dizainas Prospektyvinis,  viengubai | Prospektyvinis, Prospektyvinis,
aklas, daugiacentris, placebo | viengubai aklas, | viengubai aklas,




kontroliuojamas, atsitiktiniy | daugiacentris, daugiacentris,

imciy tyrimas. placebo placebo
kontroliuojamas, kontroliuojamas,
atsitiktiniy imciy | atsitiktiniy imciy
tyrimas. tyrimas.

Tikslas Ivertinti inksty arterijos | Ivertinti IAD | Ivertinti IAD
denervacijos (IAD), | efektyvumg gydant | efektyvuma gydant
naudojant Symplicity | pacientus, kurie | pacientus, kurie
kateterj, efektyvumag ir | nevartoja vartoja
saugumg nekontroliuojamos | antihipertenziniy antihipertenzinius
AH gydymui. vaisty. vaistus.

Imtis 535 pacientai. 331 pacientas. 80 pacienty.

Metodai Pacientai buvo atsitiktinai | Pacientai buvo | Pacientai buvo
priskirti tirlamajai ir | atsitiktinai  priskirti | atsitiktinai  priskirti
kontrolinei grupéms | tiriamajai ir | tirlamajai ir
santykiu  2:1. Tiriamajai | kontrolinei grupéms | kontrolinei grupéms
grupei, kurig sudaré 364 (68 | santykiu 1:1, pries | santykiu 1:1.
proc.) pacientai, buvo atlikta | priskirimg nutrauktas | Tiriamajai  grupei,
radiodaZznuminé pagrindinés | antihipertenziniy kurig ~ sudar¢ 38
inksty arterijy  abliacija | vaisty  vartojimas. | pacientai, buvo
naudojant Symplicity | Tirlamajai  grupei, | atlikta
sistema, o placebo grupei tik | kuria sudar¢ 166 | radiodaznuminé
inksty angiografija. Po 6 | pacientai, buvo | pagrindiniy  inksty
meénesiy panaikintas tyrimo | atlikta arterijy abliacija
aklumas ir pacientams i§ | radiodaznuming naudojant Symplicity
placebo grupés, kurie atitiko | pagrindiniy  inksty | sistemg, o placebo
jtraukimo kriterijus, galéjo | arterijy abliacija | grupei tik inksty
buti atlikta IAD ir tai buvo | naudojant Symplicity | angiografija.
padaryta 101 (59 proc.) | sistema, o placebo
pacientui. grupei tik inksty

angiografija.
Rezultatai Nepageidaujamy ivykiy | Su procedura susij¢ | Su procediira susije

daznis tarp grupiy nebuvo

nepageidaujami

nepageidaujami




statistiSkai

reik§mingas

(p=0,8).

AmbulatoriSkai 24 valandas

matuojamo sistolinio AKS

pokytis:

po 6 ménesiy: per 6,75
(£15,11) mmHg
denervacijos grupg¢je ir

per 4,79 (£17,25) mmHg

placebo grupéje,
skirtumas tarp grupiy
AKS  pokyciy 1,96

mmHg (p=0,98);

po 36 meénesiy per 15,6
(£20,8) mmHg
denervacijos grup¢je ir
per 0,3 (£15,1) mmHg
kontrolingje grupéje,
tarp  grupiy
AKS pokyc¢iy statistiskai

skirtumas

reikSmingas p <0,0001.

jvykiai nebuvo
fiksuoti.
Ambulatoriskai 24
valandas matuojamo
sistolinio AKS
pokytis:
® po 3 ménesiy: per
4,7 (£1,8) mmHg
denervacijos
grupéje ir per 0,6
(£1,5)

placebo grupéje,

mmHg

skirtumas  tarp

grupiy AKS
poky¢iy 4 mmHg

(p=0,0005).

jvykiai nebuvo

fiksuoti.

Ambulatoriskai 24

valandas matuojamo

sistolinio AKS
pokytis:

e po 36 ménesiy:
per 18,7 (+12,4)
mmHg
denervacijos
grupéje ir per 8,6
(+14,6) mmHg

placebo grupéje,

skirtumas  tarp
grupiy AKS
poky¢iy 10
mmHg
(p=0,0039).

Pavadinimas | RADIANCE-HTN A Study of the Recor | The RADIANCE II Pivotal
Medical Paradise System in Clinical | Study: A Study of the ReCor
Hypertension (34,35) Medical Paradise System in
Stage Il Hypertension (36)
Autoriai M. Azizi et al. M. Azizi et al.
Naujausiy 2023 m. 2023 m.
rezultaty
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publikacijos

metai

Dizainas

Prospektyvinis, atsitiktiniy imciy,
viengubai aklas, placebo kontroliuojamas,

dviejy kohorty tyrimas.

Prospektyvinis, viengubai
aklas, daugiacentris, placebo
kontroliuojamas, atsitiktiniy

imciy tyrimas.

Tikslas

Ivertinti IAD, naudojant Paradise

ultragarso  sistema,

AH

efektyvuma  ir

sauguma gydymui  dviejose

skirtingose populiacijose.

Ivertinti IAD, naudojant
Paradise ultragarso sistema,
efektyvuma ir sauguma II
stadijos AH gydymui
nevartojant papildomai jokiy

antihipertenziniy vaisty.

Imtis

1 — 2 antihipertenzinius vaistus vartojanti
kohorta (SOLO): 146 pacientai;
3 ir daugiau antihipertenziniy vaisty

vartojanti kohorta (7RIO): 136 pacientai.

224 pacientai.

Metodai

Abiejose kohortose pacientai  buvo

atsitiktinai ~ priskirti ~ tiriamajai  ir
santykiu  1:1.
grupei, sudar¢ 74

pacientai SOLO ir 69 pacientai TRIO

kontrolinei  grupéms

Tiriamajai kurig
kohortoje, buvo atlikta pagrindiniy inksty
arterijy abliacija naudojant Paradise
endovaskuling ultragarso sistema, o

placebo grupei tik inksty angiografija.

Pacientai buvo atsitiktinai

priskirti tirilamajai ir
kontrolinei grupéms santykiu

2:1. Tiriamajai grupei, kurig

sudar¢ 150 pacienty, buvo
atlikta  pagrindiniy  inksty
arterijy abliacija naudojant
Paradise endovaskuling

ultragarso sistemg, o placebo
grupei tik inksty angiografija.

Pacientams jvertinimy metu

buvo matuojamas ne tik
kraujospuidis, bet ir imami
kraujo ir Slapimo tyrimai tam,
jog buty galima jvertinti
antihipertenziniy vaisty
nevartojima.
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Rezultatai

Su procediira susij¢ nepageidaujami

Su procediira susije

jvykiai: nepageidaujami jvykiai nebuvo
e pseudoaneurizma prieigos vietoje | fiksuoti.

(1 atvejis TRIO kohortoje). AmbulatoriSkai 24 valandas
SOLO kohortoje: matuojamo  sistolinio AKS
AmbulatoriSkai 24 valandas matuojamo | pokytis:
sistolinio AKS pokytis: e po 2 ménesiy: per 7,9

e po 2 meénesiy: per 7 (£8,6) mmHg (+11,6) mmHg
denervacijos grupéje ir per

1,8 (£9,5) mmHg placebo

denervacijos grupéje ir per 3,1 (£9,1)

mmHg placebo grupéje, skirtumas

tarp grupiy AKS pokyc¢iy 4,1 mmHg grupéje, skirtumas tarp
(p=0,000). grupiy AKS pokyciy 6,3
TRIO kohortoje: mmHg (p<0,001).

Ambulatoriskai 24 valandas matuojamo

sistolinio AKS pokytis:

e po 2 ménesiy: per 8,5 (+8,5) mmHg
denervacijos grupéje ir per 2,9 (£9,7)
mmHg placebo grupéje, skirtumas
tarp grupiy AKS pokyc¢iy 4,2 mmHg
(p=0,016).

INKSTU SIMPATINE DENERVACIJA. APTARIMAS

Inksty simpatinés aferentinés ir eferentinés nervinés skaidulos i§sidésciusios prie inksty
arterijos ir jos Saky iSorinio dangalo. Padidé¢j¢s inksty simpatiniy nerviniy skaiduly aktyvumas
sukelia glomeruly filtracijos grei¢io (GFG) sumazéjima ir natrio reabsorbcijos padidéjima, taip
pat aktyvuoja renino-angiotenzino-aldosterono sistema, kuri ne tik didina natrio reabsorbcija,
bet ir sukelia periferiniy kraujagysliy vazokonstrikcijg (37). Pagrindinis mechanizmas, kuriuo
inkstai reguliuoja ilgalaikius AKS pokyc€ius yra per inksty ekskrecija ir taip sukeliamus
cirkuliuvojancio kraujo ttrio poky€ius — tai pagrindzia teorija, jog inksty simpatiniy nervy
suaktyvéjimas gali sukelti AH (38). Taip pat inksty simpatinés inervacijos modifikavima
atspindinciuose gyviiny modeliuose buvo matomas inksty simpatiniy nervy ir AKS rysys.

Vienas i§ pavyzdziy yra Kottke et al. tyrime stebétas padidéjes AKS laboratoriniams Sunims
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taikant ilgalaike inksty arterijos — nervo stimuliacijg (39). Kitas pavyzdys yra Abramczyk et

al. bandyme laboratorinéms Ziurkéms atlikta IAD, atid¢jusi ir sumazinusi AH iSsivystyma ir

pagrindusi svarby inksty simpatiniy nervy vaidmenj palaikant padidéjusi AKS (40).
Simpatin¢ IAD yra perkateteriné procediira, kurios metu pasitelkiant intraarterinj

kateterj abliuojami eferentiniai ir aferentiniai inksty nervai ir taip siekiama sumazinti

ir SYMPLICITY HTN-2. Nors Sie tyrimai ir demonstravo teigiamus saugumo ir efektyvumo
rezultatus, jiems triko maskavimo, pastovios kontrolinés grupés, didesnio tiriamyjy kiekio ir
vienodo vaisty vartojimo rezimo (41,42).

Po s¢kmingy pirmyjy tyrimy buvo siekiama papildyti naujaji gydymo btidg trukstamais
irodymais atliekant atsitiktiniy imc¢iy, dvigubai akla, placebo kontroliuojama klinikinj tyrimag
— SYMPLICITY HTN-3. Deja, per pirmgjj efektyvumo patikrinimg po 6 ménesiy nebuvo
stebetas reikSmingas AKS sumaZzéjimo skirtumas tarp tiriamosios ir kontrolinés grupés, bet
buvo gauti teigiami rezultatai saugumo atzvilgiu — nebuvo reikSmingo skirtumo tarp
nepageidaujamy ivykiy abiejose grupése (31). Buvo spé¢jama, jog nesékmingy efektyvumo
rezultaty priezastimi galéty buti pasikeitusi tiriamyjy etnin¢ sudétis (tarp afroamerikieciy
stebétas mazesnis AKS pokytis), neuztikrintas vaisty vartojimo ir gyvenimo budo (ypac
druskos vartojimo) stabilumas, intervenciniy kardiology patirties trilkumas (43). Véliau ir iki
pat tyrimo pabaigos po 36 ménesiy skirtumai tarp grupiy iSrySkéjo: nepaisant vienodo
antihipertenziniy vaisty vartojimo pacienty, buvusiy denervacijos grupéje, AKS iki 36 ménesio
sumazéjo zymiai labiau nuo bazinio nei pacienty kontrolinéje grupéje. AKS buvo stabiliai
sumazeéjes tiek nakties metu, tiek ryte, tiek dienos metu matuojant 24 valandy AKS. Taip pat
denervacijos grupé praleido du kartus daugiau laiko terapiniame AKS intervale nei pacientai
kontrolin¢je grup¢je. Pacienty, likusiy kontrolinéje grupéje iki 36 ménesio, AKS vidurkis
padidé¢jo, bet pacienty, kurie i§ placebo grupés peré€jo i denervacijos grupe, pradéjo stabiliai
mazeti atlikus procediira, nors iki tol nebuvo Zymaus AKS sumaz¢jimo. Nemaza dalis pacienty
kontrolingje grupé¢je turéjo sumazéjusj AKS per patikrinimg po 6 ménesiy, todél nebuvo
tinkami IAD procediirai, taciau per sekancius patikrinimus jy AKS jau buvo padidéjes, todél
pirmojo patikrinimo rezultatus galimai gal¢jo paveikti placebo arba Hawthorne efektas, nes
antihipertenzinius vaistus. Taip pat iki paskutinio patikrinimo po 36 ménesiy nebuvo saugumo

problemy ar komplikacijy, susijusiy su procediira (30,44).
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Sekantys IAD klinikiniai tyrimai jau naudojo patobulintg antros kartos IAD sistema —
ji galéjo atlikti abliacija vienu metu keliose vietose. SPYRAL HTN-OFF MED tyrimo rezultatai
parodé¢ kateterinés IAD pranaSuma mazinant AKS pries placebo grupei taikyta procediirg ir Sie
rezultatai buvo gauti pacientams nevartojant jokiy antihipertenziniy vaisty (32). SPYRAL HTN-
ON MED rezultatuose stebetas kliniskai ir statistiSkai labiau sumazéjes AKS po IAD lyginant
su placebo grupe. Rezultatai gauti integruojant antihipertenziniy vaisty vartojima i visy itraukty
pacienty gydyma (33). Abiejy SPYRAL HTN klinikiniy tyrimy rezultatuose gautas pastovus
AKS sumazéjimas visas 24 valandas per parg ir kaip ir ankstesniuose tyrimuose jrodyta, jog
procediira yra saugi. Tiesa, SPYRAL HTN-OFF MED galutiniai 3 mety rezultatai dar néra
publikuoti, todél néra Zinoma ar pirminiai rezultatai atitiks galutinius rezultatus (32,33).

ISvys€ius nauja abliacijos technologija Paradise, kuri vietoje radiodaznuminés
energijos naudoja ultragarsing energija, buvo atliekamos klinikinés studijos, tiriancios jos
efektyvuma ir sauguma: RADIANCE HTN-SOLO, RADIANCE HTN-TRIO ir RADIANCE II.
Visuose trijuose tyrimuose pirminis efektyvumo jvertinimas buvo po 2 ménesiy ir apibendrinus
publikuotus rezultatus galima matyti, jog per 2 ménesius nuo procediiros, tiriamosios grupes
pacienty AKS sumaz¢jo kliniskai ir statistiSkai labiau nei kontrolinés grupés pacienty AKS.
Pagrindinis rodiklis, kuris buvo vertinamas — ambulatoriSkai 24 valandas matuojamas AKS.
Gydymo efektas mazinant AKS buvo nuolatinis viso cirkadinio ciklo metu. Taip pat tyrimy
metu per 2 ménesius be TRIO kohortoje stebétos ir sékmingai pagydytos procediiros vietoje
susiformavusios pseudoaneurizmos nejvyko jokiy kity rimty nepageidaujamy ivykiy, susijusiy
su procediira. Kol kas pirminiai rezultatai rodo bent 2 ménesius trunkantj saugy ir efektyvy
ultragarsinés IAD sistemos poveiki AKS mazinimui, o ateityje paskelbtuose rezultatuose bus
galima jvertinti ilgalaikj $ios naujos sistemos veikimg (34-36).

Teigiamus IAD rezultatus pagrindzia ir pasaulinis SYMPLICITY registras. Tai
didZiausias tiriamasis projektas, rinkgs ir analizaves duomenis apie pacientus, gydytus IAD
naudojant Symplicity sistema. | §i registra buvo jtraukta vir§ 2500 pacienty ir jo duomenys
parodé¢ progresuojant] AKS sumaz¢jima iki 3 mety po IAD, kartu nedidéjant antihipertenziniy
vaisty poreikiui (45). Taip pat gautos ir kitos svarbios iSvados i§ pacienty poprocediirinio
steb¢jimo. Baiminantis, jog IAD procediira gali pazeisti inksty funkcija, ji buvo vertinama
matuojant pacienty GFG: per 3 metus stebétas GFG sumaZzéjimas nevirSijo riby, kuriose
tikétina, jog GFG gali sumazéti turint nekontroliuojamg AH (46). Taciau poprocedirinis inksty
funkcijos sekimas yra labai svarbus, nes IAD metu gali buti sunaudojama iki 270 ml
kontrastinés medziagos, kas gali turéti didesnj neigiama poveikj inkstams nei kol kas teigiama

(47). Taip pat registro duomenys parod¢, jog tiek inksty arterijos stenozés, kurios pasireiské
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0,03% pacienty, tiek kiti nepageidaujami jvykiai nevirsijo intervalo, kuris tikétinas pacientams,
turintiems AH (46).

IAD panaudojimas gydant AH yra jtrauktas | ne vienas gaires, sudarytas profesionaly
asociacijy ir darbo grupiy. 2018 m. Europos hipertenzijos draugijos (angl. European Society of
Hypertension) ir Europos kardiologijos draugijos (angl. European Society of Cardiology)
efektyvios AKS mazinanc¢ios gydymo technikos, panaudojima, yra priestaringi ir §is gydymo
budas néra rekomenduojamas, nebent jis taikomas klinikiniy studijy metu (12). Tais metais
buvo zinomi tik SYMPLICITY HTN-1 ir HTN-2 tyrimy rezultatai, tod¢l Sioms gairéms pritriuko
irodymy, kurie pagristy IAD pranasumga pries konservatyvius AH gydymo biidus. 2021 m., jau
esant uzbaigtam placebo kontroliuvojamam IAD tyrimui SIMPLICITY HTN-3, Kkuris
pademonstravo reik§mingg IAD efekta gydant AH, Europos hipertenzijos draugija publikavo
savo atnaujintg pozicija, kurioje buvo teigiama, jog IAD yra saugus ir efektyvus jrodymais
pagristas AH gydymo budas, galintis papildyti vaistus ir gyvenimo buido poky¢ius (48). 2021
m. paskelbtas Tarptautinio inksty fondo (angl. National Kidney Foundation) ir
Kardiovaskulinés angiografijos ir intervencijos draugijos (angl. Society od Cardiovascular
Angiography and Intervention) eksperty sutarimas taip pat pripazino IAD jrodymais pagrista
efektyvumg ir sauguma, bei rekomendavo §j gydyma pacientams su gydymui atsparia AH,
nesilaikantiems vaisty rezimo ir su padidéjusia kardiovaskuline rizika. Be to, pamingjo
naujausiy tyrimy aptarta IAD pranasumag prie§ farmakologinius gydymo bidus, nes IAD
budingas nuolatinis poveikis, o vaistams dé¢l farmakokinetikos désniy ir pacienty nenuolatinio
vartojimo tai néra visada jmanoma (49). 2022 m. Europos kardiologijos draugija ir Europos
perkutaniniy kardiovaskuliniy intervencijy asociacija (angl. European Association of
percutaneous Cardiovascular Interventions) paskelbé klinikinj sutarima, kuriame pateikiamos
Sios rekomendacijos: IAD gali biiti taikoma suaugusiems pacientams su nekontroliuojama
rezistencine AH (sistolinis AKS >140 mmHg, diastolinis AKS >90 mmHg, 24h sistolinis AKS
>130 mmHg ir pacientas vartoja 3 ar daugiau antihipertenziniy vaisty, tarp kuriy yra diuretikas)
ir kai GFG >40 ml/min/1.73m?; TAD gali biti taikoma pacientams, kurie netoleruoja
antihipertenziniy vaisty ir iSreiSkia norg Siai procedirai (50). 2023 m. Europos hipertenzijos
draugijos gairése nurodoma svarstyti [AD panaudojima pacientams, kuriy GFG >40
ml/min/1.73m? ir AKS yra nekontroliuojamas nepaisant kombinuotos vaisty terapijos ar vaistai
sukelia rimtus nepageidaujamus poveikius, blogina gyvenimo kokybe (51).

Lyginant skirtingas IAD abliavimo sistemas reikSmingy skirtumy nejzvelgiama.

Ultragarsinis kateteris pozicionuojamas pagrindingje inksty arterijoje pries pirmaja bifurkacija
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ir abliaciné energija gali biiti nutaikyta iki | mm uz arterijos vidinio spindzio pavirSiaus.
Energija skleidziama Zziediskai. Tuo tarpu radiodaznuminis kateteris, jvestas ] inksty arterija,
skleidzia radiodaznuminés energijos impulsus per endotelj. Kadangi kateteris turi kelis
elektrodus, tai impulsai yra nukreipti j kelias vietas — pagrindinés inksty arterijos distaling dalj
ir kitas i§ jos iSsiSakojusias arterijas. Nepaisant skirtingo kateteriy veikimo principo,
klinikiniuose tyrimuose gauti AKS mazinimo rezultatai yra pana$ts naudojant abi abliacijos
sistemas (34).

IAD (52). Tacdiau ilgalaikis AKS sumaz¢jimas, stebimas aptartuose klinikiniuose tyrimuose,
labiau koreliuoja su neseniai atliktu tyrimu naudojant gyviny modelius, kuris teigia, jog
funkcinis nervo ataugimas po IAD yra mazai tikétinas (53). Taip pat apibendrinant galima
teigti, jog po IAD Zymiai sumaz¢ja ambulatoriskai 24 valandas matuojamas sistolinis AKS tiek
dienos, tiek nakties metu, bei gydymo jstaigoje iSmatuotas sistolinis ir diastolinis AKS. Nebuvo
irodymy, jog antihipertenziniy vaisty vartojimas turéty itakos IAD poveikiui. Taip pat
nepageidaujami jvykiai buvo reti ir ne daznesni nei placebo grup¢je. Kol kas pacientai stebéti
santykinai trumpg laiko perioda, todél néra zinoma, ar ilgesnéje nei 3 mety perspektyvoje vis
delto nejvyks inksty reinervarcija ir AKS padid¢jimo atsinaujinimas. Kol kas IAD didZiausia
klinikiné nauda yra siejama su pacientais, netoleruojanciais antihipertenziniy vaisty arba

nesugebanciais laikytis paskirto farmakologinio gydymo rezimo (54).

MIEGO KUNELIU CHEMORECEPTORIU INHIBICIJA. KLINIKINIAI TYRIMAI

Klinikiniai tyrimai, kuriuose yra tiriamas AH gydymas taikant miego kiineliy

chemoreceptoriy inhibicija, pateikti 4 lentel¢je.

Pavadinimas | Carotid Body Removal for the Treatmetn of | Endovascular Carotid Body
Resistant Hypertension (55) Ablation in Patients With
Treatment-Resistant
Hypertension: A Safety and
Feasibility Study (56)
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Autoriai

K. Narkiewicz et al.

M. Schlaich et al.

Naujausiy 2016 m. 2017 m.

rezultaty

publikacijos

metai

Dizainas Prospektyvinis, atviras tyrimas. Prospektyvinis, atviras

tyrimas.

Tikslas Ivertinti miego  kiinelio  paSalinimo | Jvertinti kateterinés sistemos
efektyvuma, saugumg ir tinkamumag | saugumg ir efektyvuma, ja
pacientams su gydymui atsparia AH. panaudojant miego kiinelio

abliacijai siekiant sumazinti
kraujo spaudimg pacientams
su gydymui atsparia
hipertenzija.

Imtis 15 pacienty. 15 pacienty.

Metodai Pacientams buvo chirurgiskai paSalintas | Pacientams buvo  atlikta
vienos pusés miego kiinelis. unilateraliné miego kiinelio

abliacija naudojant Cibiem
katetering abliacijos sistema
per jungo vena.

Rezultatai Su procediira susije nepageidaujami jvykiai: | Su procediira susije

e hipertenzing krizé (2 atvejai);

e obstrukcinés miego apnéjos
pablogéjimas (1 atvejis).

Ambulatoriskai 24 valandas matuojamo

sistolinio AKS pokytis:

e po 3 ménesiy: per 23 (£3) mmHg
(p = 0.0005);

e po 6 ménesiy: per 26 (+4) mmHg (p =
0.0021);

e po 12 ménesiy: per 12 (+8) mmHg (p =

0.22).

nepageidaujami jvykiai:

e PSIP (1 atvejis);

e hipertenzin¢ kriz¢ (1
atvejis).

Ambulatoriskai 24 valandas

matuojamo AKS pokytis:

e po 1 ménesio:

9 (£9)/4 (£6) mmHg;

per

e po 6
7 (£19)/5 (+7) mmHg.

ménesiy:  per

17



MIEGO KUNELIU CHEMORECEPTORIU INHIBICIJA. APTARIMAS

Miego kiineliai yra periferiniai chemoreceptoriai, lokalizuoti ties miego arterijy
bifurkacijomis, reaguojantys ] tokig stimuliacija, kaip hipoksemija, hiperkapnija,
hipoglikemija, acidoz¢. Padidéjes miego kiineliy chemoreceptoriy aktyvumas kartu sukelia ir
sistemin] simpatinj hiperaktyvuma, kas prisideda prie AH vystymosi (57,58).
Eksperimentiniuose tyrimuose su gyvinais, atlikus karotidinio sinuso denervacija, buvo
stebétas AKS sumaz¢jimas ir taip pat AH prevencija, kas paremia id¢ja, jog hiperaktyviy miego
kiineliy chemoreceptoriy pasalinimas gali padéti atstatyti ir palaikyti normalig kardiovaskuling
funkcija. Taip pat Siame eksperimente buvo pastebétas po karotidinio sinuso denervacijos
atsiradgs padidéjes baroreflekso jautrumas, kas taip pat yra zinomas kaip antihipertenzinis
faktorius (58). Ta pati tyréjy grupé keleriais metais véliau vél atliko bandymus su gyviinais, tik
Sikart sukele jiems renovaskuling hipertenzijg ir tada atliko karotidinio sinuso denervacija.
Eksperimento rezultatai irodé, jog miego kiineliy chemoreceptoriy denervacija galéty buti
efektyvus ne tik pirmings, bet ir antrinés AH gydymo biidas (59).

Neseniai atlikti pirmieji du bandymai su zmonémis, kuriy metu buvo tiriamas AH
gydymo, nukreipto | miego kiineliy aktyvumo inhibicijg, efektyvumas. Narkiewicz et al.
klinikinis tyrimas yra pirmasis su zmonémis atliktas prospektyvinis tyrimas, iSbandgs miego
kiineliy rezekcijos tinkamuma ir sauguma gydant pacientus su gydymui atsparia AH. Sio
klinikinio tyrimo rezultatai teigiami procediiros saugumo atzvilgiu, nes buvo i§saugotas miego
kineliy atsakas reguliuojant kvépavimo funkcija ir nebuvo pasikartojanciy rimty
nepageidaujamy jvykiy. Vienas nepageidaujamas jvykis i$siskyre i§ kity: vienam pacientui po
miego kiinelio rezekcijos pablogéjo naktiné oksigenacija. Pacientas dar prie§ operacija turéjo
diagnozuota obstrukcing miego apnéja, taciau praéjus 3 ménesiams po operacijos apnejos ir
hipopné¢jos indeksas padidéjo nuo 20 iki 74 per valanda. Tai rodo, jog miego kiineliy rezekcija
didina naktinés oksigenacijos pablogéjimo rizika. Tyrimo metu buvo jrodyta, jog rezekuojant
miego kiinelj] yra jmanoma pasalinti chemoreceptorius, nes 14 i§ 15 pacienty paSalintuose
audiniuose buvo histologiSkai rastos chemoreceptoriy lastelés. Pacienty AKS atsakas i gydyma
buvo tik dalinai sékmingas: 8 pacientai i§ 14 tur¢jo klinikinj atsakg — >10 mmHg sumazéjusj
AKS po 3 ménesiy. Tuo metu, kai buvo sumazéjes AKS, Siems pacientams kartu buvo
fiksuotas ir sumaz¢jgs raumeny simpatiniy nervy aktyvumas atlikus mikroneurografija, kas dar
karta patvirtina, kad miego kiineliai reguliuoja AKS per simpating nervy sistema. Gydymas
buvo tik dalinai efektyvus ne tik del mazo kiekio tiriamyjy, kuriems pasireiské atsakas, bet ir

dél to, jog AKS sumazejimas nebuvo stabilus ir pakartotiniame jvertinime po 12 ménesiy nuo
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operacijos dar mazesné pacienty dalis turéjo reikSmingai sumazeéjusi AKS. Tai jrodo, jog likes
miego kiineliy audinys kompensavo paSalinto audinio funkcijg ir dél to sugeb¢jo palaikyti
pakilusj AKS ilgalaikéje perspektyvoje. Sis tyrimas neturéjo kontrolinés grupés, tadiau
pacientui, kurio rezekuotame audinyje nebuvo rasta chemoreceptoriy lasteliy, per sekancius
ivertinimus nebuvo fiksuotas AKS sumazéjimas kaip kai kuriems kitiems tiriamiesiems (55).

Naujausias klinikinis tyrimas su zmonémis uzbaigtas 2020 m., taCiau rezultatai
publikuoti kol kas tik santraukos forma. Sios klinikinés studijos metu buvo tiriamas miego
kiinelio transveninés kateterinés abliacijos saugumas ir efektyvumas, gydant pacientus su
gydymui atsparia arterine hipertenzija. Pirminiai tyrimo rezultatai rodo, jog unilateraline
abliacija yra saugus gydymo biidas, kuris nesukelé vélyvy ir pasikartojanciy nepageidaujamy
ivykiy. Taciau rezultatuose matomas gana nedidelis (9 +9/4 £+6 mmHg) ambulatoriskai 24
valandas matuojamo AKS sumazéjimas po 1 ménesio ir skirtumas nuo bazinio AKS buvo dar
mazesnis po 6 ménesiy (56).

Apibendrinant abu klinikinius tyrimus galima pasakyti, jog miego kiinelio abliacija ar
rezekcija néra efektyvus gydymas siekiant stabiliai sumazinti AKS gydymui atsparios AH
atveju. Abiejy tyrimy atvejais buvo pasalintas tik vienos pusés miego kiinelio audinys, todél
likes audinys tikétina, jog kompensavo paSalinty chemoreceptoriy funkcija, todél nebuvo
pasiektas ilgalaikis AKS sumaZzéjimas. Norint pasiekti nuolatinj AKS sumaz¢jima galimai
reikalingas bilateralinis miego kiineliy pasalinimas, kaip ir buvo atlikta sé¢kminguose tyrimuose
su ziurkémis (58). Tiesa, atlikus bilateralinj pasalinimg dar labiau iSauga pablogéjusios
oksigenacijos rizika, todél buty reikalinga i klinikiniy tyrimy atmetimo kriterijus itraukti
obstrukcinius kvépavimo sutrikimus miego metu. Taip pat miego kiinelio pasalinimo metu yra
rizika pazeisti baroreceptorius, kraujagysles, nervus (60). Dél Sios priezasties tyréjai sitilo prie§
tolimesnius bilateralinio miego kiineliy paSalinimo klinikinius tyrimus atsakingai jvertinti $ios

procediiros saugumo ir efektyvumo balansg (61).

GYDYMO METODU PALYGINIMAS

Perspektyviausias vaistams atsparios AH gydymo budas yra IAD. Apie Sios
intervencinés procediiros efektyvumg ir saugumg turima daugiausia duomeny, todél Sio
gydymo metodo panaudojimas gydant AH iSimtinais atvejais yra patvirtintas Europos
hipertenzijos draugijos (51). BAT aktyvacijos terapija taip pat yra efektyvus ir saugus gydymo
biidas, taciau Sios procediiros taikymas kol kas patvirtintas tik gydant Sirdies nepakankamuma,

bet ateityje turi potencialo biiti patvirtintas kaip oficialus AH gydymo metodas (62). Tuo tarpu
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EVBA ir miego kiinelio pasalinimas yra dar santykinai nauji gydymo btidai, tik su pradiniais
bendrojoje visuomengje kol kas dar néra jmanomas. Siekiant geriau suprasti ir iSgryninti visy
aptarty AH gydymo budy galimybes ir nauda perspektyvoje, reikalinga testi klinikinius

tyrimus.

ISVADOS

Nustatytas ilgalaikis statistiSkai reikSmingas baroreceptoriy aktyvacijos efektyvumas
gydant artering hipertenzija. Procediira siejama su padid¢jusia kraujagysliy pazeidimo ir dél to
kylanc¢iy komplikacijy rizika. Nustatytas ilgalaikis statistiSkai reik§mingas inksty simpatinés
denervacijos efektyvumas gydant artering hipertenzija ir Sios procediiros saugumas.
Nenustatytas ilgalaikis statistiSkai reikSmingas miego kiineliy chemoreceptoriy inhibicijos
efektyvumas gydant artering hipertenzija. Procediira siejama su padidéjusia sutrikusios
oksigenacijos rizika. Prie§ integruojant visas Sias naujas technologijas kaip standartinius
arterinés hipertenzijos gydymo bidus, reikalingi jy efektyvumg ir sauguma pagrindzianciy

ilgalaikiy atsitiktiniy im¢iy placebo kontroliuojamy tyrimy rezultatai.
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