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RESUMEN

Introduccion. La hipertension arterial es un grave problema social
y econémico en nuestra sociedad y por el aumento considerable de
la morbimortalidad cardiovascular que trae consigo, asf como su ele-
vada prevalencia. En nuestro pafs s6lo 50% de 100% de los pacien-
tes que padecen hipertension estdn diagnosticados.

Material y métodos. Se seleccionaron a 15 pacientes que pre-
sentaban PAMC sistélica > 140 o diast6lica > 90 mmHg a pesar
que en esos momentos tomaban tres 0 mds farmacos. El disefio de
la intervencion fue orientado parcialmente por la informacién de los
estudios Symplicity y las recomendaciones de la compaiiia.

Resultados. Se realizaron aplicaciones de radiofrecuencia de 2
min y 8 W en cada arteria, previa heparinizacién con 3,000 Ul y
durante la liberacién de radiofrecuencia infusién de solucién salina
heparinizada. Se mantuvo un adecuado contacto del catéter con el
corroborado a través de las curvas de temperatura e impedancia
que ofrece la fuente de radiofrecuencia y mediante fluroscopia.

Conclusiones. La denervacién simpatica renal es un opcion ttil
para los pacientes con hipertension refractaria con una expectativa
de reduccion persistente de la presion arterial posprocedimiento.
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SUMMARY

Introduction. Hypertension is a serious social and economic
problem in our society and the significant increase in cardiovascular
morbidity it brings, as well as its high prevalence. In our country,
only 50% of 100% of patients with hypertension are diagnosed.

Material and methods. We selected 15 patients who had
CMAP systolic > 140 or diastolic > 90 mmHg despite at the time
taking three or more drugs. The design of the intervention was
guided partly by Symplicity study information and recommendatio-
ns for the company.

Results. RF applications were made 2 min and 8§ W in each
artery, after heparinization with 3,000 IU and during the release of
radiofrequency heparinized saline infusion. Remained adequate con-
tact with the confirmed catheter through the curves of temperature
and impedance source providing radio frequency and using fluoros-
copy.

Conclusions. The renal sympathetic denervation is a useful op-
tion for patients with refractory hypertension with an expectation of
persistent reduction of blood pressure after the procedure.

Key word: Hypertension, cardiovascular disease, sympathetic
nervous system.
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Introduccion

La hipertension arterial es un problema de salud publica
de primera magnitud, tanto por su elevada prevalencia como
por el importante aumento de la morbimortalidad cardio-
vascular que conlleva, mismo que fue adecuadamente sefia-
lado en el estudio Renatha efectuado en la poblacién mexi-
cana.! Actualmente el tratamiento de la hipertensién tiene
dos pilares:

Modificacién del estilo de vida y el uso de farmacos
antihipertensivos.? El control de las cifras de presién arte-
rial (PA) sigue siendo inadecuado en casi la mitad de los
hipertensos** debido a la baja adherencia al tratamiento o a
la ineficacia de los farmacos disponibles, pero peor ain es
que en nuestro pais del 100% de los pacientes que padecen
hipertension arterial sélo 50 a 60% de ellos esta diagnosti-
cado y de esos menos de la mitad tiene un adecuado con-
trol de la presion arterial.

En este contexto, se define la hipertension arterial re-
sistente (HTAR) como la situacién en que las cifras de PA
son > 140/90 mmHg pese a la toma de tres o mas farma-
cos, incluido un diurético, a las dosis adecuadas.’ La preva-
lencia de HTAR no es bien conocida, pero se estima en tor-
no a 13% de los hipertensos en tratamiento. Su presencia
implica un incremento en la mortalidad y una mayor afec-
cién de 6rganos diana respecto al resto de la poblacion hi-
pertensa.’

Desafortunadamente también implica un gran proble-
ma social y econémico, en virtud de la ausencia laboral
por descontrol hipertensivo y el gran dispendio econémi-
co por parte de la familia en pacientes con polifarmacia.

El sistema nervioso simpdtico ejerce un importante pa-
pel en el mantenimiento y la progresion de la hipertension.
La inervacién simpadtica alcanza el rifién a través de la ad-
venticia de la arteria renal. Las fibras simpéticas eferentes
producen vasoconstriccidn renal y aumentan la produc-
cién de renina y la retencién de sodio, lo cual conlleva un
aumento de la volemia y, por lo tanto, de la PA; por su
parte, el simpdtico aferente renal, en respuesta a la hipo-
perfusion, modula la respuesta simpética sistémica produ-
ciendo vasoconstriccion y, de este modo, también un au-
mento de la PA.#

Recientemente se ha desarrollado la denervacion renal
(DR) por catéter, un procedimiento basado en la aplicacién
de radiofrecuencia en el interior de las arterias renales con
el fin de modular los mecanismos anteriormente descri-
tos. Tras una experiencia preclinica favorable en modelos
animales,’ la eficacia y la seguridad de esta terapia en hu-
manos se ha demostrado en los estudios Symplicity. En un
primer estudio no aleatorizado, el Simplicity HTN-1,'° se
demostré la factibilidad y la seguridad de la DR, sin detec-
tarse complicaciones relacionadas con la ablacién en las
arterias renales. Posteriormente, el ensayo clinico Simpli-
city HTN-2,'"!" que incluyé ia 106 pacientes aleatorizados a
tratamiento estandar o DR, demostré una disminucion de
la presion arterial medida en consulta (PAMC) de 30/11
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mmHg a los seis meses, con una reduccién del tratamiento
farmacoldgico en 20% de los pacientes denervados. En una
extension del seguimiento de los pacientes del Simplicity
HTN-1, se evidencio ique el beneficio de esta terapia se
mantiene al menos en los primeros dos afios de seguimien-
to."?

Actualmente se dispone de poca informacidn relativa al
entorno clinico en el que se pone en practica esta terapia,
la especialidad de los facultativos que la realizan y los re-
sultados que puede ofrecer fuera del dambito de los ensayos
clinicos.

Objetivo

Describir la creacién de una unidad multidisciplinaria
de denervacién renal integrada en los servicios de Nefro-
logia y Cardiologia en un hospital de tercer nivel de la Se-
cretaria de la Defensa Nacional (Hospital Central Militar),
asf como la implementacién y los resultados del programa
de manejo de la HTAR disefiado por dicha unidad.

Material y métodos

Se cred un equipo multidisciplinario para la puesta en
marcha de la DR, formado por cardi6logos, nefrélogos, in-
ternistas y cardidlogos intervencionistas, previamente en-
trenados en DR, quienes realizaron los procedimientos. Se
elaboré conjuntamente un protocolo clinico para la selec-
cidn, la intervencién y el seguimiento de los pacientes. Se
disefié un consentimiento informado especifico, aprobado
por el comité de Bioética del Hospital Central Militar.

Se seleccionaron a 15 pacientes que presentaban cifras
de PAMC sist6lica > 140 o diastdlica > 90 mmHg pese a la
toma de tres o mas farmacos (incluido un diurético) y cum-
plian ademas los siguientes criterios:

e Filtracion glomerular estimada > 45 mL/min/1.73 m?.

* Ausencia de eventos coronarios o cerebrovasculares en
los dltimos seis meses.

* Ausencia de estenosis renal y ausencia de contraindica-
ciones para cateterismo por via femoral.

A los pacientes seleccionados para DR y a sus familia-
res, previamente se les brindé una charla respecto a las in-
dicaciones del procedimiento, la conducta a seguir y las
evaluaciones subsecuentes, posteriormente firmaron el
consentimiento validamente informado.

El disefio de la intervencién fue orientado parcialmente
por la informacién de los estudios Symplicity y las reco-
mendaciones de la compaiia (Figura I).

El procedimiento consisti6 en la canulacién de la arte-
ria femoral derecha con un introductor 6 Fr (Figura 2), en
seguida se avanzé catéter Pig Tail con el cual se llevd a
cabo la realizacién de aortografia en AP y de esta manera
valorar la anatomia de ambas arterias renales, determinan-
do el tamafo de las mismas y su distribucién espacial y
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Figura 1. Catéter de radiofrecuencia Simplicity, siendo avanzado mediante
el acceso femoral derecho.

Figura 2. Catéter guia 6 Fr en arteria renal derecha, mismo que sirve para
posicionar el catéter Simplicity en el lugar 6ptimo de la arteria renal.

tortuosisdad. La canalizacién selectiva de cada arteria re-
nal se llevé a cabo con un catéter guia RDC de 65 cm, para
la introduccién de un catéter de ablacién especifico (Sym-
plicity Catheter System, Ardian/Medtronic Inc.; California,
Estados Unidos) hasta la porcién mas distal de la arteria
previa a la bifurcacién.

De este modo fue posible conocer en cada momento la
posicién relativa del catéter respecto a la arteria renal y
marcar cada punto de aplicacion de radiofrecuencia en di-
cho molde.

Resultados

Se realizaron aplicaciones de radiofrecuencia de 2 min
y 8 W en cada arteria, previa heparinizacién con 3,000 Ul y
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durante la liberacion de radiofrecuencia infusién de solu-
cién salina heparinizada (Figuras 3 'y 4). Se mantuvo un ade-
cuado contacto del catéter con el corroborado a través de
las curvas de temperatura e impedancia que ofrece la fuen-
te de radiofrecuencia y mediante fluroscopia. El objetivo
de procedimiento era generar el miximo numero de apli-
caciones posibles, separadas 0.5 cm entre si, con un mini-
mo de 4-5 ablacion es por arteria (Figura 5). Se realizo,
antes y después de la ablacién, una angiografia selectiva de
cada arteria renal tras nitroglicerina intraarterial, para ana-
lizar adecuadamente el vaso eliminando el componente de
espasmo.

Finalmente se realizaron tres procedimientos, mismos
que se practicaron bajo sedacién consciente.

i
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Figura 3. Consola de radiofrecuencia en donde se valora el tiempo de uso,
la temperatura y la potencia, para determinar si es exitosa o no.

Figura 4. En la imagen de arriba se aprecia una angiografia de la arteria
renal izquierda y en la imagen de abajo se aprecia el catéter de radiofrecuen-
ciaen la arteria renal.
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Figura 5. Procedimiento de ablacion renal en el Hospital Central Militar.

Se presenta en este trabajo a los primeros tres pacientes
intervenidos en nuestro centro, que fueron seleccionados
mediante el protocolo descrito. Los procedimientos se lle-
varon a cabo sin complicaciones. Posterior al procedimien-
to los pacientes fueron ingresados a la Unidad de Cuidados
Coronarios para su monitorizacién prost procedimiento y
ambos tres fueron egresados del hospital a las 36 h de ha-
ber sido sometidas a dicho procedimiento sin complica-
ciones.

Se realizaron entre cuatro y ocho aplicaciones en cada
arteria renal, cada paciente recibi6 asi una media de diez
aplicaciones. El procedimiento tuvo una duracién total
media de 92 min y un tiempo medio de fluroscopia de 26
min. Se utilizé una media de 130 mL de contraste.

No hubo espasmo arterial en ninguno de los casos; no se
registraron complicaciones derivadas de la puncién femo-
ral, en ningdn caso fue necesaria una transfusién o reinter-
vencion.

Todos los pacientes fueron dados de alta en las 36 h si-
guientes a la intervencidn, ningln paciente sufri6 deterioro
de la funcién renal tras la ablacién.

El seguimiento medio de los pacientes denervados has-
ta la fecha actual es de 58 dias. Todos los pacientes han
tenido un mejor de la presién arterial sin la necesidad de
encames por descontrol hipertensivo. Sélo a uno de ellos
hasta el momento actual a presentado modificaciones en la
terapéutica antihipertensiva con la franca reduccién de los
mismos, los otros dos pacientes continian con la terapéu-
tica establecida.

Discusion

El nimero de fairmacos antihipertensivos disponibles en
el seguimiento se mantuvo sin cambios en comparacion con
la linea basal de medicamentos antihipertensivos pre-pro-
cedimiento. Un paciente se encuentra con reduccién de
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medicamentos queddndose Unicamente con dos antihiper-
tensivos.

El procedimiento fue sin complicaciones en 100% de
los pacientes. Sin presentarse hematomas, sangrado, lesién
a 6rganos blancos o diseccion de la arteria renal. En todos
los casos, el procedimiento se realizd con técnicas estan-
dar para el acceso arterial femoral utilizando introductores
6 Fr.

Durante los primeros 30 dias de seguimiento, la tasa de
filtracién glomerular se ha mantenido estable, tomdndose
creatinina sérica de control y bajo calculo de la funcién
renal con la formula MDRD eGFR con seis variables in-
cluidas (sexo, raza, edad, creatinina sérica, BUN y albiimi-
na).

Ningtn paciente informé de hipotension ortostitica sin-
tomatica. Un solo paciente reporté un episodio de mareo
transitorio, y ningtn paciente tuvo datos clinicos de lipoti-
mia o sincope. Asimismo, ninguno de nuestros pacientes
presento retencidn hidrica de miembros inferiores. Nin-
glin paciente refiri6 en el flanco bilateral no se reportd por
algiin paciente.

Vale la pena recordar que los efectos benéficos en la
reduccién de la presion arterial de > 10 mmHg ocurrieron
en pacientes que, por definicion, eran refractarios a las te-
rapias estdndar médicas con uso de mas de tres antihiper-
tensivos.’ En este grupo, 66% de los pacientes tuvieron una
reduccién de la presién arterial sistélica.

Los resultados del presente estudio, por lo tanto, sugie-
ren que los resultados de denervacion renal produce una
reduccién de la presion arterial a los 30 y 60 dias de segui-
miento. Esto es particularmente importante dada la dramé-
tica reduccién de la presion arterial en comparacién con el
control de pacientes reportados en el Symplicy HTN-2
Trial. 134

Una observacién importante se refiere a la funcién re-
nal. Estd ampliamente documentado que la presion arterial
elevada es un factor comorbido para el deterioro de la fun-
cién renal, y la disminucién de presién arterial tendra efec-
tos renoprotectores.®!'® Existe un metaandlisis sobre el
declive esperado TFGe a 1-afio con base en la presion arte-
rial sistélica de partida.'*!

Dado que en el seguimiento de nuestros pacientes no
se ha encontrado alteraciones en la tasa de filtracién glo-
merular aunado atin mejor control de la presién arterial
posterior a la denervacién renal; sugiere que puede haber
un efecto en el rindn para mantener la funcién renal. Estos
resultados s6lo pueden considerarse para generar hipdtesis.
Sin embargo, es interesante especular mecdnicamente como
puede estar ocurriendo.?*?! En particular, la estimulacién del
nervio simpatico regula la perfusion renal y la filtracién glo-
merular con liberacion de renina y la adenosina.

Conclusiones

La denervacion renal por medio de radiofrecuencia es
un tratamiento prometedor para el manejo de la hiperten-
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sién resistente siendo un método seguro y eficaz con re-
sultados prometedores. Actualmente contamos con este
dispositivo en el Hospital Central Militar y nuestros pa-
cientes sometidos a este procedimiento se han visto bene-
ficiados.

Ademas del manejo de la hipertension resistente, la de-
nervacion renal también se ha estudiado en la insuficiencia
cardiaca, insuficiencia renal crénica, la diabetes mellitus,
y la apnea obstructiva del suefio; la hiperactividad del ner-
vio simpdtico parece tener un papel patoldgico en todas estas
enfermedades.'”"?

En estudios pequefios, la denervacion renal ya ha demos-
trado que mejora la disfuncién sistdlica y diastdlica, para
causar regresion de la hipertrofia ventricular izquierda, y
para mejorar el control glucémico. Dado que estos facto-
res de riesgo cardiovascular a menudo se agrupan en un mis-
mo paciente al mismo tiempo se puede esperar que un trata-
miento que se ocupa de varios factores de riesgo tendrd un
profundo impacto en el control de riesgo cardiovascular,
aunque estos puntos contindan estudidndose y debatiendo,
no cabe duda que es bastante alentador este tipo de trata-
miento.?*

Por lo tanto, la denervacién simpdtica renal parece ser
una opcién potencialmente ttil para los pacientes con hi-
pertensién refractaria con una expectativa de reduccién
persistente de la presion arterial posprocedimiento.
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