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Hypertension News-Screen

T. Weber

Blood Pressure and Incidence of Twelve
Cardiovascular Diseases: Lifetime Risks,
Healthy Life-Years Lost, and Age-Specific
Associations in 1,25 Million People

Rapsomaniki E, et al. Lancet 2014, 383: 1899-911.

Abstract

Background: The associations of blood pressure with the
different manifestations of incident cardiovascular disease
in a contemporary population have not been compared. In
this study, we aimed to analyse the associations of blood
pressure with 12 different presentations of cardiovascular
disease.

Methods: We used linked electronic health records from
1997 to 2010 in the CALIBER (CArdiovascular research
using Linked Bespoke studies and Electronic health Re-
cords) programme to assemble a cohort of 1,25 million pa-
tients, 30 years of age or older and initially free from car-
diovascular disease, a fifth of whom received blood pres-
sure-lowering treatments. We studied the heterogeneity in
the age-specific associations of clinically measured blood
pressure with 12 acute and chronic cardiovascular dis-
eases, and estimated the lifetime risks (up to 95 years of
age) and cardiovascular disease-free life-years lost ad-
Jjusted for other risk factors at index ages 30, 60, and 80
years. This study is registered at ClinicalTrials.gov, num-
ber NCT01164371.

Findings: During 5.2 years median follow-up, we record-
ed 83,098 initial cardiovascular disease presentations. In
each age group, the lowest risk for cardiovascular dis-
ease was in people with systolic blood pressure of 90—
114 mmHg and diastolic blood pressure of 60-74 mmHg,
with no evidence of a J-shaped increased risk at lower
blood pressures. The effect of high blood pressure varied
by cardiovascular disease endpoint, from strongly positive
to no effect. Associations with high systolic blood pressure
were strongest for intracerebral haemorrhage (hazard ra-
tio 1.44 [95-% CI 1.32—1.58]), subarachnoid haemorrhage
(1.43 [1.25-1.63]), and stable angina (1.41 [1.36—1.46]),
and weakest for abdominal aortic aneurysm (1.08 [1.00—
1.17]). Compared with diastolic blood pressure, raised sys-
tolic blood pressure had a greater effect on angina, myo-
cardial infarction, and peripheral arterial disease, whereas
raised diastolic blood pressure had a greater effect on ab-
dominal aortic aneurysm than did raised systolic pressure.
Pulse pressure associations were inverse for abdominal
aortic aneurysm (HR per 10 mmHg 0.91 [95-% CI 0.86—
0.98]) and strongest for peripheral arterial disease (1.23
[1.20-1.27]). People with hypertension (blood pressure
> 140/90 mmHg or those receiving blood pressure-lower-
ing drugs) had a lifetime risk of overall cardiovascular dis-
ease at 30 years of age of 63.3 % (95-% CI 62.9-63.8) com-

pared with 46.1 % (45.5—46.8) for those with normal blood
pressure, and developed cardiovascular disease 5.0 years
earlier (95-% CI 4.8-5.2). Stable and unstable angina ac-
counted for most (43 %) of the cardiovascular disease-free
vears of life lost associated with hypertension from index
age 30 years, whereas heart failure and stable angina ac-
counted for the largest proportion (19 % each) of years of
life lost from index age 80 years.

Interpretation: The widely held assumptions that blood
pressure has strong associations with the occurrence of all
cardiovascular diseases across a wide age range, and that
diastolic and systolic associations are concordant, are not
supported by the findings of this high-resolution study. De-
spite modern treatments, the lifetime burden of hyperten-
sion is substantial. These findings emphasise the need for
new blood pressure-lowering strategies and will help to in-
Sform the design of randomised trials to assess them.
Funding: Medical Research Council, National Institute for
Health Research, and Wellcome Trust.

Mega-Studie: Keine J-Kurve bei Personen ohne kardio-
vaskulire Erkrankung

In dieser Arbeit wird der Zusammenhang zwischen der Hohe
des Office-Blutdrucks und dem Auftreten von 12 unterschied-
lichen kardiovaskuldren Erkrankungen (stabile Angina, in-
stabile Angina, Myokardinfarkt, koronarer Tod ohne Vorzei-
chen, Herzinsuffizienz, plotzlicher Herztod, TIA, ischidmi-
scher Insult, Subarachnoidalblutung, intrazerebrale Blutung,
PAVK, abdominelles Aortenaneurysma sowie die Gesamtzahl
kardiovaskuldrer Erkrankungen) untersucht. Die Autoren aus
GroBbritannien verwenden elektronisch verkniipfte Patienten-
akten von 1,25 Millionen Patienten ohne kardiovaskulire Er-
krankungen von 225 ,,Primary Care*“-Praxen. Die Nachbeob-
achtungsdauer betrdagt im Mittel 5,2 Jahre, in dieser Zeit tra-
ten 83.089 Erstmanifestationen kardiovaskuldrer Erkrankun-
gen auf. Die Analyse erfolgt stratifiziert nach Altersgruppen
(30-59 Jahre, 60-79 Jahre, > 80 Jahre). Zusitzlich zur Be-
rechnung des Risikos nach der Blutdruckhohe (beginnend
mit 90-114 mmHg systolisch und 60-74 mmHg diastolisch)
wurde das Lebenszeitrisiko fiir Patienten mit Hypertonie (vs.
Normotonie) berechnet. '5 der Patienten hatte initial erhoh-
ten Blutdruck (> 140/90), ' der Patienten wurde antihyper-
tensiv behandelt. Die Kohorte war sonst relativ gesund: BMI
25,6 kg/m?, 3,6 % Diabetes, 1,2 % Nierenerkrankungen, 1,8 %
COPD.

In der primédren Analyse war ein Anstieg des Blutdrucks um
20/10 mmHg (SBD/DBD) mit einem etwa 20-40%igen An-
stieg des Risikos fiir alle kardiovaskuldren Endpunkte asso-
ziiert. Der Anstieg des relativen Risikos war bei jiingeren Pa-
tienten (30-59 Jahre) groBer als bei dlteren (60—79 Jahre) und
alten (> 80 Jahre) Patienten. Bei keinem Endpunkt (mit der
singuldren Ausnahme koronarer Tod ohne Vorzeichen bei Pa-
tienten > 80 Jahre und SBD < 115 mmHg) konnte ein Anstieg
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des kardiovaskuldren Risikos bei niedrigeren Blutdruckwer-
ten nachgewiesen werden, auch nicht bei Patienten > 80 Jahre
oder bei Blutdruckwerten von 90-114 mmHg systolisch oder
60-74 mmHg diastolisch.

Im Alter von 30 Jahren betrug das Lebenszeitrisiko fiir kardio-
vaskuldre Erkrankungen bei Hypertonikern 63,3 %, bei Nor-
motonikern 46,1 %. Ausgehend von einem Alter von 30 Jah-
ren erkrankt ein Hypertoniker im Vergleich zum Normotoni-
ker 5 Jahre friiher kardiovaskulir.

Die Studie ist aufgrund ihrer schieren GroBe natiirlich bedeut-
sam. Sie zeigt zum Ersten, dass das kardiovaskuldre Risiko
auch in einer relativ gesunden europdischen Population, die
mit modernen kardiovaskuliren Medikamenten behandelt ist,
weiterhin hoch ist.

Zum Zweiten ist klar, dass die Assoziation zwischen Blut-
druck und kardiovaskulédren Erkrankungen in jeder Altersstu-
fe direkt ist, d. h. je hoher der Blutdruck, desto hoher das Ri-
siko. Bei Personen ohne friithere kardiovaskulidre Erkrankung
existiert die beriihmte J-Kurve nicht! Spezielle Patienten-
gruppen wie jene mit nicht revaskularisierter koronarer Herz-
erkrankung oder jene mit systolischer Herzinsuffizienz sind in
der Studie allerdings nicht reprisentiert. Etwas tiberraschend
ist, dass der diastolische Blutdruck auch bei alten Patienten
nicht invers mit kardiovaskuldren Ereignissen assoziiert ist.
Typischerweise sind bei diesen Personen ein hoher Pulsdruck
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und ein niedriger diastolischer Blutdruck Ausdruck einer ho-
hen GefiBsteifigkeit und mit einer schlechten Prognose ver-
bunden. In dieser Studie wurde der Pulsdruck allerdings nur
im Gesamtkollektiv und nicht in den einzelnen Altersgruppen
untersucht.

Zum Diritten liefert die Studie indirekte Evidenz fiir die Be-
handlung relativ junger Patienten mit ,,milder” Hypertonie
(Grad-I-Hypertonie). Diese Patienten haben zwar ein niedri-
ges Kurzzeitrisiko fiir kardiovaskuldre Erkrankungen und sind
in den bisherigen Therapiestudien aufgrund des erforderlichen
langen (deutlich > 5 Jahre) Follow-ups nicht reprisentiert. Das
Langzeitrisiko ist aber nach den eindeutigen Resultaten der
Studie auch bei diesen Personen deutlich erhoht.

Die wesentlichste Limitation der Studie ist die Verwendung nur
einer oder weniger Office-Blutdruckmessung(en) zur Klassifi-
zierung der Patienten. Wir wissen ja, dass aufgrund der Blut-
druckvariabilitit zahlreiche Messungen erforderlich sind, um
einen Einzelpatienten richtig einzuschitzen.

Korrespondenzadresse:

PD Dr. Thomas Weber
Kardiologische Abteilung
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