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Was gibt es Neues zum Thema Ziel-Blutdruck?
Die SPRINT-ABPM-Studie

J. Slany, R. Zweiker, T. Weber

Der Artikel wurde vom Vorstand der Osterreichischen Gesellschaft fir Hypertensiologie
als Ergdnzung der Hypertonie-Richtlinien angenommen.

Kurzfassung: Die Debatte {iber Blutdruckziel-
werte ist relevant und wird daher seit Jahrzehn-
ten auf Basis der immer wieder neu dazukom-
menden Evidenz gefiihrt. Rezent hat die SPRINT-
Studie zu vielen Diskussionen gefiihrt. Ihre Ergeb-
nisse missen aber im Lichte der verwendeten
Blutdruckmessmethode (,unattended automated
office blood pressure measurement”, UAOBPM)
interpretiert werden. Diese ist zwar besser stan-
dardisiert als die klassische Arztmessung, ergibt
aber unter anderem durch das Fehlen des , White-
Coat"-Effekts deutlich niedrigere Blutdruckwerte
als die klassische Arztmessung. In Abwagung der
verfligbaren Studien, die verschiedene Blutdruck-
niveaus verglichen haben, sind folgende systoli-
schen Blutdruckzielwerte zu empfehlen: klassi-
sche Office-Messung: deutlich unter 140 mmHg;
24-Stunden-Mittelwert des 24 Stunden-Blut-
druckmonitorings: deutlich unter 130 mmHg; Ta-

ges-Mittelwert des 24-Stunden-Blutdruckmoni-
torings: deutlich unter 135 mmHg; Nacht-Mittel-
wert des 24-Stunden-Blutdruckmonitorings: unter
120 mmHg; Office-Messung mit UAOBPM: etwa
120 mmHg.

Schliisselworter: Blutdruck-Zielwerte, SPRINT
Studie

Abstract: News on the topic blood pressure
targets — SPRINT ABDM study. Blood pres-
sure targets are relevant and, therefore, have
been debated during the last decades on the ba-
sis of emerging evidence. Recently, SPRINT has
been much discussed. The results of this study,
however, have to be viewed in the light of the
method how blood pressure was measured in the
trial (unattended automated office blood pres-

sure measurement, UAOBPM). Using this meth-
od, blood pressures are typically lower than
those obtained by classical physician-based of-
fice measurement, in part because the white coat
effect is avoided. When all available evidence is
considered, the following recommendations re-
garding systolic blood pressure targets can be
made: classic physician-based office blood pres-
sure: well below 140 mmHg; mean value of 24
hour ambulatory blood pressure monitoring: well
below 130 mmHg; daytime value of 24 hour am-
bulatory blood pressure monitoring: well below
135 mmHg; nighttime value of 24 hour ambulato-
ry blood pressure monitoring: below 120 mmHg;
UAOBPM-based office blood pressure: roughly
120 mmHg. J Hyperton 2017; 21 (1): 13-8.

Keywords: Blood pressure targets, SPRINT study

Einleitung

Erhohter Blutdruck ist der stirkste modifizierbare kardiovas-
kuldre Risikofaktor weltweit [1]. Hypertonie stellt die wich-
tigste Ursache fiir vorzeitige Sterblichkeit und fiir Leben mit
Behinderung [2] dar. Fiir die Diagnose und Therapie sind eu-
ropdische [3] und Osterreichische [4] Empfehlungen verfiig-
bar. Eine der wichtigsten Fragen ist diejenige nach den Blut-
druckzielwerten unter antihypertensiver Behandlung. In den
genannten Guidelines wurde fiir die meisten Patienten ein
Zielwert von < 140/90 mmHg empfohlen, wobei dieser fiir die
Office-Blutdruckmessung gilt.

Dieser Zielwert ist im letzten Jahr durch die SPRINT-Studie
in Diskussion geraten, weil in dieser Studie eine stirkere Blut-
drucksenkung vorteilhaft war, es konnte sogar die Gesamt-
sterblichkeit gesenkt werden. Allerdings wurde der Blutdruck
in SPRINT mit einer speziellen Messung, der unbeobachte-
ten automatischen Office-Blutdruckmessung (,,unattended au-
tomated office blood pressure measurement*, UAOBPM), er-
mittelt, die andere (namlich tiefere) Blutdruckwerte als die
tibliche Office-Messung ergibt.

Die vorliegende Ubersichtsarbeit versucht nun, die bisheri-
ge Evidenz aus randomisierten Studien zu mehr oder weniger
intensiver Blutdrucksenkung zusammenzutragen und daraus
Empfehlungen fiir die Praxis zu formulieren.

Korrespondenzadresse: Univ.-Prof. Dr. med. Jorg Slany, Facharzt fir Innere Medi-
zin u. Kardiologie, A-1090 Wien, Mariannengasse 21, E-Mail: joerg@slany.org

Metaanalysen alterer und neuerer
Studien

Thomopoulos und Kollegen haben 2014 (vor Veroffentlichung
der SPRINT-Studie) eine Serie von Meta-Analysen zur antihy-
pertensiven Therapie publiziert [5]. Unter anderem haben sie
die Effekte einer mehr oder weniger starken Blutdrucksenkung
untersucht. In insgesamt 14 Studien mit gesamt 42.354 Teil-
nehmern wurde jeweils eine Randomisierung zu 2 unterschied-
lichen Blutdruckzielwerten vorgenommen, wobei insgesamt
896 Schlaganfille und 842 todliche und nicht-todliche Herz-
infarkte auftraten. Der systolische Ausgangsblutdruck (Office-
Blutdruck) in den Studien lag zwischen 130 und 172 mmHg,
in den intensiver behandelten Gruppen wurde ein systolischer
Blutdruck von 117 bis 144 mmHg erreicht. Der mittlere Blut-
druckunterschied zwischen der intensiver und der nicht inten-
siver behandelten Gruppe lag bei 8 mmHg. Untersucht wurden
unterschiedliche Patientengruppen, némlich behandelte Hy-
pertoniker [6], dltere Hypertoniker [7], Patienten mit isolierter
systolischer Hypertonie [8], Diabetiker [9-13], Nicht-Diabe-
tiker [14], Patienten mit eingeschrinkter Nierenfunktion [15—
17] und Patienten nach lakunirem Insult [18]. Die Metaanalyse
zeigte eine signifikante Senkung der Hiufigkeit von Schlagan-
fall und Herzinfarkt durch die intensivere Blutdrucksenkung.

Dieselben Autoren publizierten 2016 ein Update dieser Ana-
lyse [19] unter Einbeziehung von SPRINT [20] und einer wei-
teren Studie an élteren Hypertonikern [21]. Intensivere Blut-
drucksenkung war in dieser Analyse mit einer signifikanten
Reduktion von Schlaganfall, Herzinfarkt und kardiovaskula-
rer Sterblichkeit assoziiert. Interessant sind die Subanalysen:
Stratifizierung nach erreichtem systolischen (Office-) Blut-
druck in den intensiver behandelten Gruppen (< 150 versus
hoher; < 140 versus hoher; < 130 mmHg versus hoher) ergab,
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Tabelle 1: Rezente randomisierte Studien zweier Blutdruckzielwerte

den Blutdruckzielen (ACCORD Blood
Pressure Trial) randomisiert. Zugleich

ACCORD-BP SPRINT SPs3 erfolgte in einem 2 x 2 Design die
Ausgangsblutdruck  139/76 140/78 143/79 R;‘ndomlsswﬂ(‘ingd Z];. ebmer ;;“;ml(‘i’leren
1Jahres-BD I //S  119/64 // 134/70 121/69 // 136/76 127/69 // 138/75 OAeCrCORIt)aI;}fr - ;te,si eDfm A““g
I . Erelaunl: @8R o = 0,20 0,75 (p < 0,001) 0,81 (p = 0,08) ;emmg s Bﬁfcfrﬁzk X?n)les (;Zr Sltlli
HR MCI 0,87 (p = 0,25 0,78 (p = 0,19 0,88 (p = 0,59 . Rk . .. .
L/l =022) L8 SELTED D S 0) die zeigte eine signifikante Reduktion
HR Insult 0,59 (p = 0,01) 0,89 (p = 0,5) 0,81 (p = 0,08) der Insulte sowie nicht-signifikante Re-
EE t|S;§zerebrale - - R (Do) duktionen des primédren kombinierten
: . Endpunktes (Herzinfarkt, Schlaganfall
HR Herzinsuffizienz - 0,62 (p = 0,002 - . N ? ’
) . p ) kardiovaskuldarer Tod) und der Herz-
HR kardiovaskulare 1,06 (p = 0,74) 0,57 (p = 0,005) 0,86 (p = 0,52) infark d . . Bl
Mortalitat infarkte unter er 1nt§ns1veren ut-
HR Mortalitat 1,07 (p = 0,55) 0,73 (p = 0,003) 1,03 (p = 0,82) drucksenkung. Die Studie wurde wegen

HR = hazard ratio: intensive (l) vs Standard (S) Blutdrucksenkung (HR < 1 bedeutet Vorteil
flr intensive Blutdrucksenkung). Statistisch signifikante Ergebnisse sind fett gedruckt.

verschiedener Aspekte kritisiert: Sie
war vermutlich nicht ausreichend gro8,

dass die relative Risikoreduktion in allen 3 Vergleichen gleich
grof} war, also auch ein erreichter Blutdruck unter 130 mmHg
das kardiovaskuldre Risiko noch verringert. Dasselbe gilt,
wenn man nicht nur die Studien mit Randomisierung bzgl.
Blutdruckziel, sondern alle Antihypertensiva-Studien fiir die
Analyse heranzieht: Der relative Vorteil eines erreichten sys-
tolischen Blutdruckziels 140-149 versus > 150, 130-139 ver-
sus > 140 und < 130 versus > 130 ist sehr dhnlich. Anders
gesagt: Auch in dieser Analyse legt die Senkung des systoli-
schen Office-Blutdrucks unter 130 mmHg noch einen deutli-
chen Vorteil im Vergleich zu > 130 mmHg nahe.

Da Patienten mit hoherem Blutdruck in den Studien aber ein
hoheres absolutes Risiko aufwiesen, war die absolute Risiko-
reduktion beim niedrigsten Ausgangs-Blutdruckniveau (130-
139 mmHg) am geringsten und die ,,Number Needed to Treat*
am hochsten (45 Patienten miissen 5 Jahre behandelt werden,
um einen Fall von Schlaganfall, Herzinfarkt oder Herzinsuf-
fizienz zu verhindern). Zu beriicksichtigen ist allerdings, dass
die Metaanalyse von 2016 stark durch die Ergebnisse der
SPRINT-Studie bestimmt wurde.

Die wichtigsten der groRen Studien im
Einzelnen: ACCORD, SPS3, SPRINT

Meta-Analysen sind zwar relevant und informativ, konnen
groBle Einzelstudien fiir die Formulierung von Therapieemp-
fehlungen aber nicht ersetzen. Die relevanten Trials werden
in der Folge besprochen. Ihnen ist gemeinsam, dass sie alle
von den US-amerikanischen Gesundheitsbehorden NIH bzw
NHLBI geplant und gesponsert wurden, um die Frage nach
den Therapiezielen in 3 unterschiedlichen Patientengruppen
zu kldren, und dass jeweils ein systolisches Blutdruckziel (Of-
fice-Blutdruck) von < 140 versus < 120 mmHg (ACCORD,
SPRINT) bzw. 130-149 versus < 130 mmHg (SPS3) rando-
misiert untersucht wurde. Die antihypertensive Therapie er-
folgte mit Standard-Medikamenten, der Blutdruck wurde in
ACCORD und SPRINT mit automatischer Office-Blutdruck-
messung (AOBPM) ermittelt. Die wichtigsten Ergebnisse sind
in Tabelle 1 zusammengefasst.

In der ACCORD- (Action to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes) Studie [13] wurden 4733 Diabetiker zu den bei-
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um eindeutige Ergebnisse zu erreichen;
weiters konnte das komplexe Design
positive Auswirkungen der Blutdrucksenkung verschleiert ha-
ben: Eine Nachauswertung, die alle 4 Therapiegruppen (inten-
sive versus Standard-Blutdruck- und Blutzuckerkontrolle) un-
tersuchte [22], zeigte einen Benefit der intensiven Blutdruck-
senkung auch beim kombinierten primédren Endpunkt. Die-
se Nachauswertung ist allerdings als hypothesengenerierend,
nicht als beweisend einzustufen.

In der SPS3- (Secondary Prevention of Small Subcortical
Strokes) Studie [18] wurden 3020 Patienten nach einem re-
zenten lakuniren Insult eingeschlossen. Die intensivere Blut-
drucksenkung fiihrte zu einer nicht-signifikanten (p = 0,08)
Reduktion der Gesamtzahl an Schlaganfillen, aber zu einer si-
gnifikanten Reduktion an intrazerebralen Blutungen in der in-
tensiver behandelten Gruppe.

In der SPRINT- (Systolic Blood Pressure Intervention Trial)
Studie [20] wurden insgesamt 9361 Personen ab dem 50. Le-
bensjahr randomisiert. Ausgeschlossen waren u.a. Diabetiker,
Patienten mit einem fritheren Schlaganfall und Patienten mit
dokumentierter Orthostasereaktion (systolischer Blutdruck
nach einer Minute Stehen < 110 mmHg). Die Basis der The-
rapieentscheidungen war der als UOABPM gemessene Office-
Blutdruck: Der Patient war alleine in einem ruhigen Raum.
Nach 5 Minuten ruhigem Sitzen, Riicken angelehnt, ohne zu
sprechen, wurde der Blutdruck automatisch mit einem entspre-
chend programmierten oszillometrischen Oberarm-Messgerit
gemessen. Verwendet wurde der Mittelwert aus mindestens 3
Messungen im Abstand von einer Minute. Die Studie wurde
nach 3,26 Jahren wegen einer signifikant niedrigeren Ereignis-
rate in der intensiv therapierten Gruppe vorzeitig abgebrochen.
Im Vergleich zur Standardtherapie kam es in der intensiv thera-
pierten Gruppe zu einer signifikanten relativen Reduktion des
priméren Endpunkts um 25 %, von Herzinsuffizienz um 38 %,
von kardiovaskuldren Todesfdllen um 43 % und der Gesamts-
terblichkeit um 27 %. Die ,,Number Needed to Treat™ (NNT)
zur Verhinderung eines primiren Endpunkts betrug 61 und zur
Verhinderung eines Todesfalls 90. Mittlerweile wurden die Er-
gebnisse in der Untergruppe der iiber 2636 Teilnehmer der
SPRINT-Studie, die 75 Jahre und ilter waren, publiziert [23].
Die Resultate, d.h. der Vorteil der stéirkeren Blutdrucksenkung,
sind konsistent mit der Gesamtstudie. Auch eine Einteilung in
verschiedene Grade von Fitness bzw. Gebrechlichkeit zeigte



keine signifikanten Unterschiede im Ergebnis der Studie, d.h.
stirkere Blutdrucksenkung war immer vorteilhaft.

Fihrte die intensivere Blutdrucksenkung
in ACCORD BP, SPRINT und SPS3 zu
mehr Nebenwirkungen?

In der SPRINT-Studie war die Gesamtzahl an ernsten Neben-
wirkungen in beiden Gruppen gleich (38,3 % versus 37,1 %,
p = 0,25). Interessanter ist natiirlich die Anzahl an Nebenwir-
kungen, die man — vermutlich oder sicher — auf die stirkere
Blutdrucksenkung zuriickfiihrte. Diese lag in allen 3 Studien
im niedrig-einstelligen Prozentbereich und war nicht iiberra-
schend hiufiger bei den Patienten mit dem niedrigeren Ziel-
blutdruck: In SPRINT traten bei 4,7 % der Patienten unter
intensivierter Therapie ernste Nebenwirkungen auf und bei
2,5 % unter Standardtherapie. In ACCORD-BP lagen diese
Raten bei 3,3 % unter intensivierter Therapie und bei 1,3 %
unter Standardtherapie. In ACCORD-BP traten in der inten-
siver behandelten Gruppe hdufiger Hypotensionen, Brady-
kardien, Hyper- und Hypokalidmien sowie Erhchungen des
Kreatinins auf, in SPRINT zusitzlich auch Synkopen sowie
Hypo- und Hypernatriimien. Sowohl in SPRINT als auch in
ACCORD-BP [24] fiihrte die intensivere Blutdrucksenkung
zu keiner Haufung von Frakturen bzw. von Stiirzen mit Verlet-
zungsfolge. Auch die Lebensqualitit, abgefragt mit verschie-
denen geeigneten Fragebogen, war in SPRINT in beiden Be-
handlungsgruppen gleich.

Die HOPE-Studie und die HOPE-3-Studie

In diesem Kontext soll auch auf die HOPE-Studien eingegan-
gen werden, obwohl in beiden streng genommen keine rando-
misierte Untersuchung zweier Blutdruckzielwerte erfolgte. In
der ersten HOPE-Studie [25] wurden 9297 Hochrisikopatien-
ten (bekannte kardiovaskuldre Erkrankung, meistens KHK,
oder Diabetes und ein weiterer Risikofaktor) mit 10 mg Rami-
pril (abends!) oder Placebo behandelt. Der Blutdruck war kein
Einschlusskriterium, knapp 50 % der Patienten waren Hy-
pertoniker, der mittlere Blutdruck am Studienbeginn (Office-
Blutdruck) betrug 139/79 mmHg. Der Blutdruckunterschied
wihrend der Studie betrug nur 3—4 mmHg systolisch (Office-
Blutdruck). Dennoch ergab sich ein beeindruckender, statis-
tisch signifikanter Vorteil von Ramipril (Reduktion des kom-
binierten Endpunktes um 22 %, Reduktion der Herzinfarktrate
um 20 %, Reduktion der Schlaganfille um 32 %, Reduktion
der kardiovaskuldren Mortalitit um 26 % und der Gesamt-
sterblichkeit um 16 %). In einer kleinen Substudie [26] wurde
auch ambulantes 24-Stunden-Blutdruckmonitoring (ABDM)
durchgefiihrt. Dabei wurde der 24-Stunden-Blutdruck durch
Ramipril nach einem Jahr, bedingt durch eine starke Nachtab-
senkung, um 12 mmHg, durch Placebo um 2 mmHg gesenkt.
Dieser erhebliche Unterschied diirfte den grof3en Vorteil von
Ramipril in der Hauptstudie erkléren.

In der HOPE-3-Studie [27] wurden 12.705 Teilnehmer mit in-
termedidrem kardiovaskuldren Risiko (ohne bekannte kardio-
vaskulédre Erkrankung) in einem 2 x 2 Design mit Candesartan
16 mg plus Hydrochlorothiazid 12,5 mg versus Placebo und
mit einem Statin versus Placebo behandelt. Der Blutdruck war
kein Einschlusskriterium, es war auch kein Blutdruckziel defi-

niert. Der Blutdruck wurde nach > 5 Minuten ruhigen Sitzens
mit einem automatisch messenden oszillometrischen Gerit in
der Ambulanz / Ordination zweifach bestimmt (Office-Blut-
druck) und betrug initial 138/82 mmHg. Wihrend der Studie
nahm der Office-Blutdruck in der aktiv behandelten Gruppe um
10/6 mmHg ab und in der Placebogruppe um 4/3 mmHg. Die
aktive Behandlung reduzierte nach einem medianen Follow-up
von 5,6 Jahren die Inzidenz des kombinierten kardiovaskuldren
Endpunktes (-7 %), der Schlaganfille (-20 %) und der Herz-
infarkte (-16 %) nur gering und statistisch nicht-signifikant.

In einer hypothesengenerierenden Subgruppenanalyse war die
aktive Behandlung nur bei einem systolischen Ausgangsblut-
druck (Office-Blutdruck) von > 143 mmHg vorteilhaft.

Insgesamt sind die Ergebnisse der HOPE-Studien schwer fiir
den hypertensiologischen Alltag umsetzbar, da weder eine be-
stimmte Blutdruckhohe ein Einschlusskriterium war, noch ein
Ziel-Blutdruck randomisiert untersucht wurde. Man hat un-
tersucht, ob bei bestimmten Patientengruppen Antihyperten-
siva verordnet werden sollen, ohne den Blutdruck zu beach-
ten (lediglich unkontrollierte Hypertonie und symptomatische
Hypotension waren Kontraindikationen). Diese Fragestellung
hiangt mit dem Polypill-Konzept zusammen (,,Aspirin und
Statin und ACE-Hemmer fiir alle®), ist sicherlich interessant,
aber fiir die vorliegende Diskussion nur am Rande bedeutsam.

Die SPRINT-Diskussion

Die SPRINT-Studie 16ste weltweit teils emotionale Diskussio-
nen um die Blutdruckzielwerte aus. Wéhrend die einen Exper-
ten eine rasche Anderung der bestehenden Guidelines (die be-
kanntlich einen systolischen Blutdruckzielwert < 140 mmHg
bei der Office-Messung empfehlen) forderten, pliddierten ande-
re Experten fiir eine Beibehaltung derselben — dies aufgrund der
in der Studie verwendeten besonderen, bisher in randomisierten
Studien nicht iiblichen Art der Blutdruckmessung (UAOBPM)
[28]. Solche Messungen sind in Kanada weit verbreitet [29].

Ihr Vorteil ist die Vermeidung von WeiSkittelreaktionen [30],
weiters versucht man eine bessere Standardisierung der Office-
Blutdruckmessung zu erzielen. Wie vielfach gezeigt, werden
mit der UAOBPM deutlich niedrigere Werte gemessen als mit
den bisher in Studien und Arztpraxen iiblichen konventionellen
Messungen [30, 31]. Sie entsprechen etwa denen der Selbstmes-
sung zu Hause bzw. den Tageswerten im ABDM. Damit ergab
sich die Hypothese, die weniger intensiv behandelte Vergleichs-
gruppe konnte ungeniigend kontrolliert gewesen sein, mit sys-
tolischen Blutdruckwerten im hypertensiven Bereich [31].

Man hat daher versucht, die in SPRINT mit UAOBPM ge-
messenen Blutdruckwerte zu den Routine-Blutdruckmesswer-
ten oder zumindest zu den Blutdruckwerten fritherer Studi-
en in Beziehung zu setzen. In einer Studie war der systolische
Arzt-Blutdruck um 15 mmHg hoher als der systolische Wert
beim UAOBPM [32]. In einer viel groBeren Studie [33] (iiber
2000 Patienten) betrug der mittlere Unterschied 6 mmHg, wo-
bei die konventionelle Office-Messung durch Krankenschwes-
tern durchgefiihrt wurde. In dieser Studie entsprach einem Of-
fice-Blutdruck von 140/90 mmHg ein UAOBPM-Blutdruck
von 131/85 mmHg. Die 136 mmHg systolisch in der Standard-
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Tabelle 2: Die Blutdruckwerte in SPRINT und die entsprechenden Empfehlungen der OGH von 2013

SPRINT OGH 2013 SPRINT
Intensive BD-Senkung Empfehlung Standard-Blutdrucksenkung
Office Blutdruck konventionell ?? < 140/90 mmHg ??
Office Blutdruck initial (UWLAOBPM) 136/76 mmHg - 138/76 mmHg
Office Blutdruck @ 27 Monaten (UAOBPM)  120/66 mmHg < 131/85 mmHg ?* 135/74 mmHg
ABDM 24h @ 27 Monaten 123/69 mmHg < 130/80 mmHg 134/74 mmHg

ABDM Tag @ 27 Monaten
ABDM Nacht @ 27 Monaten

127/72 mmHg
116/63 mmHg

< 135/85 mmHg
< 120/70 mmHg

139/79 mmHg
126/68 mmHg

* wirde nach der Studie von Wohlfahrt [33] 140/90 mmHg Office-Blutdruck entsprechen

Gruppe von SPRINT wiren somit hypertensiv gewesen, doch
sind Vergleiche zwischen verschiedenen Studien generell pro-
blematisch. Die 121 mmHg systolisch in der intensiv behan-
delten Gruppe konnten, da die Unterschiede zwischen beiden
Messverfahren bei sehr niedrigen Blutdruckwerten sehr gering
sind, dhnlich tiefen Office-Blutdruckwerten entsprechen. Da in
SPRINT keine Standard-Office-Blutdruckmessung durchge-
fiihrt wurde (um deren Schwichen wie ,,White-coat““-Phéno-
men zu vermeiden), kann man letztlich hier nur spekulieren.
Umso mehr Erwartungen auf Klarung wurden in die Substudie
von SPRINT gesetzt, in der ABDM durchgefiihrt wurde [34].

Bei all den Diskussionen sollte aber auch nicht vergessen, dass
die Art der Blutdruckmessung in den grofien randomisier-
ten Studien meist von der Blutdruckmessung in der tiglichen
Routine abweicht und somit die Werte nur bedingt vergleich-
bar sind [29]. Die systolischen Werte der Routine-Messung
durch Arzte sind im Durchschnitt um zumindest 10 mmHg
systolisch hoher als bei der Blutdruckmessung in Studien
[30], die ja hiufig nicht von Arzten durchgefiihrt wird.

Die ABDM-Substudie von SPRINT

Bei 897 Studienteilnehmern wurde im Rahmen der 27-Mo-
nats-Visite ein ABDM durchgefiihrt [34]. Die Teilnehmer der
ABDM-Substudie waren reprasentativ fiir die Gesamtstudie.
Wichtig erscheint der Hinweis, dass sich die Office-Blutdruck-
werte nach einem Jahr kaum mehr dnderten, die 27 Monats-
werte der ABDM-Subgruppe konnen fiir die gesamte Studi-
endauer als reprasentativ gelten. Erwartungsgemif lagen die
Blutdruckwerte im ABDM in der intensiv behandelten Gruppe
niedriger als in der Standardgruppe, die Office-Blutdruckwerte
entsprachen genau denen der Gesamtstudie (Tabelle 2).

Wiederum zeigte sich, dass die ABDM-Blutdruckwerte in
der intensiv behandelten Gruppe deutlich unter den derzeiti-
gen Grenzwerten, die von den Guidelines [3, 4] empfohlen
werden, lagen (beim ABDM-Tagesdurchschnitt um 8 mmHg,
beim ABDM 24-Stundendurchschnitt um 7 mmHg). Die Blut-
druckwerte in der Standard-Gruppe lagen demgegeniiber im
hypertensiven Bereich (beim ABDM-Tagesdurchschnitt und
beim ABDM-24-Stundendurchschnitt um 4 mmHg). Die
ABDM-Grenzwerte in den Guidelines sind selbstverstind-
lich nicht in Stein gemeif3elt, zumal groBere prospektive Be-
handlungsstudien fehlen, beruhen jedoch auf zahlreichen
ibereinstimmenden Populationsstudien. Sie werden von ei-
ner multizentrischen Langzeitstudie unterstiitzt, die anhand
der kardiovaskuldren Morbiditidt und Mortalitédt konventionell
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gemessene Office-Blutdruckwerte und mittels ABDM ermit-
telte Blutdruckwerte vergleicht [35]. Die einem Ereignisrisi-
ko von konventionell gemessenen 140 mmHg systolisch (Of-
fice-Messung) entsprechenden ABDM-Werte betrugen 131,0;
138,2 bzw. 119,5 mmHg. Daraus hat man abgeleitet, dass ein
systolischer ABDM-24-Stundenwert von 130 oder Tageswert
von 135 mmHg einem konventionell gemessenen systolischen
Officeblutdruck von 140 mmHg entspricht.

Ist der Office-Blutdruck immer héher als der
Tagesmittelwert des ABDM?

Anfinglich fiir Verwunderung sorgte die Tatsache, dass in
der SPRINT-Studie die systolischen Werte des UAOBPM in
der intensiv behandelten Gruppe um 7 mmHg niedriger und
in der Standard-Gruppe um 4 mmHg niedriger waren als die
Tages-Mittelwerte des ABDM. Vermutlich aufgrund der Tat-
sache, dass die Schwellenwerte zur Diagnose einer Hyperto-
nie in den Guidelines [3, 4] — wie oben ausgefiihrt — in der
Office-Messung (140/90 mmHg) hoher als im ABDM liegen
(Tages-Durchschnitt 135/85 mmHg, s.0.), ist die weit verbrei-
tete Annahme entstanden, dass ABDM-Werte typischerwei-
se niedriger als Office-Werte sind [36]. Allerdings wissen wir
schon vom Phénomen der ,,maskierten Hypertonie* (Office-
Blutdruck normal, Out-of-office-Blutdruck erhoht), dass dies
nicht immer der Fall ist [37]. In einer rezenten Studie [38]
war bei jiingeren und schlanken Menschen der Office-Blut-
druck um 7 mmHg niedriger als der Tagesdurchschnitt des
ABDM (genau wie in SPRINT). Dasselbe Phidnomen konn-
te bereits in einer Analyse des internationalen ABDM-Regis-
ters IDACO gezeigt werden [39], wobei hier die Altersabhin-
gigkeit betont wurde: Bis zum 60. Lebensjahr war der Office-
Blutdruck niedriger, in hoherem Alter der Tagesdurchschnitt
des ABDM. Letztlich ist dies ist nicht ganz tiberraschend. Be-
sonders jiingere Patienten sind tagsiiber viel aktiver (hchere
Werte beim ABDM) als bei lingerem Sitzen in der Ambulanz
/ Ordination. Die Abbildung 1 zeigt den Zusammenhang zwi-
schen Office-Blutdruck und Tagesdurchschnitt des ABDM in
zahlreichen Studien, die zuletzt in einem Diskussionsartikel
zu SPRINT aufgefiihrt wurden [40].

Man kann leicht erkennen, dass bei niedrigen Blutdruckwer-
ten systolisch der Office-Blutdruck hdufig niedriger als der
Tagesdurchschnitt des ABDM ist. Das Phidnomen ist also kei-
neswegs auf die SPRINT-Studie beschrinkt. Vermutlich wire
der niedrige Blutdruck (systolisch 120 mmHg) in der inten-
siv behandelten Gruppe in SPRINT auch bei konventioneller
Office-Messung dhnlich niedrig gewesen. Da diese aber nicht
durchgefiihrt wurde, bleibt das Spekulation.



Was folgt aus diesen Uberlegungen?

1. Die vorliegende Datenlage inklusive der SPRINT-Studie
hat eindeutig die Vorteile einer intensiveren Blutdruckbehand-
lung gezeigt.

2. Der Blutdruck in der intensiv behandelten Gruppe von
SPRINT lag im ABDM deutlich unter den derzeit empfohle-
nen Grenzwerten.

3. Der Blutdruck in der konventionell behandelten Gruppe von
SPRINT lag im ABDM iiber den derzeit empfohlenen Grenz-
werten, somit im hypertensiven Bereich.

4. Wie in der konventionell behandelten Gruppe von SPRINT
gezeigt, ist ein auch nur geringes Uberschreiten (z. B. 4 mmHg
beim Tagesdurchschnitt) der giiltigen Zielwert-Empfehlungen
des ABDM mit einem deutlich hoéheren kardiovaskulidren Ri-
siko verbunden und soll daher unbedingt vermieden werden.
Die in SPRINT in der intensiv behandelten Gruppe erreichten
ABDM-Werte sollten aufgrund ihrer guten Vertriglichkeit und
des klinischen Nutzens beherzt umgesetzt werden. Das bedeu-
tet Senkung der Werte deutlich unter die geltenden Grenzwer-
te von 130 mmHg iiber 24 Stunden, unter 135 mmHg tagsiiber
und unter 120 mmHg in der Schlafphase.

5. Uber die konventionellen Office-Blutdruckwerte, die den
UAOBPM-Werten in SPRINT entsprichen, kann man nur spe-
kulieren. Vermutlich wire die Standardgruppe im hypertensi-
ven Bereich, d.h. tiber 140 mmHg systolisch (Standard-Office
Blutdruck) gelegen. Die intensiver behandelte Gruppe konn-
te — auch das ist letztlich spekulativ — bei 120-130 mmHg
(klassische Office-Messung) gelegen sein. Eine gut fundier-
te Empfehlung fiir die Zielwerte der klassischen Office-Blut-
druckmessung kann man aus der SPRINT-Studie nicht ablei-
ten. Zusammen mit der eingangs beschriebenen Meta-Analy-
se, mit der ein systolischer Zielwert von etwa 130 mmHg gut
argumentierbar ist, konnte man bei der derzeitigen Empfeh-
lung < 140 mmHg bleiben, wenn man ,,deutlich* hinzufiigt.

6. Besser als zu spekulieren ist es, zu iiberlegen, die neue
Art der Messung (,,unattended automated office blood pres-
sure measurement”) aufgrund der besseren Standardisierung
und auch aufgrund der besseren Praktikabilitit als Standard
fiir eine neue Form der Office-Blutdruckmessung zu iiberneh-
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Abbildung 1: Zusammenhang zwischen Office-systolischem Blutdruck und Tages-
Durchschnitt des systolischen Blutdrucks im ABDM. Die eingezeichnete Gerade zeigt
den Blutdruckunterschied — Punkt oberhalb der Gerade = Office-Blutdruck hoher, Punkt
unterhalb der Gerade = mittlerer Tages-Blutdruck (ABDM) héher.

men. Mit der Umsetzung dieser Messmethode konnen neue
Zielwerte (121/69 mmHg) zumindest bei den Personen, die
SPRINT-Einschlusskriterien aufweisen, definiert werden.

7. SPRINT macht einmal mehr deutlich, wie sehr Ergebnisse
von Blutdruckstudien von der Messmethode abhéngen. Eine
generelle Empfehlung, die UAOBBPM in die tégliche Pra-
xis einzufiihren, erscheint derzeit — noch — verfriiht. Vielmehr
mochten wir nachdriicklich auf die in Osterreich seit langem
propagierten ambulanten Messungen, sei es mittels ABDM
oder Selbstmessung, verweisen.

8. Im Hinblick auf die weiterhin suboptimale Blutdrucksi-
tuation in Osterreich (weniger als die Hilfte der behandel-
ten Hypertoniker erreichen das konventionelle Blutdruckziel
< 140/90 mmHg) [41] sollten die Ergebnisse von SPRINT ein
Ansporn fiir eine konsequente Blutdruckbehandlung zur Re-
duktion kardiovaskulédrer Erkrankungen sein.

Factbox — Blutdruckmessmethoden

Rahmen eines Ordinations- oder Ambulanzkontaktes

messung

Minute.

1. Office-Blutdruckmessung: konventionelle und bisher iibliche Blutdruckmessung in Ruhe beim sitzenden Patienten im
2. Automatische Office-Blutdruckmessung (AOBPM): Mehrmalig wiederholte automatische oszillometrische Blutdruck-

3. Automatische unbeobachtete Office-Blutdruckmessung (AUOBPM): Mehrmalig wiederholte automatische oszillome-
trische Blutdruckmessung bei einem alleine, in einem ruhigen Raum sitzenden Patienten nach 5 Minuten ruhigen Sit-
zens, Riicken angelehnt, ohne zu sprechen. Bilden des Mittelwertes aus mindestens 3 Messungen im Abstand von einer

4. Ambulantes Blutdruckmonitoring (ABDM): Automatische Oberarmblutdruckmessung iiber 24 Stunden mittels oszil-
lometrischem Blutdruckautomaten, iiblicherweise im Intervall von 15 Minuten tagsiiber und 30 Minuten wihrend der
Nachtstunden. Gebildet werden 24-Stunden, Tages- und Nachtmittelwerte.

5. Blutdruckselbstmessung: Blutdruckmessung durch den Patienten / die Patientin zuhause im Alltag
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