STUDIE REFERIERT

Dieser Fall ist nicht so selten: Von
Visite zu Visite kdnnen die Blut-
druckwerte bei Patienten betrdcht-
lich schwanken. Mal annéhernd nor-
mal, dann wieder deutlich im roten
Bereich. Analysen aus dlteren Stu-
dien zeigen jetzt, dass Blutdruck-
schwankungen ein starker Pradik-

tor fiir einen Schlaganfall sind.

Bluthochdruck ist bekanntlich der hau-
figste therapierbare Risikofaktor fiir
Schlaganfall und andere kardiovaskuldre
Krankheiten. Nicht umsonst fordern des-
halb alle einschldgigen Richtlinien mit
Nachdruck dazu auf, eine Hypertonie
frithzeitig zu erkennen und dann konse-
quent und langfristig unter Kontrolle zu
bringen. Man geht davon aus, dass ein
iber lange Zeit erhohter Blutdruck
schadlich ist, iiber welche Mechanismen
der Hochdruck dann Schlaganfall und
andere vaskuldre Ereignisse letztlich ver-
ursacht, ist bis heute jedoch noch gar
nicht so genau bekannt, wie Professor
Peter Rothwell von der Stroke Prevention
Unit an der Universitdtsklinik in Oxford
sowie mehrere Kollegen aus Irland und
Schweden im «Lancet» schreiben. Zwei-
fellos sei die Erhohung des mittleren
Blutdrucks ein wichtiger Risikoparame-
ter; eine Reihe von Untersuchungen lege
aber die Vermutung nahe, dass Blut-
druckspitzen und allgemein die Variabi-
litdt des Blutdrucks ebenfalls eine wich-
tige Rolle spielen - das gelte vor allem fiir
Patienten in hoherem Lebensalter, wo die
meisten klinischen Ereignisse auftreten.

Schwankender Blutdruck -
hohes Schlaganfallrisiko

«Wenn Patienten von Visite zu Visite
deutliche Blutdruckunterschiede auf-
weisen, wird dies bis anhin oft als Zufall
abgetan - oder allenfalls als ein Hinder-
nis im Bemiihen, den wahren Blutdruck
zu ermitteln», schreiben die «Lancet»-
Autoren. Derartige Blutdruckschwan-
kungen sind in der Praxis aber keine Sel-
tenheit. Behandelt wird eine episodische
Hypertonie dann meistens nicht. Bei
Patienten mit gelegentlich erhohtem
Blutdruck empfehlen die gangigen Richt-
linien ein ambulantes 24-Stunden-Blut-
druckmonitoring; die Therapieentschei-
dung wird dann anhand der mittleren
Blutdruckwerte getroffen.

Bis heute ist nicht wirklich klar, welche
Bedeutung solchen Blutdruckschwan-
kungen prognostisch zukommt. Die Ar-
beitsgruppe um Peter Rothwell hatte
aber bereits in einer friiheren Kohorten-
studie zeigen konnen, dass bei Schlag-
anfallrisikopatienten eine Blutdruck-
variabilitdt auffallend hdufig vorkommt.
Womdéglich stellen Blutdruckschwan-
kungen einen vom (mittleren) systoli-
schen Bluthochdruck unabhangigen Ri-
sikofaktor dar.

Die Forscher haben nun den Versuch
unternommen, die prognostische Be-
deutung der einzelnen Blutdruckpara-
meter - Blutdruckspitzenwerte, Blut-
druckvariabilitat, mittlerer Blutdruck -
genauer unter die Lupe zu nehmen.
Dazu griffen sie zundchst auf Daten der
UK-TIA-Studie zuriick. Dabei handelt es
sich um eine von 1979 bis 1985 laufende
Doppelblindstudie mit 2435 Patienten
mit aktuell aufgetretener, transienter,
ischdmischer Attacke (TIA), die mit
Aspirin oder Plazebo behandelt wurden.
Die Autoren glichen die Ergebnisse an-
schliessend mit drei jiingeren Unter-
suchungen bei Patienten mit TIA oder
Schlaganfall ab, darunter die European
Stroke Prevention Study (ESPS-1). Wa-
rum die Autoren auf die lang zuriicklie-

gende UK-TIA-Studie zuriickgriffen, ist
leicht erkldrt: Zum einen waren Patien-
ten mit Blutdruckschwankungen in der
Untersuchung nicht ausgeschlossen
worden (wie sonst oft bei Studien, die
die Effekte der Blutdrucksenkung unter-
suchen), zum anderen blieb ein erhéhter
Blutdruck bei Menschen mit TIA damals
oft unbehandelt. Das erlaubte den For-
schern, die Prognose der episodischen
und konstanten Hypertonie zu bestim-
men, da damals bis zu zehn Kontrollun-
tersuchungen tiber mehrere Jahre durch-
gefiihrt wurden.

Blutdruckspitzen und
Blutdruckschwankungen sind
starke Pradiktoren

Die Analysen ergaben, dass in der UK-
TIA haufig grosse Blutdruckschwankun-
gen von Visite zu Visite auftraten. Von
1324 (66%) der Patienten, die mindes-
tens die 7. Visite erreichten, erlitten spa-
ter 106 einen Schlaganfall und 166 ein
koronares Ereignis. Zwar erwies sich der
mittlere systolische Blutdruck als guter
Pradiktor fiir einen spdteren Schlaganfall
(nach Adjustierung anderer Risikofakto-
ren), doch lieferten die Variabilitdt der
Blutdruckwerte und der maximale Spit-
zenblutdruck eine noch bessere Vorher-
sagegenauigkeit.

Merksatze ...

............

m Schwankungen des systolischen Blutdrucks
und der systolischen Blutdruckspitzen von
Visite zu Visite sind ein starker Prédikator
fiir Schlaganfall, unabhéngig von der Hohe
des durchschnittlichen systolischen Blut-
drucks.

m Bei Patienten, die mit Blutdrucksenkern
behandelt werden, sind Blutdruckschwan-
kungen mit einem erhdhten vaskuldren
Risiko assoziiert.

m Eine episodische Hypertonie scheint ins-
gesamt risikotrdchtiger zu sein als ein
konstant erhdhter Bluthochdruck.

.........................................
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Anschliessend {iberpriiften die Forscher
die Ergebnisse anhand einer breiten Po-
pulation von Hypertonikern bei Teilneh-
mern der ASCOT-BPLA-Studie (Anglo-
Scandinavian Cardiac Outcome Trial
Blood Pressure Lowering Arm). Es han-
delt sich um eine Studie zum Vergleich
von zwei blutdrucksenkenden Thera-
pien, an der rund 19000 Patienten im
Alter zwischen 40 und 79 Jahren teil-
nahmen, die mindestens drei kardiovas-
kuldre Risikofaktoren aufwiesen, aber
nicht unter einer koronaren Herzkrank-
heit litten. Bei einem Teil der Patienten
wurden auch umfangreiche Daten einer
ambulanten 24-Stunden-Blutdruckmes-
sung erhoben.

Wie in der UK-TIA-Studie war auch
in der ASCOT-BPLA-Studie die «visit-to-
visit»-Blutdruckvariabilitdt ein starker
Schlaganfallpradiktor, unabhdngig vom
mittleren Blutdruck und von der Herz-
frequenz(-variabilitdt), obwohl die Pa-
tienten sich einer standardisierten und
aggressiven antihypertensiven Therapie
unterzogen.

Die Blutdruckvariabilitit war im hohe-
ren Alter ausgepragter, die Vorhersage-
kraft fiir einen Schlaganfall bei jiingeren
Patienten am grossten. Zudem konnte
gezeigt werden, dass eine stabile Hyper-
tonie eine bessere Prognose hat als eine
episodische Hypertonie. Die Variabilitat
des systolischen Blutdrucks war in der
ASCOT-BPLA-Studie ein starker Pradik-
tor flir Schlaganfall, Angina pectoris
und Myokardinfarkt. Die Schwankungen
liessen sich nicht mit dem White-Coat-
Effekt erklaren.

Die 24-Stunden-Blutdruckmessung lie-
ferte weitere Erkenntnisse. Sie machten
Kklar, dass die in der Praxis gemessenen
Blutdruckschwankungen nicht etwa da-
rauf zurlickzufiihren waren, dass zu
unterschiedlichen Tageszeiten gemessen
wurde. Die Blutdruckvariabilitdt im
24-Stunden-Monitoring hatte
schwacheren prddiktiven Wert als die in
verschiedenen Visiten festgestellte; of-
fenbar bildet, so die Autoren, die (durch-
schnittliche) Variabilitit von Minute
zu Minute (im 24-Stunden-Monitoring)
nicht die Schwankungen ab, die fiir das
Schlaganfallrisiko ausschlaggebend sind.

einen

Konsequenzen fiir die Praxis

Obwohl die Studie keinen kausalen

Zusammenhang zwischen Blutdruck-

schwankungen und Schlaganfall be-

weisen kann, lassen sich nach Einschat-
zung der Autoren aus den Ergebnissen
bereits heute eine Reihe von Konsequen-
zen fiir Diagnose und Therapie der

Hypertonie, die Wahl der Medikamente

und das Design von kiinftigen Studien

ziehen:

W Patienten mit episodischem Hoch-
druck sollten nicht langer aus Studien
ferngehalten werden.

B Blutdruckschwankungen trotz (Add-
on-)Medikation weisen auf eine un-
giinstige Prognose hin.

B Die Stabilisierung des Blutdrucks
sollte ein Therapieziel werden und
bei der Entwicklung neuer Medika-

mente und Medikamentenkombina-
tionen bedacht werden.

B In der sekunddren Schlaganfallpra-
vention (wo oft trotz gutem Nutzen
keine konsequente Blutdruckkon-
trolle stattfindet) ist zu bedenken,
dass Patienten mit episodischem Blut-
hochdruck ein hohes Risiko tragen.
Einige normale Werte zwischendurch
sind nicht dazu geeignet, Entwar-
nung zu geben. [ ]
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Interessenkonflikte: Die Autoren deklarieren zahlreiche Bezie-
hungen zu Firmen, die auf dem Gebiet der Hypertonie aktiv sind
beziehungsweise Antihypertensiva vertreiben.
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