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Evidencidk a sziv és érrendszeri prevenciéban

“Az érelmeszesedéses pdcienst az artéridk
dllapotdnak ismerete nélkiil kezelni olyan, mint
a magasvérnyomadst kezelni vérnyomdsmeérés
nélkiil.”

J. David Spence (Stroke. 2002;33:2916.)



Arterial Stiffness — A hagyomanyos rizikobecslésen tul
2013 ESH/ESC GUIDELINES

A centralis vérnyomads és az artérias stiffness mérése a modern kardiovaszkuldris medicina alapveté
diagnosztikai elemeiként szerepelnek a 2013-as ESH/ESC Iranyelvekben (ESH/ESC Guidelines for the
Management of Arterial Hypertension, Journal of Hypertension 2013, 31:1281-1357).

3.1.6. Centralis vérnyomas

A centrdlis vérnyomds mérése magasvérnyomdsos betegeknél egyre inkdbb el6térbe keriil, a
kardiovaszkuldris eseményekre vonatkozo prediktiv értéke és a kiilonb6z6 vérnyomdscsékkenték
eltéré hatdsa miatt.

,The measurement of central BP in hypertensive patients raises increasing interest because of both its predictive
value for CV events and the differential effect of antihypertensive drugs, compared with brachial BP.”

3.7.2.2. Pulzushullam terjedési sebesség

Az aortamerevség 06ndllé prediktiv értékkel bir a fatdlis és nem fatdlis kardiovaszkuldris
eseményekre vonatkozoan. A PWV additiv értékét szamos tanulmdny igazolja, melyek szerint a
hagyomadnyos rizikéfaktorokon messze tulmutat, beleértve a SCORE és Framingham értékelést is.
Ezen tulmenéen a kézepes kockdzati csoportba tartozo pdciensek az artérids stiffness mérést
kévetden ujraklasszifikalhatok magasabb illetve alacsonyabb rizikostatuszba.

,Aortic stiffness has independent predictive value for fatal and nonfatal CV events in hypertensive patients [192,
193]. The additive value of PWV above and beyond traditional risk factors, including SCORE and Framingham risk
score, has been quantified in a number of studies [51, 52, 194, 195]. In addition, a substantial proportion of
patients at intermediate risk could be reclassified into a higher or lower CV risk, when arterial stiffness is
measured [51, 195, 196].”
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Aortic stiffness is an independent predictor of all-cause and cardio-vascular mortality in hypertensive
patients.
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Prediction of cardiovascular events and all-cause mortality with arterial stiffness: a systematic review
and meta-analysis.
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Eur Heart J 2010; 31:883-891
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Az Arterial Stiffness mérés az ESH/ESC Iranyelvekben 2007 6ta

Journal of Hypertension 2007, 25:1105-1187

2007 Guidelines for the Management of Arterial Hypertension

The Task Force for the Management of Arterial Hypertension of
the European Society of Hypertension (ESH) and of the European
Society of Cardiology (ESC)

Authors/Task Force Members: Giuseppe Mancia, Co-Chairperson (ltaly),

Guy de Backer, Co-Chairperson (Belgium), Anna Dominiczak (UK), Renata Cifkova
(Czech Republic), Robert Fagard (Belgium), Giuseppe Germano (ltaly), Guido Grassi
(Italy), Anthony M. Heagerty (UK), Sverre E. Kjeldsen (Norway), Stephane Laurent
(France), Krzysztof Narkiewicz (Poland), Luis Ruilope (Spain), Andrzej Rynkiewicz
(Poland), Roland E. Schmieder (Germany), Harry A.). Struijker Boudier (Netherlands),
Alberto Zanchetti (Italy)

Table 3 High/Very high risk subjects

#® BP =180 mmHg systolic and/or = 110 mmHg diastolic

® Systolic BP = 160mmHg with low diastolic BP (< 70 mmHg)

@ Diabetes mellitus

® Metabolic syndrome

e > 3 cardiovascular nsk factors

® One or more of the following subclinical organ damages:
- Electrocardiographic (particularly with strain) or echocardiographic
(particularly concentric) left ventricular hypertrophy

Ultrasound evidence of carotid artery wall thickening or plaque

Increased artenal stiffness

Moderate increase in serum creatinine

Reduced estimated glomerular filtration rate or creatinine clearance

— Microalbuminuria or proteinuria

® Established cardiovascular or renal disease




Evidenciak — Artérias stiffness

,,-..bar a hagyomanyos rizikofaktorok a sziv- és érrendszeri megbetegedések 90%-aval 6sszefliggésbe
hozhatdk, a sziv- és érrendszeri esemény elGjelz6 értékiik gyenge, valdsziniileg mert egyénenként
eltér az érzékenység.”

,» Szdmos magas rizikdju eset nem kerll diagnosztizalasra a csupan hagyomdnyos rizikéfaktorokra
épllé CV kockazatbecsléssel, igy Uj kockazati tényez6k figyelembe vétele javasolt a magas rizikdju
paciensek kisz(irésének érdekében. ”

,-.although traditional risk factors may account for 90% of the attributable cardiovascular risk, their prediction of CVD is weak probably
because the susceptibility to CVD varies greatly among individuals.”

,The detection of high CVD risk based on traditional risk factors alone probably fails to diagnose a number of high-risk conditions and
therefore measurement of new potential risk factors has been proposed to improve the detection of high-risk asymptomatic subjects.”

Simon, A. and Levenson, J.: May subclinical arterial disease help to better detect and treat high-risk asymptomatic individuals?
J Hypert 2005, 23: 1939-1945

»A hagyomanyos rizikéfaktorok nem elegenddéek a korondriabetegség kisziirésére, mig a klinikailag
felismert artérids megbetegedés a legerésebb prediktor.”

»Az artérids megbetegedés diagndzisa, és nem kizdrélag a manifeszt betegségé, hanem a tiinet- és
panaszmentes fazisban is a koronaria-esemény elGsziirésére alkalmas vizsgalat.”

,Traditional risk factors are poor screening tests for coronary heart disease, whereas clinical arterial disease represents its strongest
predictor.”

,The detection of arterial disease, not only clinically overt but also subclinical asymptomatic, is a worthwhile screening test for future
coronary event.”

Simon, A. and Levenson, J.: Performance of Subclinical Arterial Disease Detection as a creening Test for Coronary Disease
J Hypertens 2006; 48:392-396.

,,-..Nyugat-Eurdpai atlagpopulacidéban az aortaPWV a 24-6ras vérnyomasmérésen és a hagyomanyos
rizik6faktorokon tul is képes volt elGrejelezni a sziv- és érrendszeri eseményeket. Korabbi
tanulmanyainkhoz hasonldéan, melyeket mas populacidkban és pacienseken végeztiink, jelen
felfedezéslink is alatamasztja az arterial stiffness klinikai alkalmazadsanak hasznat a rizikdbecslésben.”

“...in a general population of Western European extraction, APWV predicted a composite of cardiovascular outcomes above and beyond 24-
hour mean arterial pressure and traditional risk factors. In combination with the previous studies in patients and populations, our present
findings support the notion that measurement of arterial stiffness is useful in clinical practice for risk stratification.”

T.W. Hansen: Prognostic value of Aortic Pulse Wave Velocity as Index of Arterial Stiffness in General Population
Circulation. 2006;113:664-670

»Az aortamerevség az Osszhaldlozds és a kardiovaszkuldris haldlozas fliggetlen el6jelz6je az
esszencialis hipertdonidban szenvedd betegeknél.”

,Aortic stiffness is an independent predictor of all-cause and cardiovascular mortality in patients with essential hypertension.”

Aortic Stiffness Is an Independent Predictor of All-Cause and Cardiovascular Mortality in Hypertensive Patients Stéphane Laurent
Hypertension . 2001;37:1236-1241.
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A Pulzushulldm Terjedési Sebesség mérése a kardiovaszkuldris rizikdbecslést pontosabba teszi.

Measurement of Pulse Wave Velocity makes cardiovascular risk assessment more accurate.

»A Rotterdam Study tanuUsaga szerint az aorta stiffness (PWV) szignifikdnsan javitotta a kombinalt
faktorokbdl (hagyomanyos rizkéfaktorok, ABI, carotis IMT, felkari vérnyomas) allé rizikdbecslés
prediktiv értékét a j6vébeli CV eseményekre vonatkozélag.”

,-..in the Rotterdam study, the addition of aortic stiffness (PWV) significantly improved the predictive value of a combined
criteria (classic CV risk factors, ankle-arm index, carotid intima-media thickness , brachial pulse pressure) for future CV
events.”

P.M. Nilsson, et Al. Vascular Aging: A Tale of EVA and ADAM in Cardiovascular Risk Assessment and Prevention
Hypertension. 2009;54:3-10.

,Az aortaPWV a konvenciondlis rizikofaktoroktdl (mint pl. felkari vérnyomasértékek) fuggetlen
Osszefliggést mutat a szubklinikus koronariaszklerdzissal, igy a tiinetmentes paciensekben a sziv és
érrendszeri riziké biomarkere lehet.”

,APWV is related to subclinical coronary atherosclerosis independent of conventional risk factors (including indices of blood pressure) and
may be a biomarker of cardiovascular risk in asymptomatic individuals.”

1..J. Kullo et al: Aortic Pulse Wave Velocity Is Associated With the Presence and Quantity of Coronary Artery Calcium — A Community Based Study
Hypertension. 2006; 47: 174-179.

»A JACC szakmai lapban legutobb megjelent meta-analizis szerint az artérids érfali rugalmatlansag
(aorta pulzushullam-terjedési sebességet mérve, aPWV) a sziv és érrendszeri események jobb
prediktora mint a konvencionalis modszerek. A tanulmany f6 megdllapitdsa, hogy az aorta stiffness,
aPWV mérésével az elkdvetkezs sziv és érrendszeri major eseményeket és sziv és érrendszeri eredetd(
haldlozast is elGjelzi, egyéb rizikdfaktorok figyelembevételén tul is.”

,» The newest meta-analysis study published in the Journal of The American College of Cardiology has found that measuring arterial stiffness
using aortic pulse wave velocity (aPWV) was a better predictor of cardiovascular disease and related events than conventional methods. The
main finding of the study is that aortic stiffness, assessed by aPWV, predicts future cardiovascular events and mortality, even after accounting
for other established cardiovascular risk factors.”

Yoav Ben-Shlomo MBBS PhD et al.: Aortic Pulse Wave Velocity Improves Cardiovascular Event Prediction: An Individual Participant Meta-
Analysis of Prospective Observational Data from 17,635 Subjects.
J Am Coll Cardiol. 2013



Centralis vérnyomas — Evidenciak

Centradlis aortanyomas és antihipertenziv kezelés
A paradigmavaltas beigazolédott?

1

A javasolt paradigmavaltas azokbdl a megfigyelésekbdl fakad, melyek megerésitik azon Uj
megdllapitast Sharman (és Mts.) tanulmdanyabdl, mely szerint a centralis aorta vérnyomas haszndlata
a terdpia megtervezésénél, levezetésénél javitotta a magasvérnyomds kezelésének hatékonysagat,
melynél hasonld felkari vérnyomdscsokkenés mellett egyidejlileg a terapids gydgyszermennyiség
csokkentésére és ezen feliil nagy valdszinliséggel a balkamrai tomeg csokkenthet&ségére is vonatkozik.
A paradigmavaltds ezen beigazolddasanak logikus kovetkezménye az a potencidlis kezelési mdd,
melyben a centralis vérnyomdst a magasvérnyomas klinikai kezelésében alkalmazzak.

The paradigm shift that was suggested by these observations would now seem to be supported by novel (although limited) confirmatory
evidence from the study of Sharman et al. where the use of central aortic BP to guide therapy is shown to provide improvement in the
efficacy of management of hypertension through reduction of medication, as well as an additional effect with the possibility of reducing LV

mass for similar values of brachial cuff systolic BP. The logical consequence of the confirmation of this paradigm shift is a potential pathway
for the consideration of inclusion of central aortic BP in the clinical management of hypertension.

A. Avolio: Editorial Commentary, Central Aortic Blood Pressure and Management of Hypertension
Hypertension. 2013;62:1005-1007.

A centralis vérnyomas harmas haszna: az Orvos, a Paciens és az Adéfizeté szempontjai:
Jelent6sen csékken a vérnyomaskontrollhoz sziikséges gyogyszermennyiség

A legujabb randomizalt klinikai tanulmany kimutatta a centralis vérnyomas alkalmazasanak hasznat a
magasvérnyomadsos paciensek egészségének kontrollajban.

A tanulmany kimutatta, hogy a centrdlis vérnyomads-kozpontu antihipertenziv kezelés jelentésen
kiilinbozik a hagyomanyos felkari mandzsettas vérnyomasmérésen alapuld kezeléstél, mert kevesebb
gyogyszer is elegendé a megfelel6 értékek eléréséhez és nincs karos hatdsa a balkamrai témegre, az
aorta stiffnessre vagy ez életminGségre.”

"The results of a new randomized clinical study have demonstrated the benefits of using central blood pressure measurement to manage
the health of patients with high blood pressure (also known as hypertension).”

The study concluded that ,Guidance of hypertension management with central blood pressure results in a significantly different therapeutic
pathway than conventional cuff blood pressure, with less use of medication to achieve blood pressure control and no adverse effects on left
ventricular mass, aortic stiffness, or quality of life.””

“Ez a tanulmany a centralis vérnyomasnak, mint az antipertenziv kezelés meghatarozé elemének
orvosi és gazdasdgi el6nyeire mutat ra.”
“This study points towards the medical and economic value of using central blood pressure to guide management of hypertensive patients.”

James E. Sharman et Al: Randomized trial of guiding hypertension management using central aortic blood pressure compared with best-
practice care: Principal findings of the BP GUIDE study
Hypertension. 2013;62:1138-1145.
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Centralis vérnyomas a klinikumban
Hosszutava tanulmany alapjan meghatarozott diagnosztikai hatarértékek

Egy Uj tanulmany meghtdrozta a centralis vérnyomds optimalis szintjének és a magasvérnyomas
diagndzisdhoz szikséges hatarértékeket. Ez egy jelentds lépés a centrdlis vérnyomas klinikai
alkalmazasanak bevezetésében.

A jelen Iranyelvek az otthon vagy rendel6ben mért felkari vérnyomasértékekeken alapulnak. Ez a
tanulmany a centrdlis vérnyomas mérésének alkalmazhatésagat mutatja be.

,Ez az els6 nagy tanulmdny, mely a centradlis vérnyomds hatarértékeit meghatarozza a
magasvérnyomas diagndzisdban, amely a komoly sziv- és érrendszeri események kockazatanak
meghatatozasaban is szerepet jatszik. A study jelentésége abban all, hogy a sziikséges centralis
nyomas referenciaértékek mar hasznalhatdak a klinikai dontéshozatalban - mondta Duncan Ross, az
AtCor Medical vezérigazgatdja.

A szerz6k definialtak az optimalis (110/80 Hgmm) és a magasvérnyomas definiciéjanak (130/90
Hgmm) hatarértékeket.

Ezeket az értékeket haszndlva a relativ kockazat szignifikdnsnak bizonyult, emelkedett centralis
vérnyomasnal sziv-és érrendszeri eredet( haldlozasra, 6sszhalalozasra és stroke eredet( halalozasra.

A new study has determined the cut-off values for optimal levels of central pressures and for the diagnosis of hypertension (high blood
pressure), a significant advancement to support adoption of central blood pressure measurement into clinical practice.

The current guidelines rely on cuff blood pressure measurements made at the clinic or the home, and the study results facilitate the use of
central blood pressure in clinical practice.

,This is the first major study to establish thresholds of central pressure in diagnosing hypertension, above which there is significantly
increased risk of serious cardiovascular events. The paper is important as it addresses the need for more specific reference standards for
central blood pressure that can be used as guidelines for clinical decision making,” said Duncan Ross, AtCor Medical CEO.

Based on sophisticated statistical modeling, the authors determined that optimal central aortic blood pressure was 110/80mmHg and that
130/90mmHg was the central aortic blood pressure threshold for hypertension.

Using these values they reported highly significant hazard ratios based on elevated central aortic blood pressures for cardiovascular death
(3.08 times greater than normal central pressure), all cause death (2.14 times greater than normal central pressure) and stroke death (6.12
times greater than normal central pressure).

Cheng H-M, Chuang S-Y, Sung S-H, Yu W-C, Pearson A, Lakatta EG, Pam M-H, Chen C-H: Derivation and Validation of Diagnostic Thresholds
for Central Blood Pressure Measurements Based on Long-Term Cardiovascular Risks
J Am Coll Cardiol. 2013 Jun 30



A centralis vérnyomas erGsebb osszefiiggést mutat az érrendszeri megbetegedéssel és
érrendszeri eseményekkel, mint a felkari vérnyomas
- The Strong Heart Study -

A nem-invaziven meghatarozott centrdlis pulzusnyomds er&sebb 6sszefliggést mutat a vaszkularis
hipertrdéfidval, az éremleszesedés kiterjedésével és a sziv- és érrndszeri eseményekkel, mint a felkari
vérnyomas.

Noninvasively-determined central pulse pressure is more strongly related to vascular hypertrophy, extent of atherosclerosis, and
cardiovascular events than is brachial blood pressure.

Mary J. Roman Hypertension 2007;50:197-203.

A magas pulzusnyomas a kedvezétlen sziv- és érrendszeri eseményekkel
egyéb faktoroktol fliggetleniil 6sszefiigg
-The Strong Heart Study -

A centralis pulzusnyomas 50Hgmme-es értéke el6jelzi a sziv-és érrendszeri eseményeket és kdzponti
szerepet jatszhat az intervencids stratégidkban a prospektiv tanulmanyokban.

Central Pulse Pressure 50mmHg predicts adverse CVD outcome and may serve as a target in intervention strategies if confirmed in other
populations and in prospective studies.

Mary J. Roman Am Coll Cardiol 2009;54:1730-4

A vérnyomascsokkentd gyogyszerek kiilonboz6 hatasa a centralis vérnyomasra és a sziv- és
érrendszeri eseményekre

A Conduit Artery Function Evaluation (CAFE) Study eredményei

A felkari vérnyomdsmérés soran azt gondolnank, pontos képet kapunk a keringés centralis
nyomasviszonyairél. Ez a feltételezés azon megfigyeléseknek kdszonhetd, miszerint a felkari
vérnyomasmérés eredményei hatékonyan elGjelzik a sziv és érrendszeri strukturalis kdrosodasokat,
morbiditast és mortalitast. Ennek ellenére a centralis nyomasviszonyok és a balkamrat terhel6 nyomas
nem csupan a perctérfogat és a periférias ellenallas hatarozza meg, hanem a vezet artériak allapota
és a hullamreflexio mértéke is. A rovidtavd tanulmanyok kimutattak, hogy a kilonbozé
vérnoymascsokkentSk eltéré6 mértékben befolyasoljdk a pulzushulldm alakjat, igy a centralis
nyomasviszonyokat is befolyasoljak, a hasonlé felkari értékek ellenére. Ez a megfigyelés fontos annak
megitélésében, hogy mekkora hangsulyt kell fektetni a vérnyomascsokkentésre énmagdaban, vagy
egyéb mechanizmusok mekkora szerepet jatszanak. Ez a vitatéma alapvet6 fontossdgu a
magasvérnyomadskezelés gyakorlatanak meghatarozasaban.

A vérnyomascsokkenté gydgyszerek eltérGen befolydsoljak a centralis nyomasviszonyokat és centralis
hemodinamikat a hasonlé mértéki felkari vérnyomdscsokkentés ellenére. S6t, a centralis vérnyomas
a klinikai tanulmanyok végpontjaként is szoba johet, és megmagyardaznd a kilonbozé
antihipertenzivumok eltéré hatdsmechanizmusat.
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When blood pressure is measured conventionally over the brachial artery, it is assumed that these measurements accurately reflect pressures
in the central circulation. This assumption is supported by irrefutable observations that brachial blood pressure parameters are powerful
predictors of cardiovascular structural damage, morbidity, and mortality. However, central aortic pressure parameters and left ventricular
load are determined not only by cardiac output and peripheral vascular resistance but also by the stiffness of conduit arteries and the timing
and magnitude of pressure wave reflections. Short-term studies have shown that various classes of blood pressure—lowering drugs may have
profoundly different effects on pulse wave morphology and thus central hemodynamic parameters despite similar effects on brachial artery
pressures. This observation is relevant to the debate about how much of the benefit of blood pressure—lowering drugs in clinical trials can
be attributed to blood pressure lowering per se or to alternative mechanisms "beyond blood pressure.” This debate is fundamental because
it defines the principles of clinical practice for the treatment of hypertension.

BP-lowering drugs can have substantially different effects on central aortic pressures and hemodynamics despite a similar impact on brachial
BP. Moreover, central aortic pulse pressure may be a determinant of clinical outcomes, and differences in central aortic pressures may be a
potential mechanism to explain the different clinical outcomes between the 2 BP treatment arms in ASCOT.

The CAFE Investigators Circulation. 2006;113:1213-1225.






