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Einleitung

Die Office-Blutdruckmessung reprasentiert nicht den einzigen
Standard in Diagnose, Behandlung und Screening der Hyper-
tonie. Das ambulante Blutdruckmonitoring und die Selbstmes-
sung ermoglichen die Evaluierung des Blutdruckes im Alltag
sowie die Erkennung von Weifikittel-Hypertonie und maskier-
ter Hypertonie. Das ambulante Blutdruckmonitoring ermog-
licht zudem durch Messung des Blutdrucks iiber 24 Stunden
die Identifizierung von zirkadianen Blutdruckmustern sowie
von isolierter nachtlicher Hypertonie. Zunehmende Evidenz
bezeugt, dass nachtliche Hypertonie mit einem erhohten Risiko
von Hypertonie-mediierten Organschiaden und ungiinstigem
kardiovaskuldrem Outcome verbunden ist [1, 2]. Eine rezente
Studie zeigte eine unabhingige Assoziation von nachtlichem
Blutdruck und inversem nichtlichen Blutdruckverhalten mit
der kardiovaskuldren Gesamt-Eventrate und insbesondere mit
dem Auftreten von Herzinsuffizienz [3].

Fagard et al. konnten zeigen, dass der ndchtliche Blutdruck
bei hypertensiven Patienten generell ein besserer Outcome-
Préadiktor ist als der Blutdruck tagsiiber [4]. Ogedegbe et al.
berichteten in einer afroamerikanischen Population, dass die
isolierte néachtliche Hypertonie mit einer erhéhten linksven-
trikuldren Masse, verglichen mit normotensiven Patienten,

einhergeht [5].

Eine grofie spanische Studie zeigte, dass die néchtliche Hyper-
tonie mit Albuminurie assoziiert ist und dass Patienten mit
néchtlicher Hypertonie und Non-Dipping das schlechteste
Risikoprofil aufwiesen [6].

Definition und Epidemiologie

Gemaifl den ESH- (European Society of Hypertension) / ESC-
(European Society of Cardiology) Guidelines ist die isolierte
néchtliche Hypertonie definiert als ein néchtlicher Blutdruck
> 120 mmHg systolisch und / oder > 70 mmHg diastolisch
bei einem Blutdruck tagsiiber < 135 / 85 mmHg; die isolierte
Tages-Hypertonie als ein Blutdruck tagsiiber > 135/ 85 mmHg
bei einem néchtlichen Blutdruck von < 120 / 70 mmHg; dauer-

9 Ubersetzter Nachdruck mit freundlicher Genehmigung der European
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hafte Hypertonie als nédchtlicher Blutdruck > 120 / 70 mmHg
bei einem Blutdruck tagsiiber von > 135 / 85 mmHg sowie
ambulante Normotension als néchtlicher Blutdruck < 120 /
70 mmHg bei einem Blutdruck tagsiiber von < 135 / 85 mmHg

[7].

Das ambulante Blutdruckmonitoring ist die empfohlene Me-
thode zur Diagnose der néchtlichen Hypertonie. Die Blut-
druckselbstmessung ist eine wichtige Technik und eine rezente
Studie zeigte, dass sie zuverldssiger und stirker mit dem links-
ventrikuldren Massenindex assoziiert ist als die Office- und
ambulante Messung [8]. Jedoch liefert die Selbstmessung kei-
ne Informationen iiber die nichtlichen Blutdruckwerte und
zirkadianen Muster; daher sollte man vorsichtig sein bei der
Interpretation der Schlussfolgerung dieser Studie, dass die
Selbstmessung der beste Zugang zur Hypertonie-Diagnose sei.

In einer multiethnischen Studie war die Privalenz der isolier-
ten néchtlichen Hypertonie bei Chinesen (10,9 %), Japanern
(10,2 %) und Siidafrikanern (10,5 %) hoher als bei Westeuro-
paern (6,0 %) und Osteuropéern (7,9 %) [9]. In einer Popu-
lation von Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz lag
die Pravalenz der nichtlichen Hypertonie mit 20,4 % noch
hoher. In der Jackson Heart Study wurde bei 19 % der afro-
amerikanischen Gesamtkohorte eine néchtliche Hypertonie
gefunden [5]. In der PAMELA-Studie (Pressioni Monitorate
E Loro Associazioni), repréasentativ fiir die Bevolkerung von
Monza, wurde eine isolierte nachtliche Hypertonie bei 11,4 %
der Teilnehmer festgestellt [10].

Pathophysiologie

Der normale zirkadiane Blutdruckrhythmus ist durch einen
hoheren Blutdruck tagsiiber gegeniiber nachts gekennzeich-
net, was einer erhohten sympathischen Aktivitdt und erhohten
Kortisolsekretion morgens und tagsiiber entspricht. Der mor-
gendliche Blutdruckanstieg wird oft als verantwortlich fiir die
Ruptur atherosklerotischer Plaques oder atherosklerotische
Blutungen angesehen, was einen Trigger fiir Schlaganfall oder
Herzinfarkt darstellen konnte.

Es gibt verschiedene Mechanismen einer néchtlichen Hyper-
tonie. Erhohter GefafSwiderstand und erhohte arterielle Stei-

figkeit, aber auch erhohte Salzsensitivitdt und / oder erhohter
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Salzkonsum kénnen Hauptursachen fiir néchtliche Hyperto-
nie sein. Bei Patienten mit erh6htem Kreislaufvolumen sind
Tages- und Nachtblutdruck erhoht. Eine renale Dysfunktion,
die Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems
und sympathische Uberaktivierung erhéhen die Salzsensitivi-
tit. Alter, Stress, Ubergewicht, Diabetes und Schlafstorungen
wie obstruktive Schlafapnoe und Insomnie begiinstigen all die-
se Mechanismen, die zur nichtlichen Hypertonie fithren kon-
nen. Gleichwohl sind alle diese Komorbidititen und Umstande
auch fiir hypertonieinduzierte Organschdden und kardiovas-
kuldre Morbiditdt und Mortalitat verantwortlich. Daher ist es
nicht einfach, zwischen den Effekten der nichtlichen Hyper-
tonie und den Voraussetzungen, die fiir nachtliche Hypertonie
pradisponieren, zu unterscheiden.

Nachtliche Hypertonie und
Endorganschaden

Die hypertonieinduzierten Organschddigungen umfassen
strukturelle und funktionelle Verdnderungen des linken Ventri-
kels (LV), in erster Linie LV-Hypertrophie und diastolische LV-
Dysfunktion, ebenso Nierenschadigungen, die hauptséchlich
durch Mikroalbuminurie entdeckt werden konnen, sowie Ge-
faflveranderungen, festgestellt durch die Intima-Media-Dicke
der Karotis sowie durch Messung der arteriellen Steifigkeit.

Eine grofie Metaanalyse mit 2083 Patienten mit néchtlicher
Hypertonie und 1574 Patienten mit nachtlichem Normalblut-
druck zeigte einen signifikant erhdhten LV-Masseindex und
Karotis-Intima-Media-Dicke bei den Patienten mit nachtli-
cher Hypertonie, was auf eine Assoziation zwischen nachtli-
cher Hypertonie und einer erhéhten Wahrscheinlichkeit einer
Strukturverdnderung in der Karotis, aber auch den Koronar-
gefiflen hinweist [1]. Die gleiche Autorengruppe berichtete
keinen signifikanten Unterschied in der LV- und Karotis-
Intima-Media-Dicke und Harn-Albumin-Exkretion zwischen
Dipping- und Non-Dipping-Blutdruckmustern bei Patienten
mit nachtlicher Hypertonie [11].

Unsere Studiengruppe konnte zeigen, dass die néchtliche
Hypertonie mit verschlechterter LV-Deformation, rechtsven-
trikuldrer und linksatrialer Deformation (strain) assoziiert ist
[12, 13]. Die verschlechterte kardiale Deformation bei Patien-
ten mit isolierter ndchtlicher Hypertonie war mit jener von
Patienten mit Tages-Hypertonie vergleichbar [12, 13]. Patien-
ten mit Tages- und Nacht-Hypertonie wiesen die schlechteste
kardiale Mechanik auf, verglichen mit Patienten mit isolierter
Tages- oder Nacht-Hypertonie. Jedoch ist es schwierig, den
Einfluss einer LV-Hypertrophie auf die kardiale Mechanik von
der Auswirkung eines néchtlichen Bluthochdruckes zu unter-
scheiden.

Nachtliche Hypertonie und Outcome

Der nichtliche Bluthochdruck ist ein wichtiger Pradiktor fiir
Folgeerkrankungen in der hypertensiven Population. Kiirzlich
wurde die ,,Japan Morning Surge Home Blood Pressure®“-Stu-
die publiziert [14], die 2745 kardiovaskuldre Hochrisikopatien-
ten umfasste und zeigen konnte, dass nachtliche Hypertonie
und tagsiiber und nachts anhaltende Hypertonie unabhangige
Pradiktoren fiir kardiovaskuldre Ereignisse wie Angina pec-
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toris, Myokardinfarkt und Schlaganfall darstellen. Die Tages-
Hypertonie erwies sich nach Adjustierung demographischer
Variablen (Alter, Geschlecht) sowie klinischer und Verhaltens-
charakteristika nicht mit einem erhéhten Risiko kardiovas-
kuldrer Erkrankungen assoziiert [14]. Umgekehrt waren die
néchtliche Hypertonie und die anhaltende Hypertonie auch
nach Adjustierung unabhingig mit kardiovaskuldren Events
assoziiert.

Eine grofie Untersuchung mit 8711 Teilnehmern, randomisiert
aus 10 Populationen rekrutiert, zeigte, dass die isolierte nacht-
liche Hypertonie, festgestellt durch ambulantes Blutdruck-
monitoring, mit einem erhdhten Risiko der Gesamtmortalitit
sowie der kardiovaskuldren Events (Schlaganfall, Herzinfarkt,
Revaskularisation, Herzinsuffizienz) in Zusammenhang steht
[15]. Patienten mit isolierter Tages- oder Nacht-Hypertonie
wiesen eine dhnliche Gesamtmortalitdt und ein dhnliches Ri-
siko fiir kardiovaskuldre Events auf - signifikant hoher als bei
Normotensiven, jedoch signifikant niedriger als bei Patienten
mit anhaltender Hypertonie. Es zeigte sich, dass die isolierte
nichtliche Hypertonie, nach Adjustierung von Geschlecht,
Alter, Body Mass Index, Rauchen und Trinken, Serumcho-
lesterin, kardiovaskuldre Erkrankung in der Anamnese und
Diabetes mellitus, nur mit der Gesamtmortalitdt und allen
kardiovaskuldren Events assoziiert war, nicht jedoch mit der
nicht-kardialen Mortalitét, kardialen Events und Schlaganfall.
Die isolierte Tages-Hypertonie war unabhédngig mit gesamt-
kardiovaskuldren und mit kardialen Events assoziiert [15].

Management der nachtlichen Hypertonie

Die medikamentdse Therapie stellt die First-Line-Behandlung
der néchtlichen Hypertonie dar. Chronotherapie mit Medi-
kamenteneinnahme zur Schlafenszeit ist der Eckpfeiler. Der
kiirzlich publizierte ,,Hygia Chronotherapy Trial“ zeigte [16],
dass die Routinegabe von > 1 blutdrucksenkenden Medika-
ment zur Schlafenszeit in einer verbesserten Blutdruckkontrol-
le resultierte und das Auftreten kardiovaskuldrer Major-Events
wie kardiovaskuldrer Tod, Myokardinfarkt, Revaskularisation,
Herzinsuffizienz und Schlaganfall signifikant reduzierte, ver-
glichen mit einer morgendlichen Gabe, sogar nach Adjus-
tierung von Alter, Geschlecht, Typ-2-Diabetes, chronische
Nierenerkrankung, Rauchen, HDL-Cholesterin, systolischem
Nacht-Blutdruckmittelwert, relativen Abfall des systolischen
Blutdrucks im Schlaf und vorangegangenen kardiovaskuldren
Events. Eine Gabe zur Schlafenszeit verminderte das Risiko
jeder Komponente eines zusammengesetzten kardiovaskuld-
ren Endpunktes: kardiovaskuldre Mortalitdt, Myokardinfarkt,
Revaskularisation, Herzinsufhizienz, Schlaganfall. Die Autoren
inkludierten alle Hauptklassen der Antihypertensiva.

Als nicht-pharmakologische Therapie konnen die Behand-
lung der obstruktiven Schlafapnoe durch CPAP (continuous
positive airway pressure) und Gewichtsreduktion erwogen
werden. Picard et al. [17] zeigten, dass die CPAP-Therapie die
nichtlichen Blutdruckschwankungen, néchtliche Hypertonie
und arterielle Steifigkeit reduzierte. Die CPAP-Therapie senk-
te den maximalen systolischen Blutdruck um 9 mmHg bereits
nach der ersten Nacht. Nach 6-monatiger CPAP-Therapie
zeigte sich eine zusitzliche Senkung des mittleren néchtlichen
systolischen Blutdrucks um 10 mmHg [17].
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Schlussfolgerungen

Die Datenlage zeigt einen starken Zusammenhang zwischen
néchtlichem Blutdruck und hypertonieinduzierten Organscha-
den sowie dem Outcome hypertensiver Patienten. Das Manage-
ment des nichtlichen Bluthochdrucks ist wichtig, um kardio-
vaskuldre Erkrankungen, insbesondere Herzinsufhizienz, aber
auch hypertonieinduzierte Organschiaden wie LV-Hypertro-
phie und -dysfunktion sowie Niereninsuffizienz, zu verhindern.

Jiingste Ergebnisse unterstiitzen die Verwendung der Selbst-
messung anstatt des ambulanten Blutdruckmonitorings zur
Hypertoniediagnose in der klinischen Praxis. Jedoch ist diese
Methode nicht brauchbar zur Diagnostik der isolierten nicht-
lichen Hypertonie und zur Bestimmung von zirkadianen Blut-
druckmustern, die wichtige Pradiktoren der kardiovaskuldren
Morbiditdt und Mortalitdt sind. Daher sollte das ambulante
Blutdruckmonitoring der Eckpfeiler zur Diagnose und zum
Monitoring hypertensiver Patienten sein, wo immer es verfiig-
bar und anwendbar ist.

Ein chronotherapeutischer Zugang bei der medikamentdsen
Behandlung und gegebenenfalls Unterstiitzung durch CPAP-
Therapie ist bei Patienten mit néchtlicher Hypertonie ernsthaft

zu iiberlegen.
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