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Sterbefalle nach den haufigsten Todesursachen 2021

Todesursache Anzahl Anteil an Gesamtzahl der
Todesfille Todesfille (%)
Chronische ischamische Herzkrankheit 74.485 7,3
CovID 19 71.371 7,0

Nicht ndher bezeichnete Demenz

Akuter Myokardinfarkt

Bosartige Neubildung der Bronchien/Lunge 44.601 4,3
Herzinsuffizienz 35.131 3,4
Sonstige chron. obstruktive Lungenkrankheit 28.341 2,8
Sonstige nicht naher bezeichnete Todesursachen 25.374 2,5
Hypertensive Herzkrankheit 23.363 2,3
Vorhofflattern und Vorhofflimmern 21.719 2,1
2023 www.gbe-bund.de w www.hochdruckliga.de/akademie
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Altersabhangige Entwicklung des Blutdrucks
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Geschlechterunterschied im altersabhangigen

Blutdruckanstieg

Anstieg bei Frauen
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Anstieg bei Mannern

JiHetal.,, JAMA Cardiol 2020;5: 19
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Der Blutdruck steigt
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Anstieg des peripheren Blutdrucks nicht linear —
ISH der Jungen
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O’Rourke MF et al., J Hypertens 2013; 31: 649 w ‘www.hochdruckliga.de/akademie

Arterieller Blutdruck und Schlaganfallsterblichkeit

n=958.074 Patienten in 61 prospektiven Observationsstudien
mit 12,7 Millionen Patientenjahren
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Arterieller Blutdruck und KHK-Sterblichkeit

n=958.074 Patientenin 61 prospektiven Observationsstudien
mit 12,7 Millionen Patientenjahren

256+ A

128 B
64 I

324

Z’fw ;“;/?

KHK-Sterblichkeit
(variables absolutes Risiko +95% Cl)

RRdiast

140 160 180 70 80 90
Gelegenheitsblutdruck (mmHg)

T T T
120 100 110

Prospective Studies Collaboration, Lancet 2002; 360: 1903

Alters-
kategorien

80-89 ).
70-791.
60-69 J.
50-59 1.
40-49 .

mooO®>

w www.hochdruckliga.defakademie

Dublin 5-Jahres-Risiko flir den kardiovaskularen Tod je
MM Nnach Blutdruckmessung (n=5.292)
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Risiko flr kardiovaskulare Erkrankung, Herzinfarkt, Herzinsuffizienz
und Schlaganfall bei Frauen bereits ab niedrigeren Blutdruckwerten
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Klassifikation der arteriellen Hypertonie
ESH/ESC 2013 — ESH2023 — ISH2020 — AHA/ACC 2017
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Mancia G etal., J Hypertens 2013; 31: 1281
Mancia G et al., J Hypertens 2023; in press
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Unger T et al,, ] Hypertens 2020; 38: 982
Whelton PK et al., Hypertension. 2018; 71: 1269
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Weltweite Pravalenz der Hypertonie je nach Grenzwert —

May Measurement Month Initiative 2017-2019 (n=4,02

Mio)
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Nolde JM et al., Hypertension 2022; 79: 1509 w www.hochdruckliga.de/akademie
udie yp [
Table | Baseline characteristics of CVD risk factors grouped by BP categories of the 2017 ACC/AHA Guideline in
adults between 25 and 74 years old (N = 11 603)
NormalBP  Elevated BP  Stage 1 hypertension  Stage 2 hypertension  P-value
<120/80 120-129/<80  129-139/80-89 >140>90
Total.n (%) W57 (2462) 14291232) 3403 (2933) 3914 (3373) <0001 §2 hypertension __‘
Age (years), mean (SD) 4725(£133) 4118(£117) 45.12(£138) 4644 (£128) 5332 (£122) <0.0001
Men 5982(516)  872(30.5) 758 (530) 1919 (56.4) 2433 (622) <0.0001
Women S621(48.4) 1985 (69.5) 671 (500) 1484 (43.6) 1481 (378) <0.0001
Smoking 2007 (242)  747(262) 389 (272) 826 (243) 845 (216) <0001 §] hypertension o | l i
Hyperchol* 4687 (104) 775 (20.0) 478 (335) 1364 (40.1) 2070 (529) <0.0001 :
Obesity® 2M23(183)  216(76) 160 (112) 605 (17.8) 1142(292) <0.0001
Physical inactivity 6698(57.8) 1509 (52.8) 775 (542) 1911 (562) 2503 (649) <0.0001
Type 2 diabetes 42236) 26 (091) 827) 1333) 245 (63) <0.0001 Elevated BP _E i
Depressed mood 4251(36.6)  1125(39.4) 520 (364) 1201 353) 1405 (359) 001
High CVD risk® 1616(139) 210 (69) 118 (95) 460 (135) 828 (212) <0.0001 r r . r \
History of CVD® 961 (83) 151 (53) 108 (7.6) 238(7.0) 464 (119) <0.0001 0.0 0.5 1.0 15 2.0 25
Antihypertensive Medication  1535(13.2) 130 (46) 123 (86) 339 (100) 943 (241) <0.0001

*Hypercholesterolaemia: total cholesterol >240 mg/dL

"Obesity: BMI 30kgim’.

“High CVD riskc three or more CVD risk factors present.

“History of CVD: presents prevalent myocardial infarction, heart failure, angina, o stroke.

Hohere Pravalenz depressiver Verstimmung bei

behandelten S2-Patienten (47 % vs. 33 %)
— moglicher Hinweis auf einen Etikettierungseffekt

Atasoy S et al., Eur Heart J 2019; 40: 732

12

CVD mortality rate / 1000 PY
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Verlorene Lebensjahre je nach Eintrittsalter nach dem
30. Lebensjahr bei 1,25 Mio. Patienten
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Rapsomaniki E et al,, Lancet 2014; 383: 1899 w wwwhochdruckliga.de/akademie
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Hypertonie bei Frauen und Mannern im Alter von 30-79a
Diagnose- und Behandlungskaskade weltweit und BRD

Women All women with hypertension (world) Men All men with hypertension (world)
72% (59-84)
71% (57-83)
59% (55-62) diagnosed 49% (46-52) diagnosed
25% (17-34) 34% (25-45)
41% (38-45) not diagnosed 51% (48-54) not diagnosed
65% (44-80) 61% (47-75)

47% (43-51) treated 385% (35-41) treated
12% 48% (25-71) 1% 43% (23-64
diagnosed 24% diagnosed 20% ol )
but not treated but not 23% (20-27) but not treated but not 18% (16-21)

treated controlled controlled treated controlled controlled

NCD Risk Factor Collaboration, Lancet 2021;398: 957 w www.hochdruckliga.de/akademie
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Hypertonie in Deutschland
1998 (n=7.108) und 2008-11 (n=7.095)
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Neuhauser HK et al., ) Hum Hypertens 2015; 29: 247 und Steffen HM, MMW Fortschr Med 2016; 158: 63 w ‘www.hochdruckliga.de/akademie
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Systemische Hamodynamik bei primarer Hypertonie
Arterieller Blutdruck .
BlutfluR = Normotonie

(HZV) GefaRwiderstand

A. Chronisch (normalgewichtige Patienten)

Arterieller Blutdruck ' Hypertonie

(HzV) GefalRwiderstand

y

BlutfluR

B. Friihstadium, jiingere Patienten oder adipdse Patienten

BIUtIR ‘l Arterieller Blutdruck I Hypertonie

(Hzv) GefiRwiderstand <>

Kreutz R et al., Arterielle Hypertonie; in: Gerok/Huber/Meinertz/Zeidler, Die Innere Medizin, Schattauer Verlag
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Neurohumorale Blutdruckregulation

Blutdruck

|
Angicensinoger— Angll <" Angll -1 Aco SNat
1

Kreutz R et al., Arterielle Hypertonie; in: Gerok/Huber/Meinertz/Zeidler, Die Innere Medizin, Schattauer Verlag w www.hochdruckliga.de/akademie
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Storungen an Niere, GefaRsystem und ZNS tragen zur
Pathophysiologie der Hypertonie bei

B
Increased sodium retention/
Altered pressure natriuresis
Increased renin release
ROS induced ADMA production
Enhanced renal afferent nerve traffic
Immune activation
C
Altered r
Vasomotor Tone Remodeling/VSM
Hypertrophy Fibrosis
Enhanced vasoconstrictor activity
Enhanced sympathetic outflow due to altered GPCR activation
Vasoconstriction Reduced NO bioavailability
Increased sodium retention Loss of myoendothelial junctions
Increased Renin release from JG cells Increased stretch/endothelial
Immune activation activation leading to immune
Altered vagal activity and defective immune reflex activation and pro-thrombosis
Harrison DG et al,, Circ Res 2021;128: 874 w www.hochdruckliga.de/akademie
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,Blutdruck geht mit der Niere”

Normotensiv

Tx einer ,normotensiven” Niere

@ Blutdruck t

Der Blutdruck verdndert sich im Rattenmodell durch Transplantation (Tx) einer Niere konkordant zum Blutdruck des Spendertieres.
(Kopf D et al., Am J Physiol 1993; 265: F104; Grisk O et al., J Hypertens 2002; 20: 131)

Patienten ohne positive Familienanamnese fiir Hypertonie bendtigen nach Nieren-Tx eine intensivere Behandlung mit mehr
Antihypertensivea falls sie eine Niere eines Spenders mit familidrer Hypertonie erhalten. (Guidi E et al., J Am Soc Nephrol 1996; 7: 1131)

U www.hochdruckliga.de/akademie

19
Nephronmangel-Hypothese
Intrauterine Wachstumsstonung
Amanh K et al. Ped Hephrol 2
Hioy WE etallJi2m Soc Hephrol 2
Andere Ursachen
Vitamin A Mangel Reduktion der Nierenmasse
Toxine Gestorte » Chirurgische Ablation
Gluccfcomcmdem Nierenentwicklung o cl_1ron|s_che Nierenerkrankung
Proteinmangeldiat * Einzelniere
GDNF Mangel Glomeruli » Nierentransplantat
11B-HSD 2 Mangel
Brenner BM et al., Am J Hypertens 1988; 1: 335 w www.hochdruckliga.de/akademie
20

10



17.10.2023

ABDM-Differenzen im Alter von 25 Jahren
Geburt < 28. Wo oder < 1.000 g (n=151) vs. > 2.499 g (n=119)
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Haikerwal A et al., Hypertension 2020; 75: 211 w www.hochdruckliga.de/akademie
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Veranderungen der arteriellen Gefal3regulation bei
Hypertonie
—
m sb Blutfluss (,,shear stress*)
Blutdruck
eNOS
Endothelzelle m
I
cGMP =gm® Relaxation}
Glatte GefaRmuskelzellen
nach R. Kreutz w wwwhochdruckliga.de/akademie
22
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Reduzierte flussabhangige Dilatation kleiner Arterien
bei arterieller Hypertonie (Endotheliale Dysfunktion)

100 4
—&— Normal Controls (n=9)
—w— Hypenensive Patents (n=11, p=0.01)
—&- Hypercholesterolemic Patents (n=12, p=NS)
80

Increase in Arterial Diameter
(% of NE-Induced Constriction)

[e] 10 20 30 40 50
Flow (pL/min)

aus glutealer Fettgewebsbiopsie isolierte kleine Arterien (Durchmesser 201+/-26 Mikrometer)

Paniaga OA et al, Circulation 2001;103: 1752 w www.hochdruckiiga.de/akademie
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Bedeutung des ,Windkessels” fiir die
Blutdruckregulation: Einfluss des Alters und ISH

Ventricular systole

Subtypenverteilung (%)

100 W isoliert
- systolische
y = Hypertonie
: 80 )
£ systolisch-
diastolische
ntri Hypertonie
Age progression — increased systolic blood pressure - 60
isoliert
diastolische
Ventricular diastole 40 Hypertonie
Diastolic recoil reduces with age

Age progression — reduced diastolic blood pressure <40 40-49 50-59 60-69 70-79 >80
Alter (Jahre)

Kaplan NM et al., Lancet 2006; 367: 168 Franklin SS et al., Hypertension 2001; 37: 869 w www.hochdruckliga.de/akademie
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Die Aorta als Windkessel muss elastisch bleiben

Bei einem ,starren Rohr” wird sich der
systolische Blutdruck
evtl. nicht ausreichend senken lassen.

nach M.Hausberg, unbekannte Quelle

25
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Gute Windkesselfunktion

= geringe Gefalsteifigkeit

Capillary

d 1 nnili

z O

Schlechte Windkesselfunktion
= hohe GefaRsteifigkeit

= junges arterielles BlutgefdR = gealtertes arterielles Blutgefald

O’Rourke MF et al., J Am Coll Cardiol 2007; 50: 1

w www.hochdruckliga.de/akademie

Aortale Steifheit und Myokardischamie

Blood pressure
180 4 (mmHg)

Left
- ventricle

ICT ET

Subendocardial | §
flow! i
(mms)}

Flow velocity

Normal viscoelastic
properties of aorta

Salvi P et al., J Hypertens 2015; 33: 1767
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Increased aortic stiffness
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Genetische Faktoren und Blutdruck: erklart werden konnen ca. 5 %
der interindividuellen Varianz des systolischen Blutdrucks

Trans-ethnic association study of
blood pressure determinants in
over 750,000 individuals

Known loci Novel loci
All novel =
n(loci) Average n(loci) Average
effect® (s.d.) effect? (s.d.)
SBP 216 0.32(015) 124 0.24 (0.12) 1.03 %1077
Rwig : DBP 76 0.27(015) 4 0.4 (0.02) 773% 102
PP 208 0.27 (015) 123 0.18 (0.09) 9.57 x 10~
: "1 | | Total 304 - 201 -
Giri A et al., Nat Genet 2019; 51: 51 w www.hochdruckliga.de/akademie

27

Haufige sekundare Hypertonieursachen

kulére und Angiotensinogen
Renin

Ostrogene in Ovulationshemmern

enchymatise
ankungen

Angiotensin |
1 S— ACE

Angiotensin Il ———— Gefdl-AT,-Rezeptor — Vasokonstriktion

Adrenaler-AT,-Rezeptor

Niere

11-beta-/17-alpha- Hydroxylase Defekte
Mineralocortikoide <+— Glucocorticoid-reagibler Aldosteronismus (GRA)
Hyperaldosteronismus: Adenom, Hyperplasie, Karzinom

Lakritze, Kautabak

Mineralocorticoid-Rezeptor
Mutation (Hypertonie mit Exazerbation
in der Schwangerschaft)

Mineralocortikoid-Rezeptor Augenscheinlicher Mineralocorticoidexzess
(MR) (renale 11-beta-Hydroxy-Steroid-Dehydrogenase.

' HSD11B2)
Liddle-Syndrom (beta- oder
Gamma-Untereinheit des ENaC)

Na*-Reabsorplion ——— WNK1, WNK4 «— Pseudohypoaldosteronismus Typ 2

Salzsensitive arterielle Hypertonie

Kreutz R et al., Arterielle Hypertonie; in: Gerok/Huber/Meinertz/Zeidler, Die Innere Medizin, Schattauer Verlag w wwwhochdruckliga.de/akademie
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Glucocorticoid-reagibler Aldosteronismus (GRA)

Zona glomerulosa Zona fasciculata
Anf I ACTH

Aldo.- ;
synthase
| Therapie mit
Glucocorticoiden

Ang Il

Aldo.- i _

Synthese von Aldosteron
und ungewdhnlichen Mineralocorticoiden

Lifton RP et al, Nature 1992; 355: 262 w www.hochdruckiiga.de/akademie
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PURE, EPIDREAM und ONTARGET/TRANSCEND:
Tod, M, Schlaganfall, Herzinsuffizienz und RR-Anstieg/g Na*

- Hypertension 8- No hypertension

Overall (N+133118)
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22

122 mm Hg per g sodium N
(p<00001) o —&~

 a

Systolic blood pressure (mm Hg)
3

n 1164 ' T v ' v
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] (00001 _ __——9
£ 76 "
: e
a 75
» = = =
- " 229 ) "
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Urinary sodium excretion (g/day)
Hypertension 7006 12297 15700 13430 8066 7060
No hypertension 7547 15166 18508 14240 7827 6271
Mente A et al., Lancet 2016; 388: 465 w AR AR
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Formeln zur Bestimmung der 24-h-Na*-Exkretion aus
Spot-Urin: erhebllche Fehler im Vergleich zum Sammelurin

Agreement Kawasaki Vs, Agreement: Tanaka estimated Vs. 24-h measured sodium Agreement: INTERSALT estimated Vs. 24-h measured sodium

Consensus Document

% W = = PR = = P o = P
mean mean mean
Mean (SD): 171 (60) Mean (SD): 131 (35) mg Mean (SD): 118 (20) t is strongly recommended to not conduct, fund, or
Paired mean difference (sqhgm(n) Paired mean difference (SD): 445(68) Paired mean difference (SD): -52 m) publish rescarch studies that use spot urine samples
P-Value: <0.001 P-Value: <0.001 P-Value: <0.001 e ¢ individuals'
Moasurod 24.h urine Na ) KAWASAKI TANAKA NTERSALT with estimating equations to assess individuals
2 e 16 | Mo sodium (salt) intake in association with health
g0 ™ g | g™ outcomes: a policy statement of the World
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»Kalium-Schalter”, Natriumretention und Hypertonie
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Kochsalzkonsum, Blutdruck und kardiovaskulare
Mortalitat in England 2003 - 2018
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Meta-Analyse: Fruktose/Saccharose-Konsum und Blutdruck —
Effekte sind abhangig von der Beobachtungsdauer

Systolischer Blutdruck

Mean Difference

Mean Difference

Study or Subgroup _Mean Difference __SE_Weight IV, Random, 95% CI_Year v, Random, 95% C1
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S O 1930 es baa 1033 -
Heter 0; Chi = 1.35, df = 2 (P = 0.51;F = 0%
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e it 1

0
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Te Morenga LA et al., Am J Clin Nutr 2014; 100: 65

Diastolischer Blutdruck
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Fruktose und metabolisches Syndrom

24-h-ABDM Mittelwerte

10 [B=0,06;
9
8 P <0.02
7
&_ 6
£2 .
5o
sE 4
o, 3
2
1
[¢]
Fructose Fr+ AP Fructose Fr+ AP
n=74, normotensiv, 200 g Fruktose/d fiir 2 Wo
NCEP-ATPIII Criteria
50
40
30
20
10
0
Pre Post Pre Post
Control Allopurinol

Perez-Pozo SE et al., Int J Obes 2010; 34: 454
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Luftverschmutzung und Larm: moégliche Mechanismen
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Meta-Analyse: Peridontitis und Assoziation mit

Hypertonie bzw. systolische

m Blutdruck
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Immunmechanismen und arterielle Hypertonie

a Non-immune mechanisms
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Drummond GR et al., Nat Rev Immunol 2019; 19: 517
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L. murinus verbessert eine salz-sensitive Hypertonie
und senkt TH,, Zellen im Mausmodell
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Meta-Analyse: Einfluss von Probiotika auf den
(A) systolischen und (B) diastolischen Blutdruck

Chang (2011)
Hata (1996)
Jones (2012a)
Jones (2012b)
Kawasa (1999)

Naruszewicz (2002)

Savard (2011)

Sharafedtinov (2013)

Total (95% CI)

100.0%
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-9.70[12.15,-7.25)

Mean Difference

IV, Random, 95% CI

1.36-2.61,5.33] —r—
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-1.70-7.65, 4.25)
-0.80 (-1.88, 0.28) -

-3.56 [-6.46, -0.66]
Heterogeneity. Tau*= 14.75, Chi*= 72.91, df = 8 (P < 0.00001); F= 89% +

>

Khalesi S et al., Hypertension 2014; 64: 897

41
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Test for overall effect Z= 2.41 (P=0.02)
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20 -0 10 2
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Mean Difference
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Jones (2012a) 16.0%  -1.30(2.97,0.37)
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Sharafedtinov (2013) 196% -4.50[-5.12,-3.88)
Total (95% CI) 100.0% -2.38[-3.84,-0.93]

Heterogeneity: Tau®= 2.71, Chi*= 31.65, df= 7 (P < 0.0001); F= 78%

Test for overall effect Z=3.21 (P = 0.001)
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—
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Post-hoc-Analyse: Einfluss eines synbiotischen Joghurts
auf die Produktionskapazitat fur kurzkettige Fettsauren
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Darm-Mikrobiom, kurzkettige Fettsauren im Stuhl und
Blutdruck

Regression model
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Blutdrucksenkung und anhaltende Verdanderungen der
intestinalen Mikrobiota auch nach Absetzen des ACEI

Verhaar BJH et al., Eur Heart J 2020; 41: 4259 YangT et al., ] Am Heart Assoc 2019; 8:e010721 w www.hochdruckliga.de/akademie
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Blutdruckvariabilitat: Haufigkeitsverteilung einzelner

bakterieller Spezies und mikrobieller Metabolite
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Dinakis E et al., Hypertension 2022; 79: 1690 w www.hochdruckliga.de/akademie

44

22



17.10.2023

Hypertonie: Bedeutung der gestorten intestinalen
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Traditionelle Mosaik-Theorie und neue Vorstellungen zur
Blutdruckregulation durch Salz, Ernahrung und Mikrobiota
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Hamburg City Health Study:
Blutdruck der Non-COVID-19 vs. Post-COVID-19 Kohorte
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