Presion arterial durante el sueno:
Nuevas perspectivas en la definicion,
diagnostico y tratamiento de
hipertension arterial

Modulo 2:
Valor diagndstico y prondstico de
la PA durante el sueno
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Indice

Medida indirecta de PA: Clinica (MCPA), domiciliaria
(AMPA) y ambulatoria (MAPA).

Valor pronostico de MCPA y MAPA.

PA durante el suefio como marcador independiente de
riesgo CV.

Criterios de MAPA para diagnéstico de hipertension
segun las guias actuales.

Influencia de la PA ambulatoria sobre la estratificacion
de riesgo CV.

PA durante el sueno como objetivo terapeutico para
reduccion de riesgo CV.




Medida de la Presion Arterial

La presion arterial (PA) es la variable
fundamental utilizada para:

Diagnaostico de HTA.
Valoracion de la respuesta al tratamiento.

Establecer el grado de control en pacientes bajo
tratamiento antihipertensivo.

Estratificar, junto con otros factores que influyen
en el pronostico, el riesgo cardiovascular global.
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Medida de la Presion Arterial

PA clinica




Medida de la Presion Arterial
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Medida indirecta de PA: Clinica (MCPA), domiciliaria
(AMPA) y ambulatoria (MAPA).

Valor pronoéstico de MCPA y MAPA.

PA durante el suefio como marcador independiente de
riesgo CV.

Criterios de MAPA para diagnéstico de hipertension
segun las guias actuales.

Influencia de la PA ambulatoria sobre la estratificacion
de riesgo CV.

PA durante el sueno como objetivo terapeutico para
reduccion de riesgo CV.
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PA ambulatoria y riesgo CV

El diagnostico y manejo de la hipertension se basan
habitualmente en un numero limitado de valores de PA
obtenidos en la consulta médica, complementados
ocasionalmente con automedida domiciliaria de PA
(AMPA), siempre durante el ciclo de actividad.

Sin embargo, la correlacion entre el nivel de PA'y el riesgo
de dano en organos diana y eventos CV es mucho mayor
para la PA ambulatoria (MAPA).

En particular, diversos estudios han evidenciado de forma
consistente que la media de PA durante el sueino es mejor
predictor de riesgo CV que las medias de actividad o de
24h.




Riesgo de eventos cardiovasculares en el estudio
Syst-Eur (n=393)
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Staessen et al. JAMA. 1999:282: 539-546.
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Riesgo de mortalidad cardiovascular en funcion de
la PA clinica y ambulatoria en el estudio Dublin
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Dolan et al. Hypertension. 2005;46:156-161.
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Nighttime
Study or Subgroup

Hazard Ratio
Weight 1V, Random, 95% CI

Hazard Ratio
1V, Random, 95% CI

Brazil

Italy Chieti
Japan Hyogo
Japan Saga
Spain Terrassa
Spain Vigo

Total (95% CI)

Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi? = 5.90, df = 5 (P = 0.32); I> = 15%

12.3% 1.18 [1.01, 1.37]
8.2% 1.16 [0.96, 1.41]
9.4% 1.13 [0.94, 1.35]
5.4% 1.24 [0.98, 1.58]

34.6% 1.31[1.21, 1.42]

30.2% 1.35[1.24, 1.47]

100.0% 1.27 [1.20, 1.34]

Test for overall effect: Z = 8.17 (P < 0.00001)

Daytime
Study or Subgroup

Hazard Ratio
Weight IV, Random, 95% CI

i

0.5

0.7 | .5 2
Referent level 10 mmHg higher

Hazard Ratio
IV, Random, 95% ClI

Brazil

Italy Chieti
Japan Hyogo
Japan Saga
Spain Terrassa
Spain Vigo

Total (95% CI)

Heterogeneity: Tau? = 0.01; Chi® = 8.74, df = 5 (P = 0.12); I* = 43%

17.7% 0.97 [0.81, 1.16]
10.8% 1.16 [0.90, 1.50]
14.7% 1.17 [0.96, 1.44]

8.4% 1.19[0.88, 1.61]
22.5% 0.91[0.79, 1.05]
25.8% 0.92 [0.81, 1.03]

100.0% 1.01 [0.91, 1.11]

Test for overall effect: Z = 0.11 (P = 0.91)

0.5

0.7 1.5
Referent level 10 mmHg higher

Clinic
Study or Subgroup

Hazard Ratio
Weight 1V, Random, 95% CI

Hazard Ratio

Brazil

Italy Chieti
Japan Hyogo
Japan Saga
Spain Terrassa
Spain Vigo

Total (95% CI)

Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi? = 2.64, df = 5 (P = 0.76); I = 0%

27.7% 1.00 [0.94, 1.08]
4.4% 0.94 [0.79, 1.12]
4.8% 1.02 [0.86, 1.20]
3.0% 0.90 [0.73, 1.11]

26.9% 0.99 [0.92, 1.06]

33.2% 1.03 [0.97, 1.10]

100.0% 1.00 [0.97, 1.04]

Test for overall effect: Z = 0.24 (P = 0.81)

IV, Random, 95% CI
-

i

0.5

0.7 1 1.5 2

Referent level 10 mmHg higher

Figure S4. Hazard ratios for cardiovascular events from a 10 mmHg increase in nighttime,
daytime and clinic systolic blood pressure with simultaneous adjustment for all 3 blood
pressures, limited to the 6 cohorts with the highest data quality. IV: inverse variance

weighting.

ABC-H Investigators. J Hypertens. 2014;32:2332-2340.
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Recomendacion del USPSTF

“La PA sistolica ambulatoria elevada se asocia
consistente y significativamente con aumento de
riesgo de ictus y eventos CV fatales y no fatales,
con independencia de la medida clinica de PA”.

“Por esta razon, se recomienda la MAPA como
referencia estandar para confirmar el diagnostico
de hipertension en adultos de >18 anos”.

US Preventive Services Task Force Recommendation
TN Caee ey Statement: Screening for high blood pressure in adults.
i Piper et al. Ann Int Med. 2015;162:192-204.




ores de corte

para diagnostico de

nipertension.

E—

Taiwan 2015

>140/90

>135/85

>130/80

CHL 2015

>140/90

>135/85

>130/80

ACC/AHA
2017

>130/80

>130/80

>130/80

ESC/ESH
2018

>140/90

>135/85

>135/85

>120/70

>130/80

NICE 2019

>140/90

>135/85

>135/85

JSH 2019

>140/90

>135/85

>130/80

Canada 2020

>135/85 (AOBP)
>140/90 (regular)

>135/85

>135/85

>130/80

ISH 2020
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>140/90

>135/85

>135/85

>120/70

>130/80
preferible
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PA ambulatoria y riesgo CV

Limitaciones de estudios previos sobre el valor prondstico de MAPA:

Utilizacion de medias “diurna/nocturna” de la PA calculadas con horarios
prefijados en lugar de las medias de actividad y descanso en funcion del
ciclo individual de vigilia/suefio que sincroniza la variacion circadiana
endogena de la PA.

Utilizacion de registros de MAPA de <24h de baja reproducibilidad
(rango de error en el calculo de la media de descanso de la PAS [-38.5,
36.5] mmHg.

Resultados basados en un unico registro basal de MAPA cada paciente,
sin tener en cuenta las modificaciones en el perfil de PA asociadas al
tratamiento hipotensor, envejecimiento y desarrollo de dafo organico
durante el seguimiento.

La ausencia de valoraciones periodicas con MAPA imposibilita evaluar la
posible reduccion de riesgo CV asociada a la normalizacion del patron
circadiano de variacion de la PA (disminucion de PA del suefio y/o
aumento de profundidad).

© Ramoén C. Hermida




Distribucion de las horas de levantarse y acostarse
determinadas por actigrafia en la mufieca
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Hermida RC. Chronobiol Int. 2021;38:1-26.
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Distribucion de la duracion del sueno determinada por
actigrafia en la muneca y su correlacion con la edad.
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Hermida RC. Chronobiol Int. 2021;38:1-26.
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Concordancia en el calculo de la media de descanso de la PAS

utilizando el horario individualizado de vigilia/suefio o intervalos
cortos prefijados (01:00-06:00h).

Diferencia media: 0.66, rango (-46.27,35.82)

() =

o Media + 1.96DT

Diferencia (individual - fijo)
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PA ambulatoria y riesgo CV

Limitaciones de estudios previos sobre el valor prondstico de MAPA:

Utilizacion de medias “diurna/nocturna” de la PA calculadas con horarios
prefijados en lugar de las medias de actividad y descanso en funcion del
ciclo individual de vigilia/suefio que sincroniza la variacion circadiana
endogena de la PA.

Utilizacion de registros de MAPA de <24h de baja reproducibilidad
(rango de error en el calculo de la media de descanso de la PAS [-38.5,
36.5] mmHg.

Resultados basados en un unico registro basal de MAPA cada paciente,
sin tener en cuenta las modificaciones en el perfil de PA asociadas al
tratamiento hipotensor, envejecimiento y desarrollo de dafo organico
durante el seguimiento.

La ausencia de valoraciones periodicas con MAPA imposibilita evaluar la
posible reduccion de riesgo CV asociada a la normalizacion del patron
circadiano de variacion de la PA (disminucion de PA del suefio y/o
aumento de profundidad).

© Ramoén C. Hermida




Concordancia en el calculo de la media de descanso de la PAS a
partir de datos obtenidos cada 20-30 minutos o cada hora durante 48
horas consecutivas.

Diferencia media: -0,22, rango (-12,13-7,64)
Limites de concordancia: (-2.75-2.31)
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Concordancia en el calculo de la media de descanso de la PAS a partir
de datos obtenidos cada 20-30 minutos durante 48 o solo 24 horas
consecutivas.

Diferencia media: -0.23, rango (-38.48.,36.47)
Limites de concordancia; (-8.39,7.94)
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PA ambulatoria y riesgo CV

Limitaciones de estudios previos sobre el valor prondstico de MAPA:

Utilizacion de medias “diurna/nocturna” de la PA calculadas con horarios
prefijados en lugar de las medias de actividad y descanso en funcion del
ciclo individual de vigilia/suefio que sincroniza la variacion circadiana
endogena de la PA.

Utilizacion de registros de MAPA de <24h de baja reproducibilidad
(rango de error en el calculo de la media de descanso de la PAS [-38.5,
36.5] mmHg.

Resultados basados en un unico registro basal de MAPA cada paciente,
sin tener en cuenta las modificaciones en el perfil de PA asociadas al
tratamiento hipotensor, envejecimiento y desarrollo de dafio organico
durante el seguimiento.

La ausencia de valoraciones periodicas con MAPA imposibilita evaluar la
posible reduccion de riesgo CV asociada a la normalizacion del patron
circadiano de variacion de la PA (disminucion de PA del sueno y/o
aumento de profundidad).

© Ramoén C. Hermida
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El Proyecto Hygia

El Proyecto Hygia es una red de Investigacion
Independiente promovida por los Investigadores
(académicos y profesionales de la salud) implementada
mediante la colaboracion entre el Servicio Gallego de
Salud y la Universidad de Vigo.

La red se establecio en 2007 principalmente para
Incorporar la MAPA de 48h como procedimiento rutinario
en atencion primaria para el diagnostico y manejo de
hipertension, valorar respuesta al tratamiento y evaluar el
riesgo CV del paciente.

Actualmente esta compuesta por 40 centros clinicos de
Galicia y 292 investigadores apropiadamente entrenados.

Hermida RC. Chronobiol Int. 2016;33:906-936.




El Proyecto Hygia

Alguno de los objetivos principales del Proyecto Hygia
relacionados con el uso de MAPA en practica clinica se
centraron en investigar prospectivamente:

El wvalor pronostico comparativo de diversos parametros
derivados de la MAPA y la PA clinica para la prediccion de
morbilidad y mortalidad CV, diabetes de novo, y desarrollo de
ERC.

Si cambios especificos en parametros de MAPA debidos al
tratamiento antihipertensivo reducen riesgo CV.

La hipotesis de que la cronoterapia antihipertensiva con la dosis
completa de >1 farmacos al acostarse mejora el control de la PA
ambulatoria y reduce riesgo CV, metabodlico y renal mas que la
Ingesta de la medicacion al levantarse.

Hermida RC. Chronobiol Int. 2016;33:906-936.
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El Proyecto Hygia: Sujetos

Respetando los criterios de inclusion/exclusion de
este estudio prospectivo, hasta 2018 se han reclutado
21.963 sujetos (11.883 hombres/10.080 mujeres; de
59,4+14,2 anos de edad; rango 18-97 anos),
evaluados mediante MAPA de 48h de forma
periddica durante su seguimiento.

Mediana de seguimiento [RIC]: 6,3 [4,1-8,3] anos.

Eventos totales registrados: 3.404, incluyendo 1.006
muertes, 922 eventos coronarios, 370 ACV, y 537
Insuficiencias cardiacas.
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El Proyecto Hygia: Metodos

En el momento de inclusion, se monitorizo la PA
de cada participante cada 20 min entre las 07:00 y
las 23:00 horas y cada 30 min en la noche durante
48 horas consecutivas.

El mismo procedimiento completo de valoracion
(MAPA de 48h, analitica, otras pruebas
complementarias) se programa anualmente, o con
mayor frecuencia (cada 3-6 meses) SI €S
necesario ajustar el tratamiento antihipertensivo
para optimizar el control de la PA ambulatoria.
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Hermida RC. Chronobiol Int. 2016;33:906-936.
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Hermida et al., Chronobiol Int. 2013;30:355-410.




El Proyecto Hygia: Eventos

Evento CV principal:
Muerte cardiovascular.
Infarto de miocardio.
Revascularizacion coronaria.
Insuficiencia cardiaca.

ACV hemorragico.
ACV isquemico.

Otros eventos:

Muerte no cardiovascular.
Angina de pecho.

Ataque isguéemico transitorio.
Enfermedad vascular perifeérica.

Oclusion trombaotica de la arteria retiniana.
Hipertension de novo.

Diabetes de novo.

ERC.

Cancer.
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Hermida RC. Chronobiol Int. 2016;33:906-936.
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Hazard ratio ajustado (1C95%) de eventos CV por cada DT de
elevacion en PAS clinica y ambulatoria.
Cada parametro evaluado por separado (Proyecto Hygia)

p-valor
PAclinica <0.001 ——
Media de actividad <0.001
Media de descanso <0.001
Media de 48h <0.001
Profundidad <0.001
Incremento matutino 0.017
Incremento al levantarse 0.002

Caida nocturna 0.104

0.70 1.00
Hazard ratio ajustado

sn
oS
g
E
:
)
5
:
s
=)
2
:
-
2
g

Ajustado por: edad, sexo, diabetes, ERC, tabaquismo, colesterol-HDL, hora de tratamiento y evento CV previo.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.

© Ramoén C. Hermida




Hazard ratio ajustado (1C95%) de eventos CV por cada DT de
elevacion en PAS clinica y ambulatoria, ajustado por la media de
descanso de la PAS (Proyecto Hygia)

p-valor

PA clinica 0.315
Media de descanso <0.001

Media de actividad 0.682
Media de descanso <0.001

Media de 48h 0.882
Media de descanso <0.001

Profundidad 0.042
Media de descanso <0.001

Incremento matutino 0.526
Media de descanso <0.001

Incremento al levantarse 0.692
Media de descanso <0.001

Caida nocturna 0.340
Media de descanso <0.001

0.70 1.00
Hazard ratio ajustado
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Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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PASISTOLICA
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PA ambulatoria y riesgo CV

Dividimos la poblacion investigada en el Proyecto

Hygia en cuatro grupos en funcion del nivel de
PA ambulatoria:

PA de actividad normal si las medias de
PAS/PAD durante las horas de actividad era
<135/85 mmHg, y elevada en caso contrario.

PA de descanso normal si las medias de
PAS/PAD durante las horas de descanso era
<120/70 mmHg, y elevada en caso contrario.
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Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.




Diagnostico de hipertension con MAPA

Actividad: normotension Talwan 2015: normotension.
Descanso: normotension China 2015:

142

normotension.

USPSTF 2015: normotension.
ACC/AHA 2018: normotension.
] | sueo ESC/ESH 2018:  normotension.
NICE 2019: normotension.
JSH 2019: normotension.
Canada 2020: normotension.
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ISH 2020: normotension.
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mﬁggchgmg%gnig%cién del valor (normal o
HR no ajdelgydo) de las medias de actividad y descanso de la
I\lC’r”‘lc:‘>|'A\S/l:)'A\[laormal

Q)

HR ajustado
Normal Normal

1.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isqguemico o ictus hemorragico.
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Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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Diagnostico de hipertension con MAPA

o _ y Tailwan 2015: hipertension.
Actividad: hipertension
Descanso: normotension China 2015: hipertension.
USPSTF 2015: Nipertension.
ACC/AHA 2018: hipertension.
ESC/ESH 2018:  hipertension.
NICE 2019: nipertension.
JSH 2019: nipertension.

| Canada 2020: nipertension.
TIEMPO (HORAS DESDE LEVANTARSE) ISH 2020 r"pertenSIC’)n

4
L|'mi_te
mf4dl superior

PA SISTOLICA (mmHg)
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MgU%&@ﬂ@M;%&nig%?cién del valor (normal o
HR no ajdelgydo) de las medias de actividad y descanso de la
Normlo:l)IAS/ I:)A[I%ormal P-valor

@)
Normal Elevada 0.084

HR ajustado
Normal Normal

Normal Elevada

0.5 0.7 1.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorragico.
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Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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Diagnostico de hipertension con MAPA

o y Taiwan 2015: normotension.
Actividad: normotension
Descanso: hipertension China 2015: normotension.
YT USPSTF 2015: hipertension.
ACC/AHA 2018: hormotension.

ESC/ESH 2018:  hipertension.
NICE 2019: normotension.

JSH 2019: normotension.

Canada 2020: normotension.

TIEMPO (HORAS DESDE LEVANTARSE) I S H 2020 .

145

PA SISTOLICA (mmHg)
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MR Gl V e gu cion del valor (normal o

IVI

HR no ajdl \gado e las me 1as de actividad y descanso de la
NormEAS/ I:)’A‘I:Rlormal P-valor

O
Normal Elevada 0.084

Elevada Normal _ <0.001

A/

HR ajustado
Normal Normal

Normal Elevada

Elevada Normal

0.5 0.7 1.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorragico.
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Diagnostico de hipertension con MAPA

PA SISTOLICA (mmHg)

. _ y Taiwan 2015: hipertension.
Actividad: hipertension
Descanso: hipertension China 2015: hipertension.
USPSTE 2015: Nipertension.
ACC/AHA 2018: hipertension.
ESC/ESH 2018:  hipertension.
NICE 2019: nipertension.
JSH 2019: nipertension.

Canada 2020: nipertension.
TIEMPO (HORAS DESDE LEVANTARSE) ISH 2020 qlpertenSIén
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MetR, €
HR no ajtg!gd\gado)

g;ggn];gé g_v g
de las

Normlo:l)IAS/ I:)A[I%ormal

Normal
Elevada
Elevada

HR ajustado

Normal
Normal
Elevada

Elevada

Elevada
Normal
Elevada

Normal
Elevada
Normal

Elevada

me

p/ig%mién del valor (normal o
las de actividad y descanso de la

Q)

P-valor
0.084
<0.001

A/

0.096

0.5

0.7

1.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorragico.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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* en funcion del valor

Medﬂﬁeggn%\ﬂ%%%%

(RAEDALQ, elevado) de las medias de actividad y descanso
del\l@rnE)aAS/PAD\lormal

Normal
Elevada
Elevada

HR ajustado
Normal

Normal
Elevada
Elevada

Elevada
Normal

Elevada

Normal
Elevada
Normal

Elevada

O

P-valor
0.105
<0.001

0.056

0.5

0.7

1.0
HR

2.0

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus isquémico,
ictus hemorragico, ataque isquemico transitorio, angina de pecho o enfermedad arterial periférica.

© Ramoén C. Hermida

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.




PA ambulatoria y riesgo CV

Cada uno de los cuatro grupos de participantes
en el Proyecto Hygia divididos en funcion de su
PA de actividad y descanso (normal o elevada)
se dividio a su vez en dos grupos en funcion del
nivel de PA clinica (ocho grupos independientes
en total):

PA clinica normal si <140/90 mmHg.
PA clinica elevada si >140/90 mmHg.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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HR de gventos CV en funcidn del valor (normal o
pesc@levadayiciaad PAA ghirkca y medias de actividad y descanso

Nornqe la RﬁrgéPAD Normal

Normal
Normal
Normal
Elevada
Elevada
Elevada

Elevada

Normal
Elevada
Elevada
Normal
Normal
Elevada

Elevada

Elevada

Normal

@

Elevada

Normal
Elevada
Normal

Elevada

0.5

1.0
HR ajustado

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorragico.

© Ramoén C. Hermida

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.




Diagnostico de hipertension con MAPA

" y Taiwan 2015: normotension.
Actividad: normotension
Descanso: normotension China 2015: normotension.
A USPSTF 2015: normotension.
| ACC/AHA 2018: normotension.
| rm e ESC/ESH 2018: normotension.
" NICE 2019: normotension.
JSH 2019: normotension.

Canada 2020: normotension.

PA SISTOLICA (mmHg)

TIEMPO (HORAS DESDE LEVANTARSE)

ISH 2020: normotension.
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HR de eventos CV* en funcion del patron

PA descanso RPerfil

P— ircadiano y el valor de la media de descanso
Normal do% !)@ePA P P-valor

Normal No-dipper <0.001

Elevada Dipper 0.258
Elevada No-dipper ~— <0.001

HR ajustado
Normal Dipper
Normal No-dipper
Elevada Dipper
Elevada No-dipper —O—

0.6 08 1.0 2.0 3.0 4.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isqguemico o ictus hemorragico.

sn
oS
g
E
:
)
5
:
s
=)
2
:
-
2
g

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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HR ajustado de evento CV en el Proyecto Hygia en
funcion de la profundidad de la PA sistélica

3.5

3.0 = B Diferencia no significativa vs. control
B Diferencia significativa vs. control

2.5 ]

2.0

1.5

@
®)
(qe]
i’
w
.3
S
e
I

1.0

0.5.

0.0

~—~
(@]
=1

S—r

Profundidad de la PA sistélica (%)

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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¢, QuE es hipertension?

La PA durante el sueno (pero no la media de
actividad ni la PA clinica) es el predictor mas
significativo e independiente de morbilidad vy
mortalidad cardiovascular y cerebrovascular.

Los sujetos con PA del sueno elevada tienen mayor
riesgo CV, con Independencia del valor de la PA
clinica o la PA de actividad, que no aportan valor
predictivo a la media de descanso de la PAS.

Para cualquier nivel de PA ambulatoria, los sujetos
no-dipper tienen mayor riesgo CV que los dipper.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.




PA ambulatoria y riesgo CV

La mayoria de las guias actuales recomiendan la
utilizacion de MAPA en adultos para confirmar el
diagnostico de hipertension basado en MCPA,
debido a la alta prevalencia de hipertension
enmascarada y normotension enmascarada aparte del
demostrado mayor valor prondstico CV de la MAPA
en comparacion con la MCPA.

Sin embargo, no existe consenso sobre el
parametro(s) y los umbrales de MAPA que deben
ser utilizados para diagnostico de hipertension.
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ores de corte

para diagnostico de

nipertension.

E—

Taiwan 2015

>140/90

>135/85

>130/80

CHL 2015

>140/90

>135/85

>130/80

ACC/AHA
2017

>130/80

>130/80

>130/80

ESC/ESH
2018

>140/90

>135/85

>135/85

>120/70

>130/80

NICE 2019

>140/90

>135/85

>135/85

JSH 2019

>140/90

>135/85

>130/80

Canada 2020

>135/85 (AOBP)
>140/90 (regular)

>135/85

>135/85

>130/80

ISH 2020
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>140/90

>135/85

>135/85

>120/70

>130/80
preferible
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Guias 2018 de la ESC/ESH

Se recomienda basar el diagnostico de hipertension en:

Medidas repetidas de PA en la clinica, o

Medidas de PA fuera de la clinica con AMPA y/o MAPA
si es factible logistica y economicamente.

Nuevo concepto: Mayor uso de la MAPA y/o AMPA,
especialmente AMPA, como opcion para confirmar el
diagnostico de hipertension, detectar hipertension enmascarada
y de bata-blanca y monitorizar el control de PA.

@ESC Williams et al. 2018 ESC/ESH Guidelines for the

mpssawpamee Management of arterial hypertension. Eur Heart J.
oo 2018;39:3021-3104.
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Guias 2018 de la ESC/ESH

Media diurna de PAS/PAD >135/85 mmHg, o media nocturna
>120/70 mmHg, o media de 24h >130/80 mmHg.

MAPA recomendada solo si MCPA >130/85 mmHg.
“Diurna”/“nocturna” definidas como 09:00-21:00h y 01:00-
06:00h (intervalos horarios prefijados cortos).

Medias de 24h, diurna y nocturna calculadas como la media
aritmética de los valores de PA en cada franja temporal, con
Independencia de que el muestreo de PA sea 0 no equidistante.

@ESC Williams et al. 2018 ESC/ESH Guidelines for the
e Management of arterial hypertension. Eur Heart J.
achiaciel 2018;39:3021-3104.




Nuevakitfticlen evgat@s CV* en participantes del Proyecto
HR no ajustalrdygJia clasificados de acuerdo con las guias
Normotensiofe S S dinSdrdion ® P-valor

0.538

Normotension Hipertensidn PA

Hipertension Normotension o <0.001
Hipertension Hipertension — 0.004

HR ajustado
Normotensioén Normotensién

Normotension Hipertension

Hipertensidn Normotension O

Hipertensidn Hipertensidon — O

0.6 08 1.0 2.0 3.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
isquémico o ictus hemorrégico.
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NuelldRiide®venRtesiC V> en individuos no tratados

HR no ajustado

Normotension
Normotension
Hipertension

Hipertension

HR ajustado
Normotension
Normotension
Hipertension
Hipertension

clasificados d
NormolerS@/ESH &

Hipertension
Normotension

Hipertension

Normotensién
Hipertension
Normotension

Hipertension

e acuerdo con las guias

P-valor
0.587
<0.001

0.880

0.6

* Muerte CV, infarto de miocardio,
isquémico o ictus hemorrégico.

© Ramoén C. Hermida

08 1.0
HR
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Nueva HfRigle exeptes CV* en individuos tratados

clasificados de acuerdo con las guias
NormolerS@/ESH ¢ Fvaior

HR no ajustado
Normotension
Normotension
Hipertension

Hipertension

HR ajustado
Normotension
Normotension
Hipertension
Hipertension

Hipertension
Normotension

Hipertension

Normotensién
Hipertension
Normotension

Hipertension

0.697
@

<0.001
0.004

M)
S

0.6

* Muerte CV, infarto de miocardio,
isquémico o ictus hemorrégico.

© Ramoén C. Hermida
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HR

revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
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Guias 2017 de la ACC/AHA

Se recomienda la medida de PA fuera de la clinica
para confirmar el diagnostico de hipertension vy
dosificar el tratamiento antihipertensivo.

En adultos no tratados con MCPA >130/80 mmHg y
<160/100 mmHg es razonable evaluar la presencia de

hipertension de bata blanca mediante AMPA o la
media diurna de la MAPA.

Whelton et al. 2017 ACC/AHA Guideline for the

z _ prevention, detection, evaluation, and management of
v mimisll  high blood pressure in adults. J Am Coll Cardiol.

Association.

2018;71:e127—e248.
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Guias 2017 de la ACC/AHA

Media diurna de PAS/PAD >130/80 mmHg.

MAPA recomendada solo si MCPA <160/100 mmHg Yy
>130/80 mmHg.

“Diurna” definida como 07:00-23:00h con independencia del
ciclo de actividad/suefo de cada individuo.

Media diurna de PA calculada como la media aritmética de los
valores de PA en esa franja temporal, con independencia de que
el muestreo de PA sea 0 no equidistante.

Whelton et al. 2017 ACC/AHA Guideline for the
- _ prevention, detection, evaluation, and management of
v m sl high blood pressure in adults. J Am Coll Cardiol.

Association.

2018;71:e127-e248.




Nueva defiltciaie eAintigs CV™ en participantes del
HR no ajustaddr0yecto Hygia clasificados de acuerdo con
Normotensiérl aS ey C C/AH S valor

Normotensién  Hipertension ® 0.080

Hipertension Normotension <0.001

Hipertension Hipertension - 0.004

HR ajustado

Normotension Normotensioén

Normotension Hipertension

Hipertension Normotension

Hipertension Hipertension

0.6 08 1.0 2.0 3.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
isquémico o ictus hemorrégico.
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Recomendacion NICE-2019

“Si la PA clinica es >140/90 mmHg y <180/120 mmHg,
utiice MAPA para confirmar el diagnéstico de
hipertension”.

“Cuando se use MAPA, asegurese de que se mide la PA al
menos 2 veces/h durante las horas de actividad (por
ejemplo, entre las 08:00 y las 22:00). Utilice la media de al
menos 14 medidas durante las horas actividad (>135/85
mmHg) para confirmar el diagndstico de hipertension”.

- National Institute for Health and Clinical Excellence.

g‘,”{,",’,y‘;‘,’g}‘;gi Hypertension in adults: diagnosis and management. NICE

L gl Clinical 136. National Clinical Guidelines Centre, London,
UK. 2019.
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Recomendacion NICE-2019

Media diurna de PAS/PAD >135/85 mmHg.

MAPA recomendada solo si MCPA >140/90 mmHg vy
<180/100 mmHg.

“Diurna” definida como 08:00-22:00h con independencia del
ciclo de actividad/suefo de cada individuo.

Media diurna de PA calculada como la media aritmetica de los
valores de PA en esa franja temporal, con independencia de que
el muestreo de PA sea 0 no equidistante.

. National Institute for Health and Clinical Excellence.

g‘,’{,",'w‘;‘,’c':g%‘; Hypertension in adults: diagnosis and management. NICE

LRl Clinical 136. National Clinical Guidelines Centre, London,
UK. 20109.
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Nueva deiciaie eveirrkos CV* en participantes del
HR no ajustaddr0yecto Hygia clasificados de acuerdo con
Normotensiod @S ngiﬁlSanCE-ZO]. PRl

Normotensién  Hipertension ® 0.286
<0.001

0.005

Hipertension Normotension
Hipertension Hipertension

HR ajustado

Normotension Normotensién

Normotension Hipertension

Hipertension Normotension —O—
Hipertension Hipertension — O—

0.6 08 1.0 2.0 3.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
isquémico o ictus hemorrégico.
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Guias 2019 de la JSH

148fema ge2dngle PASRARIZ13018@inmdHg.diagnodstico  de
hipdAeAsivecomendadanddando MEPA dilucttiatreal ietiedoh dg
AMPA es “extremadamente grande”.

Media de 24h de PA calculada como la media aritmetica
de los valores de PA en esa franja temporal, con
Independencia de que el muestreo de PA sea 0 no
equidistante.

RN - ke Umemura et al. The Japanese Society of
O BZKE,—HHEHA Hypertension Guidelines for the Management of
= ERF= Hypertension (JSH 2019). Hypertens Res. 2019:
NG I'he Japanese Society of Hypertension 42:1235-1481.
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Nueva deiRciBle evegatos CV™* en participantes del
Proyecto Hygia clasificados de acuerdo

HR no ajustado

Normotension
Normotension
Hipertension

Hipertension

HR ajustado
Normotension
Normotension
Hipertension
Hipertension

somolasiguias JS

Hipertension
Normotension

Hipertension

Normotension
Hipertension
Normotension

Hipertension

P-valor

0.455
@

<0.001
0.007

()
L/

———

)
A/

—O_

0.6

* Muerte CV, infarto de miocardio,
isquémico o ictus hemorrégico.

© Ramoén C. Hermida

08 1.0 2.0 3.0
HR

revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus




Porcentage de normotension enmascarada, hipertension
enmascarada y errores totales de clasificacion con las guias de
hipertension actuales.

50

B NICE-2019
B ACC/AHA-2017
[ ESC-ESH-2018
B JSH-2019

Porcentage de sujetos

Normotension Hipertension Errores de
enmascarada enmascarada clasificacion
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HR ajustado [IC95%] de eventos CV* de hipertension
versus normotension definida de acuerdo con diferentes
guias internacionales (Hygia Project; n=21,963)

PA clinica 1.15[1.03-1.28], 0.011
NICE-2019 1.36 [1.23-1.50]; <0.001
ACC/AHA-2017  1.20[1.08-1.33]; 0.001
ESC/ESH-2018  1.33 [1.21-1.49]; <0.001

JSH-2019 1.34 [1.22-1.49]; <0.001

Nueva propuesta  1.67 [1.48-1.89]; <0.001

0.5 0.7 1.0
HR ajustado

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
isquémico o ictus hemorragico.
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¢, QuE es hipertension?

Tanto el Proyecto Hygia como otros estudios prospectivos
Indican que la media de PAS durante el sueno y la
profundidad de la PAS son conjuntamente los unicos y mas
significativos parametros pronostico de riesgo CV
derivados de la MAPA; por ello, la MAPA es el
procedimiento recomendado para diagnosticar hipertension
arterial verdadera y evaluar de forma individualizada de
riesgo CV.

Hipertension verdadera, por tanto, se define como:
Media de PAS durante el suefio >120 mmHg, y/o
Profundidad de la PAS <10% (patron no-dipper/riser).
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Estratificacion de riesgo CV

A pesar de gque la MAPA predice riesgo CV mejor que
la MCPA, los modelos actuales de estratificacion de
riesgo CV se basan exclusivamente en MCPA junto
con otros factores tradicionales incluyendo edad, sexo,
tabaquismo, dislipemia o diabetes.

Indice de Framingham: Se basa en la MCPA vy
factores de riesgo convencionales: sexo, edad,
colesterol total, colesterol-HDL, consumo de tabaco y
tratamiento antihipertensivo. No incluye diabetes. No
Incluye ERC; ni siquiera menciona la presencia de
ERC en la muestra.

Hermida et al. Rev Esp Cardiol. 2021;74:in press.
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Estratificacion de riesgo CV

Se utilizaron los datos de 19.949 participantes en el Proyecto
Hygia sin evento CV previo, evaluados con MAPA de 48h, para
comparar la precision, discriminacion y rendimiento de:

La escala de riesgo Framingham original basada en MCPA.

La escala Framingham adaptada a la poblacion Hygia, es decir,
recalculando los coeficientes del modelo de probabilidad de
evento.

Un nuevo modelo de riesgo reemplazando la MCPA por
parametros pronostico derivados de MAPA (media de la PAS
durante el sueno y profundidad de la PAS).

El modelo MAPA anterior, incluyendo ademas la MCPA.

Hermida et al. Rev Esp Cardiol. 2021;74:in press.
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Hermida et al. Rev Esp Cardiol. 2021;74:in press.
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Concordancia en la estimacion de probabilidad de evento CV calculada a
partir de las escalas de riesgo Framingham basadas en MCPA y MAPA.
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Concordancia en la estimacion de probabilidad de evento CV calculada a
partir de las escalas de riesgo basadas en MAPA y MAPA+MCPA.
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Estratificacion de riesgo CV

Los resultados de este estudio documentan importantes
limitaciones de la estratificacion de riesgo CV basada en
MCPA, incluyendo las de los modelos Framingham y
SCORE, y corroboran el valor de la MAPA para
diagnosticar hipertension verdadera y estratificar el
riesgo CV.

Indice MAPA/Galicia: Se basa en PA ambulatoria
(media de descanso y profundidad de la PAS). Ademas
de factores convencionales (sexo, edad, cintura,
colesterol-HDL, consumo de tabaco), incluye glucosa,
FRGe, ERC, evento CV previo e Interacciones
significativas con la PA ambulatoria.

Hermida et al. Rev Esp Cardiol. 2021;74:in press.
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Medida indirecta de PA: Clinica (MCPA), domiciliaria
(AMPA) y ambulatoria (MAPA).

Valor pronostico de MCPA y MAPA.

PA durante el suefio como marcador independiente de
riesgo CV.

Criterios de MAPA para diagnéstico de hipertension
segun las guias actuales.

Influencia de la PA ambulatoria sobre la estratificacion
de riesgo CV.

PA durante el suefio como objetivo terapeéutico para
reduccion de riesgo CV.




Hazard ratio ajustado (1C95%) de eventos CV por cada DT de cambio
en PAS clinica y ambulatoria durante los afios de seguimiento.
Cada parametro evaluado por separado (Proyecto Hygia)

p-valor
PAclinica <0.001 —O—
Media de actividad <0.001 —o—
Media de descanso <0.001
Media de 48h <0.001
Profundidad <0.001
Incremento matutino 0.254
Incremento al levantarse 0.053

Caida nocturna 0.003

0.70 1.00
Hazard ratio ajustado
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Hazard ratio ajustado (1C95%) de eventos CV por cada DT de cambio en
PAS clinica y ambulatoria durante los anos de seguimiento, ajustado por
el cambio en la media de descanso de la PAS (Proyecto Hygia)

p-valor

PA clinica 0.176
Media de descanso <0.001

Media de actividad 0.473
Media de descanso <0.001

Media de 48h 0.402
Media de descanso <0.001

Profundidad 0.002
Media de descanso <0.001

Incremento matutino 0.091

_e_
' —o—}
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Incremento al levantarse 0.811 D
Media de descanso <0.001 o

Caida nocturna 0.565 o——
Media de descanso <0.001 —O—
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PASISTOLICA
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Media ddsiihade Qég@% en funcion del valor alcanzado
HR no SRd@s Medias de actividad y descanso de PA en la
NOI‘H![]:Ima M%{%al P-valor
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Normal
Elevada
Elevada

HR ajustado
Normal

Normal
Elevada

Elevada

Elevada
Normal
Elevada

Normal
Elevada
Normal

Elevada

._O_.

0.026
<0.001
0.704

0.3

1.0
HR

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacidon coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorrégico.
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HR ajustado de eventos CV* en funcion del
vedia iy @t@aakcanzado de medias de actividad y P-valor
1° qumtldé’%&aﬁg@)de |a PA (vs. 1° quintil)

2° quintil (118.1-125.1 mmHg) 0.729
3° quintil (125.1-131.9 mmHg) 0.067
4° quintil (131.9-140.4 mmHgQ) 0.162
5° quintil (>140.4 mmHg) 0.014

Media de descanso de PAS

1° quintil (<104.4 mmHg)
2° quintil (104.4-111.3 mmHg)

3° quintil (111.3-117.9 mmHg)
4° quintil (117.9-127.6 mmHg)
50 quintil (>127.6 mmHg)

0.4 . 8 1. 3.0
HR ajustado

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacidon coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorrégico.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.

© Ramoén C. Hermida



HR ajustado de eventos CV* en funcion de la PAS
clinica alcanzada

HR ajustado

124.3 134.3 143.2 155.3
PAS clinica alcanzada (mmHgQ)

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacidon coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorrégico.
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HR ajustado de eventos CV* en funcion del valor
alcanzado de media de actividad de la PAS

HR ajustado

1.00

118.1 125.1 131.9 140.4
Media de actividad de la PAS (mmHQ)

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorrégico.
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HR ajustado de eventos CV* en funcion del valor
alcanzado de media de descanso de la PAS

6.6/

P<0.001

P<0.001

P<0.001

v

HR ajustado

' 104.4 111.3 117.9 127.6

Media de descanso de la PAS (mmHQ)

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacién coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
Isquémico o ictus hemorréagico.
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HR ajustado de eventos CV* en funcion de la
profundidad de la PAS alcanzada

HR ajustado

1.6/

4.5 9.1 12.6 16.3
Profundidad de la PAS alcanzada (%)

* Muerte CV, infarto de miocardio, revascularizacion coronaria, insuficiencia cardiaca, ictus
isquémico o ictus hemorragico.

S
s
<
%
Z
S
2
.._.3
3
&)
)
:
.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.

© Ramoén C. Hermida




PA durante el suefio: objetivo terapéutico

La disminucion de la PAS durante el suefio vy el
aumento de la profundidad hacia un perfil mas dipper
son conjuntamente los predictores mas significativos
de reduccion de morbilidad y mortalidad CV,
especialmente en pacientes hipertensos bajo
tratamiento antihipertensivo.

Por ello, la PAS durante el sueno y la profundidad de
PAS se pueden considerar no solo como predictores de
riesgo CV sino tambien como objetivos terapéuticos
para aumentar la supervivencia sin evento.

Hermida et al. Eur Heart J. 2018;39:4159-4171.
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