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Varfor ar hypertoni vanligt vid diabetes?

Typ 1-diabetes: nefropati

Typ 2-diabetes / metabolt syndrom:

okad aktivitet i renin-angiotensin-aldosteron-systemet (RAAS)
okad aktivitet i sympatiska nervsystemet (SNS)

okad syntes av endotelin-1 (ET-1)

okad natriumretention i njuren
minskad vasodilatation

Hypertension 2021; 78: 1195-1207



Mojliga konsekvenser av obehandlad hypertoni

Fortida Ischemisk TIA/stroke Sjukhusinlaggning Terminal Albuminuri
dod hjartsjukdom for hjartsvikt njursvikt



Hur ska blodtrycket matas pa mottagningen?

Blodtrycksméatning pa mottagning
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Blodtrycksmatning utanfor mottagningen
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Tva metoder for att undvika ’vit-rock-effekt”
24-timmars dygnsblodtryck Hemblodtryck

Choosing the correct blood pressure cuff size

- Measure the circumference of your upper arm with a cloth
Ambulatory Blood Pressure Monitoring measuring tape midway betwe)(:.n thepe[ibow and shoulder.
Regular blood pressure monitoring Choose a cuff size that includes this measurement.

over a 24-hour period provides a more

- accurate pattern of a patient’s blood

| pressure than a reading in a doctor’s office.

Position for taking your
blood pressure at home

Rest for 5 minutes before
measuring your blood pressure.

Sit in a chair with both feet flat
on the ground and back straight.

Patients wear an upper arm cuff
and a portable device that
measures blood pressure at set
intervals during the day and night

Place your arm at the level
of your heart or chest.

Stay still and do not talk
as your blood pressure
machine operates.

If safe to do so, patients should continue normal activities
. while keeping the arm still and relaxed straight down
\, at the side of the body when the cuff inflates

jamanetworkpatientpages.com



Blodtryck uppmatta i hemmet korrelerar med

vansterkammarhypertrofi carotis-ateroskleros proteinuri
- battre an mottagningsblodtryck- minst lika bra som mottagningsblodtryck- minst lika bra som mottagningsblodtryck

Journal of Hypertension 2012, 30: 1289-1299
Illustrationer: Front. Cardiovasc. Med. 10: 1205475; Lakartidningen 2012; 13: 702-703 nr 13 2012 volym 109; www.shutterstock.com



Blodtryck uppmatta i hemmet predikterar

Total Kardiovaskular Kardiovaskular

mortalitet mortalitet morbiditet
HR/10 mmHg *SBP  1.14(1.01-1.29) 1.29 (1.02-1.64) 1.14 (1.09-1.20)
HR /5 mmHg * DBP 1.10(1.02-1.19) 1.17 (1.03-1.32) 1.13(1.08-1.18)

Journal of Hypertension 2012, 30: 449-456



Hemblodtryck 133 / 82 mmHg har samma kardiovaskulara
risk som mottagnhingsblodtryck 140/90 mmHg
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Hemblodtryck (alla): 133/ 82 mmHg
Hemblodtryck (obehandlade): 132 / 82mmHg

Hypertension 2013; 61: 27-34



Diaghostiska kriterier for hypertoni

Mottagningsblodtryck =140/90 mmHg

Hemblodtryck =2 135/85 mmHg

Ambulatoriskt blodtryck

24-timmars-snitt =2 130/80 mmHg
dag-delen =135/85 mmHg
natt-delen 2120/70 mmHg

Journal of Hypertension 2023; 41: 1874-2071



Hemblodtrycksmatning okar foljsamhet till
blodtrycksbehandling, jamfort med konventionell
blodtrycksmatning

* Meta-analys av 25 randomiserade studier
« Sammantaget en mattlig men signifikant forbattring av foljsamhet

» Effekten pa foljsamhet var storst i de studier dar objektiva matt
anvants

American Journal of Hypertension 2015; 28: 1209-1221



Hazard ratio reduction (%)
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God foljsamhet till blodtrycksbehandling
kopplar till lagre risk for hjartkarlsjukdom
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Korrekt bredd pa manschetten

5 minuters
vila

Armeni
hjarthojd

Fotterna
pa golvet

Hemblodtrycksmatning
Mamn: Ditt malbledtryck:
Personnummer: )
Tid Owertryck  Undertryck  (Puls)
Dag 1 Maorgon  Mitning 1 !
Datumn dtning 2 !
kvl rstning 1 /
Mstning 2 !
Dag 2 Maorgon  Matning 1 )
Caturm Iatning 2 I
Kl Iitning 1 !
tning 2 !
Dag 3 Maorgon  MEtning 1 !
Daturn Msitning 2 !
Kyl MaLning 1 i
Iatning 2 I
Dag 4 Morgon  Mitning 1 !
Datum tning 2 !
Kl Mstning 1 !
rstning 2 !
Dag 5 Morgon  Mawning 1 !
Caturm Iatning 2 N
L] IMitning 1 !
IMtning 2 N
Dag & Morgon  MEtning 1 !
[aturn hstning 2 !
vl nstaing 1 !
Matning 2 !
Dag 7 Morgon  Mitning 1 !
Draturn: IMtning 2 )
Kuwiil Iitning 1 !
rstning 2 !
Overtryck  Undertryck  (Puls)
Medehvardet av alla matningar UTOM dag 1 !
Swwask feraming I hpparteon, sloke och vaskils medien waas psecfanong

JAMA Patient Page 2017; 318: 310; Vaskuléar Medicin 2021; 3: 9-12



Ju fler dagars hemblodtryck,
desto mer okar risken per mmHg hogre hemblodtryck

HR (95% Cl) per

Cumulative 1 mmHg increase
7-day O 1.021 (1.012-1.030)
6-day O 1.020 (1.012-1.029)
5-day O 1.019 (1.011-1.028)
4-day O 1.018 (1.010-1.027)
3-day O 1.017 (1.009-1.026)
2-day O 1.016 (1.008-1.024)
1-day O 1.014 (1.006-1.021)
1-moming O 1.012 (1.005-1.019)

Den storsta vinsten ses vid upp till 3 dagars matningar

Hypertension 2011; 57: 1081-1086



Maste man exkludera forsta dagens méatningar?

SBP

DBP

HR (95% CI) per
1 mmHg increase

1.021 (1.012-1.030)
1.021 (1.012-1.030)

Nej - samma prediktiva varde

1.038 (1.021-1.04)

Days 2-7 Cr
f-day .

Days 2-7 O
f-day O

1.034 (1.018-1.049)

: . . ; .
1.00 101 102 1.03 1.04

1.05 1.06

Hypertension 2011; 57: 1081-1086



Hemblodtrycken ar lagre pa helgdagar an pa vardagar
- och allra hogst pa mandagar
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Vilket malblodtryck ar optimalt?
SPRINT -ingen hade diabetes ACCORD - alla hade diabetes
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Intensive treatment 4678 4436 4256 2900 779 Standard 2371 2274 2196 2120 1793 1127 358 195 108

Patienter: SBP = 130 mmHg och hog risk, EJ diabetes Patienter: SBP =2 130 mmHg och hog risk, OCH diabetes
Mal: SBP <120 mmHg vs. SBP<140 mmHg Mal: SBP <120 mmHg vs. SBP<140 mmHg
Efter 1 ar: 121 mmHg vs. 136 mmHg Efter 1 ar: 119 mmHg vs. 134 mmHg

N EnglJ Med 2015; 373:2103-16; N EnglJ Med 2010, 362:1575-85



Vad hander om man fran ACCORD
- handplockar 2592 ”SPRINT-liknande” patienter, och
- tar bort de 1308 som fatt ”farligt intensiv glykemisk kontroll” ?
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Systolic Blood Pressure (mm Hg)

STEP-studien, ca 1/5 hade diabetes
Malblodtryck <130 mmHg vs <150 mmHg
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ESPRIT-studien, drygt 1/3 hade diabetes
Malblodtryck <120 mmHg vs <140 mmHg
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Tolkas med * Ortostatism
kliniskt omdéme! w0
Omej  Skorhet
tolerabelt: e Kort
) o overlevnad
Mal Mal <140
120-129 mmHg Mal <140
mmHg = Ly mmHg

@Esc—
European Heart Journal 2024; 45: 3912-4018



Diabetes vardprogram

* Det generella blodtrycksmalet vid hypertoni hos personer med
diabetes ar mottagningsblodtryck <130/80 mmHg.

 Om detta ej kan uppnas eller ej tolereras, kan ett
mottagningsblodtryck <140/90 mmHg accepteras.



Vilka lakemedel rekommenderas vid hypertoni?

ACE-hammare eller angiotensinreceptorblockerare

(o)

Diuretika conw Kalciumantagonister

Betablockerare
J Hypertension 2023; 41: 1874-2071



Nya hypertoni-lakemedel

e Baxdrostat
* Aprocitentan
e Zilebesiran



BrigHTN-studien

Baxdrostat — aldosteronsyntas-hammare

Selective Inhibition of Aldosterone Synthase (CYP11B2)

- \ Baxdrostat

Once daily for 12 wk
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BrigHTN-studien

Baxdrostat — aldosteronsyntas-hammare

A Change from Baseline in Systolic Blood Pressure

Placebo-justerad sankning
av SBP: 11 mmHg
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N Engl J Med 2023; 388: 395-405




Endotelin-1
— en potent vasokonstriktor

Syntetiseras framfor allt i endotel-celler

Lokalt verkande hormon

Tva receptorer

ETA => vasokonstriktion, glattmuskelproliferation, fibros
ETB => NO-medierad vasodilatation, natriures, ET-1-clearance

Nature Reviews Cardiology 2019; 16: 491-502



PRECISION-studien

Aprocitentan — endotelinreceptor-antagonist
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Lancet 2022; 400: 1927-37



Nya ron: Blodtryck kan
sankas med en spruta

-

ARV 2024-02-17



Zilebesiran
small interfering RNA (siRNA) som hammar angiotensinogen-syntes
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KARDIA-1-studien

Zilebesiran — siRNA som hammar angiotensinogensyntes
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Spironolakton ger storst blodtrycks-sankning
som tillagg vid resistent hypertoni
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Saltrestriktion sanker blodtrycket
hos 34 personer med hypertoni
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RESEARCH SUMMARY

Effect of Salt Substitution on Cardiovascular Events and Death

Neal B et al. DOI: 10.1056/NEJMo0a2105675

14% lagre risk for stroke

25% KCl 75% Nac!

Outcomes

Stroke
Major Adverse CV Events
Death from Any Cause

Hyperkalemia

.....

no. of events per 1000 persom
29.14 33.65
49.09 56.29
39.28 44.61
3.35 3.30

Regular Salt

N=10,491 (300 Villages)

Rate Ratio
95% ClI

0.86 (0.77—0.96)
0.87 (0.80—0.94)
0.88 (0.82-0.95)
1.04 (0.80-1.37)

P Value

p=0.006
P<0.001
P<0.001
P=0.76

N EnglJ Med 2021; 385:1067-77



Sammanfattning

Anvand garna hemblodtrycksmatning
Berakna medelvarde av (3-) 7 dygns varden, morgon och kvall
Mottagningsblodtryck 140/90 mmHg motsv. hemblodtryck 135/85 mmHg

Generellt blodtrycksmalet vid hypertoni hos personer med diabetes <130/80 mmHg
Detta brukas anses motsvara hemblodtryck <130/80 mmHg

Nya lakemedel under utveckling
Glom inte saltrestriktion och spironolakton



	Bild 1: Blodtryck och diabetes
	Bild 2: Varför är hypertoni vanligt vid diabetes?
	Bild 3: Möjliga konsekvenser av obehandlad hypertoni
	Bild 4: Hur ska blodtrycket mätas på mottagningen?
	Bild 5: Blodtrycksmätning utanför mottagningen
	Bild 6: Två metoder för att undvika ”vit-rock-effekt” 24-timmars dygnsblodtryck  Hemblodtryck
	Bild 7: Blodtryck uppmätta i hemmet korrelerar med
	Bild 8: Blodtryck uppmätta i hemmet predikterar
	Bild 9: Hemblodtryck 133 / 82 mmHg har samma kardiovaskulära risk som mottagningsblodtryck 140/90 mmHg
	Bild 10: Diagnostiska kriterier för hypertoni
	Bild 11: Hemblodtrycksmätning ökar följsamhet till blodtrycksbehandling, jämfört med konventionell blodtrycksmätning 
	Bild 12: God följsamhet till blodtrycksbehandling  kopplar till lägre risk för hjärtkärlsjukdom
	Bild 13
	Bild 14: Ju fler dagars hemblodtryck,  desto mer ökar risken per mmHg högre hemblodtryck
	Bild 15: Måste man exkludera första dagens mätningar?
	Bild 16: Hemblodtrycken är lägre på helgdagar än på vardagar - och allra högst på måndagar
	Bild 17: Vilket målblodtryck är optimalt?
	Bild 18: Vad händer om man från ACCORD - handplockar 2592 ”SPRINT-liknande” patienter, och  - tar bort de 1308 som fått ”farligt intensiv glykemisk kontroll” ?
	Bild 19: STEP-studien, ca 1/5 hade diabetes Målblodtryck <130 mmHg vs <150 mmHg
	Bild 20: ESPRIT-studien, drygt 1/3 hade diabetes Målblodtryck <120 mmHg vs <140 mmHg
	Bild 21
	Bild 22
	Bild 23: Vilka läkemedel rekommenderas vid hypertoni?
	Bild 24: Nya hypertoni-läkemedel
	Bild 25: BrigHTN-studien Baxdrostat – aldosteronsyntas-hämmare
	Bild 26: BrigHTN-studien Baxdrostat – aldosteronsyntas-hämmare
	Bild 27: Endotelin-1 – en potent vasokonstriktor
	Bild 28: PRECISION-studien Aprocitentan – endotelinreceptor-antagonist
	Bild 29
	Bild 30:  Zilebesiran  small interfering RNA (siRNA) som hämmar angiotensinogen-syntes 
	Bild 31: KARDIA-1-studien Zilebesiran – siRNA som hämmar angiotensinogensyntes 
	Bild 32: Spironolakton ger störst blodtrycks-sänkning  som tillägg vid resistent hypertoni
	Bild 33: Saltrestriktion sänker blodtrycket  hos ¾ personer med hypertoni
	Bild 34
	Bild 35: Sammanfattning

