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Circadiane-infradiane Blutdruckmessung als VVoraussetzung fur eine moglichst fehler-
freie Hypertonie-Beurteilung

Blutdruckmessung als Problem

Mit Interesse lesen wir (1-3):

,»Die deutsche Leitlinie zur Diagnostik und Behandlung der arteriellen Hypertonie

empfiehlt ,,wiederholte Messungen“ ohne Angaben zur genauen Anzahl, zum

zeitlichen Ablauf der Messungen oder zu den Rahmenbedingungen der Messsi-

tuation®.
Wir hoffen, dies heif3t ,,vielmals wiederholt” und nicht ,,zweimal®, wie in mehr als einem Fall in
Minnesota, USA, in akademischer Praxis. Vorher lesen wir mit desto groerer Genugtuung (1 cf.
3):

,Die oOsterreichische Hochdruckliga empfiehlt zur Blutdruckbeurteilung dreifig

Messungen ohne Zeitvorgabe. Liegen von den dreiffig Messwerten mindestens

sieben hoher als 135/85 mm Hg, dann sei auf eine arterielle Hypertonie zu schlie-

Ben®.
Wir begriilen diese Richtlinien zu einer Zeit, in welcher viele Praktiker in den USA, auf wenigen
Einzelmessungen des Blutdrucks (BD) fuBlend, behandeln. Die Fragestellung an und fiir sich von
Scherf et al. (1) ,,Fehlgemessener oder realer Hypertoniker* ist unserer Ansicht nach ein wichtiger
Schritt in die gebotene Richtung, wenn auch nicht die volle Losung (4-6). In dem Kommentar von
D. Magometschnigg (2) zum Artikel von Scherf HP et al. wird die gro3e Variabilitét des BD betont,
und eine Festlegung von bestimmten Grenzwerten des Normalen wird als zweifelhaft angesehen. Es
wird vorgeschlagen, wie vorangehend zitiert, eine Diagnose nicht auf Einzelmessungen beruhen zu
lassen, sondern 30 Messwerte zu sammeln (2). Die Messwerte werden gereiht und in 4 Quartile
unterteilt. Wenn mehr als 25% der Messwerte tiber 135/85 mm Hg liegen, wird der Patient als hy-
perton diagnostiziert.

Wann die Messungen gemacht werden sollen, ist auch wichtig. Im Sessel des Zahnarztes (4)
oder bei einem ,,cold pressor test™ ist nicht nur das Ausmal} der Blutdruckschwankung, sondern
sogar deren Richtung von der Phase des Circadiansystems abhéngig (4-6), sodass man morgens eine
mit dem ,,Weillen Kittel“ verbundene Hypertonie findet und am Nachmittag eine Hypotonie, von
einer normalen Senkung des BD wéhrend der Nacht ganz abgesehen, Abb.1. Wenn aber diese Va-
riabilitdt im Normalbereich zu grof3 ist und der Mittelwert nicht iiber 115/64 liegt, kann ein hdheres
Risiko bestehen, als das eines zu hohen BDs, nimlich ein circadianes Uberschwingen (6). Unter
solchen Umsténden lohnt es sich, zeitlich nicht festgesetzte starre Grenzwerte durch zeitvariierende
Normen, die von dem Tagesgang von Gleichaltrigen des gleichen Geschlechtes abgeleitet wurden,
zu ersetzen. Illustrative Bereiche von gesunden Vergleichsgruppen sind in der Abb. 2 angegeben.
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Historischer Rickblick

Allenfalls ist die Ansicht, dass systematische, mehr oder weniger equidistante, Reihen- statt Ein-
zelmessungen eine bessere Auskunft iiber die normo- oder hypertonische Lage eines Blutdruckes
geben, in Ubereinstimmung mit einem Vorgehen aus dem Jahre 1881 (7). Zu einer Zeit, als Sphyg-
momanometer noch keinesfalls allgemein benutzt wurden, betonte Ignaz Zadek in einer Arbeit liber
die Messung des Blutdrucks in der ,,Zeitschrift fiir Klinische Medizin®, dass sein Apparat (er be-
nutzte den Basch'schen Apparat) ,,ungleich wichtigere Resultate, als die Messung des absoluten
Blutdrucks verspricht®, ndmlich ,,Bestimmung der Blutdruckschwankungen an derselben Person‘
(7). Er veroftentlichte auch zahlenméfBige Angaben, welche in unserer hier erstmalig beschriebenen
Metaanalyse sowohl die Bestimmung eines circadianen als auch eines halbwochigen (circasemisep-
tanen) und auch eines wdchentlichen (circaseptanen) Rhythmus erlauben, Abb. 3.

Zadek's Argument stimmt mit Janeway (8), Bartter (9), mit unserem eigenen Vorgehen in der
Forschung (10) fiir die Praxis (11-13) und mit einem internationalen Konsensus (6) iiberein. Schon
im Jahre 1904 ging Janeway einen wichtigen Schritt weiter. Er wollte einen Patienten nicht sehen,
bevor er geniigend Daten hatte, um die periodischen Schwankungen zu erfassen. Eine ad lib.
30malige Reihen-Messung iiber eine unbestimmte Zeitspanne oder Tageszeit, wie es wiederholt aus
dem Artikel {iber die Osterreichischen Richtlinien zu entnehmen ist (2, 3), ist ein wichtiger erster
Schritt, der in einem kosteneffektiven zweiten Schritt systematisch und Janeway entsprechend ge-
staltet werden kann. Dieses Vorgehen in einem internationalen Projekt zu erkldren und auch Jeder-
mann und Jederfrau so frith wie mdglich zu empfehlen, ist unser Anliegen.

Empfehlung einer circadianen Blutdruckmessung

Wir empfehlen im Sinne von Zadek eine systematische Selbstmessung mit einem manuell anwend-
baren Gerit in ~3-stiindigen Abstdnden rund um die Uhr iiber zumindest 7 Tage oder, wenn not-
wendig, flr ldnger, Tabelle 1. Dieses Vorgehen, wurde von einer chronobiologisch iiberzeugten
Krankenschwester (Universititsprofessorin mit dem Orden Canada's) an sich selbst rund um die
Uhr wiederholt durchgefiihrt (14). Wir raten es aber nur, wenn ein automatisches Messgerét nicht
zur Verfligung steht oder wegen einer lokalen Reaktion auf die Manschette nicht benutzt werden
kann oder wegen duBlerst seltener unertraglicher Schmerzhaftigkeit beim Autblasen der Manschette.
Seit 2007 wird die Benutzung eines automatischen Gerétes bevorzugt, das kostenintensiv ist, wenn
man fiir den ganzen Beschaffungspreis autkommen muss (15).

Um diesem berechtigten Einwand zu begegnen, konnen wir derzeit einem Teilnehmer des Pro-
jektes BIOCOS (BIOsphere-COSmos) neue automatische, ambulant benutzbare Blutdruckapparate
der Firma A&D, Tokyo, zu einem um 80% ermafBigten Beschaffungspreis anbieten. Wenn ein sol-
ches Gerit von mehreren Mitgliedern einer Familie oder Nachbarschaft benutzt wird, ist es sicher
kosteneffektiv. Die Hiufigkeit der Messungen kann dem/der Patienten/tin {iberlassen werden, etwa
jede Stunde, wie es von dem Patienten am besten vertragen wird. Der Apparat ist von einer wieder-
holt aufladbaren Batterie betrieben und kann iiber mindestens 7 Tage gesammelte stiindliche Daten
aufbewahren. Die Batterie wird tidglich aufgeladen, etwa morgens nach dem Aufstehen.

Synchron mit den Messungen sollte ein Tagebuch gefiihrt werden, in dem besondere Ereignisse
wie korperliche Anstrengungen und emotionale Erlebnisse registriert werden. Ferner sind die be-
nutzten Medikamente und deren Dosierung mit Uhrzeitangabe anzugeben. Die Originaldaten wer-
den, wenn notig, kodiert, sollte der Patient auf Anonymitdt bestehen. Erforderlich ist aber die An-
gabe von Alter, Geschlecht, allgemeinem Gesundheitszustand, etwaiger Behandlung und die Zusa-
ge eines jihrlichen Berichtes iiber etwaige Anderungen des Gesundheitszustandes, um somit zu
einer Referenz-Datei und/oder Forschungsdatei beizutragen. Bei Auftreten schwerwiegender Kreis-
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laufkrankheiten dienen die Daten dazu, fritheste Verdnderungen der Variabilitit zu finden und zu
einer frithzeitigen Aufdeckung neuer Risikozeichen (Marker) beizutragen.

Auswertung der Messdaten

Die Auswertung der Daten erfolgt derzeit kostenlos durch BIOCOS (Frau Professor Cornelissen im
Halberg Chronobiology Center der Universitdt Minnesota, corne001@umn.edu).

Eine Zusammenarbeit mit dem betreuenden Arzt ist erwiinscht und bei behandelten Patienten
unerlésslich. Ergebnisse werden dem betreuenden Arzt oder dem/der Patienten/tin direkt zugesandt.
Am BIOCOS-Angebot zur Prophylaxe bzw. wihrend einer Therapie konnen sich Privatpersonen
beteiligen. Handelt es sich um einen augenscheinlich gesunden Menschen, so kann eine 7-tigige
Messung abhingig von der Altersstufe jahrlich geniigen. Handelt es sich um einen Hypertoniker
oder Herzkranken, wire eine hiufigere Uberwachung, etwa alle 3 Monate, oder eine langfristige,
auch Dauerliberwachung bei unter Behandlung stark schwankendem BD empfehlenswert. Auf diese
Weise kann eine medikamentdse Behandlung iiberwacht und optimiert werden.

Technische Mdoglichkeiten der Datenanalyse

Um die Verbesserung chronobiologisch-chronomischer, also zeitstruktureller BD-Messmethoden
bemiihen sich Ingenieure in Minnesota im sog. Phonix Projekt (www.phoenix.tc-ieee.org/). Dieses
Projekt versucht ein manschettenloses Gerét zur Selbstbedienung zu entwickeln und auch fiir manu-
ell gemessene Daten die Rechenmethoden fiir eine chronobiologische Auswertung im Internet an-
zubieten. Anhand der Datenanalysen will das Projekt eine kontinuierliche Verbesserung der diagno-
stischen Kriterien erreichen. Mit dem jetzigen Vorgehen einer 7-Tage-Uberwachung mit derzeit
verfiigbaren ambulanten Gerdten konnten wir schon positive Ergebnisse erzielen, die mit einer nur
24-stiindigen Uberwachung nicht zu erhalten sind (6, 16-20).

Die statistische Auswertung wird mit Erfassung der Kennzeichen (Parameter) von circadianen
und anderen Rhythmen und auch nicht-parametrisch durch Stapelung der Daten entlang der Tages-
zeiten und deren Vergleich mit nicht-parametrischen Normen durchgefiihrt und in einem ,,Sphyg-
mochron®, Abb.2, fiir das Individuum zusammengefasst (6). Die Auswertung ergibt u.a. Vergleiche
mit den fiir den jeweiligen Probanden typischen dynamischen Grenzwerten seines (ihres) Ge-
schlechtes, Alters und der ethnischen Herkunft. Weiterhin gibt es Aufschliisse iiber Hohe und Léan-
ge einer etwaigen Hochdruckepisode oder anderer Verdnderungen.

Die Ergebnisse werden sowohl fiir jeden Tag separat als auch fiir eine Woche als Ganzes ausge-
wertet. Die wochentliche Zusammenfassung wiegt dabei schwerer, weil sich die Anpassung der
gesamten 168-stlindigen Zeitreithe am besten in den 24-stiindigen Cosinuskurven findet und somit
auf wenige Tage beschriinkte Anderungen vernachlissigt werden kdnnen. Sehr wichtig ist dabei der
Umstand, dass konstante Variabilitdtsabweichungen in einer Wochenauswertung aufgedeckt wer-
den konnen, selbst dann, wenn alle Werte im Normalbereich liegen. Eine solche Variabilititsinde-
rung kann ein hoheres Risiko flir Schlaganfall oder Myokardinfarkt darstellen als ein bloBer Hoch-
druck und ist mit Erfolg behandelbar (6).

Ein japanischer Mitarbeiter am BIOCOS Projekt (OK) hat die hier vorgeschlagene Methode ei-
ner chronomisch interpretierten 7-tigigen Uberwachung des Blutdrucks mit halbstiindigen automa-
tischen Messungen bei Freiwilligen in der Bevolkerung einer kleinen Stadt, Urausu, auf der nordli-
chen Insel Hokkaido, Japan, vor mehr als 7 Jahren (2001-2008) bislang an 243 Personen begonnen.
Die Blutdruckmessungen wurden gleichlaufend mit anderen weiteren Untersuchungen durchge-
fiihrt, u.a., der Pulswellengeschwindigkeit und einer Skala fiir Depression. Die Probanden gehdrten
hauptsédchlich zur dlteren Generation, also zu einer Altersgruppe mit einer wahrscheinlichen Hyper-
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tonie (16-20). Eine weitere, spéter begonnene langfristige Studie lduft zurzeit, ebenfalls in Japan auf
der Insel Shikoku in der Stadt Tosa, Bezirk Koshi. Ergebnisse dieser Studie, bislang an 158 Perso-
nen, sind noch nicht zusammengefasst. Die japanischen Daten bestédtigen die andernorts erhobenen
Ergebnisse (6, 12, 13), dass nidmlich der heutige Goldstandard einer automatischen 24-
Stundeniiberwachung die circadianen Aussagen einer 7-tigigen chronomischen Uberwachung nicht
liefern kann, ganz abgesehen davon, dass 24 Stunden natiirlich keine Auskunft iiber etwaige Ande-
rungen in circasemiseptanen oder circaseptanen Rhythmen geben.

Zur klinischen Bedeutung

Eine langfristige Uberwachung des Blutdrucks und der Herzfrequenz dient der Erfassung moglicher
Abweichungen von der Norm, die einer einmaligen Messung und auch dem Zufall (6) einer nur 24-
stiindigen Uberwachung entgehen. Es wird versucht, z.B. einen maskierten Hochdruck einerseits
(eine falsch negative Diagnose), oder einen ,,Weilen Kittel-Hochdruck® (eine falsch positive Dia-
gnose), also hdufige Fehldiagnosen (22) zu vermeiden. Auf Grund von Fehlmessungen werden Nor-
motoniker ein Leben lang unnétig behandelt. Andererseits werden Hypertoniker und auch Normo-
toniker mit Variabilititsverdnderungen, die einer Behandlung bediirfen, unbehandelt gelassen. So
kann es zu einem (wenn rechtzeitig erkannt, vermeidbaren) Schlaganfall oder Myokardinfarkt
kommen (6).

Fragen wir, was man bei einem Diabetiker tun soll, bei welchem bei zwei Arztkonsultationen er-
hohte BD-Werte gefunden wurden und fiir den die amerikanischen Richtlinien einen nicht-
zeitvariierenden Grenzwert von 130/80 statt 140/90 mm Hg vorschlagen (22). Es wurde ihm gera-
ten, ein Rezept fiir ein Antihypertensivum sofort zu benutzen. Der Patient, ein Chronobiologe, hat
eine 7-Tagesiiberwachung vorgezogen, kommt aber nach 1,5 Tagen zuriick. Seine Uberwachung
musste vorzeitig abgebrochen werden, weil die Gummiblase der Manschette geplatzt war. Die Ana-
lyse seiner Daten zeigt ein annehmbares Sphygmochron. Man hat die Wahl, ihm zu sagen, er soll
die Verordnung vergessen oder dass er vielleicht trotzdem sicherheitshalber das Antihypertensivum
benutzen soll? Weder noch? Er zieht die weitere Uberwachung fiir die vollen 7 Tage vor, einfach
um nicht mit einem Mittel mit moglichen Nebenwirkungen oder zumindest mit Kosten belastet zu
werden, wenn er keine antihypertensive Arznei brauchen sollte, da in seinem Fall die Messungen
von 1,5 Tagen eine bindende Beurteilung noch nicht erlauben. Der Grund dafiir ist, dass separate
24-Stunden-Uberwachungen grundverschieden sein kénnen, Tabelle 1.

Starre Grenzwerte oder starre Prozentsdtze von Messdaten sollten im Zeitalter der Rechner durch
die den Rhythmen angepassten dynamischen Referenzstandards ersetzt werden. Die Notwendigkeit
eines individualisierten diagnostischen Vorgehens wird aus der Schwierigkeit einer Interpretation
von systolisch/diastolischen Grenzwerten von 140/90 mm Hg u.a. im Fall der Tabelle 1 ersichtlich.
Manchmal braucht man viel mehr als 30 Messungen, oder man ist nach Hunderten von Messungen
nicht sicher, wie in Tabelle 1, was zu tun ist. Mit dem Messen sollte man nicht authéren, bis der
Blutdruck, wenn notwendig, medikamentds zur Zufriedenheit behandelt ist. Dies zeigen iiber Tau-
send rund um die Uhr halbstiindlich ambulante automatische Messungen an einem 33-jahrigen Neu-
rochirurgen, JCM, von dem nur die wéihrend der iiblichen Sprechstunden (09:00-17:00) gemessenen
Daten im Sinne der geltenden systolisch/diastolischen Grenzwerte zusammengefasst wurden. Von
diesen Werten waren am 16. 8. weniger als 25% pathologisch. Soll man da aufhdren? Er ist nach
den Kriterien der Osterreichischen Liga eigentlich Normotoniker. Etwas spiter war jedoch jeder
Wert hyperton, Tabelle 1.



Franz Halberg Leibniz Online, 5/2008
Circadiane Blutdruckmessung

Ausblick

Hypertensive Arzte haben an sich selber lebenslang systematisch mehrmals tiglich rund um die Uhr
ihren BD selbst gemessen. Ihre Behandlung wurde der chronobiologischen Analyse und Interpreta-
tion entsprechend eingestellt und - wann immer notwendig - gedndert, und dies zu einer Zeit, in
welcher noch keine elektronischen Rechner zur Messung und Auswertung verfligbar waren (23-26).

Automatisch messende Gerite sind heute durch das BIOCOS-Projekt fiir Forschung in der Praxis
erschwinglich, und kostenfreie chronobiologische Analysen sind von corne001@umn.edu, (und in
der Zukunft vielleicht im Internet zur Selbsthilfe durch das Phonix-Projekt) verfiigbar. So sollten
Uberwachungen méglich werden, um infradiane Rhythmen und deren mégliche Beeinflussung
durch das Wetter im Weltraum, Abb.4, zu erforschen. Ob infradiane Schwankungen fiir die klini-
sche Praxis Folgen haben, ist nicht belegt. Aber 'Unterschriften' von Spektralkomponenten des Son-
nenwindes wurden nicht nur beim Blutdruck, sondern auch bei plotzlichem Herztod (25), bei Suizid
(27, 28) und sogar beim Terrorismus (29, 30) beschrieben.

Vor einem halben Jahrhundert wurden Forschungen iiber z.T. endogene circadiane Schwankun-
gen als Paranoia benannt (26). Heute lassen sich an Hand von Anderungen des Circadianrhythmus
Risiken aufdecken, die umfassender sind als ein Bluthochdruck (6, 11-13). Deswegen empfehlen
wir eine freie Analyse fiir alle interessierten Individuen, ganz besonders Arzte, die sich fiir den
Bluthochdruck interessieren. Wenn man nur an ,,zu hoch* oder ,,zu niedrig™ denkt, bleiben behan-
delbare Variabilitatsinderungen, VVA's, unerkannt, Abb.2. Wenn man die nichtliche Senkung des
Blutdrucks mit einbezieht, geht man einen wichtigen Schritt weiter (31), der aber einer chronobio-
logischen Auswertung nicht ebenbiirtig ist (12, 13) und manchmal irrefiihrt (32, 33). Das verflosse-
ne halbe Jahrhundert sollte geniigen, um im Sinne Zadek's den Forderungen Janeway's, Bartter's
und von internationalen Konsensustreffen (6) zu entsprechen. Man soll alles so einfach wie moglich
machen, aber nicht zu einfach. Der ideale Blutdruck einer Person ist eine Illusion. Ein Spektrum
von Rhythmen ist ein Faktum. Vaskulidre Variabilititsanomalien, VVA, die als ein vaskuldres Va-
riabilitdtssyndrom beschrieben werden konnen, sind durch Selbsthilfe als Risiken aufzudecken,
Abb.5, und zu behandeln. Obwohl dies kompliziert erscheint, ermoglichen ambulant nutzbare Gera-
te eine Selbstiiberwachung mit einer Datenanalyse in jedem PC.

Widmung

Dieser Leserbrief ist in lebenslanger Freundschaft Herrn Prof. Dr. med. Karl Hecht gewidmet, ver-
bunden mit der Hoffnung, dass er sich mit seinen Lehr- und Forschungs-Féahigkeiten der Meinung
seines stadtgendssischen Vorfahren, Dr. Ignaz Zadek, iiber die Bedeutung individueller Variabilité-
ten und deren Erfassung anschlieB3t. Es gilt, nicht nur die Zahl fehlbehandelter Patienten herabzuset-
zen, sondern auch Risiken aufzudecken, die gréBer sind als ein ,,einfacher” Hochdruck. Besonders
dann, wenn alle Einzelwerte scheinbar im Normalbereich liegen, sollte man chronobiologisch vor-
gehen.

Adresse des Verfassers: halbe001@tc.umn.edu
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Anhang:

TABELLE 1
Die Notwendigkeit eines individualisierten diagnostischen Vorgehens wird aus der Schwierig-
keit einer Interpretation in einem Einzelfall ersichtlich *

Uber 23 Tage (mit Unterbrechung weniger Tage) wurden bei einem 33-jihrigen Neurochirur-
gen, JCM, alle 30 oder 60 Minuten rund um die Uhr ambulant gemessene Daten gesammelt.
Von diesen sind hier nur die an Wochentagen wihrend der tiblichen Sprechstunden (09:00-
17:00) gemessenen Werte herausgegriffen und in Bezug auf systolisch-diastolische Grenzwerte
von 140/90 mm Hg zusammengefasst:

Annehmbar da Annehmbarkeit
unter dem 1994 in 23 Tagespro-
Grenzwert ? filen
16/08 28/09
Ja 7% 0% 56%
Nein 23% 100% 44%

* Am 16. 8. (zweite Spalte) waren weniger als 25% der Werte hyperton; 42 Tage spiter, am 28 9. (dritte Spalte) war
jeder der Werte hyperton. Wenn 23 Profile so betrachtet wurden, waren sowohl annehmbare als auch unannehmbare
Werte in der Ndhe von 50%. Was tun? Am 16. 8. Normotonie diagnostizieren und den Patienten unbehandelt lassen
und andere solche Fille vernachlissigen; oder die richtige Konsequenz ableiten und weiter messen, chronobiologisch
auswerten und mit Relaxationstherapie beginnen?
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Zeitliche Registrierung eines Reizes erkennt individuelles (hypertones oder hypotones) Blut-
druckverhalten und eignet sich als Belastungstest nur rund um die Uhr (Stresstest nach Hal-

berg)
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Abb. 1: Das Stadium des circadianen Systems, die circadiane Phase, fiihrt (meist voraussagbar) je
nach der Tageszeit bei tagaktiven Menschen morgens zu einem Anstieg und nachmittags zu einem
Abfall des Blutdrucks und der Herzfrequenz sowie einem Anstieg wihrend einer Begegnung mit
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dem Arzt oder einem kleinen chirurgischen Eingriff. Dieses Verhalten wurde als Differenz zwi-
schen den mittleren Werten wéhrend der Konsultation (fiir die sitzende Position) und den Werten
eines circadianen Profils des Patienten zur gleichen Tageszeit an anderen Tagen bestimmt als Er-
gebnis ambulanter Messungen in 5-15 Minuten Intervallen, jeweils fiir 3 und 2 und 4, insgesamt fiir
9 Tage vor und nach der Operation — an 23 Patienten (N=254 Messungen pro Patient; N=5,849, mit
Einschluss weiterer Untersuchungen an dem selben Patienten N=17,758). Zeitliche, der circadianen
Phase entsprechende Registrierung weiterer Interventionen, wie z.B. die Verabreichung eines Me-
dikamentes oder die Begegnung mit einem Arzt zwischen 8§ Uhr morgens und 18 Uhr abends, kon-
nen unterschiedliche, sogar entgegengesetzte Wirkungen auf den Blutdruck — Blutdruckerh6hung
versus Blutdrucksenkung — haben. Dies ist auf dieser Abbildung an der entgegengesetzten Richtung
der Pfeile ersichtlich. Eine Dauermessung des Blutdrucks und der Herzfrequenz in halbstiindigen
Intervallen rund um die Uhr kann auf diese Weise zu einem Test der emotionalen und physischen
Belastung werden (Stresstest). © Halberg.
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Computergestiitztes, zeitgeraftes mit

SPHYGMOCHRON-TM entsprechenden Bezugsgruppen vergleichendes,
und auf die Zukunft extrapolierendes Blutdruck-
und Herzfrequenzprofil

Name:--=-----=-=-=sememen Patient #: T0120

Alter: 67 Geschlecht: Weiblich
Uberwachung von:  2/1/2007 10:30 bis: 2/8/2007 10:00
Kommentar:

CHRONOBIOLOGISCHE CHARACTERISTIKEN

BD Systolisch (mmHag) BD Diastolisch (mmHag) Herzfrequenz (Schldage/min)
Patienten- Vergleichsgruppe  Patienten- Vergleichsgruppe  Patienten- ergleichsgruppe
wert Vertrethare wert Vertrethare wert ertretbare
Grenzen Grenzen Grenzen
MESOR
119.9 108.3-141.6 | 75.2 69.6-86.8 69.4 65.9-87.9
DOPPELTE AMPLITUDE |48.64 |3_4 1-34.00 |26A08 |0_00-2?_55 | 18.49 |0.00-33_40 |
ACROPHASE
(STUNDE [S]:MINUTE [Min]) |1528 |8:30-18:2? |1453 |8:54—16.58 |1446 |9239-|825? |
Normbereich Normbereich Normbereich

UBERSCHUSS (U) ODER DEFIZIT (D)

MITTLERER ZEITPUNKT
DESU 15:14 15:14
(St:min} (St:min) (Stmin)
[ e ] [ o] [ o]
{mmHg x Stunde) (mmHg x Stunde)} (Schlage/min x Stunde}
10-JAHR
KUMULATIVU 1
(mmHg x Stunde) (mmHg x Stunde) (Senléige/min x Stunde)
(N 1,0U0's Einneiten) (N 1,00V's Einneiten) N 1,00U's EINneiten)

EMPFEHLUNGEN (ceteris paribus)

Behandlung notwendig Mehr Messungen notwendig
Nein Jahrlich
Ja Medkamentgs Nichimedikamentos € Sobald als méglich
Andere (Vorschrift): Dringend-Sofort &
SBD CHAT
Bereitet von: Germaine Cornelissen Datum: 16.ii.2007

1) Ungewsdhrlich langes Stehen oder Liegen am Tage: ungewdhnliche Aktivitaten -

wie kérperliche Ubungen, emotionelle Belastungen, Wechsel im Tagesablauf,

Schichtarbeit, usw.

2. Salz, Kalorienmenge und -art, usw.
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Abb. 2: Sphygmochron einer normotonen aber nicht risikofreien Patientin. Die doppelte circadiane
Amplitude des systolischen Blutdrucks erfasst das Ausmal3 der Tagesschwankung. Sie ist auBerhalb
der alters- und geschlechtstypischen Grenzen. Der MESOR ist mit 120 mm Hg durchweg scheinbar
annehmbar. Aus der unteren nicht-parametrischen Erfassung ist klar ersichtlich, dass die Patientin
normoton ist, da ein fiir 24 Stunden integrierter Uberschuss (iiber der Grenze des Annehmbaren,
bestimmt als Prédiktivintervall von Werten gleichaltriger Personen des gleichen Geschlechts) von
60 mm Hg x Stunde fehlt (er ist gleich null). Diagnose: Circadianes Uberschwingen oder Circadia-
neHyperAmplitudeTension, kurz: CHAT, eine Vaskulédre Variabilitdtsanomalie, VVA. ©Halberg.
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CIRCADIANE UND CIRCASEMISEPTANE COMPONENTEN
IM BLUTDRUCK (BD) EINES "MASSIG KRAFTIGEN"
MANNES* ZEIGEN ANGENAHERT DIE IM JAHRE 1881
VEROFFENTLICHEN DATEN**

150
Originale Daten Angepasstes 2-Komponenten Modell
84-St Komponente
140 - o0 ]
24-St Komponente
£ 130 -
£
E
o 120 -
m
110 -
100 L LJ Ll 1 ] L L T L] L] L] Ll T T L] L] 1 T Ll Ll 1 ] Ll L T L} Ll Ll L L] L] L] L T L Ll Ll

17 18 19 20 21 22 23 24 25 26
Zeit (Kalendertage im August)
* Fall Il, S.520 von l.Zadek, Zeitschr f klin Med, 1881; 2: 509-551.

Angepasstes Modell:
MESOR Periode Doppelte Amplitude (A) Acrophase, Ref:Aug 01, 00:00*

(mm Hg) (Stunde) (mm Hg) (Grade des Zyklus)”
120 24.0 17.6 [3.7, 31.4] -222 [-191, -254]
[116, 124] 84.0 8.5[2.2,14.8] -25 [-341, -69]
# Mittwoch

** Fur eine circaseptane Komponente ist die Annahme A = 0 (kein Rhythmus)
P = 0.07; in Ubereinstimmung mit Janeway's Forderung im Jahre 1904 der
Erfassung von periodishen Variationen.

Abb. 3

Abb.3: Schon im Jahre 1881 gab es Messreihen, die den Nachweis periodischer Schwankungen
erlaubten (7). Ein Kliniker der Johns Hopkins Universitidt anno 1904 wollte einen Patienten nicht
untersuchen, bevor nicht geniigend Messungen vorhanden waren, um periodische Variationen zu
erfassen (8). Dies ist in der Zeit elektronischer Rechner viel leichter. ©Halberg.
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Abb. 4

Abb. 4: Im Blutdruck scheinen sich unsichtbare nichtphotische Oszillationen der in Satelliten ge-
messenen Geschwindigkeit des Sonnenwindes widerzuspiegeln. Solche Messergebnisse (25) sind
ein Grund fiir eine Daueriiberwachung von Blutdruckwerten. Ein weiterer wesentlicher Grund sind
Variabilititsverinderungen, da mit einem circadianen Uberschwingen ein Krankheitsrisiko signali-
siert wird, das klinisch von groBerer Bedeutung ist als die ,,alleinige* Hypertonie oder eine schein-
bare Normotonie. Mit manuellen Selbstmessungen haben bekannte Hochdruckpatienten nach Kenn-
tnis der Chronobiologie bis zu ihrem Lebensende iiber Jahrzehnte téglich systematische Selbstmes-
sungen durchgefiihrt und Cosinor analysieren lassen: u.a.: Frederic C. Bartter, der das Bartter-
Syndrom fand (als Chef der Hypertonie-Sektion), der dann Direktor des Clinical Center des Natio-
nal Institute of Health' der USA wurde. ©Halberg.
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Im Vergleich mit den anderen hier untersuchten Faktoren erh&ht eine
uberschwellige circadiane Blutdruck (BD)-Amplitude (A) das Risiko eines
ischamischen Schlaganfalles am meisten

Circadianer Hyper-
Amplituden-Tonus
(kurz CHAT)

Vierfacher Anstieg des Risikos
mit einem erhShten Mittelwert
des BD

L]
o
1

Relatives Risiko (95% Konfidenzintervall)**
-
[4)] o
1 |
~ERe
Gl : B

sﬂ,—_—/

ik ~ BD-
: @ 1 f {Uberschwingen
: : 3 ‘
1/24 i Patienten ohne
25 Risikofaktoren J B, Sechs oder achtfacher Anstieg
' des Risikos mit iberschilssiger
@ BD-A

1/5
Positive
22 Alt MSEBS%R BD-A
H anamnese er =
Rillshimon: Ge:;ischt m- fiir hohen »60 >130 mm >90ten
Kkg/mZ terol S Trinken** BD Rauschen Jahren Hg Perzentil
Zahl der Patienten o
Risiko-Faktor vorhanden ? e i
152 102 207 80 52 1
nea'h 2839 :JI:E 145 195 90 217 245 121 265/272

*Kg/m ist positiv mit dem BD-MESOR korreliert

**Alkohol-Verbrauch erhéht BD-A i : .
“"Aéelatives Risiko (RR) ist ein Risiko (ausgerechnet als Verhiltnis der Inzidenzen) Pat1epten
mit einem Risikofaktor (z.B., Rauchen oder {iberschwellige BD-A) (im Nenner) zu dem Risiko
von Patienten ohne Risikofaktor (im Kenner) (deren RR=1)

Abb. 5

Abb.5: Die iiblichen systolischen und diastolischen Blutdruck- (BD) und Herzfrequenz- (HF) Mes-
sungen und selbst die ambulante 24-Stunden-Messung gelten zurzeit als entscheidende Kriterien fiir
eine Diagnose, sind aber ohne Risikoerfassung durch Aufdeckung persistierender Variabilititsab-
weichungen unzulédnglich. Fiir das Risiko eines ischdmischen Schlaganfalles wird ein circadianes
Uberschwingen in der vorletzten Spalte dieser Abbildung fiir den systolischen und in der letzten
Spalte fiir den diastolischen BD mit dem Risiko einer Hypertonie (vorangehende Spalte) verglichen.
Unter der Annahme eines Risikos der gesamten Bevdlkerung mit 1.0, also 100%, ist mit einer Hy-
pertonie eine 310%ige und mit fortgeschrittenem Alter (vorhergehende Spalte) eine 370%ige Erho-
hung verbunden. Hingegen erhdht das systolische Uberschwingen das Risiko des ischiimischen
Schlaganfalles um 520% und ein diastolisches Uberschwingen sogar um 720%. ©Halberg.
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