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ABCD- Appropriate Blood pressure Control in Diabetes

ABI - anklecbrachial index

ABPM- ambulatory blood pressure monitoring

ACCESSAcute Candesartan €Xetil Therapy in Stroke Survival
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ACCORDBAction to Control Cardiovascular Risk in Diabetes

ACE angiotensinconverting enzyme
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A-V - atrioventricular

BB- beta-blocker

BMI - body mass index

BP- blood pressure

BSA- body surface area

CA- calcium antagonist

CABG coronary artery bypass graft

CAPPPR CAPtopril Prevention Project

CAPRAFCAnNdesartan in the Prevention of Relapsing Atrial Fibrillation

CHD- coronary heart disease

CHHIPSControlling Hypertension and Hypertension Immediately FRisbke

CKD- chronic kidney disease
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CKDBEPI Chranic Kidney DiseaseEPldemiology collaboration
CONVINCEControlled ONset Verapamil INvestigation ofE3\points

CT- computed tomography

CV- cardiovascular

CVD- cardiovascular disease

D - diuretic

DASH Dietary Approaches to Stop Hypertension

DBP- diastolic blood pressure

DCCT Diabetes Control and Complications Study

DIRECTDIlabetic REtinopathy Candesartan Trials

DM - diabetes mellitus

DPPR4 - dipeptidyl peptidase 4

EAS European Atherosclerosis Society

EASD European Association for the Study@abetes

ECG electrocardiogram

EF- ejection fraction

eGFR estimated glomerular filtration rate

ELSA European Lacidipine Study on Atherosclerosis

ESC European Society of Cardiology

ESH European Society of Hypertension

ESRD end-stage renal disase

EXPLOR AmlodipingValsartan Combination Decreases Central Systolic Blood
Pressure more Effectively than the AmlodipiA¢enolol Combination
FDAU.S.- Food and Drug Administration

FEVERFelodipine EVent Reduction study

GISSAF-Gruppo ltaliano B NJ £ 2 { G dzRA2 RSttt {2LINI OOA
Atrial Fibrillation

HbAuc - glycated haemoglobin

HBPM- home blood pressure monitoring

HOPE Heart Outcomes Prevention Evaluation

HOT- Hypertension Optimal Treatment

HRT- hormone replacement thepy

HT- hypertension

HYVET HYpertension in the Very Elderly Trial

IMT - intima-media thickness

I-PRESERV{Ebesartan in Heart Failure with Preserved Systolic Function
INTERHEART Effect of Potentially Modifiable Risk Factors associated with
Myocardal Infarction in 52 Countries
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INVEST INternational VErapamil SR/T Trandolapril

ISH- Isolated systolic hypertension

JNG Joint National Committee

JUPITER]ustification for theUse of Statins in Primary Prevention: an Intervention
Trial Evaluating Rosustatin

LAVi- left atrial volume index

LIFE Losartan Intervention For Endpoint Reduction in Hypertensives

LV- left ventricle/left ventricular

LVH- left ventricular hypertrophy

LVM - left ventricular mass

MDRD- Modification of Diet in Renal Disease

MRFIT- Multiple Risk Factor Intervention Trial

MRI- magnetic resonance imaging

NORDIL The Nordic Diltiazem Intervention study

OC- oral contraceptive

OD- organ damage

ONTARGETONgoing Telmisartan Alone and in Combination with Ramipril Global
EndpointTrial

PAD- peripheral artery disease

PATHS Prevention And Treatment of Hypertension Study

PCI percutaneous coronary intervention

PPAR peroxisome proliferatoiactivated receptor

PREVENPBPrevention of REnal and Vascular ENdstage Disease
PROFES®revention Regimen for Effectively Avoiding Secondary Strokes
PROGRES®erindopril Protection Against Recurrent Stroke Study

PWV- pulse wave velocity

QALY- Quality adjusted life years

RAA- renin-angiotensinaldosterone

RAS renin-angiotensin system

RCT-randomized controlled trials

RF-risk factor

ROADMAR Randomized Olmesartan And Diabetes MicroAlbuminuria Prevention
SBP- systolic blood pressure

SCASTAnNgiotensinReceptor Blocker Candesartan for Treatment of Acute STroke
SCOPEStudy on COgnitioand Prognosis in the Elderly

SCORESystematic COronary Risk Evaluation

SHER Systolic Hypertension in the Elderly Program

STOR Swedish Trials in Old Patients with Hypertension
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STOR2 - The second Swedish Trial in Old Patients with Hypertension
SYSTEINA- SYSTolic Hypertension in the Elderly: Chinese trial
SYSTEURSYSTolic Hypertension in Europe

TIA- transient ischaemic attack

TOHPR Trials Of Hypertension Prevention

TRANSCEND elmisartan Randomised AssessmeNt Study in

ACE iNtoleransubjects wih cardiovascular Disease

UKPDS United Kingdom Prospective Diabetes Study

VADT-+ SGSNI yaQ ! FFFANR S5AF0S0Sa ¢NAIf
VALUE Valsartan Antihypertensive Lotstigrm Use Evaluation

WHO- World Health Organization
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1 INTRODUZIONE

1.1 Scopi

Le alddzk £t A [ AY $H&tensibder &teriosad deflaf Societd Europea di
Ipertensione Arteriosa (Eopean Society of Hypertesion, ESHe della Societa
Europea di CardiologiaE(ropean Society of Cardiology, ES@guono quelle
pubblicate congiuntamente dalldue Societa nel 2003 e nel 2007. La pubblicazione
di un nuovo documento, a distanza di 6 anni dal precedente, si € resa necessaria
poiché, in questo arco di tempepno stati condotti importanti studi sul trattamento
RSt QALISNII Sy aA 2 ysbmolR hubvi rigultati Sigper guanyd 2iguSda S NJ
la diagnosche per quanto riguarda tfattamento dei soggettiipertesi Cio ha reso
necessario rifinire, modificare ed ampliare le raccomandazioni pubblicate nel 2003 e
nel 2007.

Le attuali Linee Guida obbedisconoancora ad alcuni degli pstti fondamentali
previsti nelleLinee Guidalel 2003 e dl 2007, ossia(i) indicare le raccomandazioni

in base a studi cliniaondotti in modo appropriato e derivanti da una ampia ed
estesa re@isione della letteratura(ii) prendere in considerazione primariamente dati
derivanti da Tria randomizzati, controllatirandomized controlled trials, RCE)

dalle relative meé-analisi senza disdegnare, specialmente in riferimento agli aspetti
diagnastici, i #sultati di studi a carattere osservazionale d¢ altri studi con
appropriato peso scientifico éii) classificare il livello di evidenza e il grado di
raccomandazione sui maggiori aspaliagnostici e terapeutici cosi come in altre
Linee Guida europee relative a differenti patologie secondo quanto stabilito dalle
raccomandazioni ESC (Tabédlle 2)
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Table | Classes of recommendations

Classes of Suggested wording to
recommendations use

Tabla 2 Levels of Evidence

Level of Data derived from multiple randomized
evidence & | clinical trials or meta-analyses.

Data derived from a single randomized
Lewvel af .
w clinical trial or large non-randomized
evidence B

stuidies.

Consensus of opinion of the experts
lndhrmulﬂuﬁu,rﬂmpuﬂr&

A differenza delle ihee Guida pubblicate nel 2003 e nel 2007, é stato ritenuto
necessarispecificarda classe di raccomandazione ietivello di evidenza in quanto
gueste indicazioniforniscono al medico, abituato a visionare con un approccio
standard le Inee Guida, la possibilita di confrontare lo stato delle conoscenze

y St t QliViffeketitRaredk cella medicina. Cid, inoltre, consentl medico di
distinguere in maniera pit immediata trmccomandazionbl & I 4 S & dzf f Q2 L.
espertie |j dzSt f S oevidehza.Bd indrdaftafe @accomandaziondelle linee

guida hanno appunto f QA Y GSy (12 ARA A SHAYI DR Ydzy Sé ¢
SALISNASYT I Of AYAOI ¢3 LI A OK Slterior&aspettd ey o S
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fornire un numercadeguato di tabelle e schemi riasswmtial fine di rendere facile e

rapida la consultazione da parte del medic®l caso della pratica cline
guotidiana. | membri europei della B Force sono stati scelti in base alla loro

NA O2y2aOAdzi | I dzi 2 NB @2t STT I SR I|ftfQlaa
dichiarazione in tal senso € consultabile sul sito W®@.escardio.org/quidelings
Ciascun membro & occupato di uno specifico argomento, rivisto da 3 coordinatori

e successivamente da 2 chairmamo facente parte(RSft £ I 9 { | = fIQI f {
testo e stato ultimato pprossimativamentan 18 mesi, durante il quali i membri

della Task Force si sono incontrati numerose volte ed hanno avuto una fitta
corrispondenza. Prima della pubblicazione, il testo € stato riudsi®volte da 42
reviewers, meta selezionati dalla EShkheta dalla ESC. E pertanto si puo
ragionevolmente affermare che le raccomandazioni promulgate nel 2013 dalla
ESH/ESCriflettono ampiamente lo statoRSf f QF NIS RSffS y2,;
adzZ ft QALISNISYaAz2ySs RIFIf Lidzyid2z RA gAaadl R

1.2 Aspetti Nuov

Le attuali inee Guida differiscono dalle precedenin molti punti inconsiderazione

delle nuove evidenze st A | AaLJISGGA RAF3Iy2a0A0A S GSN
Tra ipit importanti:

1) dati epieémiologici suipertensone e controllo della presone arteriosa in
Hiropa;

2) rafforzamentodel valore prognostico del monitoraggio depieessionearteriosa
domiciliare Home Blood Pressure Monitoring, HBPNI e del relativo ruolo nella
diagnosi e gestyf S R S fnéiddé lpiSsbldioS al valore del monitoraggio
ambulatoriale dellapressione arteriosa @Ambulatory Blood Pressure Monitoring,
ABPN);

3) aggiornanento delsignificato prognosticali: pressione arteriosa necorso delle
ore notturne, ipertensioneR I a O YA @SLIS NI §Y02Xx2Yy S aYl & 0K
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no ydz2@l S YIFI3IIA2NBE FGiGSyTl A2y SBRdghioQA vy i

cardiovascolare cardiovascular risk/ * 0 X RF yy 2 RQ2 NJD)E2
complicanze cliniche per la vé&ziane del rischio cardiovascolare totale;

5) rivalutazione dekignificato prognostico del@asintomaticoa carico demuscolo
cardiacq ded vasi arteriosidei reni, debulbi oculariS RSt f QSY OSTFIl £ 2T

6) rivalutazione delrischiolegato & f QS OO S a@lg@ 2 makda Ydp@ddarget
(BodyMassindex, BMb y St f QALISNISYyaAaz2yST

7) ipatensione giovare;

8) inizio del trattamento farmacologicp trattamento non farmacologico della
pressionearteriosa normalealta;

9) target pressorio da raggiungerEvidenze sul targepressoriounico per quanto
riguarda ivalori di Pressione Artarsa Sistolica (StolicBlood Pressure, SBR<140
mmHg) sia nei pazienti ad alto rischio che nei pazienti a béssuaCV.

MAO | LILINZ OOA 2 Y SY #io déladtdragid Gon g folo @udnbich 2
antiipertensivo;

11)rivisitazione degli schemi di associazione di due farmaci;
12) nuovi algoritmi terapeutici per il raggiungimento del target pressorio;
13) ampia sezione sulle strategie terapeutiche in damoni specifiche;

14)rivalutazionedelle raccomandazioni sul trattamento &rpertensivo nei pazienti
anziani;

15) trattamento farmacologico negli ultraottantenni;
16)ipertensione arteriosa resistente e nuovi approcci terapeutici;
17)maggiore attenzione sulla terap@D-guidatg

18) nuovi approcci alla gestiongonicadella malattia ipertensiva.
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2 ASPETTI EPIDEMIOLOGICI

2.1 Interrelazione tra pressione arteriosa e dannordmvascolare e reale.

La interrelazione tra valori pressori e morbilita e mortalitd cardiovascolare e stata
studiata in un grande numero di studi osservaziahdlrelativi risultati, riportati in
dettaglio nelle Inee Guida ESH/ESC del 2003 e 2007, possono essereigssuimti:

1. | valori di pressione arteriosa misurati allo studio (office BP) mostrano una
relazionedi tipocontinuoO2 y f QA @itiCS (stroke, iftartdel miocard,
morte improvvisa, insufficienza cardiacarteriopatia periferica (Bripheral Artery
Disease, PADO2 a W O2YS O2y 3JftA a0l RA (hEaner vy f
RenalDisease, ESRP® Cio in tutte le eta e per tutte le etni@’

2. La rdazione evalida anche per livelli pressaelativamente bassi, di 110
115 mmHg pr la SBP e 705 per la DBP. La SBP appare un indice piuriamie
della DBP nelnedire gli eventidopo i 50 anni di etd® e negli anziani la pressione
differenziale (la differenza d@ri valori di SBP e quedi DBP) sembra ave un ruolo
prognosticoaggiuntivo™® Questa affermazione & confermata anche dal rischio CV
particolarmente alto mostrato dai pazienti coipertensione sidolica isolata,
caratterizzata dadzy QS t S @I ( la nofmale o BaBsa DBRs¢lated Systolic
Hypertersion, ISH.M

o® ! YOKS A @GFf2NAR LINBaaz2NR a2dzi 27F 2
HBPM, mostrano una relazione continua con gli eventi (V@dzione 3.1.2)

4. La relaziondra valori pressori e morbilitd e mortalita cardiovascolare e
modificata dallaconcomitanza di altri fattori di rischio CV.fattori di rischio

metabolici, in particolare, sono pit comuni quando la BP edidequando e bassa
12,13

HOH 5SFAYAIA2YyS S [/t aaAFAOLITA2YyS RS

La relazione di tipo continuache esiste tra pressione arteriosa ed eventi
cardiovascolari e renali rende diffiela distinzione ta valori di pressione artersa
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normal o alterati quando si utilizzingalori cut-off; cio € ancora piu evidente nella
popolazione generale, ove i valadi SBPe DBPhanno una distribuzione di tipo
unimodale’® Tuttavia, nela pratica clinica, i cenff dei valori di pressione arteriosa
sono ampiamenteed universalmente utilizzati igquanto rendono piu semplici e
facili sia la valutazione diagnosticaecke decisioni in merito al trattamento da
intraprendere. La classificazione non € cambiata rispetto alleepgeati Linee Guida

ESVESC del 2003 e del 2007 (Tabella 3). Un paziente puo essere deifi@tteso

guando i valori delle&&BPsiano>140 mmHg ed valori dellaDBP90 mmHg Tale

definizione deriva daBvidenza scientifica che la riduzionalei valori pressori

attraverso il tettamento farmacologicgroduce effetti benefic{Sezioni 4.1 e 4.2)
La classificazione é valida anche per i giovani, Isgoer di eta intermedia e gli
anziani,laddove criteri diversi, basati sui percentili, sono utilizzati nei bambini e
negli adolescenti perrquali dati detvanti da studi di intervento non sono disponibili.
Maggiori dettaglsulla classificazione dellagssione arteriosa inagazzi e ragazze in
accordo alla loro eta ed altezzsono specificati nel Reportefl £ Q9 { | a dz

managemente trattamento degli elevati valori pressori nei bambini e negli

adolescenti®®

Table 3 Definitions and classification of office blood

pressure levels (mmHg)*

Category Systalic

Optiral =120
MNormal 120-12%
High rerenal 130-13%
Grade | hypertension 140155
Grade 1 hypertension l60—179
Grade 3 hypertension z|80

olited systolic hypertension | 2140

and

andlar
andlor
andlor
andlar
andlar

and

Diasealic
]
E0-84
B5-8%
0-59
100-109
=00
<50

*The blood pressure (BF) category is defined by the highest level of BF, whether
systolic or diastolic. kohied systolic hypertension should be graded 1, 3, or 3
according to systolic BF values in the anges indicated.

HPo t NBOIfSyleAn®iGsht QLLISNISyaArzy

Sono dsponibili pochi studi di confy” (1 2

adz t I
ed il rektivo trend in differenti Paesi Europei® Ad ogni modo la prevalenza di

LINS @idné Btetibsa
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ipertensione serbra essere intorno al 385% della popolazione generalean un
rapidoA Y ONB Y S y (i ¥i sdd@ayichd ifiesedsant differenze nei vafmessori
medi nelle diferenti province europeecon nessuna variazione di rilievo rispetto ai
G§NBYR NB3IA & Gdederniv'™'yD4ta ta ditfifolia rdiYoRtenere rigultati
comparabili tra le differenti aree geografiche e nel tempo, & stato suggerito di
utilizzare un marker surrogato di ipertsnne ® La mortalitd per stroke & un buon
OF YRARI (23 LISNODKS f QA LIS iMmpoSayitad dapsd 8i quito R A
evento, ed e stata riportata ma stretta relazione tra prevalenza di ipersamne e
mortalitd per stroke® L@ncidenza ed i trends della mortalitd per stroke sono stati
analizzatiR £ f | 21 hd [ Q9 dzNR LJ hOOARSY(GlfS Y3
f Q9 diiiBntale mostra un chiaro incrementiei tassidi mortalita per stroke'

2.4 Ipertensione eischio cardiovascolare totale

t SNJ Y2f GA YyyAS €S [AYSS DdzARI RSt f QALJ
come la principale variabile per discrimipata necessita e il tipo di intervento
terapeutico.b St MpdEnE9 {{1Q9] /= R GAdkoSclerosi (FroizbaR LIS |-
AtheroscelrosisSociety, EAFhanno sviluppata@ongiuntamentele raccomandazioni

sulla prevenzione della malattia coronaric@ionary Heart Disease, CHDpella

pratica clinicd® ed hannostressato ilconcetto che lacomparsa diCHDdovrebbe

essere mess in relazione al ischio CV totale. Questo approccio € oggi
generalmente accettate recepito nelleLinee Guida del 2003 e del 20071l fatto &

che solo una piccola quotai individui ipertesi presenta un incremento pressorio
GAA2E L 0262 YSYUNB fF &GN ANI YRS YIFIIAZ2N
di rischio cardiovascolarelnoltre, quando contemporaneamente presentile
alterazioni pressoe, ifattori di rischiocardiovascolare e le alterazioni metaboliche

Si potenziano a vicenda, con un impatto pubfilo di rischio cardiovascolare globale

di tipo esponenziale e non puramente additivba ultimo, numerose evidenze

hanno dimostrato che negli individui ad alto rischio, la soglia e gli obiettivi del
trattamento antipertensivo (Sezioni4, 5, 6 e 7) cosi come di altre strategie
terapeutiche,possono esserdifferenti da quellida raggiungere egli individui con

profilo di rischio pit bassb 9Q aidlF G2 RAY2AGNI G2 OKS vy
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rischio elevéo il controllo dei valori presori € piu diffidle e spesso richiede
fQFraazoOAl T A2yS RA Tl NXYI G# eslmpiat AQdEBRBEARSY & A
ipocolesterolemizzanti Pertanto, f QF LILINE OOA 2al pa8eNt LjsrtzsbA O 2
dovrebbe considerare ilprofilo di rischio cardiovascolare globald fine di
ottimizzare ilrapporto costo/beneficio della terapia antipertensiva

2.4.1 Valutazione del Rischio Canglascolare Totale

Il calcolo del rischio cardiovascolare globale e semplice in alcuni sottogruppi

di pazienti, e cioé nei soggetton pregressa diagre di malattia cardiovascolare,
diabete, CHDoO con marcata alterazione di unirggolo fattore di rischio.In tutte
queste condizioni il rischio cardiovascolare globale é elevatmolto elevatq
NA OKA SRSY R2 intergntiYtedp&uHc? finaRzkati ad una sua drastica
riduzione. Tuttavia, moltiipertes non rientrano in nessuna delle categorie
precedentef QA RSy {deiBdygetti b hséhip Basso, moderato, elevato e molto
elevato, NA OKA SRS f QA YLJA S 3 2del Rskthio 2k ®dniera daRA
adeguarde strategie terapeutiche.
Sono stati sviluppati diversi metodi per stireal rischioC ma il lorovalore e le
relative limitazionisono state di recente rivise.** Il modello sistematico per la
valutazione del rischio coronaric&ystematic COronary Risk EvaluatiSQORE) e
stato elaborato basandosi sampistudi di ®orte europei. || nodello stimail rischio
RA SOSYidA OF NRA2GI &a02ft | NA 0619 anyiigrghdeadd f 2
Ay 02y aAirRSNI T A zapdisnio @ Lalesteroleimit totilS et IGBF'SIl A ¢
modello SCORE consente di calibnaalcolo del rischio nei diverBaesi, essendo
stato fatto per numerosi stati europei. A tale proposito, sono disponthile set di
carte di rischio: una per i paesi atto rischio, una per quelli a basso rischio. La
versione elettronica, interattiva dello SCORE, conosciuta come Heart SCORE
(disponibile sul sito www.heartscore.ory) consente anche agstamenti per
f QAYLI GG2 RStsilsthbCVioRdld Sa i SNR f 2

Le carte di rischice le loro versionielettroniche possono assistere nella
valutazione del rischio cardiovasam, ma devono essere interpretate alla luce
delleO2y2a0Syi S S RSttt QSaLISNASyYyi | Of AyAOl

41-48
V
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' YOASY G A f 201t Ad L ydkcbld NS Eschio T¥ \Globfald O 1
costituisce un elemento prognostictavorevole in termine di outcomesclinici
guando confrontato con altre strategie di intervento non € stata sufficienteraen
dimostrata. Il rischio puo essere maggiore di quanto indicatdeneartein:
- soggetti sedentari o con obesita centrateQA Y ONB YSy (2 RSt
associato al sovrappeso € maggiore nei soggetti giovani che negli anziani

- soggetti gopartenenti alle classi meno abbienti o affenoranze etniche

- soggdti con elevati livelli di gliceraia digiuro e/o con ridotta tolleranzaal
gluaosio, che na abbiano i criteri per laiagnosi di diabete

- soggetti con aumento dei livelli sierici di trigliceridi, fibrinogeno
apolipoproteina Blipoproteinaa) e di PCR

- soggetti con familiarita per malattia CVD prematura (prima dei 55 anni nei
maschi e dei 65 anni nelle donne)

Nello SCORE, il rischio CVakete espresso come il rischio whortalita assoluta
SY4GNR wmn FYyyAd 51101 tr T 2 NIgi®vaniRilAristhiy RS y
cardiovascolare totalpuo essere basso anche in presenza di elevati valori pressori

in aggiunta ad altri fattori drischio addizioali. Se non adeguaimente trattata,
peraltro, questa condizione puo portare ad una condizione dhigscardiovascolare
almeno in parteirreversibile negli anni successivi. Nei soggetti giovani, le decisioni
circa il trattamento andrebbero prese quantificando il rischicelativo o
corsiderarmdo cuore ed eta vascale. Una carta del rischielativo e dismnibile nel

Joint Europead 2 OA S § & Q D dzA ARe@entibn/irs @Gnica? Bfacticé che & di
grande aiuto quando si valutano persone giovani.

Enfasi ulteriore & statgpostay St f Q Aziere \elR ITWYOF R Q@yawB | y 2
Damage, OD) dal momento ehe alteazioni subclinice correbdd S | f fsidhd LIS NI
che compaiono in molti organi indicano progressione nel continuum CVD, che
aumenta marcatamente iigchio al di la di quanto causato dalla presenza deposin
fattori di rischio. Una sezione sepasafSezione 3.7i occupa della ricerca d€lD
asintomatico, dove sono discusse le evidenze del rischio aggiuntx@gato da
ogni singola alterazione subclinica.

Per piu di 10 anni, le Inee Guida internazionali per la gestione
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RSt f QA LSSaxEri&a/ deh Ringe Guida del WHO/International Society of
Hypertersion, 1999 e 2003e le LineeGuida del 2003 e del 2007 delEBSH/ESC)
12545 hanno stratificato il rischio CV in differenti categorie, basandosivalgri
pressai, sui fattori di rischio CV, lpresenza di OD asintomatici e di diabete, la
presenza di CVD sintomatica o di nefropatia cronica (Chronic KRisease, CKD),

cosi comefatto nelle Linee Guida di prevenzione della ESC del 2ffi2a
classificazione in rischio basso, moderaelevato e molto elevato € mantenuta
nelle Linee Guida proposte e si riferisce al rischio di mortalita CV a 10 annecom
definito nelleLinee Guidadi LINS @Sy 1T A 2y S R Sdrd 109 fattorisR &f  H N
e basata la stratificazione del riscrBono mostrati in Tabella 4.

Blood Pressure {mmHg)
Other risk factors, High mirmal Grade | HT Grade 2 HT Grade 3 HT
:]";w organ damage SBF 130-13% SEP 140-15% SEP 160—17% SBP =180
or DEP 8589 or DEP 50-5% or DBP 100-10% or DEP 2110
o ather
Mo other RF High risk.
1-2 RF - High risk
23IRF E b High risk
High ta
OD, CKD stage 3 or diaberes ; High risk High risk very high risk
mr:?;cc:géknw 2hor Wery high risk Wery high risk Wery high risk Wery high risk

BPF ® blood pressure; CKD ® chronic kidney disease; OV ® cirdicvascular; CVD @ cardiovascubr disease; DEP ® diaszolic blood pressure; HT ® hypertension;
0D ® organ damage; RF ® risk factor; SBP ® spszolic blood pressure.

Figure | Stratification of total CV risk in categories of low. moderate, high and very high risk according to 58P and DBP and prevalence of RFs,
asymptomatic 00, diabetes, CKD stageor symptomatic CvD. Subjects witha high normal office but a raised out-of-office BP (masked hypertension)
have a C¥ riskin the hypertension range. Subjects with a high office BF but normal out-of-office BP (white-coat hypertension). particularty if there is
no diabetes, 0D, CVD or CKD. have lower risk than sustained hypertension for the same office BP.
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Tabled Factors—other than office BP—influencing
prognosis; used for stratification of total ©V risk in Figure 1

Blisk factors
Ml sex
Age fman 255 pears; women 265 years)
Smaking
Drydigidaemiz
Tewal chalesrerol >4 mmaliL {190 mgidl ) andiar

Low-density lipoprotein cholescersl >3.0 mmoliL (115 mgidl),
areliar

High-density poprotein cholesterol: men <10 mmaolL
) mighdL), women <12 mmolfL (46 mgtdl), andior
Trighyoerides >1.7 mmolfL {150 mgidL)
Faaring plasma glucose 5 8=59 mmoliL (102=115 mgidl)
Abnormal gleoose roberance st
Oiteesicy [BHI 0 kgier haight]
Abdomingl cbesity (wais drcumferencos: men =000 om;
e 2EH om) (i Caucasiang)
Family hiscory of premamsre CVID [men aged <585 years;
women aged <65 years)
Bsymptomatic organ damage
Beccrocardiographic LvH (Sokolows=Lyon index *1.5 mi;
Rav'L >ii m¥; Cornell woltage durstion product > 344 mi*ms), or
Echeneardiographic LvH [LVH indes men =115 gime;
women *35 gim® |BEAJ]
Carocid wall thickening IMT >0.9 mim) or plaque
Carocidefesral FAY »10 mé
Alele-brachial indes <03
CED with eGFR. 3=t0 mimind |73 m? [BSA)
Microalbuminuria |30m= 100 mgl 4 h), or sbuminecrearinie i
[30=300 mglg 14=34 mgimmal) (preferentially on maorning spot
wrine)
Diabetes mellious
Fasning plasma glecose =7.0 mmollL {126 mgidl) on owo repsaced
PR ASUPETIENGS, aredicr
HbA_ >PX (53 mmobimol), andler
Pear-load plasea ghicose 110 mmoliL (198 mgidly
Established C¥ or renal dissase

Cerebrovascular deease ischaemic soroke; cerebral haemorrhape:
wrarsient Bchaemic sack

CHID: myecardial infarcdon; angina: myscardial resasoslarizaion
with PCI or CABG

Heart fillure, inchsding hearr fallure with preserved EF
Sympromasic lower earemities peripheral artery disesse
CHD wich e GFR <3 mlimindi Tim® BEAL promsinuria
=300 mg' 4 by

Bl = bacly srunis i 5P = Blood preune B5A e by suriece sr CARG -
canonary artery Bypii grafs THD = corcnary heern derie CED - dromne
licirvny divimirier O - cardi dar: OWDY 5 P B — gt
Fatlicr; oGFR = mlimated gomerodar fliation rae; Blkf,, = pheoated
Fumroglatin PT = infar-medes ke LV = Lol vesdiric uar byperirepty,

LV = beft wentricular muna; PO ez + it P
(e wave v bouaty.

ik inal far e LVHE it rimied LVP indes with sevall thee lersriiradio
waties &l =043,

" OEAA ¢mpo DPAO EI

- AT AcCAT AT O
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2.4.2 Limitazioni

Tutti i modelli disponibili per il calcolo del rischio cardiovascolare presentano dei
limiti che vanno consideratL f &A3IYyAFAOI 12 RSffQh5 ySi
rischio totale € funzione di quanta attenzione viene posta nella ricerca, basandosi
sulle disponibilitd previste.Alcune limitazioni concettuali pure andrebbero
considerate.In primo luogo non si dovrebbe dimenticare che la stima del rischio
dovrebbe consntire un miglior impiego delle ridotte risorse economiche disponibili

per la prevenzione cardiovascolarin modo dagraduare gli interventi preventivi

sulla base del profiladi rischio. La stratificazione del rischio assoluto e spesso
utilizzata da orgaiazazioni sanitarie pubblichepgivate per stabilire una barriera al

di sotto della qualee sconsigliato il trattamentoDovrebbe essere considerato che
2AYA AAa0SYLl dzi A frischid C\& abitrdNS NI >R SOR &y DR YISQ
valori cu off per intraprendere oviceversa per non impostare un trattament®
arbitrario e semplicistico Si dovrebbe inoltre sempre tenere conto anche del
y20S@2tS AYLI GG2 OKS fQSit SaSNDAGI &dz
assume una rilewva&a cosi spiccatehe difficilmente pazienti giovani (in particolare

di sesso femminile) presentano un profilo di rischio globelevato, anche in
presenza dei principali fattori di rischio e di uno spiccato incremento del rischio
relativo.5 QI £ (i N#olti Qazignii Anziani maschi (ad esempio quelli di eta >70
anni) presentano spesso un livelio rischio globale elevatoon unrischio relativo

che risulta solo di poco aumentato quando confrontato saggetti di pari eta
anagrafica. Le conseguenze pragsono rappresentate dal fatto chaolte risorse

sono concentrate nel trattamento dgiazienti piu anziani le cui aspettative di vita
az2y2 0O02YdzyljdzS € AYAOLl (& che/idgzrtipill giavéhi af QA y
maggiore rischio relativo non vengoneattl G A > &S00Sy S f QlF 434Sy
condizioni urprevedibile maggiore impatto sfavorevole sulle laspettative di vita.
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2.4.3 Sommario delle racconmalazioni per la valutazione del rischio
cardiovascolare totale

Total cardiovascular risk assessment

Recommendations Class® Level* Ref.*

In asympeomatic sebjects

with brgpertension but free

of OV, KD, and diabeses,

woaal CV risk mrafication 1
using the SCORE model is
recommeended as 2 minimal
requirement.

Az there is evidence that

QD predicts CV death

independenty of SCORE,

a search for 0D should be Ia
considered, particubarty n

individuals at moderace risk.

It is recommended thar

dedsions om reatment

strategies depend on che inial

leve of tneal OV risk ! A1, 50

CED = dhwonic kidrey diseases OV = candiovasoular; CVD = candiovasoular
disease; OO = organ damage; SCORE = Systematic COnonany Risk Evaluation
*Clasx af recommendasion.

PLavel of evidence.

“Reference(s) supporting levels of evidence.

51,53

3 Valutazione Diagnostica

La valutazione iniziale del paziente cgrertensionedovrebbe: (i) confermare la
diagnosj (ii) identificare le cause secondairik ipertensione;(iii) valutare il rischio
cardiovascolareglobale il Rl yy 2 R Q iNidenz&di cSndizioni cliniche
associate. La valutazionecomprence la misurazionedella pressione arteriosda
raccolta della storia clinicalQSat YS 21é afutazioki BRumentali e di
laboratorio. Alcune diqueste sono raccomandate come parte integrante

RSt QI LILINE ©@iirautingR ik kufll  @aZieinth dOn ipertensione arteriosa.

Altre valutazioni specifiche devono esserseguitesolo in presenza di condizioni
cliniche particolari o in base al decorso clinico della patologia
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3.1 Misurazione della Pressione Arteriosa.

3.1.1 La pressione arteriosa in ambienteedico (office or clinic blood pressuré

Al momento, & misurazione della pressione arteriasan puo avvenirgl NI YA G S ¢
dello sfigmomanometro a mercurioella maggior parte dePaesi Bropei. Al posto

dello sfgmomanometro a mercuricsono utilizzati manometi semiautomatici a
carattere atscultatorio od oscillometricofl Qdzi Af AT T 2 RA 1ljdzSadA
esserevalidab secondo protocolli standardizza#i la loro accuratezzaovrebbe

essere controllata pesidicament&®. 9 Q LINB F S NA @ présSoneYaktetiakaN] NI
agli arti superiore le dimensioni della cuffia e del bracciale devono essere adeguate
alla circonferenza del braccio. Nella eventualita che sia presente una significativa
differenza di SBP(>10 mmHg) tra le due bracciae( stato dimostrato che cio
comporta un incremento del sthio cardiovascolare) bisogna prendere in
considerazione il valore di pressione arteriosa piu elevdima differenzapressoria

tra i due arti assume maggiore signifiase la pressione arteriosa viene misurata
simultaneamente nelle due braccia poiché la misurazione sequenziale potrebbe
mostrare una differema legata ad una variabilita momentameNegli anziani, nei
diabetici ed in tuttele condizioni in cui sia sospettabila presenza di ipotensione
ortostatica la pressione arteriosa dovrebbe essere misurata dopo 1 minuto e dopo

o0 YAyYydziA RIffQlIaadzyBR2ys8lIRBREt RIDXRIR IGNY A & ¢
ortostatica, efinita come riduzione della SBR0 mmHg odella DBP>10 mmHg

entro 3 minuti d stazione eetta, comporta una prognosi peggiore per mortalita ed
eventi cardiovascolari®>® Quando possibile la misurazione automaticadella
pressione arteriosanello studio medicp con numerose misuraziorcondotte in

modo adeguatocon il paziente seduto in unatanza isolata, seppure fornisce un
numero totale di informazioni infeore, potrebbe essere uno strumeat per
migliorare la riproducibilita eenderei valai di pressione arteriosa allo studmu

vicini aquelli ottenuti attraverso il monitoraggio ambulatalie o la misurazione
domiciliare®®®* La misurazione della pssione arteriosa dovrebbe sempre essere
associata allanisurazione della frequenza cardiagmiché la frequenza cardiaca

riposo predicen maniera indbendente la morbita o gli eventi fatali cardiovascolari

in varie patologg, inclusal QA LIS NI Sy &.%%2L¢ frocéddkd feN\ihedrietta
misurazione della pressione arteriosa sanostrate intabella 5.
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Table 5 Office blood pressure measurenent

‘When measaring BP in the office, care should be mken:

= Ta allow the patients to sit for 3—5 minuzes before beginning
Bf measuremnentcs.

= To take at leasz vwo BF meassrements, in the sitting posiian,
spaced |—-2 min apart, and additonal mexsurements i e
firsz vwo are quite different. Consider the averape BP if deemed
AP OprTaTe.

= To ke repeated measurements of BP to improwe aocuracy in
pxtents with arrhythmias, such as acmal fibrillacion

= Touse a standard bladder [I2—13 om wide and 35 om long),
but have a larger and a smaller bladder available for large {2rm
circumference >32 om) and thim arms, respectively.

= To havwe the cuff at the heart bevel, whatever the position of the
patient

= VWhen adopting the aascultatory meshod, wse phase | and
(disappearance) Korockoff sounds to idemsify systolic and dizstolic
BF, respectively.

= To measure BF in both 2rms at first vizit to detect possible
differences. In this irstance, @ke the arm with e higher value as
the referemce.

= Ta measure ac the firsc visit, BF | and 3 min after assumption of
the standing position in elderly subjects, diabetic patiencs, and im
occher conditions in which orthastatic hypotension may be
frequent aor suspected.

= To measure, in ase of corventional BEF measurement, heart race
by pulse palpation {at least 30 5 after the second measurement in
the sitting position.

BP = blond pressure.

3.1.2La pressbne arteriosa outof-office.

Il vantaggio maggiore fornito dalla mrazione della pressione arteriosa al di fuori
RSttt QI YOASY (S 2a&aLlewtofnin®eii nsargzideseguibili y S €
f2ydFy2 RIf{ QlheéhiSyghddha iMBriakide2phl veritiera dei

valori della pressione arteriogespetto aquanto potrebbero fare quelle eseguite in
ambiente clinico. Le misurazionout-of-office sono comunemente ottenute
attraverso {ABPM Ambulatory Blood Pressure Monitoring, monitoraggio
automatco della pressione arteriosdelle 24ore) ed ilHBPM Home Blood Pressure
Monitoring, monitoraggio domiciliare della pressione arteriodadchiaspetti da
sottolineare in aggiunta a quelli menzionati per la misurazione della pressione
arteriosa inoffice:

- la procedura per la misurazione dovrebbe essere adeguatamente spiegata,
verbalmente e per iscritto, al paziente che dovrebbe eseguire un training
appropriatosotto la supervisione del medico.
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-IQA Y G SNLINB G I T dogrgbBe tedRe® dontdNdelatidzEhé I fipfoducibilita
RSEES YAAdz2NI T A2YA 42 defaltadr len@die d&I&S 24 org e & d7
per le medie notturne, ma meno per periodi piu brevi delle 24 ore e per indici piu
complessi ddvati da variabili diverse

-t ABPMed il HBPM dovrebbero essere considerahetodiche complementari e non
I £ 0 SNY I A @ Perdhd@atmsdonolinfofm@ziobdiffeddnti sul rischio e sullo
stato pressorio del soggetto. La corrigmdenza tra le misurazioni eseguite
differentemente con le duenetodiche varia da discrata moderaa

- la pressione misurata in ambito clini¢office BP)e generalmente piu elevatdi

j dzSt £ I YA & dzNABPMed lil HEPNE @& SliMdiepzaet taDto maggiore
quantoYl 33A2NR a2y 2 A @ labrlsbigha pér layefigiziodeld®IS ¢ |
ipertensionearteriosa in base alle misurazioni eseguite attravdrs@! . t a , S f C

dSO2YyR2 ljdzr ya®{ Ay RRQJ dn388 RitDdEEGzE) a2 yR A Y
in Tabella 6.

- | dispositvi utilizzati per le mistazioni dovrebbero essere valutati e validati in
maniera adeguata secondo protocolli internazionali standardizzati e dovrebbero
eseguire una appropriata manutenzione e calibrazione almeno ogni 6 mesi. Le
modalita di validazione sono consultabili sui siébadedicati

Table & Definitions of hypertension by office and
out-of-office blocd pressure levels

Category Systolic BF Diastolic BF
[mimHg) (mmHg)
Office BF 40 andior | 2#
Ambulatory BF
Daytime: {or awake) Z135 andior | 285
Mighttime [or asleep) 20 andior | 210
4y =130 andiar | ZB0
Home BF Z133 andior | 283

BPF = blood pressure
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3.1.2.1 Monitoraggio ambulatorialdelle 24 or(ABPM)

3.1.2.1.1 Aspetti metodologici

[ EBH Working Group ha introdotto una serie di aspetti metodologici in merito al
monitoraggio della pressione arterio§8® Innanl A (i dzABPMXevef &3sere

SasS3dzad2 FGGNY 9SNER2 f QldzaAf A2 RA dzy RA

dominante, per un arco di tempo di almer#3-25 ore; cosda poter registrare la
pressione arteriosa durante lebduali attivita gwtidiane e nel corso dell®re
notturne, durante il sonnoAl momento del montaggidel bracciale la differenza

tra la misurazione di prova eseguitan il dispositivo automatico e quelle eseguit
RI f fabfeLdé@Ndovrebbe superare i 5 mmH#ltrimenti bisogna rimuovere il
bracagale eriadattarlo nuovamente Bisogna spiegare al paziente ctieve eseguire
normalmente le attivita quotidianeevitando sforzi eccessivi e ché f £ QF G G 2
insuflazione periodica del braccialedovrebbe fermarsi smettere di parlaree
mantenere il braccio con il bracciale a livello del cuore. Inoltre il paziente deve
appuntare su un diario i sintomi gli eventi che possano in qualche modo
AYyFEdzSSYT NS A OFf2NR RSt | LINBaaAz2ysS
f Q2 NI NA 2 RS A riskdglia inattutiso e td€d Zipvdo serafdlella pratica
clinica,le misurazioni sono eseguitiepiu spessagni 15 minuti durante il giorno ed
ogni 30 minuti nel cors della notte intervalli maggiori tra le rilevazioni pressorie

dovrebbero essere evitdt LISNOKS NARdzO2y 2 f QF OOdzNT G Si

24 ore® Potrebbe essere utile far eseguire misurazioni con lo stesso intervallo sia di

giorno che di nott, ad esempio ogni 20 minuti. Le misurazisono processate da
un computer e puo essee effettuata unQl Y LJA 2  di vaNMite#zion. Risulta
soddisfacenteun esame in cui e stata esegultaregistrazione di almeno il 70% dei
valori di presione arteriosa del giorno e della nottaltrimentiil monitoraggiodeve
essere ripetub. 9 Siato oggetto didibattito se laregistrazione di artefatti e di valori
fuori scala deve essere inserita nel report, ma,véesono sufficienti misurazioni,

fQSRAGAYI y2y § (nfing & ho SHeHalpeesenzd @ SrérimoNA 2
cardiaco marcamente irregolare pwQ NBY RSNB y2y | Q®dzNI (S
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3.1.2.1.2Pressione diurna, notturna e delle @4

ht GNB Fff1F NI LLNBaSyGl T A2 yiSalodmdssormédi RSt
del giorno, della notte e quelli dell@4 ore sono generalmentde variabili piu
comunemente utilizzate nella praticalinica. La media dei valori diurni e notturni

puo essere calcolatatiaverso il diario in cui sono riportati gli orari del risveglio e
RSt QI RR2ZNNSY Ul YSy (2 gotrepbg esyesaiu@iRd utilizfane S NJ/ |
brevi periodi di tempo prefissai y OdzA S FFaA RSt NAR&agsS3
differenti da paziente a paziente, vengono elimin&eslato ad esempialimostrato

chele misurazioni pressoriga le 10 del mattino e le 8 di seraf@ mezzanotte e le

6 del mattinocorrispondno ai valori pressori consideragspressione élle fasi di
risveglio e di addormentamentatilizzando il diario clinicG" Sono peraltro stati
proposti anche altrintervalli: per esempidra le 9 del mattinoe le 9 di serae tra

f faddi notte e le 6 del mattinoln caso diutilizzo di intervalli diversi durante il
giorno e la notte, e raccomandato normalizzare la pressione arteriosa media delle
240re per gli intervalli tra le successive rilevaziGi rapporto notte-giorno (night-

to-day BP ratio)rappresenta la relazione tra la media dei valori di pressione
arteriosa notturni e quella dei valori pressordiurni. La pressione arteriosa
normalmentesi riduce nel corso della natt¥ Sy 2 YSy 2 RS T ASgbbén2 d R.
il grado di dippinghotte-giorno ha unadistribuzione normale iun dato setting di

L2 LRI T A2y ST OQS sogdgetyicBrNih ¢al§ nottuth® @eNsBP240% K S

dei valori pressori medi diurn{nightto-day BP ratio <0.%iay’ 2 R S @&LULISINIEAE &
Recentemente € stata anche proposta una classificazaindiveise categorie di
dipping assenza di dippingovvero aumento dei valori notturni diFjratio >1.0);

dipping lieve(ratio tra 0.9 e 1.0)dipping (atio tra 0.8 e 0.9)dipping estreno (ratio

<08 [} NALINRBRdAZOAOGATAGE RSA [l &y RA
RSttt QlaasSyTl | HBgphg posSab 2seedey @sturRi3I€l sonno, apnee
notturne, obesita, aumentato introito di sale in soggetti sodio sensibili, ipotensione
ortostatica, disautonomia, insufficienza renale cron{€GKD, neuropatia diabetica

ed eta avanzata.

3.1.2.1.3 Analisi addizionali

Altri indici che possono essere estrapolati daltegistrazioni in corsdi ABPM>™
comprendonola variabilita della BP il picco mattutino dela BP’®""2til carico
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pressorid®ef QA Y RA OS RA,*Rihadllofovaidre prédiMilioSdNifiv@nant
e ancora chiaro ed il loro uso dovrebbe essere considerato cpradamente
sperimentale e certamente non clinic&lcuni di questiindici sono discussi in
dettaglioin articoli ufficiali e linee guida ES¥che faniscono anche infonazioni
circa le caratteristiche raomandate peri®F 0 6 N LISNJ £ Q! . t a

3.1.2.1.4 Significato prognostico del monitoraggio pressbeite 24ore

Diversi studi hanno dimostrato cheei pazienti ipertesifig@rtrofia ventricolare
sinistra (eft Ventricular Hypertrophy, LVH fa@®mento dello spessore intiraaedia
carotideo (htima-Media Thickness)MT) e altri majf SNE RA  Rihoy y 2
O2NNBf | y2 ABBMGhe ©chyla rhidhrazione clinica dellpressione
arteriosa”®® Inoltre, laBPmedia delle 24h ha una interrelazione maggiore dBla
misurata in ambiente medico (officBP)nei riguardi della morlita o deglieventi

fatali cardiovascolari®®” Sono preenti studi in letteratura nei quak mostrato che

dzy QF OOdzNJ (| YoffieedBRE 1 A &y SOIRISE NB LABBME & G (0 A ¢
tuttavia, evidenze da metanalisi di studi osservazionali pubblicati hanno
dimostrato O K S\BR¥! © un fattore predittivo di rischio piQ & Sy & Ato &lla S NJ
misurazione clinica dellBPper oucomescome lamorbilita per CHD o eventi fatal

o stroke®*%°[ | & dzLJS N@BRMeIstéata dinfie$ratd n@lla popolazione generale,

nei giovani e neghnziani, negli uomini e nelle doe, in pazienti ipertesi trattati e

non trattati, in pazienti ad alto rischio e in pazienti con patatagardiovascolari e
renali®®®® Studi che inseriscono i valompressori diurni e notturni nello stesso
modello statitico hanno holtre mostrato chela pressione arteriosa notturna
sarebbe urfattore predittivo pitQ F2 NI S R A%jlide§Heday rati® & WzNy/ |
fattore predittivo significativo di outcomes clinici CV ma aggiunge poche
informazioni in pitdella 24h BP*% Per quanto riguarda il dippinggli studi piu
NREOdzZAaAGA RAY2A0GNIyYy2 OKS f QheymasieRtSobd lna R A
caduta minore dei valori pressori notturnrjspetto a quelli con una caduta
maggiore®®?9%9%%gsephene la lirtata riproducibilita del fenomenadel dipping
limiti la possibilitadi estendere questi risultati al di la diccoli gruppi con
ipotensione notturna %°°%%2%%|| dipping estremaotrebbe associarsad un maggior
rischio di stroke’” Tuttaviai dati cNO It QI dz¥6&ip c@diovRRolareei
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pazienti con dipper estremo sono incostenti, e quindif QA y i SNLINS (&l T A 2
fenomeno del dippingesta ancora incert§’*>

3.1.2.2 Monitoraggio domiciliare della Pressione arteriosa

3.1.2.2.1 Agetti metodologici

[ EBSH Working Group hmoposto delle raccomandaziom merito al monitoraggio

della pressione arteriosalomiciliare HBPM®®’ Il HBPM prevede usualmente

f QI dzii 2 Y A & dzipdedsiang rferiodeeSderf thluni pazientié necessario il
supportodi un familiare odi un training sotto la guida di usupervisore] Qdzd A £ A |
dei dispositivi da polso non e attualmentaccomandab se non peti soggéti obesi

con elevata circonferenza del braccio. R@@ttendibile valutazione diagnostica la
pressione arteriosadovrebbe essere misurata lhmeno 34 volte al giorno
preferenzialmenteper 7 giorni consecutiyval mattino ed asera. Ioltre la pressione
arteriosadovrebbe esser misurata in una stanza confortevole cpazlente seduto

con schiengpoggiata allo schiera e braccio poggiato sul tavolo, dopo almeno 5
minuti di riposqg eseguendmgni voltadue misurazioni a distanza diHL Y A y dz(i A f
RI f f @lripoitaNdole su un diariovalidato immediatamente dopociascuna
misurazione.l valori pessori riprtati dal paziente non sempre sono affidabili, e
questo puo essere superato utilizzando uspibsitivocon memaoria incorporata per

la raccolta dei valori registratLa HBPMrappresenta quindi la media di tutte le
misuraziom effettuate ad ecceibne d quelle eseguit il primo giornodi monitoring

[ Qdza2 RSt GSEtSY2yAU2NAY3I 2 RA &LISOATAC
rappresentare un ulteriore vantaggid® [ QA y i S NLINB i I tl do@ebte RS A
essere sempreondotta sotto la stretta supervisionedal medico Rispettol £ f Q2 ¥ F A
. t £ f f@rhisca nauliple misurazioni esegie durante molti giorni, o per periodi
ancora maggiorieseguitedurante la normale vita quotidiana dei pazienti. Rigp
FffQ! . taX Toiilyehpeiods pidYuighi,ddhsente la valutazione della
variabilita giorno per giorno della pressione arteriosa, & meno costSeseguibile
RFELIISNIdzid2 SR AYOGSNILINBGFoATS 02y Y2ft Gl
non fornisce dati cirg la variabita pressoria durate le attivitd quotidane di
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routine e durante il sonno, o la quanitfaizione della variabilita breve terminadella
pressione arteriosd’*

3.1.2.2.2 Significato prognosticella home BP

La misurazione domi@re della pressionerteriosa (homeBP) € maggiormente
O2NNBf Gl f RIyYyy2 RSoRdb Ipafitolard sli&k pVEEEF2 R
NJA & LIS (0 O 2BP ¢ rederfd 2ZnietZahalst dei pochi studi prospettici disponibili

nella pomwlazione generalein ospedale e negli ip&gsi in generale, indicano che la
home BP rappresenta un fattore predittivo di morbilita e mortalita caxdiscolae

migliore che la officeBR™*'% Studi in cui sono stati eseguiti sia la ABPM che la
HBPM hanno mostrato che la horB® e almeno altrettaio correlata alla comarsa

RA RIyy?2 RasbuBEtbyyBP>*R Sle il significato prognostico della
K2YS .t 8§ AAYAES | fopgeSdorteZioneRdedati Qdr ¥t® ezt |
SeSSO104,105

3.1.3 Ipertersione da camice biancowhite-coat hypertension) e ipertensione
mascherata ihasked hypertensioh

La misurazione della pressione arteriosa esegndbo studio del medicanostra
generalmente valori piu elevati rispetto a quella misurata al di fuori di un ambiente
clinico. Le cause di tale dgifenza sarebbero da ascrivere a diversi fattori: reazione
RQFtfFNYSET Fyail = N dridigsiuaziord Aoyi RImurd®2 v I {
Sebbendifferenti fattori possano essere legatlla modulazione dé& pressione nel

corso della misurazioneello studio medicoo in quella out of officela presenza di

dzy I RAFFSNBYIT I GN}Y €S RdzS YA adzNI Ifét@ y A ¢
delO YA OS Y6'Rladgode2per ipertensione da camice bianco o ipertensione
isolata da studio medico si inteeda presenza di valori press@&levati quando le
misuraziom della BP sono effettuate in ambiente clinicdin office) nel corso di
diverse visiteassociata alla presenza di valori pressmimali quando rilevatout of
2FTFTAOST 02y f QAL.cdntmario,2 pudf dnchel essera presente una
condizione in cui i valori pssori sononormali quando misurati in ambiente clinico

ed alterati quando rilevati al di fuomel contesto clinico; in tal caso si parla di

G Lrielssione mascherata 6 YI & { S R n)Kl &EetmdhivdrrBoyessiore verad
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ipertensione sostenutavengono utilizzati allorquando le misurazioni deB& sia
clinica(office BP)che domiciliare (out of office BP3ono rispettivamentesntrambi

normali o entrambi alterati Sebbene ivalori di cut-off dell@ffice BP siano
convenzionalmente 140/90 mmH@ maggior parte degbktudi sullipertensbne da

camice bianco o sulla ipertensione mascherata utilizzano ugoudi 135/85

mmHg per laout-of-office BP e di 130/80 mm Hg per la@BPEdanott NE OKS C
moderato accordo sulla definizione di white coat hypertension e masked
hypertension quando si utitz y2 £ Q! . t a™ Iffinef M tacconmnda di
utilizzare i termini white coat hypertension e masked hypertension esclusivamente

Yy St f Qametjtaldi paziklitnon trattati farmacologicamente.

3.1.3.1 Ipertensione da camice bianedhite-coat hypertesnion)

Basandosi sui 4 studi ghopolazionedisponibilila prevalenzadi Ipertensione da
camice biancmella popolazione generakedi circa il 186 (range 916%) mentre é

di circa il32%(range 2546%)tra gli ipertesi® Fattori che influenzano la prevalenza
di Ipertensione da camice bian@mno: eta, sesso femminile e la non abitudine al
fumo di sigarette. La prevalenza risulta piu bassangoasi studino pazienti con
RIYyy 2 R®gubddd I gisurazione in ambiente clinico venga eseguita pill
volte oancoraquando sia eseguita da personale medico/sanitario o da una persona
RSRAGE |t Ql aeeidELE yrevalenzdSSiperte@sidond 8a camice
biancoe inoltre influenzata dal grado di ipertensione, raggiungendo valori del 55%
per il grado 1 e soltantalel 10% per il grado 3 IR Yy 2 R&E§iNEhtY 2
cardiovascolari hanno una prevalenganore nelldpertensione da camicdianco

NA & LIS ( § 2 siotef sbsenutdS 'S Yed alcuni studi prospettici hanno
mostrato lo stesso risultato per quanto riguarda la correlazione con gli eventi
C\10>109H2E gncora fonte di dibattitose i soggetti coripertensione da amice
biancosiano da considerasi come i soggetti veamente normotesi, perchén akuni
studi, il rischio cardiovascolara lungo terminedei i soggetticon ipertensione da
camice bianc@ppare intermedio tra quello dei veri nowotesi e quello dei pazient
con ipertensione sostenutd® laddove le meta-analisi disponibili non mostano
differenze significativéra i soggetti conpertensione da camice bianatspetto ai
normotesi quando i valonpressori siano stai corretti per eta, sesso ed altreo-
variabili.'%***#3Questa possibilitpud essere anchspiegata dal fatto chesoggetti
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con ipertensione da camice biancovengono frequentemente trattati, con
conseguate riduzione dei valori di pressione arteriosa e, pertanto, anche della
incidenza di eweti cardiovascolart'* Nei soggeti con ipertensione da camice
biancorispetto ai normotesi bisogna considerare anche altri elemgnti:valori di
LINBaaAazyS | NOISNR2ALF | flouthhoffide)dzhoiil el&vatf f QI
105109 G5y | OD asintomatico come & LVHpud esserepiu frequenté™ (iii) cosi la
presenza di fattori di rischio metabolico, il rischio di diabete e la progressione verso
f QA LIS NE¥o&endtat'2"YPertanto la diagnosi dpertensione da camice bianco
deve essergposta dopo un congruo perioddi circa3- 6 mesi in tale arco di tempo,

| pazienti devono essere ben valutati e segaibin un accurato follow up, che
comprendamisurazioni ripetute dellpressione arteriosa oubf-office (vedi Sezione

6.1)

3.1.3.2 Iperensione Mascheratar{asked hypertensign

In alcuni studi di popolazionk  LINB @I fipSrignsibneriaSchefadsi aggira
intorno al 13%range 1017%)'®°{ @ NA | GA Fl GG2NA LR &aazy?2
della pressione arteriosa misurata fuori kalstudio medico rispetto a alia
misurata in ambiente clinico: giovane eta, sesso maschile, fumo di sigaretta,
FdadzyT A2yS RA FE02f% FTGOADGAGL TangietdOl >
stressda lavoro, obesita, diabete, CKD familiarita per ipertensione e valori dBP

a0t Ay A Ol énormaldlito. NJ igeHeSsione mascherata & frequentemente
associata con altri fattori di rischidR I Yy 2 R &hiNEaticy 2 aumentato
rischio di diabete ed ipertensiorestenuta'®®****"Meta-analisi di studi prospettici
AYRAOIY2 OKS f QAy OARSolté maggivle ned €b§gétti aon / =+
ipertensionem A OKSNJ F NAR&aLISGG2 A y2NMeaSaA
sostenuta’®?’" cs 4 NB066S aLA STl (2 iRdrténsiorel G G 2
mascheratanon viene rilevata e quindi nowniene trattata. Inoltre nei pazienti
diabetici, la presenza dpertensione mascheratasi associa anaggior rischio di

nefropatia speialmente se i valori pressori sono piu elevati nel corso dellaenot
120,121
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3.1.4 Indicazioni cliniche pef I YA &adz2NJ T A2y S RSttt LINBa
2FTFAOSE

9Q 2NI Yl A NN a HadBRBRsdrot&nSun ruolo aggiuntivo rispetto alla
misurazione convenzionaledella pressione arteriosanello studio nedico, ma

j dzS& G Qdzf G A Yl Ndgaidiald I YVROARIE 2BMA f 2 aONBS
gestione dei pazienti con ipensione arteriosaTuttavia, la misurazione de@ffice

BPnon e esente damportanti limitazioni le quali hanno fatto crescererspre di piu

la convinzione chde misurazioni out of office possano giocare ruolo rilevante
ySEtftQF YOAG?2 RSt I 3SaGA2YyS RSimpottdnti A Sy
differenze traf Q! . ta BIBPB| lacelta tra le due metodiche deve tener corito,

primis, della fattibilita della valutazione, la facilita di esecuzione, i costi e, quando
possibile le esigenze/preferenze del pazientta HBPM puo esserepiu utile
yStftQF YOAG2 RA dzyl G fdzik T A2y S nefrég A RI
t ABPMe di maggioreutilita in ambito piu specialisticdreperti borderline oreperti
anormali documentati attraversod HBPMdovrebbero essere confermadittraverso

t ABPM che e attualmebe considerata la metodica dierimento per la misurazione

della pression arteriosa al di fuorilel contesto clinicojn quanto consente di avere
informazioni anche sui valori notturni delBR*?*E tuttavia, la maggior parte, se non

tutti, i pazienti dovrebS N2 ¥ I YA f A | NIiburazion@ della pessioné QI o
arteriosa per ottimizzare il follow up, per il qualea IHBPM €& piu indicata.

[ QF dzi2 YA &dz2NI T A2yS RSt LINEeguibike 2nyc&sodill NJi S
decadimento cognitivo, limitazioni di carattere fisicay potrebbe essere
controindicata in pazienti corsindrome ansiosao pattern ossessivpnei quali si
dovrebbe preferiret Q! . taaHBHAMI Le indicazioni a scopo diagnostico eell
misurazioni out of office (ABPM o HBPd@homostrate in Tabella 7.
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Table7 Clinical indications for out-of-office blood
pressure measurement for diagnostic purposes

Clinical indications for HEPH or ABPFM
» Suspicion of white-coat hypertension
= Grade | hypertensicn in the office
= High office BF in individuals withaut asympromatic organ
damage and at low total OV risk
» Suspicion of masked hypertensi on
= High norma | BF in the office

wMormal effice BP in individuals with asympromaric argan
damage or at high total CV risk
= Identificaricn of white.coar effect im hypertensive pacients
» Considerable variabiley of office BP over the same or differenc
wisits

* Awtonomic, postural, post-prandial, siesta- and drug-induced
hypozension

» Eleyaved office BF or suspected pre-eclampsia in pragnant
women

= Identifi
Specific

f true and false resistant hypertension
ns for ABPM

ance berween effice BP and hame BP

« Azseszment of dipping siatus

» Suspicion of nocturnal hypertension or absence of dipping, such
& in patients with sleep apmoea, CKD, or diabetes

» Assessment of BF variabilicy

ABPM = ambulazory blocd pressure monizoring: BP = blood pressure; CED =
chranic kidrey disesse; OV = cardiovasoular; HEPH = home bliood pressure
monitoring.

3.1.5Lapressione arteriosalurante Stress.

[ LINBaaAz2yS | NOSNAR2al | dzySydl RdzNY yaGS
gli incrementi maggiorisi regstrano a carico dellapressione arteriosa sistolica
piuttosto che della presione arteriosa diastolic®® | test da sforzo a carattere
dinamico comprendao quelli eseguiti con il cicloergometro e quelli con il Treadmill.

L GGdzZl £t YSYGS y2y 0Q8 O2yasSyaz2 dzyaigz202
arteriosa durane esercizio fsico. Molti studi riportano valordi SBP>210 mmHg per

gli uominie >190 mmHg per la donn®2 YS NAFSNAYSy 2 LISN R
indotta da esercizio fisicoma sono state utilzate anche altre definizioni di
esagera@NA & LJ2 & 01 LINB &Z2Nyi2 t I NBOS & LEBEPLONSY Sy
dato carico laorativo submassimalé in relazioneallaBPpre-eserciziol f f QS it =
NAIARAGE FNISNR2AI X ih qualdd@ mdsldoid dlevatalnBIIR 2 Y A
R2Yy Yyl OKS ySttQdz2zY2 S YSy2 sofgetti o 33S
allenati****?’ La maggior parte degli studi condottd y 2 y  (indzévitthz¥adche

un eccessivo aumento dellaressione arteriosalurante esercizio fisico predice lo
svilugppo di ipertensione in soggetti normotesi in maniera indipendente dalla
pressione arteriosaa riposa'?**?*1% pyr tuttavia i test ergometrici non sono
raccomandati comdattori predittivi di sviluppo di fulira ipertensone per un gran

Pag.33



CETAA ' OEAA cmpo DAO EI - AT ACAI AT O AAII

YVdzZYSNE RA f AYAGLF T atlafdizZaziéhe délfe met@liche atiffeg 1 | R
e di definizioni condivisdnoltrS = y 2y 0 Q3§ Qsitinzoneddllad pressiodef f
arteriosa in corso di test ergometricie R yy 2 R QualbliEpregehza diVH
dopo correzione per laressione arteriosa riposo eper altre covariabili tanto nei
soggetti normotesi che inwlli ipertesi*?**?*Del resto, anche i dati sul significato
prognosticoR Sipeftefsione da eseizio sono ancora poco consistetfii a causa,
probabimente, del fatto che le due componénemodinamiche della pressien
arteriosa si spostanm direziore opposta durante lo sforzde resistenze periferiche
totali si ridwcono mentrela gittata cardiacancrementa E probabile che il fattore
prognostico decisivo piu rilevante sia unagraduale riduzione delle resistenze
vaolari RdzNJ y i §  tofaibife MdAD le imbd#ichetrutturali nellearterie ed
arteriole.”*'#Se unaalterata vasodilatazionarteriosasi possa tradurre 0 meno in

un eccessivo rialzo dellpressione arteriosan corso di esercizio fisico dipende
almeno in parteanche dak modfiche delk gittata cardaca. Nei normotesi oin
soggetticon ipertensioneadi gradolieve ed aumento adeguato della gittata cardiaca,
una risposta pressoriaesagerata 4D S a4 S NEdbbeA Redittivadi & 2 dzi 02 Y S ¢
peggiore a lungo termin&>**° Nelcasosi configuri il quadro di normalpressione
arteriosaa riposq la comparsa dipertensione durante esercizio fisicacostituisce
AYRAOIT A2y S | fABAM inSiESdeltzipdsbilits di RoSdrsi ddfronte
ad una forma di ipertensione maschezdt' 5 QI f i NE Y RS |jdzZ yR2
associata con disfunzione cardiacanetto incremento della gittatasistolicadurante
esercizio, il signdato prognostico del profilo pressorio duranésercizicandrebbe a
perdersi'®® InfineX ndrefhé@nto presorio durante esercizio S§to assume un
significato prognostico favorevoleegli untrasettantacinquenni @ei pazienti con
insuffidenza cardiaca o con sospetta patologia cardiaesi nei quali un test da
sforzo condotto ad alti carichi implica la prega di una funzione sistolica
relativamerte preservata®*®*!* |n conclusione, irisultati finora ottenuti

a dpbeftefdsione indotta da esercizio fisico e sulla relativa atiltiagnostica e
prognostica risulino ancora fonte di dibattitoTuttavia, i test da sforzo e un utile
indicatore prognosticoche prende in considerazionecapacita fisica e dati
elettrocardiograficj ed una anomal risposta pressoriadurante test ergomtrico

pud giustifA O NB f QSABBMIdzl A2y S RA

Numerosi Mental Stressono stati sviluppati per indurre un incremenpressorio
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attraverso la risoluzione di problénmatematici, tecnici o decisiondfi® Tuttavia,
guesti testin generalenon rappresentano quelli della vita realaon sono ben
standardizzati hanno limitata iproducibilita e le correlaziom tra le risposte
presssorieai diversi stress sono piuttosto scarsé”***Una recente metanalisi
suggerisce che una maggiorespormsivita agli stress mentali esercita un effetto
negativo sul futuro patten di rischio C\del paziente¢ un composito di elevata BP,
ipertensione, massa ventolare sinistra (LVM), aterogebsi subdinica ed eventi
clinici cardiact® I risultati ottenuti presi insieme suggeriscono cha misurazione
della pressione arteosa nel coso deiMental Sress none attualmente utilizzabile
nell praticaclinica.

3.1.6 Pressione Arteriosa Centraleentral BP)

La misurazione dellaressione arteriosa centraleei pazienti ipertesi st assumendo

un ruolo sempre piuilevante perché da un latoe stab dimostrato il suo valore
predittivo nei confronti degli eventi cardiovascolari BRI f f QI f niabhR A
antiipertensivi possono esercitare su di essa efféitiersiin confronto a quelli
esercitati sula pressione arteriosa brachéal La curva pressoria ri@riosa e
O2YLRadal RIFIf FNRBYGS RQ2YyRI ONBIFG2 RIf
riflessa’®’ Lasua analistlovrebbe essere eseguitalivellocentrale, ad esnS f £ QI 2 NI
aa OSYRSyuS LRAOKS | j dzSa 2 f A dnfpbsfozal DA S
muscolo cardiaco,allQ Sy O Saf tefi 2d alle grosse arterie. La misurazione
RSttt Q2yRISaSEEAE& A GONI OSNAR2 I ljdzd YUGAT
(Al) ¢ definito come la differenza tra il sendo ed il primo picco sistolico, espresso
come fercentuale della pressne pulsatoria preferibilmente corretta per la
frequenza catliaca. Data la variabile sovrapposizione di onde ortodromiche ed
antidromichef dzy 32 f QFf 0 SNR | NOSNA2ad2X I LINE:
pulsatoria possono ndtare differenti dalla pressione art@rsa misurata
convenzionalmental braccio. Negli ultimi anni nfto metodi, tra cuila tonometria

sono tati sviluppati per stimare la pressione arteriagmtrale o la pulse pressure a
partire dala pressioe arteriosa brachiale. Essi sonoaitrecentemente oggetto di
revisione critica da un panel di esperf Reenti studi epidemiologici hanno
mostrato che f Q@dmentationindex e la Pulse Pressure misurai con la tonometria
carotidea sarebbe un fattore predittivo indipendente per tutte le cause di
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mortalitd cardiovascolare nei pazienti con insufficienza renale di grado s&Jero

Una recentemeta-analisi haconfermato tali risultati innumerose popolazioni.
Tuttavia, il valore preittivo additivo della pressiom arteriosa centrale rispetto alla
pressiore arteriosa brachale e risultato  marginale o statisticanten non
sigrificativo in molti stud*® Pertanto & presenti linee Guida, come le
precedentf'*! ritengono che sebbene la misurazione della pressiongerosa
OSy (i NI f SAugntentatiBrS hdexQ sia di grande interesse per alisi
meccanicistiche irprotocolli di ricercadi fisiopatologia, farracologia e terapia,

dzf G SNA2NRA a0dzRA a2y2 ySOSaal NA [LDIdeywA OIF
eccezione @ U NB 0606 S S & sioSeNsBtolita@shlataS(ISH) 8el’ giovane: in alcuni

tra questi soggeh f QI dzYSy 12 RSt &dLIdg5. tS ala SINBRIE 2 d
' YL ATAOFIT A2y S RS, mendelddressianelidiediodaNknitrale@S y (
normak.'*?

3.2 Storiaclinica

[ QF Y YYySaA RSt LITASYGS Adgandis stata p@e O NS ¢
la diagnosi di ipertensionedel & §zI y ({(VAldri attualie pregressidi pressione
arteriosgd S Robdlet séa statoo siail trattamento farmacologo in atto. Inoltre &
necessario porre particolare attenzione su eventuali cause di ipertensione
secondaria e di ipertensione in corso di gravidanzelle donne Poiché
fig@rtensione comporta un aumento del rischio di patologgmali ecardiovascolari

(CHD, insufficienza cardiaca, stroke, PAD, morte Speétialmente se vi € una
contemporanea presenza di comorbigiper caratterizzare il rischio CV globale del
paziente dovrebbe essere ractotizy’ Q | Y | cdypIBta don particolare attenzione

a malattie cmcomitanti quali diabete e segni clinici di insufficienza aali CHD o

PAD, valvulopatie, palpitazioni, episodi csipali, disordini neurolgici con
particoeNBS Sy ¥l aA LISNJ ljdzZr yi2 NAR3Idzr NRII & 0NR|
CKD dovra incluale tipo e durata della malattia renaléCosi andrebbeiscortrata la
presenza difumo di tabaccoe dislipidemia. Una storia familiare di ipersone
giovanile e/o di malattia cardivascdare precoce puo rappresgare un indice di
predisposizione famiire (genetica) | f f QsiddS N&dS alla  patologia
cardiovascare e puo indurre alla richiesta dei test gaiti indicati. | dettagli

RSt & QI yI Yy Sdalla rackdltardelfa storidliica Sono riassuniin Tabella 8.
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Table 8 Personal and family medical history

I. Duration and previous level of high BP, incuding
measurerments at home.

2. Secondary hypertension

a) Family hizrory of CED (polycy=stic kidney)

b) History of renal disssse, urinary tract infection, hasmaturia,
anzlgesic abuse (parenchymal rensl disease).

) Drugfaubsrance intake, &g oral contraceprives, liguarice,
carbenoxolone, vasaconserictive masal drops. cocaine,
ampheramines, gluen- and mineralocortioosperosds,
mon-stereidal anvi-inflamanatory drugs, erythropaletin,
cyclosporine

dj Repetitive epiodes of swearing. hesdache, amdeny,
palpitations (pheochramocyvorma).

&) Episodes of muscle weakness and tecany
(hpperabdaseeramism).

) Symproms: sugpestive of thyroid disesse

3. Risk factors

a) Family and personal history of hypertension and CVID

b} Family and persanal history of dyslipsdasmis

) Family and personal history of diabeves mellivus (medications,
blood-glucose bevels, palyuria).

d) Smoking habirs.

&) Dierary habirs.

f} Recent weight changes: obssiry.

) Amount of physical exerciss.

k) Snoring; slesp apnoes (infformation alss from partner)

i} Low birth-weighe

4. History and symptoms of organ damage and

CAar

a) Brain and eyes hesdache, vertigo. impaired vision, TLAL
sensory ar mater deficit, stroke, carotid revascularization.

b) Heare: chest pain, shormmess of breath, swallen ankles,
myocardial infaretion, revascularizasion. syncope_ hiseory of

palpitations, arrhythmias, =specially atrial fibrillatian.

) Kidney: thirst, polyuria, nocturia, hasrnaturia_

d) Peripheral arteries: cold extremites, imtermictent
clavdication, pain-free walking distance, peripheral
revaseularization.

&) History of snoringfchronic lung disssselsleep apnoea.

) Cognitive dysfnecton.

5. H "
- Hyp r TEnt

a) Current antihypertensive medication.

b} Past antihypertemive medicarion.

c) Evidence of adherence or bek of adherenos oo therapy.

d) Efficacy and adverse effects of drugs.

BEF = biood pressure; CKID = dhronic kidney disease; OWD = cardicvascular
dizease; TIA = transient ischasmic attack
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[ e@ame obiettivdha lo scopo di accertare ed avvalorare la diagnosi di ipertensione,
stabilire i valori attuali di pressione arteriosaricercare causedi ipertensione
secondaria e ridefinire il rischi@V totale.La BP dovrebbe essere misurata come
scdhematizzato nellaSzione 3.1.1, ripetendo la misurazione per confermare la
diagnosi di ipertensione. Almeno una volia, misurazione dell&8P deve essere
eseguitasu entrambe le bracciagio consente di evidenziare eventuali differenze di
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valori. Nello pecifico, differenze nell&&BP>20 mmHg e/o nell@DPB>10 mmHg,
qualora confermate in ulteriori misurazioni, dewo indurre I f f QzSrie SdO dz
ulteriori indagini per definire eventuall Y2 YIF f A S RSt f Qhoftrég S NP
bisogrerebbe S & S 3 dzA NXziohe@dll@zarotidif dél cuores dei vasi renalill
riscontro obiettivo di eventuali soffi, deve essere approfondito, in bada a
f20FfATTFT A2y ST | (dGNF @S NEorddpplerdsi ttohchi 2 v A
sovik 2 NI A OA X f QS O@dochlavdeppizridelle Yaiterie réhali. f Inoltre,
feSame obiettivodovrebbe prevedere la misurazione di mametri antropometrici

guali peso, altezza e circonferenza addominaleortostatismoed il calcolodel BMI
(body mass index).alpalpazione del polsmadiale ela misurazione della frequenza
cardiacapotrebbero identificare aritmie. In tutti i pazienti, dovrebbe esse misurata

la frequenza catiaca a riposo. Un incremento sigodtivo della frequenza cardiaca
indica un aumento del rischio di malattie rd&ovascolari. Un polsorregolare
potrebbe indurre il sosptto di fibrillazione atrialeinclusa la forma sitge. Maggiori
dettagli sule modalita di esecuzione Sdsdm@ obiettivasono riassuntin Tabella 9.

Table 9 Physical examination for secondary
hypertension, organ damage and obesity

Signs suggesting secondary hypertension
= Features of Cushing syndrome.
= Skin stigmata of nevrofibromatesis (pheachramocytoma).
= Palpation of enlarged kidneys (polycystic kidney).

= Auscultavon of abdominal murmurs (rencvascular
hypertension).

= Auscultation of precordial or chest murmurs (aortic
coarctation; aortic disease; upper extremity artery disease).

= Diminished and delayed femoral pulses and reduced femoral
blood pressura compared to simultaneous arm BP
(aoroic coarcration; aortic disease; lower extremity artery disease)

* Left—right arm BP difference (aoroic coarcration;
subclavian artery stenosis).

Signs of organ damage
* Brain: motor or sensory defacts.
* Retina: fundoscopic abnormalities.

* Heart heart rate, 3 or 4" heart sound. heart murmurs.
arrfiythmias, location of apical Impulse, pulmonary rales,
peripheral cedema.

* Peripheral arteries: absance, reduction, or asymmetry of pulses,
cold extremitles, Ischaemic skin lasions.

= Carotid arterles: systolic murmurs.
Evidence of obesity
= Weight and height.
* Calculate BMI: body welght/height® (kg/m®).
= Waist circumference measured In the standing position, at a

level midway between the lower border of the costal margin
(the lowest rik) and uppermast border of the iliac crest.

BP = blood pressure; BMI = body mass index.
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3.4 RaccomandaziorLJSNJ f I YA &dzNIF T A2yS RSt fesie LINB &
f QSalryYS 20ASGGA0D20

Blood pressure measurement, history, and physical
examination

Recommendations Ref.©

It is recommended to obtain a
comprehensive medical history and
physical examination in all patients with
hypertansion to verify the diagnosis,
detect causes of secondary hypertension,
record CV risk factors, and to identify
OD and other CVDs.

Obtalning a family history 1s
recommanded to Investigate famikial

predisposition to hypertension and
CVDs.

Offlce BP Is recommended for screening
and diagnosls of hypartenskon.

It Is recommended that the diagnosls of
hypertension be based on at least two BP
measurements per visic and on at least
WO ViSIES.

It Is recommended that all hypertensive
patients undergo palpation of the pulse
at rest to determine heart rate and to

search for arrhythmias, espectally atrial
fibrillation.

OQut-of-office BP should be considered
to confirm the diagnosis of hypartension,
Identify the type of hypertension, detect
hypotensive eptsedes, and maximize
prediction of CV risk.

143, 144

62,63

89,90, 103,
105, 109,
13, 17

For out-of-office BP measurements, ABPM
or HEPM may be considered depending
on Indicaton, avallability, ease, cost of use

and, If appropriate, patient preference.

ABPM = ambulatory blood pre ssure monitoring: BP = blood pressures CV =
@rdiovascular; CVD = cardiovascular disease; HBPM = home blood pressure
monitoring; OD = organ damage.

“Clazs of recommendation.

Bl ewel of evidence.

“Reference(s) supporting levels of evidence.
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3.5 Valutazione laboratoristica

La valutazione laboratoristica del pazie iperteso e finalizzata ad accertare la
presenza di fattori di rischio aggiuntivalla ricerca di elementi suggestivi di
ipertensione secondaria nonché allaratterizzazione dellpresenza o assenza di
RIEIYyyYy2 RQ2 Nddiny dodrebbero procederéalle piti semplici alle pit
complesse. Maggiori dettagh Tabella 10.

Table 10 Laboratory investigations

Routine tests
* Haemoglobin and/or haematocrit.
* Fasting plasma glucose.

= Serum total cholesterol, low-density lipoprotein cholesterol.
high-density lipoprotein cholesterol.

* Fasting serum triglyceridas.

* Serum potassium and sodium.

= Serum uric acld.

= Serum creatinine (with estumation of GFR).

* Urine analysis: microscopic examination; urinary protein by
dipstick test: test for microalbuminuria.

* 12-lead ECG.

Additional tests, based on history, physical examination,
and findings from routine laboratory tests

* Haemoglobin A _ (If fasting plasma glucose Is >5.6 mmolil
(102 mg/dL) or previous diagnosis of diabetes).

* Quantitative proteinuria (if dipstick test is positive); urinary
potassium and sodium concentration and thelr ratko.

* Home and 24-h ambulatory BP monitoring.
* Echocardiogram.
* Holter monitoring In case of arrhiythmias.
+ Carotid ultrasound.
* Paripheral arteryfabdominal ultrasound.
* Pulse wave velocity.
* Ankle-brachial index.
* Fundoscopy.
Extended evaluation (mostly domain of the specialist)

* Further search for cerebral, cardiac, renal, and vascular damage.
mandatory In resistant and complicated hypertension.

* Search for secondary hypertension when suggested by history.
physical examination, er routine and additional tests.

BP = blocd pressure; ECG = electro@ndiogram; GFR = glomerular fittration rate.

3.6 Indagine Genetica

Spesso i pazienti ipertesi presentano una storia familiare positiva per ipertensione
arteriosd**!** con una pecentuale di ereditarieta variabile tra il 35 ed il 50%
secondo la maggior parte degli studi condottfinora,"* percentuale peraltro
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confermata anche attraverso alvalutazioneABPM™"® Esisbno forme rare e
monogey A OKS RA A LIS NI S ytarénBrgoSyludparitidoidleensilile®@A LIS N.
la sindrome di Liddle, o altre varianti nelle quali la mutazione di un singahe

riesce a spiegar@ienamentef I LJ 23Sy Sair RStfQALISNIS
trattamento specifico™’[ QA LIS NIi Sy a A 2 ngible, inwede haldinZatdttereS & a
F2NISYSyYy(iS SiSNR3ISYyS2 OKS AyRMoNTstudidi @S
valutazione genomica e le relative medaalisi hanno dimostrato un totale di 29
singoli polimorfisminucleotidici chesono associati corla pressione arteriosa
sistolica o diastota.**® Questi reperti potrebberan futuro rappresentare elementi

utili per i calcolo del risclo cardiovasclare.

odT 51 yy2 RQh NHadsywhgtomate ®F G 2 Y G A 02 0

Dal manento che t Q hag&intomatico rappresena sia lo stadio intermedio nel
continuum della patologia vascolare sia un fattore determinantel rischio
cardiovascolare globaleel paziente iperteso i segni di un interessamento subclino

a carico di organi sensibili (cuore, reni e grossi vasirebbero ricercati
attentamente, con f QI dzielef ValgtazioRi laboratoristiche e strumentali
appropriate(Tabella 1Q) Dovrebbe essere stressato il concetteeaun gran numero

RA SOARSYT S RAY2a(iN}ry2 Af NH2Z2t2 ONHzOAI f
rischio CV in individui con o senza ipertensione arterigs)2 & & SN 1T A 2
ciascuno de# markers diODasintomatico(microalbuminuria,LVH aumento della

Pulse Wag Velocdy (PWV) e la presenza gilacche carotide), consente di
prevedere il riscto di mortalita cardiovascolare,indipendentemente dalla
stratificazione SCORE® rappresnta un argonento di grande importanza in favore

della caratterizzazidh RSt f Qh 5 vy St dqubtidiahdNdelibdn® karelibé A y A
desiderabik disporre distudi supit ampi campioni di differenti popolaziornnoltre

il rischio aumenta con ilumero degli organtonvoti.>*

3.7.1 Cuore
3.7.1.1 Elettrocardiogramma (ECG)
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[ ECG a 12 derivaziotdvrebbe essere parte integrante della valutazione di routine

dei pazieti ipertesi. Pumon avendo grand& Sy aA oA f At yStf QARS
RA ALSNIUNRTFAI GSYGNRO2t | NB &WohASVI+R¥SS f |
35mMWE fOQAYRWDSE2RAYRERAZAONG 21 VUEIXQIZYRI f Q2
ampia 85 mV),f I  LINB & Qpdh R in ABALBldmv® RSt ft QAYRAOS
modificato (>244 na*ms) costituiscono fattore predittivo indipendde di eventi CV

in studi osservazionali e trials clintcit S NI I y (r&prese®t@ Und strumento
prezioso, alreno inpazienti di etd >55 anir®™![ QS&al YS St SGGNROI N
essere impiegato anche per identificare i pattern di sovraccarico ventricalare

& & (0 NIdndict&i=di un livello di rischio cardiovascolare pigverg'®™%!>
ischemia, difettidi conduzionedilatazione atrialeed aritmie, inclusa ldibrillazione

atriale (AF) La registrazione elettrocardiografia dinamica secondo Holter trova la
sua indicazione nel sospetto diagnostico di aritmie o di episodi ischemici silenti.

LaAFé caus molto comure e frequene di complicanze cardiovascolari nei pazienti
ipertesi "™ specialmate dello stroke' ne consegue chelevare precocemente

la presenza di ABKR AYAT AINBE S@Syildzr S GSNI LA
LINSE @Syl ktBsy S RSt f QA

3.7.1.2 Ecocardiogramma

La valutazione ecocardiografica, anche se non esente daedlicnitazioni tecniche,

S LIAG &aSYyaAroAtS NARaALISGO2 | j dzSt | St
presenza di ipertrofia ventricolare sinistradeé utile rdefinire il rischio
cardiovascolare e renafg®®’ Essa pertanto risulta utile nell@iu precisa
stratificazione del rischio cardiovascolare e netgR I NB f QA y i SNPSy i
La valutazione ecocardiografica dovrebbe includere una misura e#o s
interventricolare, dello spessore della parete posteriore e del diametro
telediastolico ventricolare sinistro; a tal proposito, mentre il calcolo della massa
ventricolare sinistra (LVM), indicizzata per la superficie corporea, identifica la
presenza dLVH il Relative Wall Thickness (RWTjapporto raggiespessore (2 X
spesore della parete posteriore/diametro telediastolicdgfinisce la geometria del
ventricolo sinistro (di tipo concentrico o eccentrico). Il calcolo della LVM puo essere
eseguito seondo quanto stabll 1 2 Yy St £ | F 2 Namedetah SokigfyRak O U
Echocardiograhy”® Anche se la relazione tra massa ventricolare sinistra e rischio
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cardiovascolare & di tipo continuad, valori soglia di 115 g/M(BSA Body Surface

Ared per i masche di 95 g/m per le femmine sono largamente impiegati come

off per la definizionali ipertrofia ventricolare sinistr®® Nei pazienti in sovrappeso

0 obesi pud esserautile IGhdicizzazionedella LVM LISNJ f QF £ G ST T |
esponenziali di correane di 1.7 o 2.7 perapportare laLVM alla superficie corporea

ed evitare di sottostimarela LVH™®®* 9 Q LINB ¥ S NA adim™$ comz | NS
SaLRySyiS RSttt Ql t£tdGST 1 Iotrebhe solraztima@2LVilin  LJ2 |
soggetti bassi e sottostimir in soggetti alti Qut-off differenti sono necessari per
uominie donne™®

LaLVHconcentricaconRR ¢ x e valonidi massa ventricolare aumentala LVH
eccentrica, con RWT <0.42 e valori di massa ventricolare aumentagd il
rimodellamento cogentrico,con RWTx n denvalori di massa ventricolare sinistra

nella norma si sono rivelate tutte predittive di un aumentato rischio

OF NRA2 Gl a02ft I NBZ Yleé ifpiQ fottdSattoreN @etittivo dinz y OS
incremento del rischio'®#%*

Nel paziente iperteso si riscontra anche @lterazione del rilasciamento del
ventricolo sinistro e quindi del suo riempimento; tali alterazioni sono riene
disfunzionedA I & G 2 f A O ¢ladsfBrzionakdtdfchdnSsachta a modifiche
concentiche della geometria ventricolare sinistra le quali possoper se
determinare i segni e/@intomi di insufficienza caracg anchequando la frazione
RQSAST A2y S 09 Co0 (insuffidienzd gadiaclicoil NB NX¥2§¥S RQS
preservata)'® A tal proposito lamisurazioneDopplerdel flusso transmitralicguo
quantificare le alterazioni del riempimento ventricolare e predsasseguente
insufficienza cardica e mortalitdper tutte le causema da solanon e sufftiente per
stratificare completamerte da un nto di vista clinico eprognosticoi pazienti
ipertesi'®®® Per questo motivoin accodo con recenti raccomandaziorsiarebbe
necessario combinare la stinfaoppler del pattern di flusso transmitralico con il

52 LILX S NJ ( aAnaldsdnirdlido STDIPEANIORdzZl A2y S RSttt @S
S @l TDI é tipica della malattie ipertensivaspessola? y R Isett&e® ridotta pil

RSZ yf R dellaSp@rete laterale La diagnosi ed il grading della disfione
diastolica sono basati sallampiezza db (nedia della rilevazione settale etdsale

RSt t QF ydzf dzaultefidriYRIGAAND 2 & 2§ A3 @KS Ay Of HZR2 Y 2
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A

RS Ffdzaaz2z GNIF yavAams L A®©A« QY SNEANARAOA SR €
sinistra®®

Il grading di disfunzione diastolica € un fattore predittivo per tutte le cause di
mortalitd in ur@mpiagamma di studi epidemiologit® 1 @I f 2 NA RA SQ §
9k SQ &2yal S YRIWLISYWR S vy lghalchelmbdoehadal seSsR'Z1l A y
rappato 9k SQ O2yaSyidS RA R Sdmeptddnlls préssioni AN & €
riempimerto ventricolare sinistroll valore prognostico 8 f  NJ LJLJ2 Nie2 9
caratterizzato nel setting degli iperté§iS R dzy @I t 2'RB assokiatonegh Q
ipertesicon un aumentato rischio cardracolare indipendenemente dala LVM e

dal relative wall tickness:™ Il riscontrodi dilatazione atriale sinistra pud fornire
ulteriori informazioni e costituisce un prerequisito per la diagnosi di debme
diastolica.| S RAYSYaA2z2yA RSEEtQFGNRZ2 &AAYyAAlNER
determinazionedel volume atriale sinisb indicizzato(LAVi):un LAVi>34 mL/nf
costituisce un fattore predittivo di morte, infiicienza cardiaca, fibrillazie atriale

e stroke ischengio.'”

| rangenormali di riferimento ed i realtivi valori di cutoff sono espressn Tabella

11.

Table 11 Cut-off values for parameters used in the
assessment of LY remodelling and diastolic function in
patients with hypertension. Based on Lang et al.”*® and
Magueh et al."*®

Parameter Abnormal if
LY mass index (gim?) =55 (women)
=15 {men)

Relative wall thickness (RWT) | =042

Diastolic function:

Sepral &' velocity {cmisec) <8
Lateral & velocity {cm/sec) <10
LA valume index (mLim?) =34

LV Filling pressures :
E /e (averaged) ratio =13

LA = left atriumg LV = left ventricle; RWT = relative wall thickness.
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ImetodopG dzdAf AT T I (2 LISdIdeseda R ya BIAMNBE ché Q[ =+ |
3t A STFSGHGOGA RSEES RAMaSsyla A\BMgoho ahpidndeigeNS S
eliminati. Nonostante derivino per lo piu da studi controllati di popolazione, con

f Q2 0OA L LI2 agaestoparanietri sdRd\ quelli AdccprBandatalldmerican
Society of Echocardiogrhy e dallEuropean Association dEchocardiography e

sono quelli gilizzati nella maggior parte ddaboratori di ecocardiografiaPresto
saranno disponibili dati derivanti d@lsservazione di poplazioni di etnia differente.

Per caratterizzare la disfunzione stelica subdinica, la spckle tracking
echocardiography puo quantificare la funzione contrattile longitudirfedagitudinal

a0NI Ay 0 S iuthbziello SrhadcSaxEBelisfEBn@idn sistoliche subcliniche di
nuovainsorgenzain pazienti con recente diagnosi di ipertensione sehyH'"**"
Tuttavia, la valutazione della funzione sistolica nella malfa ipertensiva non
aggiunge informazioni prognostie ulteriori rispetto alla LVM almeno in un
contesto difrazione di eiezione conservata.

Nella praticaclinica,la valutazione ecocardiografica del paziente iperteso dovrebbe
essere eseguita in base al contesto clireomon differenti finalitain pazienti ipertesi

con rischio CV totale di grado moderatessa pudidefinire il rischio attraersoil
riscontrodi unaLVHY 2y  S@ARSY T Al (I ipeftesiQdh /eddenzay S A
elettrocardiografica dLVHE £ QS O02 OF NRA23INI YYI O2yaSyi S
definire la geometria ventricolare e quindi ridefinire il rischio CV; nei p#zien
ipertesi con sintomi cardiaci puo aiutare il medico a scoprire eventuali patologie
sottostanti. E 2 GOA 2 OKS f QSO020FNRA23INY FAFZ A
asendente e lo screening vascolare, puassumere un valore diagnostico
significativo ndh maggior parte dei pazienti con igensione e dovrebbe
idealmente essere indicatan tutti i pazienti ipertesi che venga valutdi per la

prima volta Naturamente, una maggiore o0 minore restrizione nelle indicazioni
dipendera dalla dsponibilita di unlaboratorio atrezzatoe dai reétivi costi.

3.7.1.3 Risonanza Magnetica Cardiaca

3 puo ricorere alla Risonanza Magneti@R| Cardiaca per valutare le dimensioni

e la massa del ventricolo sinistipdzl Y R2 £ QSO2O0F NRA23INI FAI
eseguibile2 |j dzZ Y R2 dzy @R § tY enBahdgrBent Rdtrebbe modificare

f QAGSNI GSNI LIS A 02 RSt LI TASYyGS
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3.7.1.4lschemia miocardica

Procedure specifichdevono essere utilizzatger la diagnosi di ischemia otardica

nei pazienti ipertesi con ipertréd ventricolare sinistra’’ Infatti, la presenza di
ipertensione riduce la specificita di alcuni test cometeist ergometrico e la
miocardicscintigrafia perfusionalé” Un test ergometrico che dimostri urepacita
aerobica normale senza alterazione#tocardiografiche ha un valor@redittivo
negativo accetabile in pazienti senza undorte sintomatologia indicativadi
coronaropatia a carattere ostruttivo. Quando si  manifestino alterazioni
elettrocardiografichen corso d test da sforzo o lo stessosulti dubbio o di difficile
interpretazione si pa ricorrere a test diimaging quali: MRI cardiacada stress,
miocardioscintigrafia perfusionalecaostress' ¢

[ S FTEGSNITA2yA RSttt OAYSahte RoedifichalBed (i dzl
stenos delle arterie coronariche epicardiche maggiori, rtrenle anonalie della
perfusione alla miocardioscintigrafia sono riscontrate frequenteteerrche in
presenza di urcircolo cororarico pressock normale in pazienti con LVH e malattia
coronarica microvamlare” 9 Q & il 2 NBOSyY (i Say&ljtazéne & dz3 =
della cinesi distrettuale combata con lo studio ecocardiografico della riserva
coronarica suf@rteria interventricolare anterioreconsentirebbe didistinguere la
malattia caonarica ostruttiva (ridotta riserva coronarica pianomalie inducibili

RSt I OAYySaA RAAGNBGOdzZ £t S0 RIEffQAE2F L
riserva coronarica senza alterazioni della wall motifh)Una riserva di flusso
coronarico <1.91, infine, ha mostta valore prognostico indipendente

yStt WALEBNLGSyAzySo

3.7.2Vasi Arteriosi

3.7.2.1Arterie @rotidi

Lo spessoe intimamedia (intima media tickness, IMT) e/o la presenza di placche
FffQSal YS dzZ (NI a2y 2 3 NIndomostratoRaotet pedittiviNdi S NJ
nei riguardi di stroke ed infarto mioadico, indipendetemente daifattori di rischio

CV tradizionait*'®*'%® Questa relazione & mantenuta sia se si sidam f QL a ¢
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misurato alla bibrcazione carotidea (cheflette primariamente ateoscleosi) siase

si considea f QLa¢ YA &dzNF G2 | fAQgStt2 RStftl
primariamente ipertrofia vasdare). La r&azione tra IMT ed eventi CV e continua e
determinare una soglia oltre la quale il rischio di eventi &ivhenti & piuttogo
arbitrario. Sebbeneaun IMT >0.9 mmsiastato considerato come indice giatologia
vascodre nelle linee guida 2007 il valore soglia per elevato rischio CV & rigolta

piu alto nei pazientanziani del Cardiovascular Health Study e nei pazientiediian

St RSEtfQ9dzNRPLISFY [ OA RELIAVII6 ddildRiam 2 v
rispettivamente).’®*'%® Laplacca carotideguo essere identificatper la presenza di

IMT >1.5 mm oper lapresenzadiunau®y 602 F2O0F € AT 1 oreidB0.5RS T f
my 2 Yl 3I3FA2NB RSt plisebhes b présenaatdi udah pekrg a G |
carofdea sa un importate fattore predittivo di eventi C¥'®¥'%1% |a sua
LINSASYyT I NRALISGG2 | fhavpre proghostidoSguitigo, e St f ¢
consente & riclasificazione dei pazienti in una diversa categoria di rischio
YyStf Q! (i KsRig ia OdnndiésA(ARIC) stdth/Una recere sistematica
NBEGASE meud doRiddNBEHR la presenza di ureperto aterosclerotico
carotideo ulterioe puo avere valore predittivo aggiuntiveispetto alla misurazione
dell'IMTsoltanto in soggei asintomatici a rischio cardiovaseod intermedio. **°

3.7.2.2 Pulse Wave Velocity

La rigidita delle gradi arterie (stiffness) e il fenomeno dellal8fd & A 2 Yrigla RS |
pressoria sono stati identificati quali deteminanti della Isolated Systolic
Hypertensby S RSt f Ql dz¥Sy G2 RSt f | *LiNBIseaVay S |
Velocity carotidofemorale rappresenta il gold standard per la misurazione della
stiffnessaortica. Sebbene la ratione tra la stiffnesaortica e gli eventi sia continua,

un valore soglia di 12 m/sec e stato suggerito dalle linee guida ESH/ESC 2007 per
discrimirare significative alterazioni della funzione aortica in pazienti ipertesi di
mediaeta.?

Un recente Consensudi egerti ha suggerito di abbassare il valore soglia a 10
m/sec!®* utilizzando la distanza del percorso diretto carotigmorale che & del

20% pit breve rispetto alla vera distanza anéh O LISNO2 NE | R f f
(0.8x 12 m/sec= 10 m/sec)a stiffness aica negli ipertesina un valore predittivo
indipendente per eventi CV fatali e non fatdf*'* Il valore additivo dellaPVW
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rispetto ai fattori di righio tradizionali, compreso lo SCORE ed il Frgham risk
scae, @ stato quanficato in un numero considerevole di stuth>******noltre,

una percentuale importante di pazienti a rischio intermedio potrebbe esse
riclassificata in una classe di rischio piu alta o piu bassa attraverso la misurazione
della giffnessarteriosa® %>

3.7.2.3 Indice Cavigl@aBraccio (ABI index)

[ QL ¥ RA Olacod {a@kidddcHial indeXx pud essere misurato o corispositivi
automatici o con un Doppler contms-wave unito ad uno sfigmomanometro a
mercurio. Un lasso ABI (ad empio <0.9) € espressione di arteriopatia periferica e,
pit in generale, di avanzata ateroscletbdied & associato con una mortalita CV a
10 anni e ad un tasso di eventi coronarici pressoche raddoppsdetto ai dati
complessivi di tue le categorie del Framgham'®® Inoltre, anche la PAD
asirtomatica, come diagnosticata dan baso ABI, e risultata prospicamente
associata nei maschd una incidenza dinorbilita CVe di eventi fatali di circa il 20%
in 10 anni™®®™°/ 2 Y dzy ljABS Diul @il per il riscontro di PAD soprattutto negli
individui che abbiano grande probabilita pre test di essere affd#i arteriopatia
periferica.

3.7.2.4 Metodiche ulteriori
[ YAada2NIT A2yS RSffQLa¢ OF NP tappreéeatano RSt
indagini ragionevoli da utilizzare nella stificazione prognostica dei gienti
ipertesi. Numerose altre metodichesono state utilizzate a scopo di ricerca in
specifici setting di pazienti, ma non possono essere impiegate in clinica. Un @mumen
del rapporto paretelume nelle piccole arterie puessere misurato nel tessuto
sottocutaneo di campioni bioptici dei glutei. Questi @aetri possono risultare
precocementealterati nei diabetici e negli ipertesi edvere valore predittivo di
morbilita e mortalita cardiovascate,'***> ma la metodica & invasiva e nquuo
essere utilizzata nella atica clinica quotidiana. Un aumento del calcio nelle
coronarie,come quantificato dalla TCdhalta risoluzione, e stato pgpetticamente
validato come fattoe predittivo di CVD ed e di indubbia utilita nel ristratificare
adulti asintomatici in gruppi ad alto o moderato rischio cardiovased****ma la
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fAYAGEOF RAALIRYAOATL A Usthria Srumén@ziofie(igne Se2ia (i 2
problemi di impiego La défurzA 2y S Sy R2GSt Al TS LINBRAOS
malattia cardiovascare,’® sebbere A R { A ensiodef diafoA dni®idIscarsi
Inoltre, le tecnche utilizzateper lo studio @lla funzione endoteliale sono laboriose,
richiedono tempo e sonepesoinvasive.

3.7.3 Rene

La diagnosi del danno renale legatauao stato pertensivo si basa sul reperidi

elevati livelli di creatinina sierica, di una riduzione della clearance della creatinina o
RA  dzy QSt SO G} S4ONBIT X2 Y voliaNAsgohtristh, 4 R A
Of  AAATFTAOIT A2yS RSt f QAYadzFTA Qo Btsdiohe NB Yy
glomerulare mediante la formula abbreviataY 2 RA FAOF G A2y 2F RAS
(MDRD,*® la formula di CockrofGault q piu recentemete, con laformula

&/ KNER yigy Dised¥sk BPldemiology Collaboratit®KBEP),%*° cherichiedono la
conoscenzR St f QS G t> RS td deiiQNefaidcreatinina siericuando

eGFR si&60 ml/min/1.73 i, possono esse caratterizzatitre differenti stadidi
insufficienza renale: stadi® con valori tra 30 &0 ml/min/1.73 nf, stadi 4 e 5on

valori inferiori rispettivamenteinferiori a 30 e 15 ml/min/1.73  Le formule
permettono di diagnosticargradi lievi dinsufficienza renaleconlivelli di creatinina

sierica ancora nella nornfd® Una riduzione del filtrato glomerulare @ un
incremento del rischio cardiovascolare possassere desunti dan aumento dei

livelli sierici di cistatina .€? Talvolta & possibile riscontrare un lieve inoiento

della creatinina sierica (fino al 20%) quando si instaura o si potenzia la terapia
antipertensiva specialmente con i farmaci che bloccano il sistema renina
angiotensina. Questo reperto non deve essere considerato come indice di un
progressivo deterimmentodella funzionerenale. La presenazdi iperuricemia viene
frequentemente osservata nella popolazione ipertesa non trattata (particolarmente

In caso di preeclampsia) e risulta correlata alla presenza di un ridotto flusso renale e
di nefrosclerosf™

Mentre un aumento della creatininemia una riduzionedella eGFRndirizza verso

una riduzione della filtrazione glomeruladzy A Y ONBYSy G2 RSt QSa
albumina o di proteine suggeriscé gererale,dzy QI £ G SNI T A2y &li RS |

Pag.49



CETAA ' OEAA cmpo DAO EI - AT ACAI AT O AAII

filtrazione glomerulare La microalbuminuria (Tabella 2) si & dimostrata in grado di
predire lo sviluppo di nefropatia diabetica conclamata sia nei diabdtitipo 1 che

di tipo 27 mentre la presenza dfranca proteinuria indica generalmente la
presenza dun danno rene parenchimale conclamafd® Sia nei pazienti ipertesi
non diabetici che diabeti@ stato dimostrato chda presenza di microalbuminuria,
anche quando inferiore ai valori soglia di riferimeftdé in grado di predire gli
eventi cardiovasalari,”*"#*° ed il rapportoalbumina/creatinina urinaria, a partire dal
valore sogliako ®dp Y3IKkI YSA YI a0KA ,$%a mpstdtp uny 3k 3
relazione continua con eventi CV e n@V in numerosi studf*** Sia nella
popolazione gnerale che nei pazienti diabetici, la presenza combinata di una
maggiore escrezione urinaria di pemte e ridotta filtrazione glomerulareostituisce

un rischio cardiovascolare e renale maggiongpetto a ciascuna anomalia
cormsiderata da sola, rendendo esti fattori di rischio sia indipendenti che
cumulativi®®*”**® Una soglia arbitraria decisa per dnire il valore della
microalbuminuria & stata stabilita pari a 8y/g di creatinina

Peltro, il riscontro di una compromissione della funzione renale in un paziente
ALISNISa2> R20dzYSydFdF RIE dzyQFf GSNIT A2y
rappresenta un elemento in grado di predire in modo accurato la morbilita e
mortalita cardiovascolard®#%* |n tutti i pazient ipertes & pertanto
raccomand# eseguireuna stima del filtrato glomerulareceuntest per la ricerca di
microalbuminuriasuun campione di tine.

3.7.4 Fondo Oculare

Latradizionaleclassificazione della retinopatia ipertensiva, attraverso la valutazione
oftalmoscopica del fondo oculare,basata sul lavoro pioneristiab Keith, Wagener

e Barkerdel 1939 ed il suouolo prognosticoe stato ben documentatmei pazienti
ipertesi®®* I Grado 1l émorragie retiniche microaneurismi, essudaa & ¥ A 2 O 0 2
O202y S¢ 0 I8 Rapiletiem®dld eBemanacularepit i segni del Graddl)
sono irdicativi disevea retinopatia ipertensivaed hanno un alto valore predittivo
per mortalita cardiovascolar€*?* || Grado| (restringimenti arteriolari focali o
diffusi) ed il Gradadl (incroci artere venosi) rappresentano uno stadio precoce della
retinopatia, ma il loro ruolo progndiso € controverso e, comungque, meno
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stringente®®**” La maggior parte di @ste valutazionié eseguia su fotografie
retiniche da parte degli oftalmologi, con una sensibilita maggiore rispetto a quella
RSttt QSalyYS 27FGF €t Y2a02 LIAdR*® Gehy Keelipbrate R A
delle crtiche sulla riproduibilita dei quadri di retinopatia | e Ipoiché pergano
qguando riscontrati daoperatori esperti mosano altavariabilita intra ed inter
osservatore (in contraso con quanto avviene per le retinape ipertersive
avanzatef>***° La relazione tra calibro dei vasi retinici e rischistidke futuri &

stata analizzaa attraverso reiews e metaanalisi nelle qualié riportato che

f QI dzY S galib® ceReSénuleretiniche é risultato predittivo distroke, mentre il

calibro delle arteriole retiniche nonmsultato associato allo stroké*!

Il restringimento di arteriolee venule retiniche cosi come accade per altri letti
capillai vascolar:***** potrebbe rappresy (i I NB dzy QI f (i SeNgretoke? y' S
VSEf QALISNI Sy aAz2ySoyYSt tAXA RESHAT AGIATOA NN LB R A
GALR RA gRioysie esdei@ addra definftt:* Il rapporo tra cdibro
artero-dSy2a42 RSEES FFTNISNRS S @Sy dzirdke eNB G A
morbilita CV ma é influenzato dalle variazioni concomitanti del diametro delle
venule e lanecessita dmetodologe complessd&fotogrammi digitalizzati, necessita

di una lettura centralizzata) ne impedisconn uso diffuso nella pratica clinié&**®

Sono in corso di studio nuove tecnologie per misurare direttamente il rapporto
parete-lume delle arteriole retiniche e quindi il remodelling vascolare negli stadi
precoci e tardivi della malattia ipertensiv@

3.7.5 Encefalo

[ QA LIS NJi Sy #&@th, 20Mm8 bed notogcad2yO | dzY Sy d2 RSt f,QAyO0
ma anche con il rischidi danno cerebrale asintomaticdpcumentatoattraversola

MRI cerebrale, in particate negli anziani*®?*'Le lesiori maggiormente evidenziat

dalla MRI sono le lesiai ipelnintense della sostanza biancahe possono essere
documentate i quasi tutti gli anziani iperté8j sebbene con diversa severitags

infarti silentiper lopiu piccolie profondi (infartidi tipo lacunare 10-30%dei cas).>>

Altri tipi di lesone, riscontrate piu di recente, sorle microemorragieviste in circa

il 5% degli individui.Le lesioni iperintense della sostaa bianca e gli infarti silenti

sono associate ad un aumentato rischio slioke, deterioramento cognitivoe
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demenza®®?>*** Nei pazienti ipertesi seazevidente malattia cardiovaskwe, la

MRI ha mostrato che le lesionerebrovascolari silenti sono anchgiu frequenti
(44%)rispetto allelesioni subcliniche a cariatel cuore (21%) e del rene (26%), e
frequentemente si maAh FSadl y2 Ay FaasSyll RA Pt GN
Nonostante la rilevanza clinica di queste osservazioni, la ridotta disponibilita e gli
elevati costi dellaMRI non ne permettono un impiego diffuso per la valutazione
diagnostica degli ipertesi annia e tuttavialo studio MRI per la ricerca di lesioni
iperintense della sosta&za bianca ed infarti cerebraéi raccomandad in tutti gli
ipertesi che presentano disturbi neurologici e in particolare perdita di menfotia

7 Infine, poiché i disturbi cogA G A GA RSttt QLI yI Al y2 &z2y2z
I £ £ QA LISNI®S 1est dizwil&azione cognitiva dovrebize essere sempre
utilizzatinella valutazione clinica del paziente iperteso anziano.

3.7.6Valore prognostico e limitazioni

La Tabella 2 sintetizza il valore preditto G/, la disponibilita, la producibilita ed il
rapporto costebeneficio delle procedure utilizzatger la valutazione detanno
RQ2 NH | {egEtiveGRayegie di ricerca

Table 12 Predictive value, availability, reproducbility and cost-effectiveness of some markers of organ damage

Marker Cardiovascular predictive value | Avallability Reproducibilicy Cost-gffectivenass
Electrocardiography He +HH +HH HH
Echocardiography, pius Doppler | ++++ H +H H

Estimated glomerulr filiration rage | +++ +H +H i

Microalbuminuriz H +H +H +itt

Carotid Intima-media thickness | +++ +H + +
and plaque

Artarfal stifinass (pulse wave +H +H ++ ++4
velocity)

Ankle-brachial index e + 4+ ++
Fundoscopy tHt HH + ++4
Additional measuraments
Coronary calclum score + + 4+ +
Endothellal dysfunction H + + +

Cerebral lacunag/white matter | ++ + +H +
lestans

Cardiac magnetic resonance + + ++ +

Scoresarefrom + o +4+ + +
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3.7.7 Raccomandazioni perf | NAKA OSNOI RSt RFyy2 RQ2N
coinvolgimento cardiaco e renale
Sono sintetizzate nel successquadro.

Search for asymptomatic or gan damage, cardiovascular disease, and chronic kidney disease

Recommen dations Class* | Level® | Rer.t
Heart
n recommendad In all hypertansive patients to detact LVH, laft atrial difatation, arrhythmias, or concomigant | 143, 150,
a 151,154
Aion SUEEESIY of major T THms,on e ECG Mmaniori.and. a
ECG test should be c
156, 158,
onfirm ECG diagnosis of LVH, lefc atrial dilacasien or e gy
164
CG tost Is racommandad, and, If postiv or amblguous, an .
magnetic resonance or nuclear scintigraphy) Is recomment ded
Arteries
Utrasound scanning of carofid arteries should b considered to detect vascular hypertrophy or - s1.183-
atherosclerasis, particularly In the eiderty. 185, 188
Carotid-femoral PWV should be considered to detect large artery stiffening na _ i
Ankla_brachial Index should be considerad to datect PAD. O =
Kidney
78,231,
Measurement of serum creatinine an d estimation of GFR Is recommended In all hypertensive patients.” 1 e
Assessment of urinary protein Is recommended In all hypertensive patients by dipstick. 1 - = D
22,223,

n nype atients with cogniave decline, brain magneu resona Ing or computed mm gl'apn,' may be
matter

magi
dredfu der.e r\gl bnrl nfn.ons\x Infarcoions, m:mbleen and white mat

glomenural fitwation rave; LVH = left ventricular hypertrophy: MRI = magnetic resonance imaging: PAD = peripheral

3.8 Ricerca delle forme di ipertensione secondaria

Una causa specifica e potenzialméa reversibile di ipertedone puo essere
identificata in un numeraelativamente piccoldai pazienti ipertesiE tuttavia, data

IQF fLINS @I € Sy 1T | 3t 20l tS RSEtf{QALISNIUSYAAZ2Y S
possono essere affetti da forme secondari&e diagosticati e trattati
appropriatamerne, i pazienti con igrtensione secoularia potrebbero essere curati,

o almeno migliorare il controllo pressorio e ridurre il riscV. Conseguentemente,

€ saggia precauzione eseguire in tutti i pazienti ipertesi un semplice screening per le
F2NXYS &aSO2YyRIEINAS® [ 2 AONBSYyAy3d Lldme LINE
clinico ed alcune indagini dildaratorio (Tabelle 910 e B). Inoltre, una forma di
ipertensone secowlaria pud essere indicataadina severa elevazione pressoria, da

un improvviso peggimmert2 RSt f QALISNISyairz2ySs Rl dz
0SNI LA = 2 RIFf €I LINS&ASyYT | R A RIyy?2

RS f fteRdsiohdSSe la valuizione basale del paziemtfa sospettare una forma
secadaria, sono necesarie speifiche procedure, ame sottolineato in Tabella 13.
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[ QA G SNJ RA I Foyfre &dil ipeBiénsiofeSskedm&ria, paticolarmerie nel
sospetli 2 RA  dzy QA L§MeBrSotrndld®)jiyaSandRebbe 2addotto nei centri
di riferimento.

Tabls 13 Climical i rd icaiof ¥ by

Ak decriom. o ab - iy =
i B o, el iy S iy b 0 S,
souka tamdy harory of deiradied P
[T T,
Miiad irtety Firamacde S SRdameial brat Ooferancs of ol0 om | Mol Dipdie Doigpler | MGt SSRGS
[T bty Ol Bppe i o gh eewedh T | i S iy o1y, Bl
[T —— o bty
lruband, g mariureral dgal
et R R R —— LebTacEe anpeprashy.
bppremn o [ReS—
L, el ] B & T LA,
ey mpp AN a1 bl
S s
ol
Frimary Hdch wibimir ook i ik i | Coaron
Ak Tumally ey of airky i Of b S o e (LT A [COF TR
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PrEE R ——— R ) [er——— & cagognl
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4 APPROCCIO AL TRAMENTO

4.1 Benefici del trattamento: le evidenze scientifiche

[ S SOARSYI S OKS Y2 a i MlcohrméciCadbipdrtersivi per R S f
ridurre il rischio dei maggior outcomes/(stroke fatale e non fatale, infarto del
miocardio, insufficiema cardiaca e morte cardiovasa@) nei soggetti ipertesi
derivano da un numero di trials clinicandomizzati, la maggiorapte dei quali
controllati con placebo, realizzati tra il 1965 ed il 1995. L@ lmeta-analisi®®° &

adl GF  NRA LR NI 2008dells IBde fgidd RIC/ESRigeSze di supporto
RSNAGIYy2 RIFEfftQ2aaSNBITA2yS OKS I NBINE
LINB&aaz2NK2> o02YS 1 NEINBaarzysS RSt C
accompagnarsi ad una riduzione di outcomesaliae non fatalf®?%? sebbene

j dzSa i | SOARSYI | ail 2P0OAL YSy (-8oc did&RiA NB (i
randomizzati.
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L GNRIFf& NIYR2YATT I GA 0ol &fttailid ddld linita2iatzi O 2 Y
come evidenziato gia nelle precati Linee Guida ESC/ESHegate a (i) per limitare

il numero dei pazienti necessari, i trials comunemente arruolano pazienti ad alto
rischio (eta avanzata, mdtee concomitanti o precedenmy, (i) per ovvie ragioni, la

durata dei trials controllati deve essemecessariamente breve (nei casi migliori tra

3 e 6 anni) costhe le raccomandaziamer interventi a lungo terminesono basate

su estrapolaziondli dati ottenuti su periodidi tempomolto pit brevidelf QI & LIS G G | |
di vita dei pazientill supporto allateoria secondo cui beneficiosservatidurarte |

primi anni continino per un periodo molto piu lungo derivano realtada studi

della durata di poche decafff’

Le raccomadazioniche seguono sono basate sulle evidenze disponibili da trials
randomizza e focalizzano alcuni pstti importanti: (i) quando la terapia dovrebbe

es®re iniziata (i)qual e il target pressorio da raggiungere in setting di ipertesi a
differente livello di rischio CV (iii) quali strategie terapeutiche e quali farmaci
scegliere in pazienti ipertesi con diffenti carateristiche cliniche.

4.2 Quando instaurare il trattamento farmacologico

4.2.1 Le raccomandazioni delle precedenti Linee Guida

Nelle Linee Guida ESH/ESC del 2007 cosi come in Altré® il trattamento
farmacologicceraraccomandato per i pazienti con ipertensione arteriosa di Grado 1
' YyOKS Ay FaaSyIll RA dzf SN2 N®rificatd cheii NA |
trattamento non farmacologico non forniva alcun successo terapeutico. Inoltre, le
Linee Guida del 2007 raccomandavanoil raggiungimento diun basso target
pressorio nel corso @l trattamento del pazienti con diabete, patologie
cardiovascolaried insufficienza renale cronicauggerendodi instaurare terapia
antiipertensva, in queste categae di pazientianche in quei sogggtcon valori di
pressione arteosa normalealta (130-139/85-89 mmHg) Queste raccomandazioni
sono state rivisitate nel documento ESH redatto nel 26008 seguito ad u@ I Y LJA |
revisione dek evidenze disponibifi®® Nei seguenti paragraarannoriassunte le
conclusionattuali in merito.
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4.2.2 Ipertensione dgrado 2 e 3ed ipertensione digrado 1 ad alto rischio

Numerosi trials randomizzathanno fornito incontrovertibili evidenzecirca la
necessita di una teraa famacologic&®°non solonei pazienti con valori $BP>160
mmHg oDBP>100 mmHg i quali dovrebberara essere classificati conggado 2 o

grado 3 ma anchein alcunipazienti conipertensione arteriosa digrado 1 ad alto
rischio. Nonostante alcuneRA FFA O2f Gt y St QF LILIX A O NB ¢
trials, e evidenze a favore 8t £ QS T T xe@picOfarmacd§ida finl-pazitncon
marcata elevazionergssoria o in pazienti iptesi ad alto rischio CV totale appab
veramente notevoli. & pressione arterisa rappregnta una componente
importante del rischio globale in gsti paziei e pertanto merita una pronta ed
adeguata correzione

4.2.3 Ipertensione di Grado 1 a rischio basswmderato

Le evidenze scientifiche che avvalgr2 fr@ritoy” farBiacologico in questa
tipologia di pazienti sono piuttosto esigue poéchon vi sono trials che valamo
espressamente questa condizione. Infatti, an@euni recentitrials condotti sulla
apertensione lieveé hanno studiato pazienti con flerente grado di ipertensione
(peraltro classificati in base ai sofalori dellaDBP?**®*°® 0 hanno incluso pazienti ad

alto rischio®®® Anche nelrecente studio Felodipine EVent ReductidffEVERsono

stati arruolati pazienti ipertesin cui era stata esegyuito lo switch dala terapia
precedente al trattamento randomizzato, e quimd valori di basenon potevano
essere precisanmge definiti; peraltro includendo soggetticon o senza danno
d@rgana?®® Ulteriori, pitl recenti, analisi del FEVER hanno conferrmatdeneficio
significativo del trattanento antiipertensivo piu aggressivo, dopo esclusione di tutti i
pazienti con precedente diagnosi malattia CV o diabete, e nei pazansBP sotto

la mediana (153 mig)?°Dal momg/ (i 2 OKS=Z | f t Cradote?tutti St £ |
pazenti erano trattati soltanto con Idroclootiazide 12,5 mg al giorno, e verosimile

che questi soggetti, se non trattati, avevano i valori press@iolicitipici o molto

vicini al range chalefinisee f QA LIS NI Sy & A 2 yogni nRdo, uBaNsedR2 ™ @
trisls haY2 a G NI G2 dzyl &A 3yikciHénaldirak® in pakidniRaah A 2 Y
rischio CV bassmoderato (816% di incremento degli eventi CV in 10n&rcon

valori presori basali vicini, anche se no esattamente entro, il range
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R S pefte@ddione di grado 1°°*°"*"°Anche una recente metanalisi redatta dalla
Cochrane Collaboratiorf2012CD006742)limitata strettament ai pazienti ipertesi
di grado 1 ha mostrato un trendversola riduzione degli eventi ceredir in quelli
trattati, anche se il nonero di pazienti studiati € esigymeta di qelli in 266,267e
cio rende problematica la valutazione della significativita statistica.

Recenti Inee Guida hanno sottolineato 4 scarsitadei dati relativi al
trattamento dei paienti con ipertensione digrado F'* e pertanto hanno
raccomandato il trattamento soltanto dopo la conferma diagnostica ottenuta
I G G NJ @BEPNEréstrirfg€hddo solo ai pazienti coripertensione di grado 1 e
aS3IyA RA RIFyy2 RQ2 Nbvascalareltri argomdntt alifaoreNA & O
R Sihtérv@nto terapeutico nei pazienti ipertesi di grado 1 a aiso CV basso
moderato sono{(i) f afesa aumenta itischio tal f ST &chib @ 'spedsd non &
interamente reversibile con il trattament’ (i) un gran numero di farmaci
altamente sicuri sono attualmente disponibili ed il trattamento puo essere
personalizzatan mododa incrementarne efficacia e tollerabiljtéii) il brevetto per
molte molecole oramai e scaduto per cmolti farmaci antiiperensivi sono oggi
disponibili ad un costo piu basso e con un buon rapporto cglsémeficio.

4.2.4 Ipertensione sistolica isolata nei giovani

9Q adld2 23aaSNBIFG2 OKS Ay dzy QréMdNatori y dzY
di SBP>140mmHg e valonormali di DBP(<90 mmHgJprachiale Come detto nella
sezione 3.1, questi soggetti a volte hanno una normale pressideriosa centrale.

Non ci sono evidenzehe O2 Y F SNX A Yy 2 A fintevedty ®rAgedid h R A
questi soggettijnoltre ci sono datprospetticiin letteratura iquali mostrerebbero

che non necessamaente questi soggetti evobno verso una iperternisne
sistolica/diastolicd®? Sulla base delle attuatonoscenze questi giovani soggetti
dovrelbero solo ricevere raccomandazioni sislde di vita, ma, dal moanto che le
evidenze disponibili sono scarse e controverse, essi dovrebbero essere seguiti con
un attento follow up

4.2.5 Ipertensione arteriosa dirado 1 negli anziani

Sebbenele precedenti Inee Guida raccomandaserodi trattare f QA LIS NI Sy a A
AN R2 M AYRALSY RS ¥ 6t800Ss¢ra® chr lufti | €ESin eus
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sono stati @wcumentati effetti benefici della terapia antiipertesiva negli anziani
sono stati in realta condotti in pazienti con valdriSBP>160 mmHg (grado 2 e
gradO 3)141, 265

4.2.6 Pressione arteriosa normaiata

Nelle precedenti inee Guida del 2007 era suggerito di instaurare terapia
farmacologica anchaei soggetti con pressione arteriosael rangenormalealto
(130-139/85-89 mm Hg)con rischio elevato o molto elevato a causa della presenza

di diabete o concomitantipatologie cadiovascolari e renalf Nel documentodi
revisionedel 2009 questandicazione e stata risitata dal momento che evidenza

favore di un intervent@recocein questa categoria di soggetérano, al piu, scarse.
ML2BEH SA RAIFIO0SGAOAZT t QFMprBpfatel BloodsPredsuveyih i |
Diabetes (ABCD) triayno studio di piccole dimensionn cui € stata adottata

dzy QAy dzadz- £ S RSTA yhe (<16B ynB1HgRSBP) ¢ iNBE@olidely & A 2
trattamento & stato visto soltanto pemo deinumerosieventi CV second&ff e (ii)

in delle analisi dicttogruppi di due trial§>* Ay OdzA A NRA adz GF GA vy
dei quali trattati) risultavano noessere differenti da cglli osservaty S 3t A & A LIS |
(test di omogeneita). Inoltre, in due studi in sodtieprediabetici o con sindrome
metabolica con pressione arteriosa basale nel range norralte la
somministazione di Ramipril o \fsartan, quando comparata al placebonon é
risultata associata ad alcun ggiificativo miglioramentoper quanto riguarda la
morbilita e la comparsa di eventi CV fatdli"*’® Di due trials che hanno nstrato la
riduzione degli eventi CV abbassando i valori pressorpazienti con anamnesi di
stroke, uno includeva il 16% doggetti normotesf’® mentre, in una subanalisi

def t @ IlbénéfiblXsignificativi risudivano ristretti solo ai pazienti con valori basali di
SBP>140 mnHg (la maggior parte dei quali gia in terapiatiipertensiva).?*® Una

review degli studi controllati con placebo nei quali la terapia antigrgsiva venia

Istituita in pazienti con maittia coronarica, hamostrato differenti risultati in
differenti studi®*® Nella maggior parte di questi trialsfarmaci sono stati aggiunti in
pazieti gia in terapia antiipertesiva, qundi sarebbe inappropriato classificare
questi pazienti come normote9. Q \vieddabhkdue studihanno mostrato che pochi

anni di sommirstrazione di farmaci antiipertssivi in soggetti con valori di pressione
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normalealta hanno ritardato Kihsorgenzadi franca ipertension&°?*® ma quanto
duri alungonel tempo il beneficio di questo precoce interventose si associ ahe
ad un ritardo della emparsa di eventicon un luon rappoto costo/beneficio- deve
essere ancora verificato.

PN
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Le raccomandazionigpf QAY AT A2 RSttt GSNILALF | yiAA
riguadro sottostante ed ifrigura 2.
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