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Doel Het bepalen van de validiteit van de uitkomst
van drie conventionele bloeddrukmetingen bij oude-
re patiénten.

Methoden Het onderzoek vond plaats in een
groepspraktijk (n=6555) met 957 patiénten van 60-
79 jaar. Conventionele metingen door de praktijkas-
sistente werden vergeleken met 24-uurs ambulante
metingen als referentiestandaard. Participanten wer-
den gerecruteerd door ‘case-finding’ en met telefo-
nische en schriftelijke oproepen. Patiénten met
eindorgaanschade en/of eerder vastgestelde hyper-
tensie werden uitgesloten.

Resultaten In totaal 81 patiénten waren beschik-
baar voor het onderzoek. De conventionele metin-
gen waren gemiddeld hoger dan de ambulante me-
tingen (systolisch: 13 mmHg, diastolisch: 9 mmHg).
Voor de systolische bloeddruk was de voorspellende
waarde van een positieve uitslag van de conventio-

nele meting 54 procent, voor een negatieve uitslag:

86 procent; de sensitiviteit bedroeg 77 procent, de
specificiteit 69 procent. Voor de diastolische bloed-
druk was de voorspellende waarde van een positieve
uitslag van de conventionele meting 48 procent en
voor een negatieve uitslag 86 procent; de sensitivi-
teit bedroeg 83 procent, de specificiteit 61 procent.
Hoge (>180/105 mmHg) of lage uitgangswaarden
gingen niet samen met een betere overeenstemming
tussen beide methoden.
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Inleiding

Hypertensie is een bekende risicofactor
voor cardiovasculaire aandoeningen en
deze vormen op hun beurt een belangrijke
oorzaak van morbiditeit en sterfte onder
ouderen. Accurate opsporing en behande-
ling van oudere patiénten met hoge bloed-
druk is daarom een belangrijke taak van de

(huis)arts.

In de NHG-standaard Hypertensie wor-
den de volgende aanbevelingen gedaan
met betrekking tot de diagnostiek:

— bij twijfelgevallen (diastolische waar-
den van 95-104 mmHg): vijf consulten
in de loop van drie tot zes maanden met
tijdens elk consult minstens twee me-
tingen;

— bij waarden >105 mmHg diastolisch:
minstens drie consulten met steeds twee
metingen.'

De conventionele metingen van met name

de diastolische bloeddruk vallen echter

vaak hoger uit dan de referentiestandaard,
ambulante bloeddrukmeting.? Een ambu-
lante meting komt beter overeen met de
mate van eindorgaanschade en voorspelt
het risico van toekomstige morbiditeit be-
ter dan een conventionele meting alleen.?

Bovendien dient ook de systolische bloed-

druk te worden betrokken bij de diagnose

hypertensie.*

Tegen deze achtergrond verrichtten wij
een onderzoek naar de overeenstemming
tussen conventionele en ambulante metin-
gen bij het vaststellen van diastolische
en/of systolische hypertensie bij ouderen.

Methode

Het onderzoek vond plaats in 1994 en
1995 in een groepspraktijk in Nieuwegein.

Patiénten met mogelijke hypertensie
(systolisch >160 mmHg en/of diastolisch
>95 mmHg) werden opgespoord door tij-
dens de normale praktijkvoering systema-
tisch bloeddrukmetingen te verrichten bij
alle patiénten van 60-79 jaar. Ook werden
ouderen opgeroepen bij wie volgens het
elektronisch medisch dossier in het verle-
den minstens één keer een verhoogde
bloeddruk was vastgesteld, zonder dat de
diagnose hypertensie was gesteld. Patién-

ten bekend met hypertensie (al of niet be-
handeld), secundaire hypertensie en eind-
orgaanschade (nierinsufficiéntie, chro-
nisch hartfalen, etc.) en met diabetes mel-
litus, psychiatrische aandoeningen, de-
mentie en carcinomen werden uitgesloten.

Metingen

De conventionele metingen werden uitge-

voerd met een recent gekalibreerde kwik-

manometer, onder de volgende condities:

— meting omstreeks 14.00 uur, na 5 minu-
ten rust na binnenkomst;

— twee metingen per sessie, uitgevoerd
door een geinstrueerde praktijkassis-
tente (die echter niet op de hoogte was
van het doel van het onderzoek);

— gebruik standaardmanchet (binnenmaat
12x35 cm); aflezing op 2 mm nauwkeu-
rig;

— patiént in zittende houding, zonder
strakke kleding en met de arm op het ni-
veau van het hart.

Tevens werden lengte en gewicht geme-

ten.

Bij de eerste sessie werd de bloeddruk
om en om tweemaal gemeten aan beide ar-
men. Daarna volgden een tweede en een
derde sessies, steeds met een interval van
minimaal veertien dagen. Alle vervolgme-
tingen werden uitgevoerd aan de niet-do-
minante arm, behalve als het verschil in
systolische bloeddruk tussen beide armen
bij de eerste sessie >10 mmHg was. In dat
geval werd de bloeddruk steeds gemeten
aan de arm met de hoogste druk bij de eer-
ste sessie.

Per sessie werd het gemiddelde van de
twee metingen berekend. Tevens werd het
gemiddelde van alledrie de sessies be-
paald. Deze laatste waarden werden ge-
bruikt voor de verdere analyses.

Binnen twee weken na de laatste con-
ventionele meting werd begonnen met de
ambulante metingen. Hiervoor werd ge-
bruik gemaakt van de SpaceLabs 90207
(Spacelabs Inc., Hillsboro, Oregon, USA),
een betrouwbare en valide, automatische,
oscillometrische bloeddrukmeter. Het ap-
paraat heeft een opblaasbare armband
(binnenmaat 12x22 c¢cm) die door een rub-
beren slang verbonden is met een monitor
(3x9x11 cm).
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Na uitleg en instructie werd het apparaat
door een getrainde verpleegkundige aan-
gebracht aan dezelfde arm als was ge-
bruikt voor de conventionele metingen.
Dit gebeurde in het plaatselijke zieken-
huis. De metingen vonden om het kwartier
plaats, gedurende één werkdag, van circa
8.00 tot circa 23.00 uur.

Analyse

Redenen voor uitsluiting van de analyse

waren:

— het ontbreken van meer dan 20 procent
van de beoogde ambulante metingen;

— een ‘meetgat’ van meer dan één uur bij
de ambulante metingen.

Voor iedere patiént werd het verschil tus-

sen de uitkomst van de ambulante en de

conventionele metingen uitgezet tegen het
gemiddelde van beide metingen. Dat ge-
beurde zowel voor de systolische als de
diastolische bloeddrukwaarden. Bij de
presentatie van de uitkomsten wordt bo-
vendien — conform de NHG-Standaard

Hypertensie! — onderscheid gemaakt tus-

sen de patiénten met een duidelijk ver-

hoogde bloeddrukwaarde tijdens de eerste
conventionele meetsessie  (=180/105
mmHg) en de patiénten met een uitgangs-
waarde <180/105 mmHg.

De diagnose ‘hypertensie’ werd als
volgt gedefinieerd:

— 2160 mmHg systolisch en/of 295
mmHg diastolisch bij de conventionele
metingen (gemiddelde van de drie
meetsessies);

— 2155 mmHg systolisch en/of >90
mmHg diastolisch bij de ambulante me-
ting (referentiestandaard).®

De overeenkomst tussen de diagnose hy-

pertensie en normotensie volgens beide

metingen werd bepaald met behulp van

Cohen’s kappa (SE). Tevens werden posi-

tief en negatief voorspellende waarden, en

sensitiviteit en specificiteit berekend.

Resultaten

Van de 6555 ingeschreven patiénten wa-
ren er 957 tussen de 60 en 80 jaar oud. Op
de basis van de exclusiecriteria werden
426 personen uitgesloten, zodat er 531 in
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Figuur 1 Verschil in mmHg tussen ambulant en conventioneel gemeten systolische
bloeddruk, uitgezet tegen het gemiddelde van beide metingen, met 95%-grenzen van
overeenstemming (gebroken lijn) en het gemiddelde voor respectievelijk hoge (boven,
n=16) en lage (onder, n=65) waarden in de eerste sessie
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Toelichting In de figuur staat het verschil tussen ambulante metingen overdag en het
gemiddelde van zes conventionele metingen gedurende drie sessies (op de y-as) uitgezet
tegen de gemiddelde waarden voor conventioneel en ambulant gemeten bloeddruk per
patiént (op de x-as). Het onderscheid tussen hoge en lage waarden wordt gemaakt in de NHG-
Standaard Hypertensie.'
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Verschil ABD - CBD diastolisch

Verschil ABD - CBD diastolisch
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Figuur 2 Verschil in mmHg tussen ambulant en conventioneel gemeten diastolische
bloeddruk, uitgezet tegen het gemiddelde van beide metingen, met 95%-grenzen van
overeenstemming (gebroken lijn) en het gemiddelde voor respectievelijk hoge (boven,
n=18) en lage (onder, n=63) waarden in de eerste sessie
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Toelichting In de figuur staat het verschil tussen ambulante metingen overdag en het
gemiddelde van zes conventionele metingen gedurende drie sessies (op de y-as) uitgezet
tegen de gemiddelde waarden voor conventioneel en ambulant gemeten bloeddruk per
patiént (op de x-as). Het onderscheid tussen hoge en lage waarden wordt gemaakt in de NHG-
Standaard Hypertensie.’
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aanmerking kwamen voor onderzoek naar
hun bloeddruk.

Bij 112 personen werden aanwijzingen
gevonden voor een verhoogde bloeddruk:
87 via het elektronisch medisch dossier, en
25 via systematische bloeddrukmeting op
het spreekuur.

Ruim een kwart van hen (n=31) wilde
niet meedoen aan de ambulante meting.
Redenen voor weigering waren: geen zin
om naar het ziekenhuis te gaan, zieke part-
ner en verwacht ongemak. Uitval ten ge-
volge van het ontbreken van voldoende
ambulante meetmomenten was er niet. De
analyse heeft daarmee betrekking op 81
patiénten, 39 mannen en 42 vrouwen. De
gemiddelde leeftijd was 67 jaar (SD 5). De
gemiddelde Quetelet-index was 25,8
(variérend van 17,6 tot 33,8; SD 3,3).

Op basis van de conventionele metingen
werd 63 procent gediagnosticeerd als hy-
pertensief (11 procent met geisoleerde
systolische hypertensie). De systolische
druk bedroeg bij de eerste sessie gemid-
deld 159 mm Hg (SD=21); bij de tweede
en derde sessie was de druk 2 mmHg lager
(p<0,01). De diastolische druk was bij de
eerste sessic gemiddeld 97 mmHg
(SD=9); bij de tweede sessie was de druk 3
mmHg lager en bij de derde sessie 4
mmHg (p in beide gevallen <0,01).

In totaal 16 patiénten hadden een systoli-
sche bloeddruk 2180 mmHg bij de eerste
sessie. Bij hen bedroeg het gemiddelde
verschil tussen de ambulant en de conven-
tioneel gemeten bloeddruk 22,8 (SD
16,1) mmHg (figuur 1, boven); bij de 65
patiénten met een systolische bloeddruk
<180 mmHg bij de eerste sessie bedroeg
het verschil —10,8 (SD 16,5) mmHg (fi-
guur 1, onder). Gerekend over de totale
groep lag 95 procent van de verschillen
binnen een bandbreedte van £33,1 mmHg
rond het gemiddelde verschil van —16,7
mmHg.

In totaal 18 patiénten hadden een dia-
stolische bloeddruk >105 mmHg bij de
eerste sessie. Bij hen bedroeg het gemid-
delde verschil tussen de ambulant en de
conventioneel gemeten bloeddruk —17,0
(SD 18,7) mmHg (figuur 2, boven); bij de
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63 patiénten met een diastolische bloed-
druk <105 mmHg bij de eerste sessie be-
droeg het verschil 12,0 (SD 16,6) mmHg
(figuur 2, onder). Gerekend over de totale
groep lag 95 procent van de verschillen
binnen een bandbreedte van +18,7 mm Hg
rond het gemiddelde verschil van —11,9
mmHg.

Uit de beide figuren blijkt dat er duide-
lijke verschillen waren tussen de uitkom-
sten van de twee meetmethoden, onafhan-
kelijk van de bloeddrukwaarden, en over
het gehele bereik.

De tabel geeft een overzicht van de
overstemming tussen de diagnosen hyper-
tensie en normotensie volgens beide meet-
methoden. Voor de systolische bloeddruk
bedroeg de overeenstemming 72 procent
(Cohen’s kappa 0,41, SE 0,11); voor de
diastolische bloeddruk was dat 68 procent
(Cohen’s kappa 0,37, SE 0,10). Op basis
van beide vierveldentabellen zijn tevens
de voorspellende waarden van een postie-
ve en een negatieve uitslag van een con-
ventionele meting berekend, benevens de
sensitiviteit en specificiteit.

Beschouwing

De systolische en diastolische bloeddruk-
ken waren aanmerkelijk lager bij de ambu-
lante dan bij conventionele metingen. De
validiteit van de conventionele metingen
voor het vaststellen van de diagnose hy-
pertensie was volgens de ambulante me-
ting beperkt.

De daling van de conventionele waar-
den in de loop van de drie sessies is waar-
schijnlijk een effect van het fenomeen ‘re-
gressie naar het gemiddelde’. Het gaat
hierbij om een zuiver statistisch gegeven.
Bij een groot aantal metingen (zoals bij
ambulante meting) zal de regressie kleiner
zijn.” De lagere bloeddrukken bij ambu-
lante bloeddrukmeting hangen dus waar-
schijnlijk deels samen met dit effect. Ove-
rigens zijn bij ouderen de verschillen tus-
sen ambulante en conventionele metingen
mogelijk groter,? systolisch tot zelfs 20-25
mmHg.’

Wij vonden geen grotere overeenkomst
tussen beide metingen in de groep met de
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en ambulante metingen overdag (n=81)

Tabel Aantal hypertensieve (H) en normotensieve (N) patiénten volgens conventionele

Conventionele

Ambulante meting

meting Systolisch Diastolisch

H H N
H 20 20 22
N 6 4 35
Totaal 26 24 57

Toelichting De tabel geeft een beeld van de mate van overeenkomst tussen de diagnose
hypertensie en normotensie volgens beide metingen (conventionele meting 2160/95 mm Hg en
ambulante meting >155/90 mm Hg). De percentages overeenkomst waren (20+38)/81=72% voor
de systolische bloeddruk, met een Cohen's kappa van 0,41 (SE 0,11), en (20+35)/81=68% voor de
diastolische bloeddruk met Cohen's kappa 0,37 (SE 0,10). Voor de systolische bloeddruk was de
voorspellende waarde van een positieve uitslag 54 procent (20/37x100) en voor een negatieve
uitslag 86 procent (38/44x100), terwijl de sensitiviteit 77 procent (20/26x100) bedroeg en de
specificiteit 69 procent (38/55x100). Voor de diastolische bloeddruk was de voorspellende waarde
van een positieve uitslag 48 procent (20/42x100) en voor een negatieve uitslag 86 procent
(35/39x100), terwijl de sensitiviteit 83 procent (20/24x100) bedroeg en de specificiteit 61 procent

hoge of de lage conventionele waarde in
de eerste sessie. In de groep met een bloed-
druk >180/115 mmHg bij de eerste con-
ventionele meetsessie was het verschil
tussen de uitkomsten van beide meetme-
thoden groter dan in de groep met lagere
uitgangswaarden. Dit roept twijfels op
over de aanbeveling in de NHG-Standaard
om bij hoge bloeddrukwaarden bij de eer-
ste sessie te volstaan met minder herha-
lingsmetingen.!

Ongeveer 30 procent van de geselecteerde
patiénten weigerde zich te onderwerpen
aan de ambulante metingen. Deelname
van deze groep had mogelijk een nog gro-
tere discrepantie tussen ambulante en con-
ventionele metingen gegeven als gevolg
van een groter wittejaseffect; de meeste
weigeraars zagen er immers tegenop om
voor een ambulante bloeddrukmeting naar
het ziekenhuis te gaan. Een dergelijk per-
centage weigeraars is ook in andere onder-
zoeken gevonden.!” Met ambulante me-
tingen buiten het ziekenhuis, zoals in een
huisartsenlaboratorium, was dit misschien
te ondervangen geweest.

Bij de patiénten die wél wilden mee-
doen, verliepen alle metingen succesvol.
Ambulante metingen zijn dus, ondanks de
beperkte acceptatie, zeer wel uitvoerbaar
bij ouderen.

Ambulante metingen hebben een hogere
reproduceerbaarheid dan conventionele
metingen.!l!12 Dit feit hangt samen met het
ontbreken van een wittejaseffect, en met
diverse vormen van waarnemersverteke-
ning. Een daarvan is de sterke voorkeur
van waarnemers voor de getallen 0 en 5,
zelfs als op de schaal geen Smm-streepjes
zijn aangebracht. Andere vormen van
waarnemersbias worden veroorzaakt door
de houding van de waarnemer ten opzichte
van de schaal van de manometer (te grote
afstand, verkeerde hoek), of door een ver-
lies aan gehoorsscherpte. In 20-30 procent
van de gevallen leiden deze fenomenen
ten onrechte tot de diagnose hypertensie.

Vooral bij moeizaam te reguleren
bloeddrukken kan het nuttig zijn om een
ambulante meter te gebruiken. Een ambu-
lant gemeten bloeddruk 8 weken na het
stoppen van antihypertensiva voorspelt
het verloop op lange termijn beter dan
conventionele metingen. '3 Het definitieve
bewijs dat behandeling van een met een
ambulante meter vastgestelde hypertensie
tot een vermindering van morbiditeit en
sterfte leidt, is echter nog niet geleverd.
Aanpassing van de therapie aan de uit-
komsten van ambulante metingen zou wel
leiden tot een minder intensieve behande-
ling met geneesmiddelen, zonder een ver-
meerdering van kosten.!4
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Abstract

Koopman H, Van Marwijk HWJ, Devillé W.
Van Eijk JThM, Donker AJM.

The validity of conventional blood pressure
measurements. A comparison of
conventional and ambulatory blood
pressure measurements for elderly patients
with mild to moderate hypertension.
Huisarts Wet 1998;41(12): 565-9.

Aim To study the validity of conventional tri-
ple blood pressure measurements in elderly
patients.

Design Cross-sectionally, we studied the va-
lidity of conventional blood pressure measure-
ments versus ambulant measurements (crite-
rion validity).

Setting A group practice in Nieuwegein with
6555 patients of whom 957 patients were be-
tween 60 and 80 years of age.

Methods To study validity, the agreement be-
tween repeated blood pressure measurement
by the practice nurse and the ambulant meas-
urement as reference was assessed. The par-
ticipants, aged 60-80 years, were recruited
from a general practice (n=6555) by means of
case finding, and telephone and written re-
minders. Patients with end-organ damage
and/or known hypertension were excluded.
Results A total of 81 patients were available
for the study. The conventional blood pressure
readings were higher (systolic: 13 mmHg, dia-
stolic: 9 mmHg) than the ambulant measure-
ments. The positive predictive value of con-
ventional systolic blood pressure measure-
ment was 54 per cent (20/37x100) and the
negative predictive value 86 per cent (38/44x
100). Sensitivity was 77 per cent (20/26x100)
and specificity 69 per cent (38/55x100). The
positive predictive value of conventional as-
sessments of diastolic blood pressure was 48
per cent (20/42x100) and the negative predic-
tive value 86 per cent (35/39x100). Sensitivity
was 83 per cent (20/24x100) and specificity 61
per cent (35/57x100). Higher (systolic 2180
mmHg and diastolic 2105 mmHg) or lower
baseline readings failed to improve agreement.
Conclusion The validity of the conventional
blood pressure measurement was limited.
Whether a larger number of repeated measure-
ments (with a high or a low baseline value) will
improve agreement remains to be established.
Frequent self-assessment may add to diagno-
sis.

Correspondence Dr. HW.J. van Marwijk,
EMGO Institute, Free University, Van der
Boechorststraat 7, 1081 BT Amsterdam,
The Netherlands.

569




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (ISO Coated v2 300% \050ECI\051)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Perceptual
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /sRGB
  /DoThumbnails true
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams true
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts false
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /PDFA1B:2005
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<


    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e55464e1a65876863768467e5770b548c62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc666e901a554652d965874ef6768467e5770b548c52175370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>



    /HUN <>
    /ITA (Utilizzare queste impostazioni per creare documenti Adobe PDF adatti per visualizzare e stampare documenti aziendali in modo affidabile. I documenti PDF creati possono essere aperti con Acrobat e Adobe Reader 6.0 e versioni successive.)
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020be44c988b2c8c2a40020bb38c11cb97c0020c548c815c801c73cb85c0020bcf4ace00020c778c1c4d558b2940020b3700020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken waarmee zakelijke documenten betrouwbaar kunnen worden weergegeven en afgedrukt. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 6.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>


    /SKY <>

    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>

    /ENU <FEFF004a006f0062006f007000740069006f006e007300200066006f00720020004100630072006f006200610074002000440069007300740069006c006c0065007200200039002000280039002e0034002e00350032003600330029002e000d00500072006f006400750063006500730020005000440046002000660069006c0065007300200077006800690063006800200061007200650020007500730065006400200066006f00720020006f006e006c0069006e0065002e000d0028006300290020003200300031003100200053007000720069006e006700650072002d005600650072006c0061006700200047006d006200480020>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.276 841.890]
>> setpagedevice




