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STRESZCZENIE

W ostatnich latach toczy się dyskusja dotycząca

definicji, częstości występowania oraz metod dia-

gnostycznych pierwotnego hiperaldosteronizmu.

Obecnie uważa się, że częstość pierwotnego hiper-

aldosteronizmu, definiowanego jako autonomiczne

wytwarzanie aldosteronu, należy obecnie oceniać na

5–10% u chorych z nadciśnieniem tętniczym. W ar-

tykule omówiono metody diagnostyczne — bioche-

miczne i lokalizacyjne — pierwotnego hiperaldostero-

nizmu. Przedstawiono także metody biochemiczne

i lokalizacyjne służące różnicowaniu dwóch najczę-

ściej występujących postaci pierwotnego hiperaldo-

steronizmu — przerostu kory nadnerczy i gruczola-

ka kory nadnerczy. Wobec coraz większej liczby

dowodów na niekorzystny wpływ aldosteronu na

układ sercowo-naczyniowy, wykraczający poza

wpływ na wysokość ciśnienia tętniczego, rozpozna-

nie i wybór właściwej metody leczenia pierwotnego

hiperaldosteronizmu nabiera ważnego znaczenia.
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ABSTRACT

Improved screening methods has showed that pri-

mary aldosteronism is more common than it has

been previously suspected. It has been estimated

that primary aldosteronism affects 5–10% of pa-

tients with hypertension. Idiopathic bilateral adre-

nal hyperplasia and aldosterone producing adrenal

adenoma are the leading causes of primary aldoste-

ronism. The diagnosis of primary aldosteronism

must be confirmed by demonstrating autonomous

aldosterone secretion with confirmatory testing.

The subtype evaluation is based on biochemical and

localizing methods. Because of the deleterious car-

diovascular effects of excess aldosterone, norma-

lization of circulating aldosterone or aldosterone

receptor blockade should be part of the manage-

ment plan for all patients with primary aldostero-

nism.
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Pierwotny hiperaldosteronizm,
najczęstsza postać nadciśnie-
nia tętniczego uwarunkowa-

nego hormonalnie, wciąż znajduje się
w centrum zainteresowania wielu
ośrodków klinicznych. Ostatnio uka-
zały się wytyczne postępowania
w pierwotnym hiperaldosteronizmie
opracowane przez gremia ekspertów
zagranicznych i krajowych. Można
oczekiwać, że będą istotnie wpływały
na praktykę kliniczną i przyczynią się
do bardziej racjonalnego postępowania
diagnostycznego i leczniczego [1–4].
Warto też odnotować opublikowanie
w rodzimym piśmiennictwie licznych
prac poświęconych tej postaci wtórne-
go nadciśnienia tętniczego [5–11].

Wciąż toczy się dyskusja na temat
częstości występowania pierwotnego
hiperaldosteronizmu. Uważa się, że
częstość ta waha się od 2% do 13%. Się-
ga nawet 20% u pacjentów z nadciśnie-
niem tętniczym opornym na leczenie
hipotensyjne [12–15]. Trzeba podkre-
ślić, że częstość występowania pier-
wotnego hiperaldosteronizmu jest
tym większa, im wyższe ciśnienie tęt-
nicze stwierdza się u chorego.

W większości przypadków przy-
czyną pierwotnego hiperaldosteroni-
zmu jest idiopatyczny przerost kory
nadnerczy. W około 30% przypad-
ków przyczyną jest gruczolak kory
nadnerczy. Wyróżnia się także postać
występującą rodzinnie poddającą się
leczeniu glikortykoidami. Występuje
w młodym wieku i należy brać ją pod
uwagę u osób, u których w rodzinie
występuje pierwotny hiperaldostero-
nizm, bądź u osoby, która w młodym
wieku przebyła udar mózgu.

Rzadkimi przyczynami są jedno-
stronnie występujący przerost kory
nadnerczy oraz rak kory nadnerczy
[16, 17].

Przytoczone wyżej fakty wska-
zują, że pierwotny hiperaldostero-
nizm nie stanowi jednorodnego pod
względem patofizjologicznym zespo-
łu. Określenie jego przyczyny jest
ważne, ponieważ ułatwia wybór po-
stępowania leczniczego — chirurgicz-
nego w przypadku gruczolaka kory
nadnerczy i farmakoterapii u chorych
z przerostem kory nadnerczy.

Ważne znaczenie dla rozumienia
objawów klinicznych pierwotnego
hiperaldosteronizmu miało poznanie
uszkadzającego wpływu aldosteronu
na układ sercowo-naczyniowy [7, 11,
18–20]. W intensywnych w ostatnich
latach badania doświadczalnych i kli-
nicznych wykazano, że hormon ten
wywiera działanie prozapalne oraz
sprzyja procesom włóknienia w ścia-
nie naczynia i w sercu. Sprawia to, że
w pierwotnym hiperaldosteroniz-
mie stwierdza się bardziej wyrażone
zmiany w układzie sercowo-naczy-
niowym, niż mogłoby to wynikać ze
stopnia zaawansowania nadciśnienia
tętniczego [21–26].

Ważne znaczenie z punktu wi-
dzenia praktyki klinicznej ma wyod-
rębnienie tych chorych z nadciśnie-
niem tętniczym, u których uzasadnio-
na jest diagnostyka w kierunku pier-
wotnego hiperaldosteronizmu. Na-
leżą do nich osoby z samoistną hipo-
kaliemią, a także pacjenci, u których
występuje hipokaliemia w przebiegu
leczenia diuretykami. Jak już wspo-
mniano, zalicza się do nich także cho-
rych z nadciśnieniem zaawansowa-
nym bądź opornym na leczenie hipo-
tensyjne.

Podejrzenie choroby powinna
budzić dysproporcja między nasile-
niem zmian narządowych a ciężko-
ścią nadciśnienia tętniczego. Oma-
wiana populacja chorych obejmuje

osoby w młodym wieku z obciążają-
cym wywiadem rodzinnym pierwot-
nego hiperaldosteronizmu. Wykryty
przypadkowo guz nadnerczy (incy-
dentaloma) u osoby z nadciśnieniem
tętniczym wymaga wykluczenia pier-
wotnego hiperaldosteronizmu.

Warto przytoczyć opinię eksper-
tów wytycznych European Society of
Hypertension/European Society of Car-
diology (ESH/ESC) (2007 r.), którzy
uważają, że „diagnostyka w kierunku
pierwotnego hiperaldosteronizmu
powinna objąć tylko pacjentów z sa-
moistną hipokaliemią lub rzeczywi-
ście opornym nadciśnieniem tętni-
czym”.

Wiele uwagi w piśmiennictwie
poświęca się ocenie przydatności me-
tod przesiewowych służących wykry-
ciu pierwotnego hiperaldosteroni-
zmu. W opinii Grupy Roboczej Pol-
skiego Towarzystwa Nadciśnienia
Tętniczego (PTNT) (2008 r.) „oznacza-
nie w warunkach diety normosodo-
wej i normopotasowej stężenia pota-
su w osoczu i jego wydalania z mo-
czem stanowi łatwo dostępny test
przesiewowy, który może być pod-
stawą do rozpoczęcia badań diagno-
stycznych w kierunku omawianej
postaci nadciśnienia”. Trzeba jednak
pamiętać, że we wczesnym okresie
choroby hipokaliemia występuje
w niewielkim odsetku przypadków.
W piśmiennictwie donoszono, że hi-
pokaliemia występuje jedynie u 9–
–37% chorych [27]. Z kolei Rossi i wsp.
[15, 24] w badaniu opartym na dużym
materiale chorych stwierdzili wystę-
powanie hipokaliemii (< 3,5 mmol/l)
u 50% chorych z gruczolakiem kory
nadnerczy i u 17% pacjentów z prze-
rostem kory nadnerczy.

Szerokie zastosowanie w diagno-
styce przesiewowej pierwotnego hi-
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peraldosteronizmu znalazło oznacza-
nie wskaźnika aldosteronowo-reni-
nowego (ryc. 1). To przydatna meto-
da, ale obarczona występowaniem
wyników fałszywie dodatnich. Dlate-
go właściwa interpretacja wyników
wymaga przestrzegania odpowied-
nich warunków [9, 16, 28, 29]. Uważa
się, że zwiększenie wskaźnika aldoste-
ron/renina powyżej 20–30:1 przema-
wia za pierwotnym hiperaldosteroni-
zmem. Trzeba pamiętać, że na wynik
badania mogą wpływać różne czynni-
ki, takie jak: stosowane metody bioche-
miczne, przyjmowane leki, wiek pa-
cjenta, współistniejące choroby.

Autorzy wytycznych ESH/ESC
(2007 r.) wyrazili opinię, że wartość
tego wskaźnika jest kontrowersyjna.
Przytoczyli obserwacje, zgodnie z któ-
rymi wynik fałszywie dodatni może
dotyczyć osób w podeszłym wieku
bądź pacjentów z przewlekłymi choro-
bami nerek. Przywołali też wyniki du-
żej metaanalizy, w której wykazano
dużą zmienność wskaźnika aldoste-
ronowo-reninowego [1, 3, 17].

Zdaniem większości autorów
dodatkowym warunkiem uznania

wskaźnika aldosteronowo-reninowe-
go za podwyższony jest stwierdzenie
podwyższonego stężenia aldostero-
nu w osoczu lub zwiększonego wyda-
lania z moczem. Wynika to ze stwier-
dzanych w nadciśnieniu niskoreni-
nowym wysokich wartości wskaźnika
aldosteronowo-reninowego wynika-
jących z niskiej aktywności osocza
przy jednoczesnym prawidłowym
stężeniu aldosteronu [1, 3, 17].

Rozpoznanie pierwotnego hiper-
aldosteronizmu potwierdza brak
wpływu czynników zmniejszających
stężenie aldosteronu w osoczu lub
jego wydalanie z moczem (badania
potwierdzające). Do badań tych zali-
cza się test hamowania 0,9-procento-
wym roztworem NaCl, test z zastoso-
waniem fluorokortyzonu oraz test
z podaniem kaptoprilu. Badania te
omówiono w zaleceniach Grupy Ro-
boczej PTNT i w Task Force ekspertów
Endocrine Society [3, 4].

Zdaniem ekspertów Endocrine So-
ciety brakuje obecnie wystarczających
dowodów pozwalających na dokona-
nie wyboru jednej z tych metod. Róż-
nią się one czułością i swoistością, co

wpływa na ich wiarygodność. Na
wybór metody wpływa również do-
świadczenie personelu ośrodka i wła-
ściwa współpraca z pacjentem. Pod-
kreślono konieczność zachowania
dużej ostrożności w stosowaniu te-
stów z dużym obciążeniem zawarto-
ścią sodu. Dotyczy to pacjentów ze źle
kontrolowanym nadciśnieniem tętni-
czym bądź objawami niewydolności
serca [4].

Ważnym etapem postępowania
diagnostycznego jest określenie cha-
rakteru i lokalizacji zmian w nadner-
czach [30, 31]. Zgodnie z wytycznymi
Grupy Roboczej PTNT „tomografia
komputerowa jest podstawową me-
todą służącą temu celowi (czułość ba-
dania przekraczająca 90%)”. Wyrażo-
no opinię, że „rezonans magnetyczny
cechuje się podobną do tomografii
komputerowej czułością i badania
izotopowe są coraz częściej wypiera-
ne przez tomografię komputerową
i rezonans magnetyczny” [3].

Na uwagę zasługuje opinia eks-
pertów ESH/ESC (2007 r.) stwierdza-
jąca, że „gruczolaki stwierdzane w to-
mografii komputerowej lub rezonan-

Rycina 1. Potwierdzające i różnicujące badania przesiewowe stosowane w diagnostyce
pierwotnego hiperaldosteronizmu
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sie magnetycznym mogą się jednak
okazać guzkami w przeroście kory
nadnerczy. Wyniki fałszywie dodat-
nie są prawdopodobnie stosunkowo
częste, ponieważ guzkowy przerost
kłębuszkowaty opisywano nawet w
przypadku obecności czynnego gru-
czolaka, a wykazywane gruczolaki w
rzeczywistości mogą być nieczynne
hormonalnie” [1].

Istnieje zgodna opinia, że w przy-
padkach trudności w ustaleniu cha-
rakteru zmian w nadnerczach metodą
o szczególnym znaczeniu jest cewni-
kowanie żył nadnerczowych (bada-
nia różnicujące, ryc. 1). Pozwala ono
na oznaczenie stężenia aldosteronu
we krwi żylnej nadnerczowej [32–34].
Stwierdzenie lateralizacji wydziela-
nia aldosteronu umożliwia rozpozna-
nie gruczolaka kory nadnerczy ak-
tywnego hormonalnie, który może
być niewidoczny w tomografii kom-
puterowej. Trzeba pamiętać, że bada-
nie to jest technicznie trudne i zwią-
zane z rzadkim, ale poważnym ryzy-
kiem powikłań. Dlatego powinno być
wykonywane jedynie w ośrodku,
którego personel ma duże doświad-
czenie [3, 4].

Rossi [17] uważa, że badanie to
należy przeprowadzać tylko u pa-
cjentów z potwierdzonym rozpoz-
naniem pierwotnego hiperaldostero-
nizmu, którzy są kandydatami do le-
czenia operacyjnego. Właściwa inter-
pretacja wyników wymaga skorygo-
wania hipokaliemii.

Mówiąc o trudnościach w ustale-
niu rozpoznania pierwotnego hiper-
aldosteronizmu, trzeba podkreślić, że
lekarz coraz częściej styka się z przy-
padkami we wczesnym okresie cho-
roby. U tych pacjentów objawy kli-
niczne są zwykle skąpo wyrażone.
Z kolei pełnoobjawowy obraz klinicz-
ny tej postaci nadciśnienia tętniczego

zwykle jest wyrazem zaawansowania
zmian metabolicznych wywołanych
nadmiernym wytwarzaniem aldoste-
ronu [17].

Metodą z wyboru w leczeniu gru-
czolaka kory nadnerczy jest jego ope-
racyjne usunięcie — obecnie najczę-
ściej metodą laparoskopową. To me-
toda obarczona bardzo niewielkim
ryzykiem powikłań. W wytycznych
ESH/ESC (2007 r.) podkreślono, że
„w opisach zebranych przypadków
nie odnotowano zgonów. Obserwo-
wano minimalną liczbę powikłań,
natomiast średni czas hospitalizacji
wynosił 2,6 dnia” [1].

Po zabiegu obserwuje się ustąpie-
nie istniejących zaburzeń metabolicz-
nych. Normalizację ciśnienia tętnicze-
go uzyskuje się u 30–70% pacjentów,
zaś znaczną poprawę kontroli ciśnie-
nia — w 40–50% przypadków [35, 36].

Dotychczasowe badania nie do-
starczają przekonujących danych do-
tyczących możliwości przewidywa-
nia skuteczności leczenia operacyjne-
go. Stwierdzono, że jedynie wiek
pacjenta i czas trwania nadciśnienia
tętniczego mają znaczenie predykcyj-
ne [37]. Wskazuje to na znaczenie
wczesnego wykrycia choroby i wdro-
żenia właściwej terapii. Brak wpływu
leczenia operacyjnego na ciśnienie
tętnicze jest najczęściej spowodowa-
ny współistnieniem pierwotnego hi-
peraldosteronizmu z nadciśnieniem
pierwotnym. Może za tym przema-
wiać ustąpienie zaburzeń metabolicz-
nych przy utrzymujących się pod-
wyższonych wartościach ciśnienia
tętniczego [38]. W przypadkach idio-
patycznego przerostu kory nadner-
czy metodą z wyboru jest leczenie far-
makologiczne polegające na poda-
waniu antagonistów aldosteronu —
spironolaktonu bądź eplerenonu.
W przypadku pierwotnego hiperal-

dosteronizmu poddającego się lecze-
niu glikokortykosteroidami terapia po-
lega na podawaniu deksametazonu.
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