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和糖尿病的诊治和研究,开展肾上腺静脉取血等系列国际先进技术。在Ann
 

Intern
 

Med、

JACC、Hepatology、JAMA 子刊、Diabetes
 

Care 等期刊上发表SCI论文100余篇。获国

家级课题9项。

[摘 要] 原发性醛固酮增多症(PA)是由肾上腺皮质病变引起醛固酮自主分泌过多的常见继发性高血

压,常被误诊或漏诊。2025年美国临床内分泌学会联合美国心脏协会、欧洲内分泌学会、欧洲高血压学会等国

际权威机构共同发布了新的《原发性醛固酮增多症:内分泌学会临床实践指南》(以下简称“新版指南”)。这是

时隔9年美国临床内分泌学会对PA诊疗指南的第1次优化和更新,无疑将对PA的临床诊治产生重大影响。

新版指南重点围绕PA的筛查、确诊、分型、治疗等关键环节进行了优化,并广泛引用了最新的循证医学证据。

值得关注的是,新版指南共引用了25篇来自中国的研究成果,其中重庆医科大学附属第一医院CONPASS团

队8篇、中国台湾5篇和中南大学附属医院3篇,凸显了中国学者在PA研究领域日益提升的国际影响力。
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[Abstract] Primary

 

aldosteronism
 

(PA)
 

is
 

a
 

common
 

secondary
 

hypertension
 

caused
 

by
 

excessive
 

au-
tonomous

 

secretion
 

of
 

aldosterone
 

due
 

to
 

adrenal
 

cortical
 

lesions.It
 

is
 

often
 

misdiagnosed
 

or
 

missed.In
 

2025,

the
 

American
 

College
 

of
 

Clinical
 

Endocrinology,in
 

collaboration
 

with
 

the
 

American
 

Heart
 

Association,the
 

Eu-
ropean

 

Endocrine
 

Society,the
 

European
 

Society
 

of
 

Hypertension,and
 

other
 

international
 

authoritative
 

institu-
tions,jointly

 

released
 

the
 

new
 

“Primary
 

Aldosteronism:Clinical
 

Practice
 

Guidelines
 

of
 

the
 

Endocrine
 

Society”
 

(hereinafter
 

referred
 

to
 

as
 

“the
 

New
 

Guideline”).This
 

is
 

the
 

first
 

optimization
 

and
 

update
 

of
 

the
 

PA
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

guidelines
 

by
 

the
 

American
 

College
 

of
 

Clinical
 

Endocrinology
 

in
 

9
 

years,and
 

undoubtedly
 

will
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have
 

a
 

significant
 

impact
 

on
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

PA.The
 

New
 

Guideline
 

have
 

focused
 

on
 

optimizing
 

key
 

aspects
 

such
 

as
 

screening,diagnosis,classification,and
 

treatment
 

of
 

PA,and
 

widely
 

cited
 

the
 

latest
 

evidence-based
 

medical
 

evidence.It
 

is
 

worth
 

noting
 

that
 

the
 

New
 

Guideline
 

cited
 

25
 

research
 

results
 

from
 

China,including
 

8
 

from
 

the
 

CONPASS
 

team
 

of
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Chongqing
 

Medical
 

Uni-
versity,5

 

from
 

Taiwan,China,and
 

3
 

from
 

the
 

affiliated
 

hospital
 

of
 

Central
 

South
 

University.This
 

highlights
 

the
 

increasingly
 

significant
 

international
 

influence
 

of
 

Chinese
 

scholars
 

in
 

the
 

field
 

of
 

PA
 

research.
[Key

 

words] Primary
 

aldosteronism; Clinical
 

practice; Hypertension; Guideline
 

interpretation

  原发性醛固酮增多症(PA)以醛固酮自主分泌为

主要特征,过量的醛固酮分泌会导致水钠潴留、高血

压,严重时可伴发低钾血症。作为常见的继发性高血

压,PA在所有高血压人群中的患病率为5%~14%,

在难治性高血压中高达20%~30%[1]。有研究表明,

与原发性高血压比较,PA患者发生心、脑血管、肾脏

等靶器官损害的风险明显增加[2]。尽管PA患病率

高、危害大,但目前对其认知与诊治严重不足,显著影

响了患者生活质量和预后。

目前,PA筛查率低,患者往往在高血压确诊数年

后才进行第1次筛查,且通常是在出现严重并发症之

后。这一现象可能源于临床医生对PA认识不足,致
使许多患者按原发性高血压接受治疗,从而错失了手

术治愈或特异性药物治疗[如盐皮质激素受体拮抗剂

(MRA)]的机会。2025年美国临床内分泌学会联合

美国心脏协会、欧洲内分泌学会、欧洲高血压学会等

国际权威机构共同发布了新的《原发性醛固酮增多

症:内分泌学会临床实践指南》(以下简称“新版指

南”)。新版指南的制定遵循推荐分级的评估、制定与

评价(GRADE)标准。推荐等级:1表示推荐,2表示

建议;证据等级:⊕表示极低,⊕⊕表示低,⊕⊕⊕表

示中等,⊕⊕⊕⊕表示高。
新版指南的主要更新内容:(1)建议对所有高血

压患者进行PA筛查[至少进行1次醛固酮/肾素比值

(ARR)筛查];(2)不停降压药也可进行筛查,但结果

可疑者应进行药物洗脱后复查;(3)对有手术意愿和

单侧PA为中等可能性的患者进行醛固酮抑制试验

(不再使用“确诊试验”);(4)醛固酮抑制试验阳性或

单侧PA可能性高的患者,建议采用CT和肾上腺静

脉取血分型;(5)所有伴肾上腺腺瘤的PA患者应进

行1
 

mg过夜地塞米松抑制试验,排除自主皮质醇分

泌;(6)鉴于螺内酯成本更低且更易获取,建议螺内酯

作为药物治疗首选,但所有 MRA在给予足够剂量下

疗效相似,特异性高且不良反应更少的 MRA可能更

受青睐;(7)监测肾素水平,对高血压未达标且肾素水

平仍低的PA患者应增加 MRA剂量。

1 筛  查

1.1 新版指南建议在所有高血压患者中均筛查PA
(2|⊕⊕) 为提高筛查率,新版指南在筛查人群范围

方面进行了重大更新。相较于2016版指南(仅在PA
高危人群中筛查),新版指南建议在所有高血压人群

中筛查PA[1,3]。这一变化大幅度扩大了筛查人群,旨
在提高PA检出率,减少漏诊,确保更多患者能及时获

得特异性治疗,从而降低发生长期心血管事件的风

险。实际上早在2024年欧洲心脏病学会高血压管理

指南便建议对所有高血压患者进行PA筛查[4]。新版

指南专家组从以下方面对这一改动进行了讨论,并认

为扩大筛查范围有更大的获益:(1)重要性,PA是继

发性高血压的常见病因,若未及时接受特异性治疗会

发生靶器官损害,大幅度增加了心血管事件和死亡风

险及疾病负担;(2)治疗选择,PA筛查阳性和阴性的

患者会接受不同的治疗方案,筛查阳性的患者会得到

特异性治疗(MRA或手术),特异性治疗可显著降低

心血管事件发生率;(3)临床结局,筛查后治疗的临床

获益显著大于筛查负担,筛查阳性的患者接受特异性

治疗后有治愈的可能,而假阳性患者使用 MRA治疗

无害,且对原发性高血压的治疗有效;(4)成本效益,

PA筛查具有经济-成本效益,且临床实施简便可行,
尽管新版指南建议针对所有高血压患者筛查PA,但
也指出证据级别低(⊕⊕),需研究针对所有高血压或

高危人群筛查对长期临床结局的影响。

1.2 新版指南建议采用血醛固酮浓度与血浆肾素

(浓度或活性)进行PA筛查(2|⊕⊕) 与2016版指

南一致,新版指南建议在上午测定ARR筛查PA,并
强调同时检测血钾。若初筛结果为阴性且患者存在

低钾血症时则应将血钾纠正至正常范围内再重复筛

查。相较于2016版指南(仅将ARR作为PA筛查指

标),新版指南筛查切点要求更高。筛查试验阳性需

同时满足以下两点:(1)肾素水平低/受抑制且醛固酮

水平未适当升高;(2)ARR升高。同时,强调血肾素

水平降低/受抑制是PA的重要标志。不同检测方法

及单位对应的醛固酮、肾素及ARR切点见图1。新版
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指南切点具体为(如国内常用的免疫法):肾素水平小

于或等于8.2
 

mU/L;醛固酮大于或等于10
 

ng/dL且

ARR>2.5
 

(ng/dL)/(mU/L)。2016版指南仅推荐

ARR升高作为筛查指标,因此,新版指南的筛查切点

更为严格,可能漏诊不少的 PA 患者(特别是双侧

PA)。重庆CONPASS团队研究结果显示,在200例

接受手术且生化完全缓解的单侧PA患者中仍有超

过8%的患者血肾素大于8.2
 

mU/L,提示采用新切

点至少漏诊8%的单侧PA,而双侧PA病情更轻,其
漏诊比例会更高[5]。新版指南特别指出其推荐的筛

查切点证据级别低(⊕⊕),仅作为参考。由于检测方

法、仪器差异、灵敏度与特异度难以兼顾等因素,各中

心(或实验室)可结合自身情况制定参考切点。新版

指南的筛查切点是否优于2016版指南、如何优化值

得进一步研究。

图1  PA筛查流程

1.3 新版指南建议不停降压药也可进行筛查,但结

果可疑者应进行药物洗脱后复查 2016版指南强调

停用对ARR检测有影响的药物2~4周后进行筛查,
而新版指南建议不停降压药也可进行筛查,以增加患

者依从性和筛查可行性,这也是新版指南的重大更

新。新版指南指出,在以下两种情况下需停用降压药

或换用对ARR影响小的药物进行重新筛查:(1)ARR
筛查阳性但使用了β受体阻滞剂或中枢α2 受体激动

剂等可能导致肾素降低、ARR升高的药物(假阳性);
(2)ARR筛查阴性但使用了可能升高肾素、降低ARR
的药物,如 MRA、利尿剂等时需至少停用 MRA、利尿

剂等4周。其他情况,如服用血管紧张素转化酶抑制

剂(ACEI)、血管紧张素受体阻滞剂(ARB)、二氢吡啶

类钙离子通道阻滞剂(CCB)等药物对筛查影响较小。
重庆CONPASS团队和阜外团队也有研究表明,服用

常用降压药(如 ACEI、ARB、二氢吡啶类CCB)的状

态下可进行PA筛查,但 ARR切点宜下调至0.7~

1.0(ng/dL)/(mU/L),筛查的灵敏度达90%[6-7]。考

虑PA异质性大,新版指南也指出,在以下筛查阴性的

情况下需复查ARR:(1)合并低钾血症者需纠正低钾

血症后复查;(2)临床高度怀疑PA;(3)存在低血肾素

且免 疫 法 测 得 醛 固 酮 为5~10
 

ng/dL(138~277
 

pmol/L)。

2 确  诊

  新版指南建议,对筛查阳性患者若单侧PA为中

等可 能 性 且 有 手 术 意 愿 则 进 行 醛 固 酮 抑 制 试 验

(2|⊕)。相较于2016版指南,新版指南在充分考虑

成本效益、临床实用性、不同地区医疗资源可及性的

基础上进一步缩小了确诊试验(改称为“醛固酮抑制

试验”)的适用范围,从而简化了PA诊断流程,使更多

患者得以避免复杂、繁琐的确诊程序。2016版指南建

议,对具有自发性低血钾、血浆肾素低于检测下限且

血醛固酮大于20
 

ng/dL(550
 

pmol/L)者可免于进行

确诊试验。新版指南在此基础上进一步扩大了无须
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进行醛固酮抑制试验的人群范围,包括以下两类:(1)
单侧PA可能性低(即双侧PA可能大),血钾正常且

血醛固酮小于11
 

ng/dL(305
 

pmol/L,免疫法)或小于

8
 

ng/dL(222
 

pmol/L,质谱法)。(2)单侧PA可能性

高,同 时 满 足 低 钾 血 症、低 肾 素 (肾 素 水 平 小 于

2
 

mU/L或肾素活性小于0.2
 

ng/(mL·h)和高醛固

酮水平[>20
 

ng/dL(554
 

pmol/L,免疫法)或大于15
 

ng/dL(416
 

pmol/L,质谱法)]。对不符合上述两类情

况者新版指南建议仅在有分型需求及手术治疗意愿

的前提下进行醛固酮抑制试验。见图2。新版指南也

指出,目前各个醛固酮抑制试验的切点并不统一,尚
缺乏高质量的诊断切点研究。常见醛固酮抑制试验

的操作流程及结果解读见表1。

图2  PA诊断及分型流程

表1  常见醛固酮抑制试验的操作流程及结果解读

试验名称 试验方法 结果解读 备注

口服钠盐抑制试验 连续3~4
 

d每天摄入4~5
 

g钠

在摄入的最后1
 

d收集24
 

h尿,

测量尿醛固酮、尿钠

24
 

h尿钠超过200
 

mEq且尿醛固酮小于10
 

μg(28
 

nmol/d),PA可能性小

试验前应纠正低钾血症

支持该诊断切点的证据并不充分

卡托普利抑制试验 口服50
 

mg卡托普利

在服药前及服药后2
 

h测量血醛

固酮、肾素

血肾素被抑制,血醛固酮小于277
 

pmol/L

(10
 

ng/dL,免疫法)或小于203
 

pmol/L(7.5
 

ng/dL,质谱法),PA可能性小

在服用ACEi或ARB类药物的情况下测定

的血醛固酮水平类似卡托普利抑制试验

支持该诊断切点的证据并不充分

盐水输注试验 4
 

h内坐位输注2
 

L生理盐水

(500
 

mL/h)

在输注前后测量血醛固酮、肾素

和血钾

血醛固酮小于217
 

pmol/L(7.8
 

ng/dL,免疫

法)或小于162
 

pmol/L(5.8
 

ng/dL,质谱

法),PA可能性小

试验前应纠正低钾血症

支持该诊断切点的证据并不充分

基线血压未控制或患者合并心力衰竭或晚

期慢性肾病,则不应进行该试验

  新版指南还指出,对携带家族性PA相关种系突

变的家族成员无须进行醛固酮抑制试验。建议对以

下人群进行家族性PA基因筛查:(1)高血压发病年

龄小于20岁;(2)一级亲属患有PA;(3)有早发高血

压或脑血管意外家族史(发病年龄小于40岁)。值得

注意的是上述建议证据级别极低(⊕),需进行更多的

研究以阐明醛固酮抑制试验在PA诊断中的地位和

应用价值。

3 分  型

3.1 对醛固酮抑制试验阳性或单侧PA可能性高的

患者建议CT和肾上腺静脉取血(AVS)进行肾上腺

病灶定位(2|⊕⊕) 相较于2016版指南(推荐所有

PA患者进行CT检查),新版指南将CT的适应证限

定为醛固酮抑制试验阳性或单侧PA可能性高的患

者。可见新版指南缩小了CT的适用范围。单侧PA
可能性低的患者无须进行分型(如CT、AVS),直接启
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动药物治疗,避免了更多不必要的检查,减少了成本

支出。但新版指南对预测单侧PA可能性低(即双侧

PA可能大)的建议证据并不充分。目前,国内外已有

多篇文献报道可预测双侧PA(如JPAS评分)并指导

药物治疗[8-9],相较于新版指南的定义标准,这些预测

模型是否更具优势需进行更多研究验证。2016版指

南建议,对具有典型临床特征、年龄小于35岁且CT
显示大于1

 

cm 的单侧肾上腺结节的PA 无须进行

AVS检查。新版指南维持了这一推荐。值得注意的

是,来自重庆CONPASS团队的研究结果显示,采用

不包含年龄限制的单侧PA预测模型(标准包括低钾

血症、血醛固酮大于或等于20
 

ng/dL,血肾素水平小

于或等于5
 

mU/L且肾上腺单侧大于或等于10
 

mm
的结节)可使52%的单侧PA患者免除AVS检查,而
指南标准仅覆盖7%的患者[10]。鉴于新版指南对该

条推荐的证据级别较低(⊕⊕),是否应放宽甚至取消

年龄限制值得进一步研究。AVS分型诊断的参数及

切点建议,新版指南相较于2016版指南变化不大。
具体细节见中国AVS共识[11]。尽管多项研究证实促

肾上腺皮质激素(ACTH)兴奋可提高AVS插管成功

率,但其对优势侧判断准确性及临床结局的影响仍存

在争议。重庆CONPASS团队进行的随机对照研究

结果显示,使用与不使用ACTH兴奋的2组PA患者

术后生化完全缓解率无显著差异[12]。新版指南还指

出,正电子发射断层扫描(PET)成像技术(如11C-
metomidate、68Ga-pentixafor等)是很有前景的无创

成像技术。重庆 CONPASS团队的研究结果也证

实,68Ga-pentixafor
 

PET/CT是PA无创分型的有效

方法,其分型诊断价值与AVS相当,尤其在肾上腺结

节大于或等于10
 

mm的患者中[13-14]。但由于目前缺

乏证据级别较高的研究(如随机对照研究),新版指南

未对该无创分型技术进行明确推荐,68Ga-pentixafor
 

PET/CT是否可作为AVS的替代方案需更多的研究

证据支撑。

3.2 所有伴肾上腺腺瘤的PA应进行1
 

mg过夜地

塞米松抑制试验,排除自主皮质醇分泌(2|⊕) 有研

究表明,PA合并自主皮质醇分泌者并不少见,占所有

PA患者的5%~15%,并且这类患者相较于单纯

PA,靶器官损害及代谢综合征的风险更高。同时,自
主皮质醇分泌可能会干扰 AVS对PA 的分型。因

此,新版指南建议,对所有伴肾上腺腺瘤的PA进行1
 

mg过夜地塞米松抑制试验。新版指南并未对PA合

并自主皮质醇分泌的AVS校正指标及对应切点进行

明确推荐,但其提出,检测血浆甲氧基肾上腺素可能

有助于评估醛固酮及皮质醇分泌优势侧。新版指南

也建议,在PA合并自主皮质醇分泌患者术后测量晨

皮质醇时应警惕术后糖皮质激素功能不全,并做好相

应的替代治疗。

4 治  疗

4.1 建议药物治疗的患者首选螺内酯(2|⊕) 与

2016版指南一致,新版指南建议,所有PA患者应进

行药物治疗或手术治疗。对单侧PA且有手术意愿的

患者新版指南建议采用腹腔镜单侧肾上腺全切术。
而对双侧PA、未分型PA、拒绝手术或不适合手术者

则通常采用 MRA药物治疗。新版指南也提出,对药

物治疗耐受性差或效果不佳的双侧PA患者也可考虑

进行单侧肾上腺切除术,但目前相关的临床证据有

限。鉴于螺内酯成本更低且更易获取,建议螺内酯作

为药物治疗患者的首选。螺内酯的起始剂量通常为

12.5~25.0
 

mg/d,最大剂量为200
 

mg/d。但新版指

南指出,其他 MRA(如依普利酮、非奈利酮)在足够剂

量下疗效相似。国内已有研究表明,新型 MRA类药

物非奈利酮对 PA 患 者 降 压 有 效,且 不 良 反 应 较

小[15]。因此,特异性高且不良反应更少的 MRA有望

成为未来治疗PA的新选择。新版指南指出,醛固酮

合酶抑制剂、肾上腺消融等治疗方式可能适用于轻度

PA患者,但其疗效及安全性仍需进一步研究验证,因
此,目前尚未形成正式推荐意见。

4.2 在接受 MRA治疗的PA患者中若血压控制不

佳且肾素仍被抑制,建议增加 MRA剂量以提升肾素

水平(2|⊕) 新版指南在治疗目标方面强调监测肾

素水平,对血压未达标且肾素水平仍低的PA患者考

虑增加 MRA剂量,以提升肾素水平,从而减少心血

管事件和肾脏疾病的风险。同时,一旦血压得到控

制,在可能的情况下可减少或停用非 MRA药物,从
而允许进一步增加 MRA剂量。新版指南专家组未

设定具体肾素靶目标值,而是建议根据肾素水平较治

疗前基线的升高幅度调整醛固酮靶向药物剂量。见

图3。

  综上所述,新版指南总结了过去近10年的相关

证据,严格按GRADE进行修订,较2016版指南有了

很大的提升和进步,如扩大了筛查范围、优化了筛查

切点、简化了确诊流程等。新版指南对提升全球PA
的筛查率、诊断率、控制率均具有重大的临床意义。
但新版指南也指出循证医学证据不充分,相关证据级

别低,尚需更多高质量的研究证据。
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图3  PA治疗及管理流程
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