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Резюме

Первичный альдостеронизм характеризуется автономной гиперсекрецией альдостерона, не связанной с акти-
вацией ренин-ангиотензиновой системы. Активация минералокортикоидных рецепторов приводит к гипер-
тонии, гипокалиемии и увеличивает риск сердечно-сосудистых заболеваний и заболеваний почек, а также 
смерти. Современные данные свидетельствуют о том, что распространённость первичного альдостеронизма 
намного выше, чем считалось ранее, и что более лёгкие формы ренин-независимой секреции альдостерона 
не выявляются. В обзоре рассматриваются особенности проведения скрининга, причины низкой выявляе-
мости заболевания, группы больных с высокой вероятностью первичного альдостеронизма, методические 
подходы к оценке результатов скрининга. Обращается внимание на необходимость генетического исследо-
вания у пациентов молодого возраста с семейным анамнезом первичного альдостеронизма. Обсуждаются 
различные методы исследования ренина и альдостерона, влияние выбора метода на оценку альдостерон-
ренинового соотношения, причины ошибочной интерпретации результатов. Рассматриваются показания 
к проведению подтверждающих тестов и оценка их результатов. Обосновывается необходимость выявления 
одно- или двустороннего поражения надпочечников для определения выбора метода лечения. Сравниваются 
возможности компьютерной томографии и сравнительного селективного забора крови из надпочечниковых 
вен для  определения одностороннего поражения. Подчёркивается важность своевременной диагностики 
первичного альдостеронизма и его целенаправленного лечения для снижения риска сердечно-сосудистых 
осложнений, связанных с гиперсекрецией альдостерона.
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Abstract

Primary aldosteronism is characterized by autonomous hypersecretion of aldosterone which is not associated with acti-
vation of the renin-angiotensin system. Activation of mineralocorticoid receptors causes hypertension, hypokalemia, 
and increases the risk of cardiovascular and kidney disease and death. Present knowledge suggests that the prevalence 
of primary aldosteronism is much higher than they previously thought, and that milder forms of renin-independent 
aldosterone secretion are not detected. The review discusses the features of screening, the  reasons for  the low 
detection of the disease, the groups of patients with a high probability of primary aldosteronism, and methodological 
approaches to evaluating the screening results. Attention is drawn to the necessity of genetic testing in young patients 
with a family history of primary aldosteronism. Various methods for studying renin and aldosterone, the  influence 
of the choice of method on the assessment of the aldosterone-renin ratio, and the reasons for the erroneous interpre-
tation of the results are discussed. The indications for confirmatory tests and evaluation of their results are considered. 
The necessity of identifying unilateral or bilateral lesions of the adrenal glands for determining the choice of treat-
ment method is substantiated. The capabilities of computed tomography and comparative selective blood sampling 
from the adrenal veins in revealing unilateral lesion are compared. The importance of timely diagnosis of primary aldo-
steronism and its targeted treatment to reduce the risk of cardiovascular complications associated with aldosterone 
hypersecretion is emphasized.
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Первичный альдостеронизм (ПА), впервые 
описанный J. Conn, представляет собой группу па-
тологических состояний, ассоциированных с авто-
номной гиперсекрецией альдостерона, не зависи-
мой от активности ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы (РААС) и не подавляемой на-
грузкой натрием [1–4].

При ПА отмечается подавление базальной се-
креции ренина и отсутствие адекватного увеличе-
ния секреции ренина в ответ на стимулирующие 
факторы, такие как гипонатриемия или гипово-
лемия, или приём ингибиторов ангиотензин-пре-
вращающего фермента (ИАПФ) [4]. Избыток аль-
достерона вызывает гипокалиемию, метаболиче-
ский алкалоз, заметную задержку натрия и уве-
личенную экскрецию калия с мочой, артериаль-
ную гипертензию (АГ) [1–3]. Однако в настоящее 
время известно, что АГ и гипокалиемия не явля-
ются обязательными признаками ПА. Они прояв-
ляются, когда внутрисосудистый объём превыша-
ет способность сосудов поддерживать нормальное 
артериальное давление (АД) и/или когда доставка 
натрия в дистальный отдел нефрона, приводящая 
к ускоренному натрий-калиевому обмену и калий-
урезу, превышает порог потребления калия [4].

ПА является наиболее распространённой фор-
мой вторичной АГ [1–3]. Однако заболевание ча-
сто остаётся недиагностированным, а значит не-
леченным, что ухудшает прогноз [4–8].

Альдостерон оказывает неблагоприятное дей-
ствие на сердечно-сосудистую систему и почки. 
При ПА отмечаются более выраженные пораже-
ния органов-мишеней, чем при эссенциальной ги-
пертонии (ЭГ), увеличиваются сердечно-сосуди-
стый риск и смертность [8–15]. Механизм небла-
гоприятного действия альдостерона на органы-ми-
шени связан с индукцией оксидативного стресса, 
увеличением провоспалительных цитокинов, дис-
функцией эндотелия, увеличением синтеза колла-
гена I и III типов и развитием фиброза [15]. От 14 
до 35 % пациентов с ПА имеют сердечно-сосуди-
стые осложнения, включая гипертрофию миокар-
да, фиброз, ишемическую болезнь сердца (ИБС), 
сердечную недостаточность (СН), фибрилляцию 
предсердий (ФП) [15]. 

Установлено, что ФП является частым ослож-
нением ПА [3, 8, 9, 15]. Возникновению ФП спо-
собствует ремоделирование сердца (гипертрофия 
левого желудочка, фиброз левого предсердия), 
а также изменения калиевых токов [9, 15]. Мета-
анализ 31 исследования, включавший 3838 паци-
ентов с ПА и 9284 пациента с ЭГ, показал увели-
чение риска ФП у пациентов с ПА (относитель-
ный риск (ОР) – 3,52; 95%-й доверительный ин-
тервал (95% ДИ): 2,06–5,99) [8].

ПА ассоциируется с инсулинорезистентностью 
и увеличением частоты сахарного диабета (СД) [8, 
11, 15–17]. Жировая ткань обладает метаболиче-
ской активностью. Высокий уровень альдостерона 

нарушает функцию жировой ткани и увеличивает 
риск метаболического синдрома (МС). Кроме того, 
при ПА наблюдается повышенная секреция кор-
тизола в связи с экспрессией CYP11B1 и CYP11B2, 
что приводит к нарушению метаболизма глюкозы 
и увеличению риска развития СД [15]. Альдостерон 
связывается с минералокортикоидными и глюко-
кортикоидными рецепторами, усиливает тканевую 
глюкокортикоидную активность. В поджелудочной 
железе при активации глюкокортикоидных рецеп-
торов снижается секреция инсулина [15, 18]. Аль-
достерон индуцирует оксидативный стресс и вос-
паление, нарушает экспрессию адипокинов и ли-
погенез в жировой ткани, усиливает стеатоз пече-
ни [16, 18]. Увеличение синтеза коллагена и раз-
витие фиброза не только в сердце, но и в других 
тканях, таких как поджелудочная железа, печень, 
жир и  мышцы, приводит к изменению высво-
бождения инсулина и снижению чувствительно-
сти к нему [15, 16, 19]. Метаанализ S. Monticone 
и  соавт. показал увеличение риска развития СД 
у пациентов с ПА по сравнению с лицами с ЭГ 
(ОР = 1,33; 95% ДИ: 1,01–1,74) и увеличение ри-
ска МС (ОР = 1,53; 95% ДИ: 1,22–1,91) [8].

Вместе с тем M.  Parasiliti-Caprino и  соавт. 
не  обнаружили различий в частоте МС и СД 
у больных с ПА и ЭГ [13]. Высокая частота ПА 
среди больных с СД была отмечена в исследова-
нии E. Tyfoxylou и соавт. – она составила 34 %, 
что  было выше, чем в других исследованиях. 
Это может быть связано с применением высоко-
чувствительного теста с  дексаметазоном, капто-
прилом, вальсартаном. Комбинированное пода-
вление ренина, ангиотензина  II и адренокорти-
котропного гормона (АКТГ), возможно, привело 
к повышению чувствительности теста и выявле-
нию нетяжёлых форм ПА [17].

Наиболее частыми подтипами ПА являются 
односторонняя альдостерон-продуцирующая аде-
нома (АПА) и двусторонняя гиперплазия надпо-
чечников, или идиопатический гиперальдостеро-
низм (ИГА). Реже встречаются односторонняя ги-
перплазия надпочечника с микро- или макроно-
дулярной гиперплазией клубочковой зоны одно-
го надпочечника. Редкими подтипами являются 
семейные формы и альдостерон-продуцирующая 
карцинома [1, 3, 9]. В целом, по сравнению с па-
циентами с ИГА, больные с АПА имеют более тя-
жёлый фенотип, который включает выраженную 
АГ, спонтанную гипокалиемию и более высокие 
уровни альдостерона в плазме и в моче. Считает-
ся, что пациенты, соответствующие этому более 
тяжёлому фенотипу ПА, имеют высокую вероят-
ность АПА [9].

Большинство случаев ПА являются споради-
ческими; доля наследственно обусловленного ПА 
составляет около 5 % [1–3, 5]. 

Генетически обусловленные семейные формы 
должны подозреваться у молодых пациентов (мо-
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ложе 20 лет) или у пациентов, у которых имеются 
родственники первой линии с установленным ди-
агнозом ПА [9, 20–23]. Известны 4 формы семей-
ного ПА с аутосомно-доминантной транcмиссией 
[9, 20–23].

Семейный ПА I типа (глюкокортикоид-пода-
вляемый гиперальдостеронизм) является наиболее 
частой формой [22, 23]. Это моногенное заболе-
вание, наследуемое по аутосомно-доминантному 
типу, при котором наблюдается двусторонняя ги-
перплазия надпочечников с гиперсекрецией аль-
достерона, регулируемой АКТГ; и терапия глю-
кокортикоидами способствует нормализации АД 
и гиперальдостеронемии [22–24]. Заболевание об-
условлено присутствием химерного гена CYP11B1/
CYP11B2, образовавшегося в результате неравно-
го кроссинговера между CYP11B1, кодирующим 
11β-гидроксилазу, и CYP11B2, кодирующим аль-
достеронсинтазу. Химерный ген CYP11B1/CYP11B2 
кодирует альдостеронсинтазу, но его экспрессия 
регулируется не ангиотензином I, а АКТГ. В ре-
зультате альдостерон начинает аномально синте-
зироваться в пучковой, а не в клубочковой зоне 
коры надпочечников, причём его синтез регули-
руется АКТГ, чем и обоснована возможность по-
давления продукции альдостерона глюкокорти-
коидами [22–24]. Тестирование на семейный ПА 
I типа должно проводиться пациентам при нали-
чии семейного анамнеза ПА и/или при раннем на-
чале заболевания (до 20 лет) или в случае инсуль-
та в молодом возрасте [1, 3, 9, 22, 23, 25]. 

Семейный ПА II типа связан с мутацией в гене 
CLCN2 [21, 22, 26, 27]. Пациенты с этим типом 
ПА, как правило, имеют раннюю АГ с повышен-
ным соотношением альдостерон/ренин. Возраст 
пациентов на момент постановки диагноза обыч-
но менее 20 лет. АГ отвечает на терапию антагони-
стами минералокортикоидных рецепторов (АМКР) 
или  другими антигипертензивными средствами 
[22, 26]. Однако существует мнение о том, что се-
мейный ПА II типа может представлять собой гете-
рогенную группу генетических форм ПА, молеку-
лярную основу которых ещё предстоит выяснить. 
Диагноз ставится, когда по крайней мере два чле-
на одной семьи первой степени родства страдают 
ПА, а другие типы семейного ПА исключены с по-
мощью доступных генетических тестов [1, 23, 24]. 

Семейный ПА III  типа связан с мутаци-
ей гена KCNJ5. Эта форма должна исключаться 
у  пациентов с очень ранним началом заболева-
ния. При III типе семейного ПА обычно наблю-
дается двусторонняя гиперплазия надпочечников 
[21–24, 28].

Семейный ПА IV типа является редким забо-
леванием, связанным с мутацией в гене CACNA1H 
[21–23, 29, 30].

К генетическим, но не семейным формам от-
носится PASNA (primary aldosteronism, seizures, 
neurologic abnormalities). Это клинический син-

дром, характеризующийся ПА, судорогами и не-
врологическими симптомами. Заболевание вызва-
но мутациями в гене CACNA1D, расположенном 
на хромосоме 3p14.3 [22, 23].

ПА – развивающееся состояние, начинающе-
еся с нормотензивной фазы, характеризующейся 
низким уровнем ренина и минимально повышен-
ным альдостероном, с последующим прогрессиро-
ванием и развитием АГ с очевидным биохимиче-
ским фенотипом [31, 32, 33]. Распространённость 
ПА зависит от того, в какой популяции она оце-
нивается: в общей популяции пациентов с АГ 
она отличается от таковой в популяции пациентов 
с III стадией АГ и резистентной АГ. Это объясня-
ет различную распространённость ПА от 2–12,7 % 
среди больных, обследованных в условиях первич-
ного звена, до 1–30 % в специализированных цен-
трах [6, 34, 35, 36]. Отмечается увеличение рас-
пространённости ПА с увеличением тяжести АГ: 
3,9 % – при I стадии АГ; 9,7 % – при II стадии АГ; 
11,8 % – при III стадии АГ; 29 % – среди боль-
ных с резистентной АГ [2, 7, 13, 16]. Число диа-
гностированных случаев ПА не соответствует ис-
тинной распространённости заболевания, что го-
ворит о том, что большое число пациентов оста-
ются с неустановленным диагнозом [6, 7, 31].

Принято считать, что ПА следует подозревать 
у пациентов с АГ, особенно в молодом возрас-
те, гипокалиемией, снижением функции почек, 
семейной формой АГ, рефрактерной к лечению 
АГ, АГ с синдромом обструктивного апноэ во сне 
(СОАС) [1, 3, 5, 9].

A.F. Turcu и соавт. провели ретроспективный 
анализ, включавший 203 535 пациентов с АГ в воз-
расте старше 18 лет. Оказалось, что 42,3 % паци-
ентов имели хотя бы один критерий для  скри-
нинга на ПА, в том числе резистентная АГ от-
мечалась у 76,9 %, СОАС – у 35,6 %, гипокалие-
мия – у 6,9 %, раннее начало АГ – у 10,5 %, опу-
холь надпочечника – у 1,1 % пациентов. Скрининг 
проведён у 2,2 % пациентов с резистентной АГ, 
у 4,2 % – с СОАС, у 5,1 % – с ранним началом 
АГ, у 10 % – с гипокалиемией, у 47,3 % – с опухо-
лью надпочечника. Большинство больных (79,1 %) 
имели один критерий для скрининга на  ПА, 
у 19,3 % было два критерия, у 1,6 % – три и бо-
лее критерия. Скрининг выполнен у 2,5 % больных 
с одним критерием, у 5,7 % – с двумя, у 15,8 % – 
с тремя, у 51,4 % – с четырьмя. Из 2898 пациен-
тов, которым выполнен скрининг, диагноз ПА 
подтверждён у 14,3 % [10]. Однако в настоящее 
время установлено, что не существует надёжного 
клинического фенотипа, который мог бы указать 
врачу на то, какие пациенты должны быть прове-
рены на ПА [7, 9]. Несколько исследований по-
казали, что подтверждённая тестами автономная 
гиперпродукция альдостерона может присутство-
вать у нормотензивных пациентов [7, 37, 38]. Рас-
пространённость ПА в нормотензивной популяции 
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ниже, чем среди больных с АГ [35, 37]. При отбо-
ре пациентов для скрининга такие больные пропу-
скаются. S. Karashima и соавт. выявили ПА у 1,7 % 
из 113 нормотензивных пациентов [38]. 

Так как увеличение альдостерона ведёт к по-
тере калия, гипокалиемия долгое время считалась 
необходимым признаком ПА. Однако она разви-
вается только у части больных, в более тяжёлых 
случаях. Так как большая часть пациентов имеют 
нормальный уровень калия [2, 9], гипокалиемия 
не является чувствительным и специфичным при-
знаком ПА [1, 21]. В то же время S. Alam и соавт. 
обнаружили гипокалиемию у 66,7 % из 36 боль-
ных ПА с ранним началом АГ. Возможно, такая 
высокая частота обусловлена тяжестью заболева-
ния (58,3 % с резистентной АГ) [39]. Уровень ка-
лия < 3,5 ммоль/л является наиболее широко при-
нятым пороговым значением [3]. Если гипокалие-
мия присутствует и не объясняется другими при-
чинами, это является основанием для проведения 
скрининга на ПА [1, 3, 9, 25, 40, 41]. Это относит-
ся и к гипокалиемии, индуцированной диурети-
ками, но в этом случае обсуждается вопрос о по-
роговом значении калия – возможно, оно долж-
но быть ниже (< 3 ммоль/л), чем при спонтанной 
гипокалиемии [3]. В связи с возможностью суб-
клинического ПА скрининг необходим у всех па-
циентов со спонтанной гипокалиемией независи-
мо от уровня АД [40].

ПА необходимо исключать у больных с ин-
циденталомой, если имеется АГ или гипокали-
емия [1, 9, 42, 43]. В  исследовании, выполнен-
ном в Китае, частота ПА среди пациентов с адре-
наловой инциденталомой составила 4,33 % [44]. 
Так как в это исследование были включены как па-
циенты с АГ, так и нормотензивные пациенты, воз-
можно, распространённость ПА среди пациентов 
с АГ значительно выше [1, 45]. Это предположе-
ние не подтверждается результатами исследования 
K. Stavropoulos и соавт. Диагноз ПА был подтверж-
дён у 9 из 269 пациентов с инциденталомой и АГ 
(3,3 %). У 4 пациентов отмечалось сочетание АГ 
и гипокалиемии, у 4 – резистентная АГ, у 1 – ре-
зистентная АГ в сочетании с гипокалиемией [42].

В соответствии с современными рекоменда-
циями, диагноз ПА в большинстве случаев дол-
жен быть установлен в три этапа: скрининг, под-
тверждающие тесты, определение односторонне-
го или двустороннего подтипов [1, 3, 9].

При проведении скрининга определяют кон-
центрацию альдостерона в плазме крови (КАП), 
концентрацию ренина (КРП) или активность ре-
нина (АРП), а также соотношение этих величин – 
альдостерон-рениновое соотношение (АРС) [1, 
3–5, 9, 21, 25, 46, 47]. Существует много различ-
ных состояний, влияющих на результат, в связи 
с чем точность диагноза зависит от учёта этих фак-
торов. Так, концентрация альдостерона в плазме 
крови зависит от времени суток её исследования 

и отражает суточные колебания секреции стеро-
идов, от положения тела пациента во время взя-
тия крови для исследования, фазы менструально-
го цикла, приёма лекарственных препаратов (ан-
тигипертензивных, эстрогенсодержащих, нестеро-
идных противовоспалительных) [1, 3–5, 9].

Методами, используемыми для определения 
ренина, являются определение АРП с помощью 
радиоиммунологического анализа (РИА) или пря-
мое измерение КРП с помощью РИА или хемилю-
минисцентного анализа (ХЛА) [1, 3, 9, 21]. 

Определение АРП основано на оценке обра-
зования ангиотензина I и выражается в нг/‌мл/ч 
или  нмоль/л/ч [3, 9, 21]. Нормальная утрен-
няя АРП в положении сидя – 1–4 нг/мл/ч (0,8–
3,0 нмоль/л/ч [3]. Но РИА для определения АРП 
имеет недостатки, связанные с непрямой оцен-
кой, а также с возможным влиянием концентра-
ции ангиотензиногена в плазме крови [48]. Отме-
чается низкая воспроизводимость при измерении 
АРП в различных лабораториях [3].

В настоящее время отдаётся предпочтение 
определению КРП [21]. При применении имму-
нометрического метода для определения рени-
на используются моноклональные антитела [3]. 
При определении КРП с помощью иммунометри-
ческого анализа референсные значения составля-
ют 8–35 мЕ/л [9]. Преимуществами прямого из-
мерения КРП являются высокая воспроизводи-
мость, высокая чувствительность и специфич-
ность, что было показано в метаанализе, вклю-
чавшем 2806 пациентов. При применении прямого 
измерения КРП для расчёта АРС с целью выяв-
ления ПА оказалось, что чувствительность соста-
вила 0,87 (95% ДИ: 0,85–0,89), специфичность – 
0,85 (95% ДИ: 0,83–0,86) [48]. Для иммунометри-
ческих методов уровень АРП 1 нг/мл/ч соответ-
ствует концентрации ренина 8,2  мЕ/л. Однако 
при АРП < 1 нг/мл/ч корреляция становится низ-
кой, поэтому при низких значениях АРП не сле-
дует производить простой перевод АРП в кон-
центрацию. Так как при ПА имеется подавление 
ренина, метод оценки ренина должен быть чув-
ствительным для определения низкой АРП (0,2–
0,3 нг/‌мл/ч) или низкой КРП (2 мЕ/л) [1].

Очень важным преимуществом ХЛА для опре-
деления КРП является высокая точность при низ-
ких уровнях ренина. Другими преимущества-
ми метода являются обработка образцов крови 
при комнатной температуре, меньшая стоимость, 
отсутствие радиоактивности, автоматизация, со-
кращение времени от забора крови до получения 
результатов анализа [25].

КАП может быть измерена с применени-
ем РИА, с помощью жидкостной хроматогра-
фии с масс-спектрометрией (ЖХ-МС) или ХЛА 
[1, 3, 25, 49–54]. КАП измеряется в пг/мл 
или  пмоль/л, применяется коэффициент пере-
счёта 1 пг/‌мл = 2,77 пмоль/л [21]. Метод, исполь-
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зуемый для измерения КАП, оказывает влияние 
на пороговый уровень альдостерона [1, 21, 49, 50, 
56]. КАП > 10 нг/дл или > 277 пмоль/л считает-
ся пороговой для диагностики ПА при примене-
нии РИА [9]. Следует иметь в виду, что РИА завы-
шает уровень альдостерона в плазме на 50–100 % 
при его концентрации ниже 200 пмоль/л; возмож-
но, это связано с перекрёстной реакцией с мета-
болитами альдостерона [1]. J. Burello и соавт. вы-
явили корреляцию между альдостероном, опреде-
ляемым РИА и ХЛА [51].

ЖХ-МС – новый метод с высокой воспроиз-
водимостью и точностью измерений [25]. Уровень 
альдостерона с использованием ЖХ-МС обычно 
на 30 % ниже, чем тот, который измеряется с по-
мощью РИА [49, 50, 56], и корректировка текущих 
пороговых значений для диагностики ПА счита-
ется необходимой, если КАП измеряется с помо-
щью этого метода [49, 50]. Для ЖХ-МС порого-
вое значение концентрации альдостерона, равное 
362  пмоль/л, показало чувствительность 82,2  % 
(95%  ДИ: 71,5–90,2) и специфичность 95,1  % 
(95% ДИ: 88,0–88,7) для скрининга ПА [49].

При проведении скрининга на ПА обязатель-
ным является расчёт АРС. Этот показатель имеет 
большую чувствительность при диагностике ПА, 
чем измерение альдостерона, ренина и  концен-
трации калия [1]. Необходимо учитывать влияние 
всех факторов, которые могут изменить это соот-
ношение и привести как к ложноположительно-
му, так и к ложноотрицательному результату [1, 
3, 4, 9, 21].

Были предложены различные пороговые зна-
чения АРС для разных методов с использованием 
различных единиц измерения как для КРП и АРП, 
так и для КАП. Наиболее широко применяемым 
пороговым значением АРС для скрининга ПА яв-
ляется 30, когда альдостерон измеряется в нг/дл, 
а АРП – в нг/мл/ч, что должно соответствовать 
3,7, если КРП измеряется в мЕ/л и используется 
коэффициент пересчёта 8,2. Однако такой пересчёт 
не должен производиться при АРП < 1 нг/‌мл/ч 
[1]. Поскольку показатель АРС математически 
зависим от уровня АРП (или КРП), метод опре-
деления АРП (или КРП) должен быть достаточ-
но чувствительным, особенно при низком уров-
не АРП – 0,2–0,3 нг/мл/ч (или КРП – 2 мЕд/л) 
[1]. При очень низком уровне АРП или КРП АРС 
может быть ложновысоким при отсутствии высо-
кого уровня альдостерона, поэтому важно вклю-
чать в  критерии диагноза КРП. Некоторые ав-
торы считают значимым уровень альдостерона 
> 15 нг/‌дл (410 пмоль/л) [1, 9]. АРС ≥ 30 нг/дл 
на нг/мл/ч с подавленным ренином и КАП в плаз-
ме > 15 нг/‌дл рассматривается как положительный 
результат скрининга на ПА [1, 3, 9]. Однако в од-
ном исследовании КАП < 15 нг/‌дл определялась 
у 36 % из 74 пациентов с высоким АРС, у кото-
рых ПА подтверждён тестом с флудрокортизоном, 

и у 4 из 21 пациента с подтверждённой с помощью 
сравнительного селективного забора крови из над-
почечниковых вен (ССЗВК) АПА [9]. По данным 
J.M. Brown и соавт., 24,5 % больных с подтверж-
дённым диагнозом ПА имели КАП < 10 нг/дл [7]. 
G. Maiolino и соавт. сравнивали чувствительность 
и специфичность различных уровней АРС для ди-
агностики ПА; сочетание максимальной чувстви-
тельности с максимальной специфичностью было 
определено для уровня 30 (чувствительность 97 %, 
специфичность 92 %) [55].

При применении ХЛА пороговые уровни АРС 
1,3–3,7  нг/дл/мЕ/л в различных исследованиях 
обеспечивали высокую чувствительность и спец-
ифичность [51, 53, 54]. 

При применении ЖХ-МС пороговый уровень 
АРС для скрининга ПА составляет 46 пмоль/мЕ 
при КАП > 360 пмоль/л (чувствительность 94,4 % 
и  специфичность 93,9  %). Эти  показатели АРС 
и альдостерона позволяют отличать пациентов 
с АПА от эссенциальной АГ с чувствительностью 
100 % и специфичностью 93,4 % [49].

В связи со значительной вариабельностью КАП 
и АРС у пациентов с ПА при проведении скри-
нинга показатели могут оказаться ниже общепри-
нятых пороговых уровней. Применение более низ-
ких пороговых уровней для альдостерона и АРС 
может повысить чувствительность тестирования 
при одновременном увеличении процента ложно-
положительных результатов [40, 57].

При ПА наблюдается подавление базальной 
секреции ренина, однако не существует едино-
го определения того, что представляет собой по-
давленный ренин. Наиболее распространёнными 
являются пороговые значения АРП < 1,0 нг/мл/ч 
или КРП < 8,2 мЕ/л [1]. A. Vaidya и соавт. считают, 
что АРП < 0,6 нг/мл/ч или КРП < 5 мЕ/л и КАП 
в плазме > 15 нг/дл следует рассматривать как явно 
положительный результат скрининга. Когда веро-
ятность ПА высока (например, у пациента с рези-
стентной АГ и/или гипокалиемией), эти резуль-
таты, по мнению авторов, следует интерпретиро-
вать как явно подтверждающие диагноз. Наличие 
гипокалиемии при этих параметрах подтвержда-
ет диагноз, и никаких дополнительных диагно-
стических тестов не требуется [4]. В то же время 
даже относительно низкие уровни альдостерона 
при подавленном ренине могут быть проявлени-
ем синдрома ПА, особенно при измерении с ис-
пользованием современных методов ЖХ-МС [4]. 
Для правильной интерпретации АРС и для под-
тверждения диагноза PA рекомендуется измерение 
содержания калия и натрия в суточной моче [25].

Существуют проблемы с интерпретацией этих 
тестов у больных с ХБП. Влияние ХБП на уровень 
альдостерона и ренина затрудняет биохимический 
скрининг пациентов независимо от того, исполь-
зуются ли в качестве теста для выявления случа-
ев АРС или абсолютные значения КАП и АРП 
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[1, 9, 58]. В исследовании S. Mirfakhraee и соавт. 
у 11 больных с ХБП 3Б–5-й стадий (7 из них – 
с 5-й стадией) КАП составила от 12 до 3200 нг/дл. 
АРП была подавлена (< 1 нг/мл/ч) только в 55 % 
случаев [58]. Таким образом, общепринятые кри-
терии не могут использоваться для скрининга ПА 
у таких пациентов.

В настоящее время отсутствует общепринятое 
мнение относительно необходимости отмены ан-
тигипертензивных препаратов перед проведени-
ем скрининга. Известно, что препараты, исполь-
зуемые для лечения АГ, влияют на РААС и мо-
гут изменять концентрацию ренина и альдостеро-
на и АРС [1, 9, 59, 60]. АМКР и бета-блокаторы 
могут быть причиной как ложноположительных, 
так и ложноотрицательных результатов, поэто-
му предпочтительно проводить тестирование по-
сле отмены препаратов. Однако во многих случа-
ях АРС можно интерпретировать с учётом эффек-
та препаратов, даже ИАПФ, блокаторов рецепто-
ров ангиотензина II (БРА) и низких доз диурети-
ков, кроме АМКР [1, 9].

Период отмены препаратов различается 
для препаратов и составляет как минимум 2 неде-
ли для бета-блокаторов, ИАПФ, БРА, дигидропи-
ридиновых блокаторов кальциевых каналов, цен-
тральных α2-агонистов (клонидин, метил-допа) 
и по крайней мере 4 недели для спиронолактона, 
эплеренона, амилорида и триамтерена [1]. 

G.P. Rossi и соавт отмечают, что ренин может 
быть ложновысоким на ИАПФ и БРА и ложно-
низким на бета-блокаторах даже спустя 3 недели 
после отмены. В связи с этим авторы рекоменду-
ют отменять эти препараты как минимум за 4 не-
дели до проведения тестов [25]. Если отмена пре-
паратов невозможна, следует применять препараты 
с минимальным влиянием на АРС (верапамил мед-
ленного высвобождения, гидралазин, альфа-бло-
каторы, моксонидин) [1, 25, 60, 61]. R.M. Alnazer 
и соавт. не согласны с положением о том, что АРС 
можно во многих случаях интерпретировать без от-
мены препаратов, так как степень влияния лекар-
ственных препаратов на АРС трудно поддаётся ко-
личественной оценке [59]. Эстрогенсодержащие 
препараты стимулируют продукцию ангиотензи-
ногена, увеличивают ангиотензин  I и ангиотен-
зин II, что приводит к снижению концентрации 
ренина и увеличению АРС в случае применения 
методов оценки концентрации ренина, но не его 
активности [3, 9].

Во время тестирования необходим контроль 
потребления натрия [3, 62]. Диета с высоким со-
держанием соли снижает ренин больше, чем альдо-
стерон, что может быть причиной ложноположи-
тельного результата. Низкосолевая диета увеличи-
вает ренин плазмы и в меньшей степени альдосте-
рон, что ведёт к ложноотрицательному результату, 
особенно при лёгких случаях ПА [62]. Рекомен-
дуется измерять ренин и альдостерон на свобод-

ной диете при суточной экскреции натрия 100–
150 ммоль [3]. Так как гипокалиемия снижает се-
крецию альдостерона, уровень калия должен быть 
скорректирован до проведения тестирования [3].

Имеются значительные колебания уровня аль-
достерона в течение дня вследствие влияния та-
ких факторов, как высвобождение АКТГ, стресс, 
диета, положение и время приёма лекарств [4]. 
У некоторых пациентов с ПА концентрация аль-
достерона иногда может быть ниже порогового 
уровня, используемого для диагностики, что при-
водит к  ложноотрицательному результату оцен-
ки АРС [1, 7, 57]. В ретроспективном исследова-
нии, проведённом N. Yozamp и соавт., выявлено 
что у 51 пациента с подтверждённым ПА при по-
вторных измерениях альдостерона, ренина и АРС 
коэффициент вариабельности для альдостерона 
составил 31 %, для АРС – 45 %. При этом у 57 % 
пациентов хотя бы одно определение АРС пока-
зало результат менее 30, у 27 % – хотя бы два из-
мерения менее 30, у 24 % – хотя бы одно опреде-
ление АРС менее 20 [57]. Таким образом, един-
ственный нормальный результат АРС не позволя-
ет исключить ПА [7]. 

Вторым этапом после проведения скрининга 
является проведение подтверждающих тестов [1, 
3, 9, 25, 63, 64]. 

Показано, что 30–50 % пациентов с АГ с по-
ложительным скринингом по АРС имеют повы-
шенный уровень альдостерона, который может 
быть подавлен при подтверждающем тестирова-
нии и соответствует ложноположительным резуль-
татам скрининга [64]. Таким образом, целью про-
ведения подтверждающих тестов является доказа-
тельство отсутствия подавления продукции альдо-
стерона [1, 3, 9, 25, 63, 64]. Предсказующая цен-
ность тестов зависит от используемых пороговых 
уровней, и при промежуточном результате могут 
быть ошибки [1, 64]. Нормальные исходные зна-
чения альдостерона в плазме приводят к ложно-
отрицательным результатам, частота которых мо-
жет достигать 36–43 % [64]. Согласно рекоменда-
циям Французского общества по артериальной ги-
пертензии и Французского эндокринологического 
общества, ПА может быть исключён без подтверж-
дающих тестов, если базальная концентрация аль-
достерона < 240 пмоль/л (9 нг/дл). Диагноз может 
быть установлен без подтверждающих тестов, если 
уровень альдостерона >  550  пмоль/л (20  нг/‌дл) 
по крайней мере дважды при низком уровне ре-
нина [64]. Рабочая группа по эндокринным АГ Ев-
ропейского общества по артериальной гипертен-
зи считает, что нет необходимости в проведении 
подтверждающих тестов у пациентов со спонтан-
ной гипокалиемией и концентрацией альдостерона 
в плазме > 20 нг/дл и АРП или КРП ниже нижне-
го предела референсных значений [3].

Общепринятыми и рекомендованными явля-
ются четыре теста: оральный натриевый нагру-
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зочный тест; тест с инфузией физиологического 
раствора; тест с подавлением флудрокортизоном; 
проба с каптоприлом [1, 3, 9, 25, 63, 64]. Доказа-
тельств преимуществ какого-либо одного теста пе-
ред другими нет [1, 3, 21]. Подтверждающие тесты 
требуют выполнения стандартных условий: следу-
ет определить уровень калия и скорректировать 
гипокалиемию, а также рассмотреть возможность 
отмены антигипертензивных препаратов, чтобы 
избежать ложноположительных или ложноотри-
цательных результатов [1, 3]. Тем не менее, в на-
стоящее время в клинической практике наиболее 
приемлемым для клинического применения счи-
тается тест с физиологическим раствором [65].

Оральный тест с натриевой нагрузкой. Паци-
енты получают диету с высоким содержанием на-
трия (5–6 г/сут.) в течение 3 дней [1, 9]. Суточ-
ная экскреция альдостерона, натрия и креатинина 
определяется с утра третьего дня. В норме при су-
точной экскреции натрия > 200 мЭкв не происхо-
дит увеличения экскреции альдостерона. Если экс-
креция альдостерона превышает 33,2 нмоль/сут. 
(> 12 мкг/сут.) при низкой АРП или низкой КРП, 
это свидетельствует об автономной гиперпродук-
ции альдостерона [1, 9, 64]. При суточной экскре-
ции альдостерона < 10 мкг ПА маловероятен [1].

Тест с внутривенной инфузией физиологиче-
ского раствора. До проведения теста пациенты 
в течение часа находятся в горизонтальном поло-
жении. Применяются два варианта теста – инфу-
зия в положении лёжа или в положении сидя. 2 л 
0,9%-го раствора натрия хлорида вводится в тече-
ние 4 часов. Мониторируются частота сердечных 
сокращений и АД. После окончания инфузии про-
изводится забор крови для определения концен-
трации альдостерона. При инфузии в положении 
сидя у здоровых происходит снижение альдостеро-
на < 139 пмоль/л (< 5 нг/дл), тогда как у большин-
ства пациентов с ПА уровень альдостерона превы-
шает 277 пмоль/л (> 10 нг/дл). Постинфузионный 
уровень альдостерона между 139 и 277 пмоль/л (5–
10 нг/дл) может наблюдаться у некоторых пациен-
тов с ИГА и реже – у пациентов с АПА [9]. Реко-
мендации Международного эндокринологического 
общества по диагностике и лечению ПА предлага-
ют считать тест положительным при уровне альдо-
стерона > 6 нг/дл при инфузии в положении сидя 
и > 10 нг/дл при инфузии в положении лёжа [1]. 
Применение нагрузочных тестов с натрием (ораль-
ного или инфузионного) не рекомендовано у па-
циентов с неконтролируемой АГ, застойной СН, 
почечной недостаточностью [1, 3, 64]. 

У пациентов с риском объёмной перегрузки 
при СН предпочтительным является тест с кап-
топрилом [63, 64]. При проведении теста опреде-
ляются ренин, альдостерон и рассчитывается АРС 
до и через 1 и 2 часа после приёма 25 мг капто-
прила. Снижение альдостерона менее чем на 30 % 
при сохранении подавления ренина свидетельству-

ет о положительной пробе [1]. P. Mulatero и со-
авт. рекомендуют оценивать абсолютный уровень 
альдостерона; по мнению авторов, такая оценка 
имеет преимущество перед определением степе-
ни редукции [3].

Проба с флудрокортизоном. Осуществляется 
приём 0,1 мг флудрокортизона перорально каж-
дые 6  часов в  течение 4  дней, приём препара-
тов хлорида калия каждые 6 ч под контролем K+ 
4 раза в день для поддержания уровня калия око-
ло 4,0  ммоль/л; суточный натрийурез на  уров-
не 3 ммоль/кг массы тела обеспечивается добав-
ками, содержащими NaCl с медленным высво-
бождением и солью, получаемой с пищей. На 4-й 
день в 10 часов в положении пациента сидя опре-
деляют утренний альдостерон и АРП, в 7 и 10 ча-
сов – кортизол. Тест считается положительным, 
если на 4-й день альдостерон превышает 6 нг/дл 
(170 пмоль/л), АРП < 1 нг/мл/ч, уровень корти-
зола не ниже, чем при заборе в 7 часов (для ис-
ключения влияния АКТГ) [1].

Существует большая вариабельность как в вы-
боре подтверждающего теста, так и в применяю-
щихся пороговых уровнях. [3]. Подтверждающие 
тесты показывают не только умеренную чувстви-
тельность и умеренную положительную предска-
зующую ценность, но и высокую специфичность 
и высокую отрицательную предсказующую цен-
ность и, таким образом, служат главным образом 
для исключения ПА после скрининга [64]. По ре-
зультатам метаанализа, проведённого A.A. Leung 
и соавт. и включавшего 55 исследований и 3757 па-
циентов, было выявлено, что имеется большая ва-
риабельность протоколов, интерпретации резуль-
татов, верификации диагноза. Отмечается высо-
кая частота систематической ошибки. Дополни-
тельная ценность подтверждающих тестов при вы-
сокой претестовой вероятности минимальна. 
В то же время результаты, ошибочно расцененные 
как отрицательные, приводят к увеличению про-
пущенных случаев. Авторы считают, что проведе-
ние подтверждающих тестов у пациентов с высо-
кой вероятностью ПА основано на доказательствах 
низкого качества. Текущие рекомендации по под-
тверждающему тестированию, возможно, нужда-
ются в пересмотре [66].

Определение подтипа ПА необходимо для вы-
бора метода лечения заболевания. Для пациентов 
с односторонним ПА эффективным методом ле-
чения является односторонняя лапароскопиче-
ская адреналэктомия. Двусторонние формы ле-
чатся АМКР [1].

Компьютерная томография (КТ) надпочечников 
с контрастированием рассматривается как предпо-
чтительный метод по сравнению с магнитно-резо-
нансной томографией (МРТ) из-за более низко-
го пространственного разрешения, получаемого 
с помощью магнитного резонанса. Методы визуа-
лизации демонстрируют низкую чувствительность 
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для обнаружения микроаденом (диаметр < 10 мм) 
и низкую специфичность для отличия АПА и дву-
сторонней гиперплазии надпочечников, а также не 
позволяют дифференцировать АПА и несекретиру-
ющие аденомы надпочечников [1, 9, 21, 67]. Про-
ведение КТ надпочечников необходимо для ис-
ключения адренокортикального рака [1, 9, 21, 25, 
67]. КТ не обладает очень высокой чувствительно-
стью для обнаружения одностороннего поражения. 
Так, у 35–41 % пациентов с высокой вероятностью 
АПА по клиническому фенотипу были обнаруже-
ны нормальные надпочечники, при этом доказана 
односторонняя гиперсекреция альдостерона [9, 21]. 
Надпочечники при ИГА могут быть нормальными 
на КТ или иметь узловые изменения [1].

Применение визуализации надпочечников как 
единственного метода для определения подтипа 
является недостаточным. Необходимым подтверж-
дением односторонней гиперпродукции альдосте-
рона является сравнительный селективный веноз-
ный забор крови (ССВЗК) у всех пациентов, ко-
торые являются потенциальными кандидатами 
для хирургического лечения [1, 9, 21, 25, 63, 67]. 
Использование ССВЗК надпочечников снижает 
риск необоснованных адреналэктомий [1]. Исклю-
чением могут быть пациенты с ПА моложе 35 лет 
с уровнем альдостерона плазмы > 30 нг/дл, спон-
танной гипокалиемией и  односторонней адено-
мой надпочечника > 10 мм на КТ с нормальным 
контрлатеральным надпочечником, которым нет 
необходимости проводить катетеризацию надпо-
чечниковых вен перед адреналэктомией [1, 9, 67].

ССВЗК – это технически сложная процедура, 
поскольку правая надпочечниковая вена невели-
ка, и её может быть трудно обнаружить и провести 
канюлю. По данным обзора, включавшего 47 ис-
следований, показатель успешности канюлирова-
ния правой надпочечниковой вены у 384 пациен-
тов составил 74 %. Успешной катетеризации спо-
собствует КТ, которая может представить интер-
венционному рентгенологу информацию о распо-
ложении и анатомии вен надпочечников, особенно 
правой [67–69].

Сравнение результатов ССВЗК и методов ви-
зуализации показало, что результаты были кон-
кордантны только в 44,6–68 % случаев [69]. С по-
мощью ССВЗК определяют, один или оба надпо-
чечника ответственны за избыток альдостерона. 
Способность ССВЗК предоставлять функциональ-
ную информацию об источнике гиперпродукции 
альдостерона при ПА делает его более точным, 
чем КТ, которая предоставляет информацию толь-
ко о структуре [1, 25, 67, 69–74]. Чувствительность 
и специфичность ССВЗК для определения одно-
стороннего поражения составляют 95 % и 100 % 
соответственно [1].

Вероятность излечения альдостеронизма (пол-
ной биохимической ремиссии) при  хирургиче-
ском лечении на основе данных ССВЗК выше 

по сравнению с результатами лечения, основан-
ного только на данных КТ надпочечников [69]. 
T.A. Williams и соавт. оценили результаты адрена-
лэктомии у 761 пациента с диагностированным од-
носторонним ПА. У 235 больных диагноз был ос-
нован на данных КТ, у 526 – на данных ССЗВК. 
Через 6 и 12 месяцев после адреналэктомии оце-
нивались лабораторные данные: ренин, альдосте-
рон, АРС, уровень калия. Отсутствие биохимиче-
ской ремиссии обнаружено у 12 % больных, кото-
рым адреналэктомия выполнена на основании КТ, 
и у 2 % пациентов с ССЗВК [70]. H. Umakoshi и со-
авт. сравнили результаты КТ и ССВЗК у 358 боль-
ных с повышенным альдостероном и односторон-
ним поражением по данным КТ. Конкордант-
ность выявлена у 90 % больных до 35 лет, у 79 % – 
от 35 до 40 лет, у 69 % – в группе 40 лет и старше. 
На основании этих результатов авторы делают вы-
вод о необходимости ССВЗК перед адреналэкто-
мией у пациентов старше 40 лет с ПА и односто-
ронним поражением по КТ, так как конкордант-
ность между результатами КТ и ССВЗК недоста-
точна [71]. Результаты исследования R. Ladurner 
и  соавт. подтверждают низкую диагностиче-
скую точность КТ и МРТ для выявления одно-
стороннего поражения у больных с ПА, которым 
была  проведена лапароскопическая адреналэк-
томия. Из 152 пациентов, у которых с помощью 
ССВЗК было подтверждено одностороннее пора-
жение, по данным МРТ были нормальные надпо-
чечники с обеих сторон у 15 (17,2 %), по данным 
КТ – у 7 (8,5 %). У 3 (3,5 %) пациентов по МРТ 
и у 10 (10,2 %) пациентов по КТ выявлено одно-
стороннее увеличение надпочечника при обнару-
жении гиперсекреции альдостерона в противопо-
ложном надпочечнике. У 15 (17,2 %) пациентов 
по МРТ и у 18 (22 %) пациентов по КТ выявлено 
двустороннее увеличение надпочечников, несмо-
тря на одностороннюю гиперсекрецию, обнару-
женную при проведении ССВЗК [75]. Таким об-
разом, диагноз, основанный исключительно на ви-
зуализации надпочечников, в большинстве случаев 
недостаточен [70, 71, 74, 75]. Вместе с тем неко-
торые авторы высказывают сомнение в  необхо-
димости проводить ССЗВК всем больным с ПА. 
В исследовании SPARTACUS сравнивались груп-
пы больных с ПА. В одной из них адреналэкто-
мия проведена на основании КТ (46 из 92 чело-
век); у 46 пациентов по данным КТ не выявлено 
показаний к хирургическому лечению, и им про-
водилась терапия АМКР. В другой группе пока-
зания к хирургическому лечению определялись 
по результатам ССВЗК; адреналэктомия проведе-
на у 46 из 92 человек. Результаты лечения, осно-
ванного на данных КТ или ССЗВК, не отличались 
при наблюдении в течение 1 года. В связи с этим 
авторы высказывают сомнение в обоснованно-
сти существующих рекомендаций по проведению 
ССЗВК для определения показаний к хирургиче-
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скому лечению [76]. Такое заключение является 
спорным, так как существуют ограничения, свя-
занные с данным исследованием [74, 77]. В иссле-
дование включались больные с более тяжёлым те-
чением заболевания (критериями включения была 
АГ, требовавшая назначения трёх и более препа-
ратов, и/или гипокалиемия < 3,5 ммоль/л); раз-
меры сравниваемых групп недостаточны, чтобы 
судить о том, что КТ не хуже, чем ССЗВК, по-
зволяет определить показания к адреналэктомии. 
Одностороннее поражение у половины пациентов 
в каждой из двух групп не соответствует частоте 
одностороннего поражения в популяции больных 
с ПА. Вызывает сомнение выбор первичной ко-
нечной точки – дневная доза гипотензивных пре-
паратов. Таким образом, результаты исследования 
не являются основанием для сомнений в преиму-
ществах ССВЗК для выявления односторонней ги-
перпродукции альдостерона [77].

ССВЗК не проводится при семейном ПА 
I и III типов, при которых всегда имеется двусто-
ронняя гиперплазия надпочечников [75].

В ретроспективном многоцентровом исследо-
вании AVSTAT оценивалась частота адреналэкто-
мии, проведённой по результатам ССЗВК в 10 цен-
трах в Европе и 6  центрах в  Японии в период 
с 2006 по 2018 г. Частота выполнения ССЗВК сре-
ди 4818 пациентов с ПА составила 66,3 %. Успеш-
ная процедура была выполнена у 89,3 % пациен-
тов (от 73,1 до 100 % в различных центрах). Од-
ностороннее поражение выявлено у 36,9 % боль-
ных. Адреналэктомия проведена у 78 % пациентов 
с односторонним поражением в центрах Японии 
и у 91,4 % больных в Европе [78].

Таким образом, диагностика ПА и определе-
ние подтипа является сложной задачей. Проведе-
ние скрининга, подтверждение автономной гипер-
продукции альдостерона и проведение обследова-
ния для отбора больных, подлежащих адреналэк-
томии, должны проводиться с применением со-
временных методов диагностики и основываться 
на современных рекомендациях. 
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