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原发性醛固酮增多症诊断切点的研究及临床应用
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　　［摘要］　目的　探讨原发性醛固酮增多症（ｐｒｉｍａｒｙａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｉｓｍ，ＰＡ）患者立卧位醛固酮、醛固酮／
肾素比值（ｒａｔｉｏｏｆａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ／ｒｅｎｎｉｎ，ＡＲＲ）的诊断切点，提高 ＰＡ诊断的准确率。方法　 收集２００６－
２０１４年在我院诊断的 ＰＡ患者４５例及年龄相匹配的原发性高血压患者（ｅｓｓｅｎｔｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＥＨ）
５０例。ＰＡ患者均行病理诊断，其中３４例术后病理证实为肾上腺醛固酮腺瘤，１１例为肾上腺皮质增生。
患者均行血钾、２４ｈ尿钾、立卧位肾素、血管紧张素Ⅱ、醛固酮、皮质醇节律、儿茶酚胺代谢产物等检测，
计算ＡＲＲ，利用受试者工作曲线（ＲＯＣ）得到诊断ＰＡ立卧位醛固酮、ＡＲＲ的最佳切点，评价不同指标诊
断ＰＡ的敏感性及特异性。并比较两种不同病理结果间醛固酮及ＡＲＲ的差异。结果　ＰＡ组与 ＥＨ组
间性别、年龄和血压无明显差异，ＰＡ组肾素活性、血钾显著低于 ＥＨ组，而醛固酮、ＡＲＲ及２４ｈ尿钾均
显著高于ＥＨ组。诊断 ＰＡ的立位醛固酮的最佳切点为０．２２１ｎｇ／ｍＬ，敏感性（Ｓｅｎ）＝０．５６１，特异性
（Ｓｐｅ）＝０．９０９；卧位醛固酮为０．１７５ｎｇ／ｍＬ，Ｓｅｎ＝０．８２９，Ｓｐｅ＝０．７９５；立位 ＡＲＲ为１９．５（ｎｇ·ｄＬ－１）／
（ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ－１），Ｓｅｎ＝０．８７８，Ｓｐｅ＝０．９５５；卧位 ＡＲＲ为２０．５（ｎｇ·ｄＬ－１）／（ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ－１），Ｓｅｎ＝
０．９０２，Ｓｐｅ＝０．８４１。在ＰＡ组中肾上腺醛固酮腺瘤的ＡＲＲ较肾上腺皮质增生患者高，尤其立位ＡＲＲ最
为明显。结论　立位醛固酮、ＡＲＲ诊断ＰＡ的敏感性较卧位差，但特异性较强，所以临床对高血压患者
行上述激素检查时应综合立卧位激素的检查结果，且其水平与病理有关。

　　［关键词］　 原发性醛固酮增多症；醛固酮；醛固酮／肾素；诊断切点；肾上腺醛固酮腺瘤；肾上腺皮
质增生
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　　原发性醛固酮增多症（ｐｒｉｍａｒｙａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｉｓｍ，ＰＡ）是
临床上最常见且可治愈的继发性高血压，占高血压患者

的１０％左右，在难治性高血压中的比例更高，可高达
２０％［１］。ＰＡ的发病机制主要为醛固酮自主分泌过多导
致水钠潴留，在临床上表现高血压、低血钾、尿钾排泄增

多、血醛固酮增高、低肾素水平。醛固酮水平及醛固酮／
肾素比值（ｒａｔｉｏｏｆａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ／ｒｅｎｉｎ，ＡＲＲ）尽管受多种
因素影响，仍是临床上最常用的筛查ＰＡ的指标［２－３］，但

检测方法不同，诊断价值不一。ＰＡ往往伴发顽固性高
血压，目前发现ＰＡ患者并发心脑血管并发症的风险比
原发性高血压患者（ｅｓｓｅｎｔｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＥＨ）更
高［４－６］。具体机制可能与醛固酮促进心肌细胞肥大、纤

维化及氧化应激、炎症反应等相关［７］，此外，还可导致颈

动脉内膜增厚，促进动脉粥样硬化形成［８］，目前临床上

仅是采用既往研究推荐的ＡＲＲ切点在高血压患者中筛
查ＰＡ，对于此切点值是否符合本地区人群未予以进一
步探讨，很多 ＡＲＲ低于切点值的患者被漏诊。有研
究［９］使用目前推荐的切点值ＡＲＲ９１ｐｍｏｌ／ｍＵ在顽固
性高血压人群中筛查ＰＡ时，诊断的敏感性仅２２．２％，
部分患者被漏诊导致靶器官损害进展。因此，不同的

地区需要探讨适合本地区人群的切点，提高诊断 ＰＡ
的准确率，尽量降低漏诊及误诊。

　　受试者工作曲线（ＲＯＣ）常用于评价某一诊断方
法准确性的重要指标。本研究应用 ＲＯＣ曲线分析血
醛固酮、ＡＲＲ比对诊断 ＰＡ的准确性，且找出诊断 ＰＡ
上述指标的最佳切点，充分考虑患者立卧位激素检查

结果，提高诊断ＰＡ的准确性，并且综合考虑患者的激
素及肾上腺 ＣＴ检查和病理结果，判定患者的病变类
型，以指导医生诊断。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　收集２００６－２０１４年在我院住院的４５例 ＰＡ患者

及５０例ＥＨ患者的一般临床资料。
１．２　研究方法
　　收集受试者的一般情况，完善血立卧位肾素、血管
紧张素、醛固酮、皮质醇节律、儿茶酚胺代谢产物等实

验室检测，并行肾上腺增强ＣＴ及肾动脉ＣＴＡ检查。
１．２．１　肾素、血管紧张素Ⅱ、醛固酮检查流程　　所
有研究对象需停用对上述激素测定有影响的药物，血

管紧张素转换酶抑制剂、血管紧张素受体拮抗剂、β受
体阻滞剂２周以上。血压水平较高不能耐受停药的患
者可口服 α受体阻滞剂或 ＣＣＢ类降压药。患者夜间
平卧休息８ｈ以上，早上空腹平卧位抽取血醛固酮及
肾素，之后正常活动立位２ｈ，再坐位休息５～１５ｍｉｎ
后抽取血肾素、血管紧张素Ⅱ、醛固酮，再分别计算立、
卧位ＡＲＲ。血浆肾素、血管紧张素、醛固酮均采用放
射免疫分析法应用 ＦＪ２００８ＰＳγ放射免疫技术器测
定。血浆肾素活性是通过测定其将血管紧张素原催化

为血管紧张素Ⅰ的速率来反应，血管紧张素Ⅱ、醛固酮
则是采用竞争机制原理，首先使标准品中的血管紧张

素Ⅱ、醛固酮和加入１２５Ｉ血管紧张素Ⅱ、１２５Ｉ醛固酮共
同与一定量的特异性抗体产生竞争性免疫反应，得出

各自的标准曲线，再从标准曲线上查知对应结合率的

样品中的含量。

１．２．２　纳入与排除标准　　纳入标准：ＰＡ组患者均
表现为立卧位肾素水平降低，立卧位醛固酮、ＡＲＲ比
值升高，部分患者合并低血钾，手术病理证实为肾上腺

醛固酮腺瘤或肾上腺皮质增生，ＥＨ组符合２０１０年我
国高血压防治指南中确定的高血压诊断标准。排除标

准：排除合并其他常见的继发性高血压，如肾动脉狭

窄、肾实质性高血压、嗜铬细胞瘤、皮质醇增多症等。

１．２．３　高血压的诊断和分级　　根据中国高血压防
治指南２０１０［１０］。
１．３　统计学处理
　　采用ＳＰＳＳ１８．０统计软件进行分析，两组间样本均
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数比较采用独立样本ｔ检验，用 珋ｘ±ｓ表示，性别比较采
用χ２检验；作出的 ＲＯＣ曲线用以分析血浆醛固酮、
ＡＲＲ诊断ＰＡ的切点，并评价它们的敏感性与特异性。

２　结果

２．１　ＰＡ与ＥＨ组间资料比较
　　ＰＡ组与 ＥＨ组间性别、年龄和血压无明显差异
（Ｐ＞００５）；ＰＡ组立、卧位肾素活性、血钾显著低于
ＥＨ组，而立卧位醛固酮、立卧位ＡＲＲ及２４ｈ尿钾均显
著高于ＥＨ组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．００１，表１）。
２．２　醛固酮、ＡＲＲ切点的选定
　　根据立、卧位醛固酮及ＡＲＲ值绘制ＲＯＣ曲线，立
位ＡＲＲ曲线下面积（ＡＵＣ）为 ０．９５２，９５％可信区间
（９５％ＣＩ）为 ０．９０５～０．９９９；卧位 ＡＲＲ的 ＡＵＣ＝
０９４７，９５％ＣＩ为０．９０５～０．９８８；与参照线下面积０．５
相比，差异有统计学意义（Ｐ＜０．００１）。立位醛固酮
ＡＵＣ＝０．７４６，９５％ＣＩ为 ０．６３８～０．８５４，卧位醛固酮
ＡＵＣ＝０．８５４，９５％ＣＩ为０．７７１～０．９３８；与参照线下面
积０．５相比，差异有统计学意义（Ｐ＜０．００１，图１）。
　　由ＲＯＣ曲线坐标点分别确定诊断ＰＡ立、卧位醛固
酮、ＡＲＲ的最佳切点，利用约登指数（ＹＩ＝Ｓｅｎ＋Ｓｐｅ－
１），计算立位醛固酮最佳切点为０．２２１ｎｇ／ｍＬ，敏感性
（Ｓｅｎ）＝０．５６１，特异性（Ｓｐｅ）＝０．９０９；卧位醛固酮的最
佳切点 ０．１７５ｎｇ／ｍＬ，Ｓｅｎ＝０．８２９，Ｓｐｅ＝０．７９５；立位
ＡＲＲ最佳切点为１９．５（ｎｇ·ｄＬ－１）／（ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ－１），
Ｓｅｎ＝０．８７８，Ｓｐｅ＝０．９５５；卧位 ＡＲＲ最佳切点为
２０．５（ｎｇ·ｄＬ－１）／（ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ－１），Ｓｅｎ＝０．９０２，Ｓｐｅ＝
０８４１。
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图１　立、卧位醛固酮及ＡＲＲ值诊断ＰＡ的ＲＯＣ曲线图

２．３　肾上腺醛固酮腺瘤组及肾上腺皮质增生组间醛
固酮、ＡＲＲ的比较

　　肾上腺醛固酮腺瘤与肾上腺皮质增生组间立卧位
醛固酮无明显差异（Ｐ＞００５），而腺瘤组的立卧位
ＡＲＲ值明显高于增生组，且立位 ＡＲＲ间的差异有统
计学意义（Ｐ＜００５，表２）。

３　讨论

　　ＰＡ是最常见的继发性高血压之一，且在临床上可
以达到完全治愈［１１］。对于ＰＡ患者除其高的血压水平
对患者本身产生影响外，高的醛固酮也发挥不容忽视

的作用，ＰＡ患者具有代谢异常及靶器官损害的高风
险［１２］，因此提高ＰＡ诊断的准确性刻不容缓。临床上
往往采用检测患者血中的醛固酮及肾素含量，再计算

得到血ＡＲＲ来诊断 ＰＡ，目前检测醛固酮的方法包括
放射免疫法、化学发光法，但因化学发光法费用较高，

表１　两组患者一般临床资料
组别 ｎ 性别（男／女） 年龄（岁） 收缩压（ｍｍＨｇ） 舒张压（ｍｍＨｇ） 血钾（ｍｍｏｌ／Ｌ） 尿钾（ｍｍｏｌ／２４ｈ尿）
ＰＡ组 ４５ １９／２６ ４５．６４±８．５２ １４９．０２±２５．１７ ９２．００±１６．００ ２．７７±０．６３ ５６．５７±３７．６０
ＥＨ组 ５０ ２３／２７ ４８．５４±８．６０ １５３．８２±２０．８４ ８８．２２±１２．２８ ３．８６±０．４７ ３７．１９±１６．８０
Ｐ值 ０．７１１ ０．１０３ ０．３１７ ０．２０１ ０．０００ ０．００７

ＰＲＡ［ｎｇ／（ｍＬ·ｈ）］ ＡＬＤ（ｎｇ／ｍＬ） ＡＲＲ［（ｎｇ·ｄＬ）－１／（ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ－１）］
组别 ｎ

立位 卧位 立位 卧位 立位 卧位

ＰＡ组 ４５ ０．９８±１．０３ ０．７４±０．３０ ０．２２４±０．０６５ ０．２２４±０．０５６ ３５．１７±２７．９２ ３７．２３±２７．２６
ＥＨ组 ５０ ３．０７±１．９９ １．８７±１．５０ ０．１７０±０．０３９ ０．１５２±０．０３６ ７．０２±５．４５ １１．４５±７．２０
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

ＰＡ组：原发性醛固酮增多症组；ＥＨ组：原发性高血压组；ＰＲＡ：血浆肾素活性；ＡＬＤ：血浆醛固酮；ＡＲＲ：醛固酮／肾素比值

表２　肾上腺醛固酮腺瘤与肾上腺皮质增生间醛固酮、ＡＲＲ的比较
ＡＬＤ（ｎｇ／ｍＬ） ＡＲＲ［（ｎｇ·ｄＬ）－１／（ｎｇ·ｍＬ－１·ｈ－１）］

组别 ｎ
立位 卧位 立位 卧位

醛固酮腺瘤组 ３４ ０．２２２±０．０６０ ０．２３０±０．０５７ ４１．１７±３０．４２ ４１．４４±３０．１０
肾上腺皮质增生组 １１ ０．２３０±０．０８０ ０．２０５±０．０５０ １９．５６±１０．７６ ２１．５０±５．７８

Ｐ值 ０．７２４ ０．２０３ ０．０４５ ０．０７２
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探讨利用放射免疫法检测肾素、醛固酮结果而确定诊

断ＰＡ的切点更适合在临床普遍使用。既往仅仅对血
压水平较高且合并低血钾的年轻患者行肾素、血管紧

张素、醛固酮系统检查，事实上，Ｍｕｌａｔｅｒｏ等［１３］发现ＰＡ
中仅９％～３７％的患者表现为低血钾，故多数血钾正
常的ＰＡ患者被漏诊。在我们的研究中，我们利用受
试者工作曲线发现立卧位醛固酮、ＡＲＲ的曲线下面积
均大于０．５，并找到诊断 ＰＡ的卧位醛固酮、ＡＲＲ最佳
切点的敏感性较好，而立位醛固酮、ＡＲＲ最佳切点的
特异性较好，所以临床上我们可以综合考虑患者两种

体位下的激素检查结果，尽量降低漏诊率及误诊率，提

高诊断的准确性。同时，不同的实验室因检测手段存

在差异，确定的切点没有统一的标准，很多研究在确定

切点的时候仅仅靠激素检查及盐水负荷试验阳性则确

诊ＰＡ［１４］，而在本研究中我们所有的ＰＡ患者有病理诊
断金标准，找到的切点相对更准确。此外，我们找到切

点较其他研究的结果偏低，考虑与方法、人群、地区差

异有关，此切点更适合本地区筛查 ＰＡ，如果按照其他
研究确定的切点来进行筛查，则有部分患者被漏诊，而

导致靶器官损害进展。

　　ＰＡ最常见的两种病因为肾上腺醛固酮腺瘤及特
发性肾上腺皮质增生，临床上对于醛固酮腺瘤往往采

用腹腔镜手术切除，术后大部分患者可治愈，血压、血

钾恢复正常，靶器官损害得到改善［１５］。而肾上腺皮质

增生因术后容易复发，临床上倾向于选择药物治疗。

但在临床上较少关于肾上腺皮质激素与病理改变关系

的报道。患者行病理检查前单纯的肾上腺 ＣＴ检查很
难鉴别患者何种病因，为此本研究分析不同病理改变

与不同体位醛固酮、ＡＲＲ的关系。结果发现醛固酮腺
瘤患者的ＡＲＲ数值均高于肾上腺皮质增生患者，尤其
以立位ＡＲＲ增高明显。因此，临床医生可以通过患者
的激素检查结果初步判断明确患者的病因，为进一步

选择合适检测方法及治疗方案提供简便的路径。

　　本研究的临床意义：探讨适合筛查本地区人群诊
断ＰＡ的醛固酮、ＡＲＲ的切点，并充分结合患者的立卧
位结果有助于提高诊断的准确性，可减少漏诊。同时

还可以根据激素检查结果初步判断患者病因，指导医

生制定诊断和治疗方案，具有一定的指导价值。
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