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Endokrinné podminéna hypertenze se fadi mezi sekundarné podminéné formy vysokého krevniho tlaku. Na rozdil od esencidlni hy-
pertenze je v tomto pfipadé vysoky krevni tlak zplisoben konkrétni vyvolavajici pficinou, ktera je ¢asto odstranitelna. Pravé moznost

uplného vyléceni je jeden z hlavnich divoda, pro¢ bychom méli na tuto moznost v bézné praxi pomyslet. Tato ¢ast je zamérena na pri-
marni hyperaldosteronizmus a jeho diagnostické a terapeutické aspekty.
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The endocrine hypertension in primary care - focused od primary aldosteronism

The endocrine hypertension represents one of the causes of secondary hypertension. The early recognition of the condition is important
as this condition may predispose to the increased mortality from cardiovascular disease, and is often reversible with target therapy. It is
necessary to consider this diagnose and in case of any suspicion send patients to a diagnostic centre. This part is focused on diagnostic
and therapeutic aspects of primary aldosteronism.
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Primarni hyperaldosteronizmus

Patfi mezi nejcastéjsi pricinu endokrinni
hypertenze, kterd je zplsobena autonomnf
nadprodukci aldosteronu z kdry nadledviny.
Nejcastéji se vyskytuje u pacientld mezi 30.
a 50. rokem Zivota, vice u Zen nez u muZzu.
V neselektované populaci hypertonikl byva
diagnostikovan v 5-10% pfipadt (1, 2). Nase
vlastni zkusenosti ukazuji dokonce az na 20%
vyskyt u nemocnych s tézkou, farmakorezis-
tentni hypertenzi (3).

Je podminén bud bilaterdinf hyperplazif
(tzv. idiopaticky hyperaldosteronizmus — 65 %)
a/nebo unilaterdInim adenomem nadledviny
(Conndv syndrom — 30%), dal3i varianty jako
kombinace hyperplazie a adenomu, unilateralnf
adrendlnf hyperplazie, familiarni hyperaldostero-
nizmus |. a Il. typu i karcinom kdry nadledviny
jsou méneé casté (4, 5).

Patofyziologie

Primarni hyperaldosteronizmus patff ke kraj-
ni formé stl senzitivni (nizkoreninové) hyperten-
ze. Nadprodukce aldosteronu zvysuje aktivitu
sodiko-draslikové pumpy v distalnich tubulech
ledviny, coz zpUsobuje rezorpci natria a vody
z primdrni moci a zvysuje kaliurézu. Navic do-
chazi v ledvinnych tubulech ke ztraté protond
vodiku s acidifikaci moci a rozvojem metabo-
lické alkaldzy. Retence natria a tekutin vede

ke vzestupu plazmatického volumu, coZ je je-
den z hlavnich mechanizmd vzniku arteridIni
hypertenze. K vysi krevniho tlaku u priméarniho
hyperaldosteronizmu mohou pfispivat dalsf bi-
ologické ucinky aldosteronu, zprostfedkované
mineralokortikoidnimi receptory v ostatnich tka-
nich, jisté potencované doprovodnou hyper-
natrémii. U pacientl s déle trvajicimi formami
primarniho hyperaldosteronizmu byla popséna
vysoké prevalence hypertrofie levé komory sr-
decnia ischémie myokardu, cerebrovaskularmich
prihod a rendinf insuficience (6, 7). Aldosteron
ma rychly negenomicky tcinek zprostredkovany
interakci s minerokortikoidnim receptorem, ktery
vede k poskozenf cév a ledvinného parenchymu
a stimuluje fibrézu myokardu, takze tyto zmény
nejsou pouze dUsledkem pfitomné hyperten-
ze (8-10).

Vliv aldosteronu neni omezen jen na vlastni
kardiovaskuldrni systém. Je popisovan castejsi
vyskyt metabolického syndromu s inzulinovou
rezistenci, ktera se po Uspésné operaci upravuje
(11). Negativni pasobenf aldosteronu je pfici-
nou castéjsich kardiovaskularnich komplikaci
u pacientl s primarnim hyperaldosteronizmem
ve srovnani s esencidlnimi hypertoniky (12).

Klinické projevy
Klinické projevy jsou pak dUsledkem pfitom-
né arteridIni hypertenze a hypokalemie. ArteridInf
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hypertenze je vétsinou stfedné tézkd az téz-
ka, mnohdy farmakorezistentni. Hypokalemie
se mUize projevit neuromuskularnimi poruchami,
svalovou slabosti, poruchami srde¢niho rytmu
(extrasystoly, fibrilace sinf) a mirnou polyurif (pfi
kaliopenické nefropatii). Vzacné mlze byt prv-
nim projevem primarniho hyperaldosteronizmu
maligni arytmie (komorova tachykardie typu tor-
sade de pointes pfi prodlouzeni QT intervalu).
V soucasnosti je viak vyskyt hypokalemie méné
Casty, coz je vysvetlovano Casnéjsim zachytem
pocinajicich forem primdrniho hyperaldoste-
ronizmu (13).

Diagnostika

Asi nejdulezitéjsi bod v diagnostice je na to-
to onemocnéni pomyslet. Voditkem mUze byt
pacient, ktery ma obtizné lécitelnou hypertenzi
(pfi trojkombinaci antihypertenziv obsahujicf
diuretikum) spolu s hypokalémif ¢i jen kalémif
pfi doIni hranici normy. Nékdy muze byt mylny
predpoklad, Ze hypokalemie je navozena pouze
uzfvanymi diuretiky. Pokud na zadkladé téchto
nélezl vyslovime podezfeni na moznost en-
dokrinni hypertenze je vhodné kontaktovat né-
které z center pro diagnostiku a lé¢bu arteridlnf
hypertenze.

Pfed laboratorni diagnostikou je nutné vy-
sadit antihypertenzni terapii, ktera jejich hladinu
mUZe ovlivhiovat (beta-blokdtory, diuretika, spi-
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ronolakton, ACE inhibitory, sartany a centralné
pUsobici1éky), nejlépe 2 tydny pfed planovanym
vysetienim (u spironolaktonu ¢i eplerenonu mi-
nimalné 6 tydnl). Nejméné je toto vysetieni
ovliviiovano blokétory kalciového kandlu a alfa
blokatory. V nasi praxi tedy zaménime chronic-
kou lé¢bu nemocného za selektivni alfa-1 blo-
kétor (Doxazosin v postupneé zvysujici se ddvce
dle hodnot tlaku az do 16 mg denné) a blokator
kalciového kandlu (Verapamil v retardované for-
mé (ve snaze predejit rebound fenoménu po vy-
sazenf beta-blokatord a tachykardii po vazodila-
ta¢nim efektu alfa blokatord), a to az do 480 mg
rozdélené do dvou dennich davek). Lékafii pa-
cienti se ¢asto obdvaji zdekompenzace hodnot
krevniho tlaku po vysazeni chronické terapie
a prevedeni na ,pouhou” dvokombinaci 1ékd,
ale ze zkusenosti se s komplikacemi po vysazeni
|écby prakticky nesetkdvame.

Zdkladnim screeningovym vysetfenim je
pomeér plazmaticky aldosteron: plazmaticka re-
ninova aktivita ¢i pfimo plazmaticky renin (tzv.
ARR - aldosterone/renin ratio) (5, 14). Po zavede-
ni tohoto parametru se zvysila Castost diagnozy
primarnfho hyperaldosteronizmu a byva dia-
gnostikovan i u normokalemickych hypertonikd.
Za abnormalni byva povazovan ARR > 30-50 (14).
Vlysoce suspektnf je ndlez ARR nad 50. Zaroven
by vak méla byt hladina aldosteronu vyssi nebo
alespori na hornf hranici normy, nebot samotna
suprese plazmatické reninové aktivity doprovazi
i jiné formy nizkoreninové hypertenze. Ackoliv
se jednd o screeningové vysetreni, jeho sen-
zitivita nenf optimalni. Pri trvajicim podezreni
a negativité prvniho vysetienf je vhodné jeho
dalsf opakovani (15).

Diagnézu primarniho hyperaldosteronizmu
je nutné definitivné potvrdit nékterym ze su-
presnich testd, coz se jiz provadi na nékterém
ze specializovanych center pro diagnostiku
a lécbu hypertenze. Principem téchto testd
je posouzeni miry supresibility aldosteronu
po riznych podnétech. Nejcastéji se prova-
di test se zatéZi solf ve formé infuze 2 litrd
fyziologického roztoku, perordini zatézi NaCl
¢i fludrokortizonovy test, ktery je podstatné
naroc¢néjsi (vyzaduje cca 5denni hospitalizaci)
(14). Pri uziti testu s infuzi fyziologického roz-
toku u pacientl s primarnim hyperaldostero-
nizmem nedochdzi k dostatecné supresi plaz-
matického aldosteronu. Ovsem jednoznacna
arbitraIni hranice vyzadovaného poklesu dosud
nebyla pevné stanovena (5). Pokles hladiny
aldosteronu pod 50 ng/| vylucuje diagndzu
primarniho hyperaldosteronizmu, hodnoty
vrozmezi 50-100ng/l jsou v oblasti Sedé zony

Obrdzek 1. Algoritmus pro pouziti poméru plazmaticky aldosteron/plazmatické reninové aktivita
a dal3f diferencidlné diagnosticka rozvaha k definitivnimu uréeni typu primdrniho hyperaldostero-

nizmu (15)
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a nad 100 ng/I potvrzuji diagndzu primarniho
hyperaldosteronizmu. Doporuceny vysetfovaci
algoritmus je ukdzan na obrazku 1.

Po laboratornim potvrzeni primarniho hy-
peraldosteronizmu se pfistupuje k morfologic-
ké diagnostice. Provadi se CT ¢i MRI vysetieni
nadledvin. Onemocnéni vsak mize byt zplso-
beno mikroadenomem, ktery je pod hranici de-
tekce obou metod a na druhé strané pfitomna
expanze nadledviny mlze byt jen afunkénim
adenomem (az 7% pacientl nad 70 let mze
mit afunkéni [ézi nadledviny (16)). Samotna zob-
razovaci metoda v lokaliza¢nf diagnostice nenf
dostatecna. Vyjimku tvofi nélez jednostranného
hypodenzniho solitadrniho adenomu nadledviny
vetsiho nez 1cm u osob do 40 let s pIné vyjad-
fenou klinickou symptomatologii a vyrazné zvy-
senym plazmatickym aldosteronem (= 300 ng/I).
Zde je mozné rovnou indikovat operacni fesent.
V ostatnich pfipadech se v soucasnosti k po-
souzeni lateralizace nadprodukce aldosteronu
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voli separované odbéry z nadledvinnych Zil.
Nevyhoda této metody spocivé v technické
naroc¢nosti (zejména kanylaci pravé nadledvinné
Zily). Kontraindikovana je u pacientt s alergickou
reakci na kontrastni latku.

Dalsi moznostf je scintigrafie nadledvin po-
moci [#']-6-B-jodomethyl-19-norcholesterolu
po supresi dexametazonem. Nevyhodou této
metody je délka vysetfenfa moznost vizualizace
pouze tumorl vétsich nez 1,5cm.

Terapie

V pfipadé, Ze byla diagnostikovana jedno-
strannd nadprodukce aldosteronu v ddsledku
adenomu ¢i hyperplazie, je indikovéana laparo-
skopickd adrenalektomie. Chirurgické feSenf na-
bizi moznost trvalého vyléceni. Pooperac¢né do-
chézi k poklesu krevniho tlaku prakticky u vsech
pacientd, ale v dlouhodobém sledovani pretrva-
véa normotenze pfiblizné ve 30-72 % pffpadd (17,
18). Rozhodujici je vék pacienta, délka trvanione-



mocnénf (< 5 let), mensi pocet antihypertenziv
(< 2), stav rendlnich funkcf a pozitivni odpovéd
na lé¢bu spironolaktonem (15). Pretrvavani hy-
pertenze po operaci mUze byt také zplsobena
koincidenci primarniho hyperaldosteronizmu
s esencialni hypertenzi.

Ve vSech ostatnich pfipadech je zakladni
lé¢bou primérniho hyperaldosteronizmu far-
makoterapie blokdtorem mineralokortikoidni-
ho receptoru Spironolaktonem. Zahajujeme
davkou 100mg denné a postupné prechdzime
na udrzovaci davky kolem 25-75mg denné.
Spironolakton snizuje krevnf tlak a udrzuje
normokalémii. PIny Ucinek Ié¢by se dostavi
aZ za 4-6 tydnd. Pfesto je ¢asto nutné kombi-
novat tuto lé¢bu i s dalsSimi antihypertenzivy,
predevsim thiazidovymi diuretiky a blokétory
kalciového kanalu. Spironolakton Ize pouZitija-
ko terapeuticky test — v pffpadé dobré odpovédi
je diagndza primarniho hyperaldosteronizmu
pravdépodobngjsi. Casty vedlejsi ucinek terapie
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Prakticky postup
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Kdy vyslovit podezieni na primdrni hyperaldosteronizmus a doporucit nemocného k vysetreni

do centra pro diagnostiku a lécbu hypertenze?

1. Pacient se stfedné tézkou az tézkou, mnohdy farmakorezistentni hypertenzi (trvaji-li ambulantni hodnoty
krevniho tlaku > 140/90 mm Hg nejméné pfi 3 kombinaci lékd, které obsahuji diuretikum)

2. Pacient s hypertenzi a hypokalémii (i pfi diuretické terapii) nebo kalémif pfi dolnf hranici normy

3. Pacient s hypertenzi a ndhodnym nalezem expanze v oblasti nadledvin.
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