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PRA 

A 

• Ipertensione nefrovascolare 
• Uso di diuretici 
• Tumori secernenti renina 
• Ipertensione maligna 
• Coartazione aortica 

PRA 

A 

Aldo-PRA ratio ≥ 40 
Aldo-  ≥ 15 ng/dl 

 
 

Ricerca 
Iperaldosteronismo 

Primario 
 

• Iperplasia surrenalica 
   congenita 
• Tumori producenti 
   DOC 
• Sindrome di Cushing 
• Deficit 11-ß-OHSDH 
• Mutazioni attivanti MR 
• Sindrome di Liddle 

PRA 

A 

Aldosterone nella clinica 



Bari, 
7-10 novembre 2013 

•  L’Iperaldosteronismo primitivo è più comune 
di quanto si pensasse 

 
 
 
 

ALDOSTERONE:	
  certezze	
  

5-­‐10%	
  degli	
  ipertesi	
  
20%	
  dei	
  pazien4	
  con	
  
ipertensione	
  resistente	
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•  L’eccesso di aldosterone comporta danno a 
livello cardiovascolare e renale 

 

ALDOSTERONE:	
  certezze	
  

 
….non solo per effetto degli 
aumentati valori pressori, ma 

soprattutto per l’azione diretta 
dell’aldosterone su cuore, vasi e 

reni 
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J Hypertension 2007, 50: 911-918 

Rapid Reversal of Left Ventricular Hypertrophy and Intracardiac 
Volume Overload in Patients With Resistant Hypertension and 
Hyperaldosteronism 
A Prospective Clinical Study  
 
K Gaddam, C Corros, E Pimenta, M Ahmed, T Denney, I Aban, S Inusah, H 
Gupta, SG Lloyd, S Oparil, A Husain, LJ Dell'Italia, DA Calhoun  
J Hypertension 2010, 55: 1137 

ALDOSTERONE:	
  certezze	
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Long term renal outcomes in patients with primary 
hyperaldosteronism 
 
LA Sechi, M Novello, R Lapenna, S Baroselli, E Nadalini, GL 
Colussi, C Catena 

JAMA. 2006 Jun 14;295(22):2638-45 

ALDOSTERONE:	
  certezze	
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Le	
  linee	
  guida	
  dell’Endocrine	
  Society	
  

raccomandano	
  di	
  estendere	
  lo	
  screening	
  per	
  

iperaldosteronismo	
  negli	
  ipertesi	
  per	
  o=mizzare	
  

il	
  management	
  dei	
  pazien4	
  che	
  possono	
  

beneficiare	
  di	
  una	
  terapia	
  specifica	
  

Dosiamolo	
  per	
  prevenire…	
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Abbiamo	
  visto	
  le	
  difficoltà	
  connesse	
  al	
  dosaggio	
  
dell’aldosterone	
  in	
  laboratorio:	
  

ALDOSTERONE:	
  pi@alls	
  

• 	
  Numerosi	
  faCori	
  confondenD	
  (posizione	
  del	
  
corpo,	
  dieta,	
  ora	
  del	
  giorno,	
  sesso).	
  
• 	
  Sospensione	
  dei	
  farmaci	
  (può	
  richiedere	
  tempo	
  e	
  
meCere	
  a	
  rischio	
  il	
  paziente).	
  
• 	
  Tests	
  per	
  renina	
  e	
  aldosterone	
  ancora	
  poco	
  
standardizzaD	
  
	
  

Come	
  può	
  il	
  clinico	
  aiutare	
  a	
  rendere	
  il	
  
dosaggio	
  dell’aldosterone	
  più	
  
aCendibile	
  e	
  interpretabile?	
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•  Pazienti da sottoporre a screening? 

•  Quale test di screening? 

•  Importanza dei test di conferma? 
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•  Pazienti da sottoporre a screening 

•  Quale test di screening? 

•  Importanza dei test di conferma? 
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Pazienti da sottoporre a screening 

Paziente	
  maschio,	
  15	
  anni	
  	
  

Ipertensione	
  arteriosa	
  di	
  2-­‐3°.	
  	
  

Ionemia	
  nella	
  norma.	
  

Dosereste	
  l’aldosterone?	
  
Anche	
  la	
  renina?	
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Paziente	
  maschio,	
  54	
  annni	
  

Ipertensione	
  arteriosa	
  di	
  2°	
  farmacologicamente	
  

ben	
  controllata.	
  	
  

Ipopotassiemia.	
  

Dosereste	
  l’aldosterone?	
  
Anche	
  la	
  renina?	
  

Pazienti da sottoporre a screening 
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Paziente	
  femmina,	
  40	
  anni	
  

Ipertensione	
  arteriosa	
  di	
  1°.	
  	
  

Incidentaloma	
  surrenale	
  di	
  1.5	
  cm.	
  	
  

Dosereste	
  l’aldosterone?	
  
Anche	
  la	
  renina?	
  

Pazienti da sottoporre a screening 
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•  Ipertensione Grado 3 di Prima Diagnosi (>180/110) 

• Ipertensione Resistente (ipert con + 3 farmaci a piena 

dose) 

• Ipertensione + Ipopotassiemia (spontanea o indotta da 

basse dosi di diuretico) 

• Incidentaloma in Iperteso  

• Tutti gli Ipertesi Grado 2 e 3 (?) 

Quali pazienti sottoporre a screening? 

Mulatero P Trends Endocrinol Metab 2006 
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Iperaldosteronismo	
  primiDvo	
  nei	
  gruppi	
  
ad	
  alta	
  prevalenza	
  

Ipertensione	
  lieve	
  (PAS	
  140-­‐160,	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  PAD	
  80-­‐100	
  mmHg)	
  

2%	
  

Ipertensione	
  moderata	
  (PAS	
  160-­‐180,	
  
	
  	
  	
  	
  	
  100-­‐110	
  mmHg)	
  

8%	
  

Ipertensione	
  severa	
  (PAS	
  >180,	
  PAD	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  >110	
  mmHg)	
  

13%	
  

Ipertensione	
  resistente	
  (>140/90	
  mmHg	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  con	
  tre	
  farmaci)	
  

17-­‐23%	
  

Ipertensione	
  con	
  incidentaloma	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  surrenalico	
  

2	
  (1-­‐10)%	
  

Funder  J,  J Clin Endocr Metab, 2008 
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Quali pazienti sottoporre a screening? 

2008 
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  Ipertensione in stadio 2 (>160-179/100-109 mmHg), stadio 3 (>180/110  
    mmHg) secondo il Joint National Commission  
 
  Ipertensione resistente alla terapia 

  Ipertensione associata a ipokaliemia 

  Ipertensione associata a ipokaliemia indotta da diuretici 

  Ipertensione associata all’evidenza di incidentaloma surrenalico  

    1 

  Storia familiare di ipertensione precoce o incidente cerebrovascolare in 
    età giovanile (<40 aa) 
 
    1 

+ + 

+ 

ALDOSTERONE:	
  certezze	
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Prevalence of PA in population 
with mild/moderate 
hypertension  : 3.2% 
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ALDOSTERONE:	
  certezze	
  

Evidence of primary hyperaldosteronism in a 
predominantly female cohort of normotensive individuals: 
a very hight odds ratio for progression in arterial 
hypertension 
A Markou et al. 

JCEM. 2013 Apr;98(4):1409-16 
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2010 

Quali pazienti sottoporre a screening? 
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Alcuni Autori premono per estendere lo screening a tutti gli 

ipertesi  considerando che: 

- Più a lungo è misconosciuta la diagnosi più il paziente 

svilupperà danni irreversibili da ipertensione ed eccesso di 

aldosterone e minore sarà la risposta a terapia medica o 

chirurgica. 

-  Lo screening prima di iniziare la terapia permette di evitare 

l’effetto dei farmaci sull’interpretazione dell’ARR 

ALDOSTERONE:	
  pi@alls	
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•  Pazienti da sottoporre a screening 

•  Quale test di screening 

•  Importanza dei test di conferma? 



Bari, 
7-10 novembre 2013 

ARR = aldosterone / PRA 
 

Rappresenta il migliore test di screening. La sua applicazione ha 
aumentato drasticamente il numero di casi diagnosticati 

A Screening Test to Identify Aldosterone-Producing Adenoma by 
Measuring Plasma Renin Activity. Results in Hypertensive Patients  
 
K Hiramatsu, T Yamada, Y Yukimura, I Komiya, K Ichikawa, M Ishihara, H 
Nagata, T Izumiyama 
 
Arch Intern Med 1981, 141:1589-1593 

Quale	
  test	
  di	
  screening?	
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•  Variabili pre-analitiche  
 
(età, sesso, postura, ipokaliemia, introito di sale, farmaci in 

corso, modallità di raccolta del campione, orario del 
prelievo) 

 

•  Quale cut off? 
 

ARR:	
  pi@alls	
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Sospendere 
la terapia anti-ipertensiva? 

Schirpenbach, Nature 
2007 

Sospendere almeno spironolattone e β-
bloccanti. Meno importante sospendere ACEI 
e ARB 

Mulatero, Trend in E.M. 
2005 

Sospendere tutte le terapie tranne α-bloccanti 
e Ca-antagonisti. 

Giacchetti, J Hypertens 
2006 
 

Sospendere tutte le terapie tranne α-bloccanti 
e Ca-antagonisti. 

PAPY Terapia permessa: α-bloccanti e Ca-
antagonisti. 

Consensus ESH 2013  

“…è necessario sospendere beta bloccanti e 

ovviamente diuretici risparmiatori di potassio”. 

ARR:	
  pi@alls	
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The ovarian cycle as a factor of variability in the laboratory 
screening for primary aldosteronism in women 

Fommei E. 
Journal of 
Human 
Hypertension 
2009 



Bari, 
7-10 novembre 2013 

Ipertensione Secondaria a Bassa Renina 

• Iperaldosteronismo Primitivo 
 Sporadico 
 Familiare (GRA o FH-I, FH-II, FH-III) 

• Pseudoipoaldosteronismo tipo II (sindrome di Gordon) 
•  Sindrome da eccesso apparente di mineralcorticoidi (AME) 

 Familiare 
 Acquisita (liquirizia, pompelmo) 

• Sindrome di Liddle 
• Mutazione attivante il recettore mineralocorticoideo 
• Iperplasia surrenalica congenita 

 Deficit di 11beta-idrossilasi 
 Deficit di 17alfa-idrossilasi 

• Resistenza ai glucocorticoidi 
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30% low renin 
<0.65 ng/mL/h 

60% normal renin 
0.65-4.5 ng/mL/h 

10% high renin 
>4.5 ng/mL/h 

Sealey J, Trends Endocrinol Metab 2005 
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Quale	
  cut	
  off?	
  

Schirpenbach, 
Nature 2007 

ARR (cut-offs 200-500) 

Mulatero, Trend in 
E.M. 2005 

ARR + Aldo>150 pg/ml 

Giacchetti, J 
Hypertens 2006 
 

ARR>400 

PAPY 2006 ARR>400 
Captopril: ARR>300 

Kaplan, J 
Hypertens 2004 

Elevato aldosterone plasmatico o 
urinario in supplemento orale di Na 
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   Cut off 

TEST POSITIVO 
 

ARR = aldosterone / PRA  
> valore stabilito in accordo con il laboratorio  

 
 
•  aldosterone > 15 ng/dl iperaldosteronismo  probabile 
 
•  aldosterone 9–15 ng/dl iperaldosteronismo molto raro 
 
•  aldosterone < 9 ng/dl iperaldosteronismo improbabile 

Verona	
  	
  	
  	
  
ARR	
  >32-­‐35	
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•  Pazienti da sottoporre a screening 

•  Quale test di screening 

•  Importanza dei test di conferma 
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J Hypertension 2006, 24: 737-745 
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l’attenzione 


