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Primér aldosteronism orsakas av 6verproduktion av aldoste-
ron fran den ena eller bada binjurarna. Primér aldosteronism
dr den vanligaste orsaken till sekundir hypertoni med en
uppskattad prevalens bland hypertonipatienter pa 5-13 pro-
cent [1]. Bland patienter med svarbehandlad hypertoni &r
sjukdomen dnnu vanligare [2]. Uppskattningsvis har 2 miljo-
ner ménniskor i Sverige hogt blodtryck [3], vilket skulle ge en
prevalens av primér aldosteronism pa 100 000-260 000 indi-
vider. Endast en brakdel av dessa identifieras i dag, vilket 4r
ett misslyckande, eftersom patienterna kan erbjudas kurativ
kirurgisk behandling eller specifik medicinsk behandling [4].

Hypertonin vid primér aldosteronism &r ofta kombinerad
med hypokalemi. Emellertid har drygt hdlften av alla patien-
ter med primér aldosteronism normalt S-kaliumvirde [1]. Pa-
tienter med primir aldosteronism har 6kad kardiovaskulér
morbiditet och mortalitet jimfort med patienter med essenti-
ell hypertoni, oberoende av blodtrycksnivaer. For att kunna
erbjuda effektiv sjukdomsspecifik behandling dr det n6dvén-
digt att diagnostisera sjukdomen.

Forekomst och patofysiologi

Tidigare ansags primir aldosteronism vara mycket ovanlig
och alltid férknippad med svarbehandlad hypertoni och hy-
pokalemi. Med anvidndning av kvoten mellan aldosteron- och
reninniva i plasma som ett enkelt screeningtest har antalet
upptickta fall 6kat. Den forsta screeningstudien fann att 8,5
procent av en selekterad hypertonipopulation hade primér al-
dosteronism [5]. Liknande férekomst har rapporterats i en
rad andra studier, bade pa specialistkliniker och inom pri-
miérvard fran flera ldnder.

I Sverige har tva studier undersokt prevalensen hos vuxna
med hypertoni. I Skane noterades sjukdomen hos 5 procent av
nyupptéickta (icke-behandlade) patienter med hypertoni
inom primérvarden [6] och hos 8 procent av screenade patien-
ter med behandlad hypertoni i primérvarden i Vistra Gota-
land [7]. Diaremot hade 23 procent av screenade patienter pa
en hypertonimottagning primér aldosteronism [7].

Den underliggande orsaken &r oftast idiopatisk hyperplasi i
binjurebarken eller ett aldosteronproducerande binjurebarks-
adenom (Tabell I). I ovanliga fall kan primér aldosteronism
vara en drftlig sjukdom. Tre former 4r kénda: familjar hyper-
aldosteronism typ I, IT och III. Samtliga former dr autosomala
dominanta sjukdomar, dir sjukdomen hos patienter med typ I
och ITI oftast debuterar i ung alder [8]. Familjdra och 6vriga or-
saker som aldosteronproducerande binjurecancer bor beaktas

TABELL I. Subtyper av primér aldosteronism.

Subtyp Frekvens, procent

Idiopatisk bilateral hyperplasi 60-65
Aldosteronproducerande binjureadenom 30-35
Primér, unilateral adrenal hyperplasi 2-3
Aldosteronproducerande binjurecancer <1
Familjar hyperaldosteronism <1
Ektopiskt aldosteronproducerande <1

adenom eller cancer

nér den underliggande orsaken till primér aldosteronism ut-
reds, vilket bor ske inom den specialiserade endokrinologin.

Péasenare ar har man identifierat somatiska mutationerige-
ner som kodar fér kaliumjonkanaler (KCNJ5 [9]) och kalcium-
jonkanaler (CACNA1D) samt ATPaser (ATP1A1 och ATP2B3)
hos patienter med aldosteronproducerande adenom. Det ge-
mensamma for mutationerna ir att de leder till aktivering av
intracellulir Ca*-signalering och 6kad aldosteronsyntes via
kronisk depolarisering av cellmembranet (KCNJ5, ATP1A1
och ATP2B3) eller direkt paverkan pa kalciuminflodeti cellen
(CACNAID) [10]. Mutationer i dessa gener anses férklara ca 50
procent av aldosteronproducerande adenom, varav mutatio-
ner i KCNJ5-genen forekommer hos ca 40 procent [11]. Vilken
betydelse detta kommer att fa fér framtida behandling av pa-
tienter med priméir aldosteronism aterstar att se.

Orsaken till den vanligaste formen av primér aldostero-
nism, idiopatisk binjurebarkshyperplasi, 4r mestadels oklar
och inte associerad med de genmutationer som kinnetecknar
aldosteronproducerande adenom [12].

Foljdsjukdomar och mortalitet

Patienter med primér aldosteronism har (liksom patienter
med essentiell hypertoni) 6kad férekomst av kardiovaskulir
morbiditet [13] och mortalitet [14]. Tva stora europeiska stu-

»Patienter med primér aldosteronism
har 6kad kardiovaskulir morbiditet och
mortalitet jimfort med patienter med
essentiell hypertoni...«

HSAMMANFATTAT

Primdr aldosteronism &r en
vanlig men underdiagnostiserad
orsak till hypertoni.

Mindre dn hilften av patienter
med primdr aldosteronism har
lagt kaliumvirde.

Screening for primar aldoste-
ronism dr enkel med aldosteron/
reninkvot i plasma.

Screening kan goéras under pa-
gdende likemedelsbehandling

for hypertoni, dock aldrig under
behandling med mineralkorti-
koidreceptorantagonister eller
amilorid.

Hypertonirelaterade sjukdomar
drvanligare an vid essentiell
hypertoni.

Behandlingen &r effektiv och
bestdr av minimalinvasiv binjure-
kirurgi eller specifik medicinsk
behandling.
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B FAKTA 1.

Tillstand dér screening for

primér aldosteronism bor

overvdgas [1]

¢ Blodtryck >160/100 mm Hg

e Terapiresistent hypertoni
(patienter med okontrolle-
rad hypertoni [>140/90 mm
Hg] som behandlas med tre
olika lakemedel fér hogt
blodtryck samt patienter
med kontrollerad hypertoni

som behandlas med fyra el-
ler fler olika lakemedel for
hogt blodtryck)

e Hypertoni och spontan eller
diuretikautlost hypokalemi

e Binjureincidentalom och hy-
pertoni

e Hypertoni i kombination med
arftlighet for cerebrovaskular
sjukdom i ung alder (<40 ar)

dier har dock, oberoende av varandra, visat att komplikatio-
ner idr vanligare hos patienter med primir aldosteronism. I en
studie fran Frankrike sdg man 2-5 ganger tkad risk fér hjart-
infarkt, kranskirlssjukdom, hjartsvikt och féormaksflimmer
hos patienter med primér aldosteronism jaimfért med patien-
ter med essentiell hypertoni, matchade for alder, kén och
systoliskt blodtryck [15].

Likartade resultat presenterades nyligen i en studie fran Ita-
lien, dir man dven sag okad férekomst av stroke och 6kad risk
for typ 2-diabetes [16]. Nedsatt njurfunktion och albuminuri
ar ockséa villkinda komplikationer hos patienter med primér
aldosteronism [17]. Det finns darfor starka skil att identifiera
primér aldosteronism som orsak till hypertoni for att kunna
erbjuda patienterna specifik behandling och ddrmed forbittra
deras prognos.

Diagnostik

Utredningen av primér aldosteronism kan delasuppitre steg:
e screening

¢ bekriftande avdiagnos

¢ utredning avseende underliggande orsak.

Det forslag till algoritm for utredning och behandling som
presenteras hir baseras pa publicerade konsensusdokument
och riktlinjer [1, 2, 18-21] (Figur 1). Algoritmen understryker
vikten av screening av patienter med hypertoni, varefter kom-
pletterande utredning avgor val av ldmpligaste behandling.
Screening bor ske pa samtliga sjukvardsenheter som handlég-
ger patienter med hypertoni, medan verifiering av diagnos
och faststéllande av underliggande orsak bor ske pa special-
enheter for endokrinologi.

Screening. Med tanke pa den hoga prevalensen och den oka-

M Algoritm for diagnos och behandling

Screening av patienter med okad
risk for primdr aldosteronism
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Figur 1. Algoritm for diagnos och behandling av primar aldoste-
ronism.

Unilateral
adrenalektomi

de risken for foljdsjukdomar rekommenderas screening av
alla patienter med okad risk for sjukdomen. Pa vissa stillen
(tex Japan) rekommenderar man att samtliga patienter med
hypertoni ska screenas [22]. Denna screeningsstrategi dr dock
sannolikt inte kostnadseffektiv, och darfor véljer de flesta att
screena selekterade patientgrupper (Fakta) [1].

Screening gors genom métning av aldosteron och renin i
plasma dir kvoten mellan hormonnivaerna riknas. Proven
tas efter 5-15 minuters vila i sittande pa morgonen efter det
att patienten har varit uppe i minst 2 timmar. Patienten beho-
ver inte vara fastande [1]. I dag anvinds samma analysmeto-
der pa de flesta laboratorier i Sverige, men vad som anses vara
en patologisk aldosteron/reninkvot varierar nagot. De flesta

TABELL Il. Likemedel och andra faktorer som kan paverka koncentrationerna av aldosteron och renin i plasma [1].

Paverkan pa

aldosteron renin aldosteron/reninkvoten

Lakemedel:

kaliumsparande diuretika 0 ™~ N
loopdiuretika och tiazider > ~M \
ACE-hdmmare v ~M \
angiotensin ll-antagonister N ~ N
kalciumantagonister (dihydropyridin) N P N
betablockerare N N ’I‘
NSAID N N i
Ostrogen > v ™
Hypokalemi N > N
Hogt saltintag N vy »
Lagt saltintag P A N
Malign hypertoni ™ ~ N
Nedsatt njurfunktion > v T
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anser att patienter med aldosteron (pmol/l)/renin (mIE/1)-
kvot >60 bor utredas vidare, medan vissa laboratorier anger
nagot hogre kvot och andra nagot ligre. Den som tolkar aldo-
steron/reninkvot hos en patient med missténkt primér aldo-
steronism bor darfor ta hdnsyn till vilka analysmetoder som
anvinds och vilket referensomrade som giller pa det lokala
laboratoriet.

Flera faktorer kan paverka koncentrationerna av aldoste-
ron och renin i plasma och ddarmed aldosteron/reninkvoten.
Normokalemi bor efterstrivas vid screening, eftersom litt
sinkt kaliumvirde ger kraftfull himning av aldosteron, vil-
ket ger falskt 1ag aldosteron/reninkvot. Saledes ska hypokal-
emiska patienter med misstanke om primér aldosteronism ha
adekvat kaliumersittning i tablettform innan screeningpro-
ven tas. Vilken dos av kalium som behé6vs édr individuellt,
ibland kan upp till 20-40 kaliumkloridtabletter om dagen be-
hovas.

Screening for priméir aldosteronism kan emellertid goras
under pagaende likemedelsbehandling fér hypertoni, dock
aldrig under behandling med mineralkortikoidreceptoranta-
gonister (spironolakton eller eplerenon) eller kaliumsparan-
de diuretikum (amilorid). De flesta likemedel som anvinds
for behandling av hogt blodtryck paverkar dock kvoten signi-
fikant med undantag av alfa-receptorantagonister, kalcium-
antagonisten verapamil och hydralazin (Tabell II). Det opti-
mala vid screeningen dr att patienten inte behandlas med l4-
kemedel som paverkar aldosteron/reninkvoten.

Ivissa fall kan det vara svart att sitta ut den likemedelsbe-
handling som patienten har, tex patienter med ischemisk
hjirtsjukdom och/eller mycket svarbehandlad hypertoni. I
sadana fall ar det viktigt att noggrant 6verviga vilka likeme-
del man kan hélla upp med under utredningen och vilka som
maste behallas. Provtagningsresultaten hos patienter som
behover sta kvar pa mediciner som paverkar aldosteron/re-
ninkvoten maste da tolkas utifran aktuell medicinering.

Differentialdiagnoser. Den storsta utmaningen vid utred-
ning av patienter med misstédnkt primér aldosteronism &r att
skilja sjukdomen fran essentiell hypertoni. Hypokalemi kan
inte anviindas i detta syfte, eftersom mindre &n hilften av pa-
tienter med primér aldosteronism har lagt kaliumvérde [23,
24]. Har krévs screening genom métning av aldosteron och re-
niniplasma enligt ovan.

Ett flertal andra tillstdnd kan ge hypertoni och hypokal-
emi. Relativt vanliga dr renovaskulédr hypertoni pa grund av
njurartirstenos eller fibromuskuldr dysplasi samt 6verdrivet
lakritsintag. Laboratorieméssigt kinnetecknas renovaskulér
hypertoni av hogt renin i plasma och normal aldosteron/re-
ninkvot. Hogt lakritsintag och de mer ovanliga sjukdomarna
Cushings syndrom, Liddles syndrom och »syndrome of appa-
rent mineralocorticoid excess« kiinnetecknas av laga virden
aldosteron och renin och kallas tillsammans pseudohyperal-
dosteronism.

Glukokortikoidhdmningsbar aldosteronism &r ytterligare
en ovanlig sjukdom som kéinnetecknas avhypertoni och hypo-
kalemi med hog aldosteron/reninkvot. Sjukdomen &r arftlig
och debuterariung alder. Unga patienter med primér aldoste-
ronism ska dirfor utredas vidare med dexametasonhidm-
ningstest, alternativt genetisk analys, for att utesluta denna
ovanliga form, dir behandlingen bestar av kortison ilag dos.

Bekriiftande test. Nista stegiutredningen av patienter med
stegrad aldosteron/reninkvot och misstédnkt primér aldoste-
ronism ar att bekrifta diagnosen. Detta bor utforas pa en spe-
cialenhet, och fyra olika test kan utnyttjas: fludrokortison-
himningstest, oral eller intravenos saltbelastning eller kap-
topriltest. Samtliga bekriiftande test gar ut pa att himma den
egna aldosteronproduktionen. Kinnetecknande for patienter

med primér aldosteronism &r autonom aldosteronproduktion
som inte gar att himma. Vad som bedéms vara adekvat him-
ning av aldosteron varierar mellan de olika testen och analys-
metoderna. Denna utredning &r viktig att utféra under nor-
mokalemiska férhallanden och i méjligaste man utan likeme-
del som paverkar utfallet enligt ovan.

Utredning av underliggande orsak. Nista steg i utredning-
en dr att faststélla orsaken och att avgéra om det foreligger en
ensidig dominans av aldosteronproduktionen eller om den ar
bilateral. Detta dr helt avgérande for val av behandling och ut-
fors ocksa pa specialenhet.

Samtliga patienter med konstaterad primér aldosteronism
ska undersokas med datortomografi av binjurarna. Syftet ar
att dels utesluta aldosteronproducerande binjurebarkscancer
(ytterst séllsynt), dels kartldgga binjurevenssystemet infor
eventuell binjurevenskateterisering. Syftet med datortomo-
grafi avbinjurarna ir inte att skilja mellan patienter med uni-
lateral respektive bilateral aldosteronéverproduktion [25].

I en vil genomford studie fran Italien fann man att 5 pro-
cent av patienter med normala binjurar och 33 procent med
bilaterala fordndringar i sjdlva verket hade ensidig sjukdom
[26]. Vidare sdg man att en tredjedel av patienterna med unila-
terala DT-fynd hade bilateral sjukdom.

Den unders6kning som i dag bér anviandas for att skilja mel-
lan unilateral och bilateral aldosteronéverproduktion &r bi-
njurevenskateterisering. Vid undersdkningen kateteriseras
héger och vinster binjureven och blodprov tas for analys av
aldosteron och kortisol. Kortisolkoncentrationerna anvinds
bade for att sikerstélla adekvat kateterlige och for att kunna
berdkna spidningseffekter fran nérliggande vener [25]. Al-
dosteron/kortisolkvoten beriknas for de bada sidorna och pe-
rifert.

Allmint anses att patienter med fyra ganger hogre aldoste-
ron/kortisolkvot pa den ena sidan har en ensidig dominans i
sin aldosteronproduktion. Pa vissa centra bedoms #ven pa-
tienter med nagot mindre sidoskillnad (tre ganger hogre) ha
unilateral sjukdom, under forutséttning att aldosteronpro-
duktionen fran den kontralaterala sidan ir supprimerad, dvs
att aldosteron/kortisolkvoten ér lagre in vad som miits i peri-
fer ven. Binjurevenskateterisering r en tekniskt svar under-
sokning som bor utféras av en erfaren och dedikerad likare
[25].

Tidigare anvindes binjureskintigrafi och sk posturaltest
(ga och sta-test) for utredning avseende underliggande orsak,
dvs for att skilja mellan aldosteronproducerande adenom och
idiopatisk hyperaldosteronism. Sensitivitet och specificitet
hos dessa undersékningar dr dock 1aga, och de anvinds darfor
sdllan i dag. Den kliniska presentationen ar inte heller till
hjélp vid védrderingen av underliggande orsak. Trots att pa-
tienter med aldosteronproducerande adenom i stérre ut-
strickning har mer svarbehandlat blodtryck och oftare hypo-
kalemi, foreligger betydande 6verlappning med bilateral idio-
patisk hyperplasi.

"C-metomidat-PET-DT har i en liten jimférande studie av
binjurevenskateterisering givit lovande resultat [27]. I framti-
den kan det saledes 6ppnas mojligheter till att genomféra ut-
redning avseende lateralisering med icke-invasiva metoder.

Kirurgisk behandling
Kirurgisk behandling ar indicerad vid primér aldosteronism

»Den storsta utmaningen vid utredning
av patienter med misstankt priméar
aldosteronism ér att skilja sjukdomen
fran essentiell hypertoni.«
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»Kirurgisk behandling ir indicerad
vid primér aldosteronism med
unilateral dominans av aldosteron-
produktionen.«

med unilateral dominans av aldosteronproduktionen. Vid be-
slut om kirurgi ska hinsyn tas till patientens 6nskemal, even-
tuell komplicerande samsjuklighet, sjukdomens svarighets-
grad och patientens alder (Figur 1). Patienter som inte anses
vara kandidater fér kirurgisk behandling bor inte genomga
binjurevenskateterisering.

Resultat av binjurekirurgi rapporteras sedan 2009 till
Scandinavian quality register for thyroid, parathyroid and
adrenal surgery (SQRTPA). Under perioden 2009-2014 re-
gistrerades 183 operationer for primir aldosteronism. Kéns-
fordelningen var jamn och medianaldern vid kirurgi var 51 ar
(Tabell III). Totalt 98 procent av patienterna medicinerade
for hypertoni och/eller hypokalemi vid operationstillfillet.
Minimalinvasiv kirurgisk teknik anvindes nidstan uteslutan-
de, och den transabdominella laterala tekniken (utan eller
med robotassistans) var vanligast. Direkt retroperitoneosko-
pisk teknik anvindes i 10 procent av fallen. Vardtiden var kort
(2-3 dagar) och allvarliga komplikationer séllsynta. Eftersom
det finns ett signifikant bortfall i registret avseende postope-
rativa kontroller, kan sikra slutsatser om langtidsutfall inte
dras fran registerdata.

I publicerade kirurgiska serier uppnaddes biokemisk bot
(normalisering av den hormonella rubbningen) hos 96-100
procent och normalisering av blodtrycket hos 42 procent
(spann 20-72) av patienterna [4]. Identifierade positiva pre-
diktiva faktorer for bot ar lag alder, kvinnligt kon, kort dura-
tion av hypertoni, firre olika antihypertensiva likemedel,
normal njurfunktion, histologiskt verifierat aldosteronpro-
ducerande adenom och mutationer i KCNJ5-genen. Resulta-
tenvar bittre i serier med ldngre uppfoljning, vilket kan anty-
da positiva kardiovaskulira effekter av operation manga ar
efter ingreppet. Ingen mortalitet vid detta ingrepp finns re-
gistrerad i SQRTPA eller i publicerade serier. Inga skillnader i
resultat kunde pavisas mellan olika minimalinvasiva tekni-
ker.

Eftersom unilateral aldosteronproduktion oftast orsakas
av ett (godartat) adenom (Tabell I) har partiell adrenalektomi
anvints som ett alternativ till total adrenalektomi hos patien-
ter med en dominant lesion. Syftet dr da att spara sa mycket
normal binjurevivnad som mgjligt. Partiell och total adrena-
lektomi har jamférts i tva randomiserade kontrollerade stu-
dier utan att nagon skillnad kunde péavisas [28, 29]. Detta star
i kontrast mot studier med immunhistokemi och in situ-hy-
bridisering, vilka pavisat hyperplasi, multipla adenom eller
kombinationer av dessa hos 16-27 procent av patienter som
opererats for unilateral sjukdom [30-33]. Immunhistokemisk
karakterisering av enzymer foér aldosteron- (CYP11B2) och
kortisolsyntes (CYP11B1, CYP17A1) har saledes foreslagits
som en metod for att styra uppféljning efter kirurgi [33].

Medicinsk behandling
Patienter med bilateral aldosteronéverproduktion och pa-
tienter med unilateral sjukdom som inte dr aktuella fér kirur-
gi bor behandlas med mineralkortikoidreceptorantagonist.
Vid medicinsk behandling ar det inte bara viktigt att sénka
blodtryck och korrigera eventuell hypokalemi utan ocksa att
blockera aldosteronets skadliga effekter pa bla hjirta, kirl
och njurar.

I Sverige finns tva mineralkortikoidreceptorantagonister
registrerade: spironolakton och eplerenon. Bada likemedlen

TABELL Ill. Kirurgi for primar aldosteronism rapporterad till det
skandinaviska kvalitetsregistret SQRTPA 2009-2014.°

Variabel Vidrde
Antal operationer, n (procent) 183 (100)
Andel kvinnor, n (procent) 89 (49)
Alder median (interkvartilavstand), ar 51 (44-62)
Medicinering for hypokalemi, n (procent) 157 (86)
Medicinering for hypertoni, n (procent) 171 (93)
Medicinering for hypertoni
och/eller hypokalemi, n (procent) 180 (98)
Tumorstorlek median
(interkvartilavstand), mm 14 (10-20)
Vénstersidiga tumdrer, n (procent) 116 (63)
Operationsteknik, n (procent):
laparoskopisk transabdominell 111 (61)
laparoskopisk transabdominell/
robotassisterad 51 (28)
retroperitoneoskopisk 18 (10)
oppen operation 32
Konvertering fran laparoskopisk
till 6ppen operation, n (procent) 21
Komplikationer (Clavien—Dindo) 4/7/3/0/0
grad I/11/111/IV/V®, n (procent) (2,1/3,8/1,6/0/0)
Vardtid median (interkvartilavstand), dagar 2(2-3)

#Rapporterande sjukhus: Sahlgrenska universitetssjukhuset, Goteborg (n=64);
Karolinska universitetssjukhuset, Solna (n=55); Skdnes universitetssjukhus,
Lund (n=24); Aarhus universitetssjukhus (n=22); Akademiska sjukhuset, Uppsala
(n=11); Norrlands universitetssjukhus, Umed (n=6); Ostersunds sjukhus (n=1).
Grad I: onormal smédrta n=1, 6vergdende transaminasstegring n=1, 6vergdende
kreatininstegring n=1, icke-transfusionskravande blodning n=1; grad II: transfu-
sionskrdvande blédning n=3, infektion n=2, lungemboli n=1, lunginflammation
n=1; grad Ill: reoperation pd grund av blédning n=2, ileus n=1 (dessa 3 patienter
primdropererades med robotassisterad transabdominell teknik).

ar effektiva vad giller att sdnka blodtrycket och att normali-
sera kaliumvérdet nér de ges i adekvata doser. En gynnsam
effekt #ven pa hjiartfunktion, njurfunktion och glukosmeta-
bolism har rapporterats i ett flertal studier (sammanfattade
av Muth et al [4]).

Biverkningsprofilen skiljer sig dock avseviirt at mellan spi-
ronolakton och eplerenon. Spironolakton paverkar inte bara
mineralkortikoidreceptorn utan har ocksa blockerande ef-
fekter pa androgenreceptorn och stimulerande effekt pa pro-
gesteronreceptorn. Minskad sexlust, impotens, mensrubb-
ningar, brostémhet och gynekomasti dr darfér vanliga — och
dosberoende - biverkningar vid behandling med spironolak-
ton [34]. Eplerenon har en mer selektiv bindning till mineral-
kortikoidreceptorn én spironolakton, och biverkningar av
ovanstaende slag dr dirmed betydligt mindre vanliga.

Vanlig startdos for spironolakton dr 50-100 mg dagligen
och for eplerenon 25-50 mg. Doserna trappas upp successivt
vid behov. En vanlig dos spironolakton dr 200-300 mg dagli-
gen och en vanlig dos eplerenon dr 100-150 mg [34].

Malet med behandlingen ir att patienten blir normotensiv
och normokalemisk. Efter insdttning av mineralkortikoidre-
ceptorantagonist bér saledes blodtryck foljas regelbundet
samtidigt som eventuell férekomst av hyperkalemi ska foljas.
Annan blodtryckssidnkande behandling kan ldggas till vid be-
hov for att uppna uppsatta malvirden for blodtryck.

Iennyligen genomford systematisk 6versikt konstateras att
det saknas randomiserade studier som jamfor kirurgisk och
medicinsk behandling [4]. Virdering av publicerade studier
forsvaras av skillnader i utfallsmatt, otillriicklig storlek och
att grupperna inte r helt jaimfoérbara vad géller alder, sam-
sjuklighet mm. Det framgar dock att medicinskt behandlade
patienter kan ha 6verdodlighet [14] och behé6ver fler mediciner
[35, 36], lingre uppféljningstid och fler aterbesok &n de som
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opererats [37]. Adrenalektomi har dven visats vara mer kost-
nadseffektiv in langtidsbehandling med likemedel [38, 39].

Konklusion
Trots 6kande kunskap och mycket goda behandlingsresultat
dr primir aldosteronism fortfarande ett kraftigt underdia-
gnostiserat tillstand. Screeningmetoden &r enkel och vélvali-
derad, och med hjilp av denna har prevalensen hos patienter
med hypertoni faststéllts till mellan 5 och 13 procent beroen-
de pa om studierna utférts inom primérvard eller vid speciali-
serade hypertonienheter.

Efter kompletterande undersdékningar rekommenderas
adrenalektomi vid ensidig sjukdom och mineralkortikoidre-
ceptorantagonister till patienter med bilateral sjukdom.

B Potentiella bindningar eller jédvsforhdllanden: Inga uppgivna.

REFERENSER

. Funder JW, Carey RM, Fardella C, 12.
etal. Case detection, diagnosis,
and treatment of patients with pri-
mary aldosteronism: an endocrine
society clinical practice guideline. 13.
J Clin Endocrinol Metab.
2008;93:3266-81.

2. Young WF. Primary aldostero-

nism: renaissance of a syndrome.
Clin Endocrinol. 2007;66:607-18. 14,

3. Kahan T, Carlberg B, Nilsson PM.

Hypertoni dr storsta hotet mot

global hilsa. Ger 6kad risk for

framfor allt hjart-kéarlsjukdom,

demens och njursjukdom. Likar- 15.
tidningen. 2013;110:CCAF.

4. Muth A, Ragnarsson O, Johanns-
son G, et al. Systematic review of
surgery and outcomes in patients
with primary aldosteronism. Br J
Surg. 2015;102:307-17. 16.

. Gordon RD, Stowasser M, Tunny
TJ, etal. High incidence of primary
aldosteronismin 199 patients re-
ferred with hypertension. Clin Exp
Pharmacol Physiol. 1994;21:315-8.

6. Westerdahl C, Bergenfelz A, Isaks- 17.

son A, etal. Primary aldosteronism

among newly diagnosed and un-

treated hypertensive patientsin a

Swedish primary care area. Scand 18.

J Prim Health Care. 2011;29:57-62.

Sigurjonsdottir HA, Gronowitz M,

Andersson O, et al. Unilateral adre-

nal hyperplasiais ausual cause of 19.

primary hyperaldosteronism. Re-

sults from a Swedish screening stu-

dy. BMC Endocr Disord. 2012;12:17.

8. Zennaro MC, Rickard AJ, Boul-
kroun S. Genetics of mineralocor-
ticoid excess: an update for clinici-
ans. Eur J Endocrinol.
2013;169:R15-25.

. Choi M, Scholl UI, Yue P, et al. K+
channel mutations in adrenal al-
dosterone-producing adenomas
and hereditary hypertension. Sci- 21.
ence. 2011;331:768-72.

10. Zennaro MC, Boulkroun S, Fer-

nandes-Rosa F. An update on novel

mechanisms of primary aldostero-
nism. J Endocrinol. 2015;224:R63-

77.

Stowasser M. Update in primary

aldosteronism. J Clin Endocrinol

Metab. 2015;100:1-10.

Al-Salameh A, Cohen R, Desailloud
R. Overview of the genetic deter-
minants of primary aldosteronism.
Appl Clin Genet. 2014;7:67-79.
Milliez P, Girerd X, Plouin PF, et al.
Evidence for an increased rate of
cardiovascular events in patients
with primary aldosteronism.J Am
Coll Cardiol. 2005;45:1243-8.
Reincke M, Fischer E, Gerum S, et
al. Observational study mortality
intreated primary aldosteronism:
the German Conn’s registry. Hy-
pertension. 2012;60:618-24.
Savard S, Amar L, Plouin PF, et al.
Cardiovascular complications as-
sociated with primary aldostero-
nism: a controlled cross-sectional
study. Hypertension. 2013;62:331-
6

—

Mulatero P, Monticone S, Bertello
C, etal. Long-term cardio- and ce-
rebrovascular events in patients
with primary aldosteronism. J
Clin Endocrinol Metab.
2013;98:4826-33.

Rossi GP, Bernini G, Desideri G, et
al. Renal damage in primary aldo-
steronism: results of the PAPY Stu-
dy. Hypertension. 2006;48:232-8.
Chao CT, Wu VC, Kuo CC, et al.
Diagnosis and management of pri-
mary aldosteronism: an updated
review. Ann Med. 2013;45:375-83.
Arlt W. A detour guide to the Endo-
crine Society Clinical Practice
Guideline on case detection, diag-
nosis and treatment of patients
with primary aldosteronism. Eur J
Endocrinol. 2010;162:435-8.

Rossi GP, Auchus RJ, Brown M, et
al. An expert consensus statement
on use of adrenal vein sampling for
the subtyping of primary aldoste-
ronism. Hypertension.
2014;63:151-60.

Kempers MJ, Lenders JW, van
Outheusden L, et al. Systematic
review: diagnostic procedures to
differentiate unilateral from bila-
teral adrenal abnormality in pri-
mary aldosteronism. Ann Intern
Med. 2009;151:329-37.

Nishikawa T, Omura M, Satoh F, et
al. Guidelines for the diagnosis and

o

N

20.

Nel

11.

—

22.

E SUMMARY

Primary aldosteronism is the most common cause of secondary
hypertension with an estimated prevalence of 5-13 % among
patients with hypertension. The most common causes are
aldosterone producing adrenal adenoma and idiopathic adrenal
hyperplasia. Patients with primary aldosteronism have a higher
prevalence of cardiovascular morbidity and mortality compared
to patients with essential hypertension. An effective treatment

is available for patients with primary aldosteronism, with
mineralocorticoid receptor antagonists in bilateral, and minimal
invasive adrenal surgery in unilateral disease, which emphasizes
the importance of early detection, adequate diagnostic work-up
and treatment. In this paper we give a short review of the etiology,
pathophysiology, co-morbidities, screening, diagnostic work-up,
treatment, and treatment outcomes of primary aldosteronism.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

treatment of primary aldostero-
nism - the Japan Endocrine Socie-
ty 2009. Endocrin J. 2011;58:711-
21.

Douma S, Petidis K, Doumas M, et
al. Prevalence of primary hyperal-
dosteronism in resistant hyperten-
sion: aretrospective observational
study. Lancet. 2008;371:1921-6.
Born-Frontsberg E, Reincke M,
Rump LC, et al. Cardiovascular
and cerebrovascular comorbidities
of hypokalemic and normokalemic
primary aldosteronism: results of
the German Conn’s Registry. J Clin
Endocrinol Metab. 2009;94:1125-
30.

Ragnarsson O, Wiangberg B, Muth
A, etal. Betydelsen avbinjure-
venskateterisering vid primér al-
dosteronism. Likartidningen.
2015;112:C97U.

Mulatero P, Bertello C, Rossato D,
et al. Roles of clinical criteria, com-
puted tomography scan, and adre-
nal vein sampling in differential
diagnosis of primary aldostero-
nism subtypes. J Clin Endocrinol
Metab. 2008;93:1366-71.

Burton TJ, Mackenzie IS, Balan K,
etal. Evaluation of the sensitivity
and specificity of (11)C-metomida-
te positron emission tomography
(PET)-CT for lateralizing aldoste-
rone secretion by Conn’s adeno-
mas. J Clin Endocrinol Metab.
2012;97:100-9.

Nakada T, Kubota Y, Sasagawal, et
al. Therapeutic outcome of prima-
ry aldosteronism: adrenalectomy
versus enucleation of aldostero-
ne-producing adenoma. J Urology.
1995;153:1775-80.

FuB, Zhang X, Wang GX, et al.
Long-term results of a prospective,
randomized trial comparing retro-
peritoneoscopic partial versus to-
tal adrenalectomy for aldosterone
producing adenoma. J Urology.
2011;185:1578-82.

Quillo AR, Grant CS, Thompson
GB, et al. Primary aldosteronism:
results of adrenalectomy for
nonsingle adenoma. J Am Coll
Surg. 2011;213:106-12; discussion
112-3.

3

—

32.

33.

34.

35.

3

(=)

37.

38.

39.

. Weisbrod AB, Webb RC, Mathur A,

etal. Adrenal histologic findings
show no difference in clinical pre-
sentation and outcome in primary
hyperaldosteronism. Ann Surg
Oncol. 2013;20:753-8.

Enberg U, Volpe C, Hoog A, et al.
Postoperative differentiation
between unilateral adrenal adeno-
ma and bilateral adrenal hyperpla-
siain primary aldosteronism by
mRNA expression of the gene
CYP11B2. Eur J Endocrinol.
2004;151:73-85.

Volpe C, Hamberger B, Hoog A, et
al. Primary aldosteronism; func-
tional histopathology and long-
term follow-up after unilateral
adrenalectomy. Clin Endocrinol.
2015;82(5):639-47

AmarL, Lorthioir A, Azizi M, et al.
Progress in primary aldostero-
nism: mineralocorticoid antago-
nist treatment for aldosterone-
producing adenoma. Eur J Endo-
crinol. 2015;172:R125-9.

Rossi GP, Cesari M, Cuspidi C, et al.
Long-term control of arterial hy-
pertension and regression of left
ventricular hypertrophy with treat-
ment of primary aldosteronism.
Hypertension. 2013;62:62-9.

. Giacchetti G, RonconiV, Turchi F,

etal. Aldosterone as a key mediator
of the cardiometabolic syndrome
in primary aldosteronism: an ob-
servational study. J Hypertens.
2007;25:177-86.

Kline GA, Pasieka JL, Harvey A, et
al. Medical or surgical therapy for
primary aldosteronism: post-
treatment follow-up as a surrogate
measure of comparative outcomes.
Ann Surg Oncol. 2013;20:2274-8.
Reimel B, Zanocco K, Russo MJ, et
al. The management of aldostero-
ne-producing adrenal adenomas —
does adrenalectomy increase
costs? Surgery. 2010;148:1178-85;
discussion 1185.

Sywak M, Pasieka JL. Long-term
follow-up and cost benefit of adre-
nalectomy in patients with prima-
ry hyperaldosteronism. Br J Surg.
2002;89:1587-93.



