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【摘要】　内分泌性高血压是常见的继发性高血压。该类患者常无特异性症状或体征，容易被漏

诊、误诊。早筛早治可大幅提高该类疾病的诊治水平，并改善患者预后。中国医师协会内分泌代谢科

医师分会及中国内分泌性高血压协作组基于临床证据和临床实践，就内分泌性高血压的筛查适宜人

群、筛查方式、筛查结果解读等相关问题，经过多次讨论最终形成本共识。
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【Abstract】 Endocrine hypertension is a common form of secondary hypertension. Affected 
patients often present without specific symptoms or signs, making the condition easy to overlook or 
misdiagnose. Early screening can greatly enhance the level of diagnosis while prompt treatment can 
improve the prognosis of patients. Based on clinical evidence and practice, the Chinese 
Endocrinologist Association and the Chinese Endocrine Hypertension Collaboration Group reached 
this consensus after extensive discussions on target populations, screening methods, interpretation 
of screening results, and other issues related to endocrine hypertension.
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概 况

内分泌性高血压（endocrine hypertension）指由

内分泌相关疾病或相关因素引起的继发性高血压，

其患病率约占所有高血压的 20%，是最常见的继发

性高血压［1］。与原发性高血压相比，内分泌性高血

压患者靶器官损伤的发生率和死亡风险更高，其中

卒中风险增加 2~3 倍，心血管风险增加 6~8 倍，终
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末期肾病风险增加 1.5~2 倍，死亡风险增加 2~
3 倍［2⁃6］。内分泌性高血压常有针对病因的特异性

治疗措施，部分患者可被治愈。因此，针对内分泌

性高血压的早期筛查和诊治可大幅提高该类疾病

的诊治水平，并改善患者预后，具有重要临床意义。

然而，由于该类患者常缺乏特异的临床表现，加之

临床医生对该类疾病的重视不够、多学科合作不够

充分、缺乏规范管理流程等诸多因素，患者常被误

诊、漏诊。 2017 年美国内分泌学会（Endocrine 
Society）发布了关于内分泌性高血压筛查的科学声

明［7］，提供了筛查的相关指导原则，但目前国内尚

无关于内分泌性高血压的共识或指南，因此，内分

泌性高血压的筛查和诊治仍然面临较大挑战。

共识形成过程

近年来，国内对内分泌性高血压的研究逐渐增

多。为加速将循证医学证据向临床实践转化，在中

国医师协会内分泌代谢科医师分会的指导下，“中

国内分泌性高血压协作组”组织内分泌科、泌尿外

科、全科医学科相关领域的专家于 2024年 10月成

立了《内分泌性高血压筛查专家共识》编写委员会。

本共识对现有循证医学证据进行了系统性检索与

归纳，具体方法如下：以“醛固酮 OR醛固酮增多症

OR 原发性醛固酮增多症 OR继发性醛固酮增多症

OR 去氧皮质酮 OR 先天性肾上腺皮质增生症 OR
去氧皮质酮瘤 OR 皮质醇 OR 库欣综合征 OR 儿茶

酚胺 OR 嗜铬细胞瘤 OR 副神经节瘤 OR 阻塞性睡

眠呼吸暂停 OR Liddle 综合征 OR 表观盐皮质激素

增多OR肢端肥大症”AND“高血压OR继发性高血

压 OR 内分泌性高血压”AND“筛查 OR 诊断”为检

索词在中国知网、万方、维普中文数据库检索；以

“ （aldosterone OR aldosteronism OR primary 
aldosteronism OR secondary aldosteronism OR 
deoxycorticosterone OR congenital adrenal 
hyperplasia OR deoxycorticosterone tumor OR 
cortisol OR Cushing′s syndrome OR catecholamine 
OR pheochromocytoma OR paraganglioma OR 
obstructive sleep apnea OR Liddle syndrome OR 
apparent mineralocorticoid excess OR acromegaly）
AND（hypertension OR secondary hypertension OR 
endocrine hypertension） AND （screening OR 
diagnosis）”为主题词在 PubMed、Springer、Embase、
Web of Science、Cochrane Library外文数据库检索文

献；检索时间均为各数据库建库开始至 2024 年

10月。检索后由两名执笔者对检索结果进行标题

与摘要初筛，排除与主题无关、重复发表及无法获

得全文者；对剩余文献进行全文阅读并纳入符合以

下标准者：（1）与内分泌性高血压相关的临床研究、

系统评价或综述、指南或专家共识；（2）重点聚焦疾

病筛查、诊断策略；（3）文献质量较高，具有代表性。

最终遴选结果结合临床经验与实践，组织专家进行

多轮讨论修订，最终形成本共识。

本共识采用GRADE方法来表述推荐强度及证

据质量。强推荐使用“推荐”和数字“1”表示；弱推

荐使用“建议”和数字“2”表示。证据质量：●○○
○为极低质量证据，●●○○为低质量证据，●●
●○为中等质量证据，●●●●为高质量证据。通

常，“强推荐”表示在规范处理时利大于弊；“弱推

荐”则需要依据患者个体情况来决定最佳方案。

作为筛查共识，本共识适用于临床医生和基层

医疗工作者，尤其是普内科（包括内分泌、心血管或

高血压科、全科医学科等）医生。强调医生在初次

诊断高血压患者时，应正确应用筛查方法对适宜人

群进行识别。对于筛查阳性的患者，应进一步完成

确诊，并识别可能的病因；若筛查所在相关医疗单

位缺乏确诊条件，建议尽早将初筛阳性的患者转诊

至上级医院或内分泌专科。

分类及筛查

按照病变部位可对内分泌性高血压进行以下

分类（表 1）：主要包括肾上腺疾病（如原发性醛固

酮增多症、嗜铬细胞瘤），垂体疾病（如库欣病、生长

激素瘤），甲状腺及甲状旁腺疾病，肾脏相关疾病

（肾动脉狭窄、肾素瘤）等。此外，可按发病机制进

行分类，主要包括醛固酮过多、去氧皮质酮过多、糖

皮质激素过多、儿茶酚胺过多等。

本共识围绕常见内分泌性高血压的发病机制、

临床表现、筛查适宜人群、筛查方式和注意事项等

部分进行阐述，并对少见和罕见病也尽量提及，以

便临床医生进行有效的鉴别诊断。

一、肾上腺疾病

（一）原发性醛固酮增多症

原发性醛固酮增多症（primary aldosteronism），

简称原醛症，是临床上常见的内分泌性高血压之

一。其病理生理特点为肾上腺皮质病变导致醛固

酮的自主性过度分泌，增强保钠排钾作用，水钠潴
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留，抑制肾素⁃血管紧张素系统。临床上常表现为

高血压伴或不伴低血钾。流行病学研究显示原醛

症占所有高血压人群的 4%~14%［8⁃11］，而在难治性

高血压患者中，其患病率更高，约为 15%~20%［12］。

与原发性高血压相比，原醛症患者的心血管风险显

著增加，其中卒中风险增加 2 倍，心血管风险增加

7 倍，终末期肾病风险增加 2 倍，死亡风险增加

2.5倍［2⁃4］。早期诊治能够显著降低原醛症相关并发

症风险、改善患者预后。

原醛症筛查要点

要点1：建议所有高血压患者（特别是新诊断高

血压）至少进行 1次原醛症筛查。初筛阴性的高危

人群（包括难治性高血压、合并低钾血症或肾上腺结

节的高血压患者），可进行重复筛查（推荐强度2；证
据质量●●○○）

要点 2：推荐检测非卧位 2 h的血浆醛固酮、肾

素，并将醛固酮与肾素比值（ARR）作为原醛症的

筛查指标（推荐强度1；证据质量●●●○）

要点3：推荐在药物洗脱条件下（停用可能影响

ARR的降压药或换用非二氢吡啶类钙通道阻滞剂/
α‑受体阻滞剂至少 2周；若使用利尿剂及甘草类药

物则至少停用 4周）筛查原醛症；基于肾素浓度的

ARR切点为 2.0（ng/dl）/（mU/L），基于肾素活性的

ARR切点为 30（ng/dl）/（ng·ml-1·h-1）（推荐强度 1；
证据质量●●●○）

要点 4：可在未行药物洗脱条件下筛查原醛

症，但应合理解读结果（推荐强度 1；证据质量●●
○○）

1.筛查人群：本共识建议所有高血压患者（特

别是新诊断高血压）至少进行 1 次原醛症筛查，但

各国指南对于原醛症筛查的推荐人群存在差异。

欧美指南通常建议仅对高危人群进行筛查［13⁃14］。

然而，仅在高危人群中进行筛查会造成大量原醛症

患者被漏诊［15⁃16］。依据现有指南进行筛查，原醛症

的知晓率和筛查率极低。日本原醛症指南建议对

所有高血压患者进行筛查，强调即便在无高危因素

的高血压患者中也应普遍开展筛查［17］。扩大筛查

范围至所有高血压患者有助于提高诊断率、改善长

期预后。多项研究显示，与仅在高危人群中筛查原

醛症的策略相比，对所有高血压患者进行原醛症筛

查的策略更具成本效益，表现为医疗成本下降，并

能更好地控制心血管风险［18⁃19］。

一项来自中国的研究表明，原醛症在新诊断高

血压中的患病率为 4%~7%，其中接受手术治疗的

患者高血压治愈率为 86%，提示在新发高血压患者

中进行原醛症筛查，患者预后更好［10］。此外，在新

诊断的高血压患者进行原醛症筛查，避免了降压药

物对 ARR 的影响，提高了筛查依从性和准确性。

因此，有必要对所有新诊断的高血压患者进行原醛

症筛查。

除新诊断的高血压外，对于难治性高血压、合

并低钾血症或肾上腺结节的高血压等原醛症高危

患者，则更应高度重视筛查。若 1 次筛查阴性，可

进行重复筛查［14， 20⁃21］。ARR筛查阳性的患者，需进

一步完成确诊试验；对于缺乏相关条件的医疗机

构，建议尽快将初筛阳性的患者转诊至上级医院或

内分泌专科。

2.筛查方法：筛查原醛症时，非卧位 ARR是最

常用的指标［13⁃14， 17］。ARR因其敏感性较高，检测较

为方便、快捷，已被广泛应用于临床，特别是门诊开

展随机 ARR 测定，可以很大程度上提高该病检出

率，使部分患者得到早期诊断和治疗。

表1 内分泌性高血压的分类

病变部位

肾上腺

垂体

甲状腺及甲状旁腺

肾脏

呼吸系统

其他

疾病名称

原发性醛固酮增多症
肾上腺源性库欣综合征
嗜铬细胞瘤和副神经节瘤（PPGLs）
先天性肾上腺皮质增生症（CAH）：17α⁃羟化酶缺陷症、11β⁃羟化酶缺陷症
去氧皮质酮瘤等

库欣病、生长激素瘤（GH瘤）等

甲状腺功能亢进症
原发性甲状旁腺功能亢进症

继发性醛固酮增多症（如肾动脉狭窄及肾素瘤等）
Liddle综合征
表观盐皮质激素过多（AME）：遗传或获得性

阻塞性睡眠呼吸暂停（OSA）
下丘脑疾病相关高血压、原发性糖皮质激素抵抗等
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（1）筛查条件：ARR 测定易受体位、药物以及

其他生理因素等的影响。为了确保测试的准确性，

必须严格控制采样条件。患者需在早晨、非卧位

（坐位或站位）2 h 后抽血，宜空腹。采血前 3~5 d，
患者应不限制钠盐摄入并纠正低钾血症［14］。

（2）检测方法：常见的醛固酮和肾素检测方法

包括化学发光法和放射免疫法。研究表明，两种方

法测定的血浆醛固酮和肾素水平具有良好一致性，

且在筛查原醛症方面效率相当［22］。然而，化学发光

法由于操作简便、速度快，应用更为广泛［23］。在非

卧位条件下，基于肾素浓度的 ARR 适宜切点约为

2.0（ng/dl）/（mU/L），敏 感 度 为 90%，特 异 度 为

80%［24］；基 于 肾 素 活 性 的 ARR 适 宜 切 点 为

30（ng/dl）/（ng·ml-1·h-1），可 在 较 大 程 度 上 减 少

漏诊［25⁃26］。

化学发光法可能受样品基质中干扰物质影响，

放射免疫法还存在放射性污染的风险。液相色

谱⁃串联质谱（LC⁃MS/MS）可能具有较好的特异度

和敏感度，但其操作复杂、ARR 适宜切点不确定，

其临床应用价值仍需进一步研究［27］。

（3）注意事项：大部分高血压药物对ARR有一

定程度的影响，因此建议“药物洗脱”：停用可能影

响 ARR 的降压药，或换用非二氢吡啶类钙通道阻

滞剂/α⁃受体阻滞剂至少 2周后（若使用利尿剂及甘

草类药物则至少停用 4周）行 ARR 筛查［14］。然而，

服药状态下的ARR筛查结果在多数情况下仍具临

床判断价值。2020 年欧洲高血压协会（ESH）建议

在部分情况下可不必停药，但应结合药物类型及筛

查结果综合考虑，必要时在药物洗脱后重新筛

查［13］。日本高血压协会建议在药物洗脱后筛查原

醛症；但服用血管紧张素转换酶抑制剂（ACEI）、血

管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ARB）等药物的患者也可

筛查原醛症，并应对结果合理解读［17］。 
药物洗脱过程烦琐、依从性差，可能导致血压

波动等不良事件，降低真实世界中的原醛症筛查

率［15］。本共识认为可在未行药物洗脱条件下筛查

原醛症，但应合理解读结果。多种常用降压药物的

应用都可能影响血浆醛固酮和肾素的检测结果，进

而影响 ARR（表 2）；二氢吡啶类钙通道阻滞剂

（CCB）、ACEI/ARB 和利尿剂导致 ARR 降低（可能

导致假阴性）、β受体阻滞剂等致ARR升高（可能导

致假阳性）。因此，针对未行药物洗脱条件下的原

醛症筛查结果，应作如下合理解读：服用导致 ARR
降低的降压药时，ARR增高者应判断为筛查阳性；

服用导致 ARR 升高的降压药时，ARR 正常可除外

原醛症。对初筛阳性的患者，必要时在药物洗脱后

重新筛查。

最新研究表明：高血压患者在服用常见降压药

的状态下，宜选取 1.0（ng/dl）/（mU/L）作为 ARR 切

点 ，筛 查 的 敏 感 度 和 特 异 度 分 别 为 90% 和

80%［28⁃29］。值得注意的是，此两项研究纳入的大多

数患者使用导致 ARR 假阳性的药物人数较少，故

对于使用 ARR 假阳性药物的高血压患者，上述切

点是否恰当尚需进一步研究。

此外，对原醛症高危人群（包括难治性高血压、

合并低钾血症或肾上腺结节的高血压患者等），若

在服药状态下 ARR 筛查结果为阴性，建议在药物

洗脱后再行ARR筛查。

（二）库欣综合征

库欣综合征（Cushing′s syndrome）又称皮质醇

增多症，是由于各种原因导致的机体皮质醇增多而

引起的一种慢性、全身性临床综合征［30］。外源性使

用超生理剂量的糖皮质激素是库欣综合征的常见

病因［31］，但本共识中，将重点讨论内源性库欣综合

征。内源性库欣综合征较为少见（占高血压的

0.1%），包括两类：促肾上腺皮质激素（ACTH）依赖

型和 ACTH 非依赖型。前者包括垂体分泌 ACTH
的腺瘤（库欣病）、异位分泌ACTH的肿瘤和异位促

肾上腺皮质激素释放激素综合征；后者系肾上腺皮

质肿瘤（腺瘤和癌）或增生（如原发性双侧大结节肾

表2 常用药物对血浆醛固酮、肾素及醛固酮⁃肾素比值

（ARR）的影响

药物

β⁃受体阻滞剂

中枢α2⁃受体阻滞剂

非甾体类抗炎药

排钾利尿剂

保钾利尿剂

ACEI
ARB
二氢吡啶类CCB
盐皮质激素受体拮抗剂

SGLT2抑制剂

甘草类药物

对醛固酮
影响

􀲕
􀲕
􀲕

➝􀲔
􀲔
􀲕
􀲕

➝􀲕
􀲔
➝

➝􀲕

对肾素
影响

􀲕􀲕
􀲕􀲕
􀲕􀲕
􀲔􀲔
􀲔􀲔
􀲔􀲔
􀲔􀲔

􀲔
􀲔􀲔

􀲔
􀲕􀲕

对ARR影响

􀲔（假阳性）

􀲔（假阳性）

􀲔（假阳性）

􀲕（假阴性）

􀲕（假阴性）

􀲕（假阴性）

􀲕（假阴性）

􀲕（假阴性）

􀲕（假阴性）

􀲕（假阴性）

􀲔（假阳性）

注：ACEI 为血管紧张素转换酶抑制剂；ARB 为血管紧张素

Ⅱ受体拮抗剂；CCB为钙通道阻滞剂；SGLT2为钠⁃葡萄糖共转运蛋

白 2；􀲕为降低，➝􀲔为不变或升高，􀲔为升高，➝􀲕为不变或降低，

􀲕􀲕为明显降低，􀲔􀲔为明显升高
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上腺皮质增生、原发性色素结节性肾上腺病）致皮

质醇过量分泌［30］。

典型临床表现包括库欣综合征体貌（满月脸、

多血质貌）、向心性肥胖、皮肤菲薄。部分患者伴有

月经紊乱、痤疮、体重增加，但 6%~43%的患者可无

明显临床症状或体征，属于亚临床库欣综合

征［32⁃33］。研究显示，皮质醇过多不仅与肥胖、高脂

血症和血糖升高等代谢性疾病密切相关，同时还会

增加心血管事件和死亡风险［34⁃35］。

库欣综合征引起高血压的概率为 75%~80%，

可能机制：（1）高皮质醇血症可引起体内盐皮质激

素受体激活，水钠潴留，增加循环血容量；（2）ACTH
依赖性库欣综合征常伴有去氧皮质酮（DOC）分泌

过多，使肾脏对钠的重吸收增强，血容量增加；

（3）皮质醇可增强血浆肾素的活性，导致肾素⁃血管

紧张素⁃醛固酮系统（RAAS）活性升高；（4）交感神

经系统活性增强［36］。亚临床库欣综合征一般不引

起高血压。国内一项关于肾上腺结节的流行病学

调查显示，亚临床库欣综合征与无功能腺瘤患者的

高血压患病率无明显差异［21］。

库欣综合征筛查要点

要点5：推荐在高危人群中筛查库欣综合征，如

典型库欣综合征体貌、难治性高血压、与年龄不符的

骨质疏松、肾上腺或垂体意外瘤等（推荐强度 1；证
据质量●●○○）

要点 6：推荐首选 1 mg过夜地塞米松抑制试验

作为库欣综合征的主要筛查方式（推荐强度 1；证
据质量●●●○）

要点7：1 mg过夜地塞米松抑制试验后血皮质醇

（8∶00 am）水平≥50 nmol/L（即≥1.8 μg/dl）为筛查

阳性 （推荐强度1；证据质量●●○○）

1.筛查人群：建议以下人群筛查库欣综合征：

（1）典型临床特征（皮肤瘀斑、多血质貌、近端肌萎

缩、皮肤紫纹）；（2）其他临床特征（如月经紊乱、痤

疮、体重增加、向心性肥胖）；（3）难治性高血压；

（4）与年龄不符的骨质疏松；（5）肾上腺或垂体意外

瘤；（6）超重/肥胖的糖尿病患者且血糖难以控制。

尽管皮质醇增多症引起的高血压会增加心血

管等靶器官损伤的风险，但对所有高血压患者进行

库欣综合征的筛查并不具备经济效益。在有典型

库欣综合征临床表现或难治性高血压患者中筛查，

其检出率更高［32， 37］。此外，在男性性激素水平正常

时或女性绝经期前出现的骨质疏松、肾上腺意外瘤

患者筛查库欣综合征，其检出率也明显高于普通人

群［32， 38⁃39］。研究显示，在需使用胰岛素或使用≥2种

降压药物的 2型糖尿病患者中，出现库欣综合征的

风险高于普通 2型糖尿病患者［40］。

2. 筛查方式：在排除使用外源性糖皮质激素

后，首选 1 mg 过夜地塞米松抑制试验进行筛查。

研究表明，若次日 8∶00 am 血皮质醇≥50 nmol/L（≥
1.8 μg/dl）为筛查阳性，其诊断库欣综合征的敏感

度>95%、特异度约80%［41］。

国外的库欣综合征相关指南或共识推荐 24 h
尿游离皮质醇和午夜唾液皮质醇测定［42⁃43］。一项

荟萃分析显示：1 mg 过夜地塞米松抑制试验、24 h
尿游离皮质醇、午夜唾液皮质醇测定的敏感度分别

为 98.6%、94.0%、95.8%，特 异 度 分 别 为 90.6%、

93.0%、93.4%［44］；可见 1 mg过夜地塞米松抑制试验

敏感度最高，午夜唾液皮质醇测定特异度最高。在

临床实践中，24 h 尿游离皮质醇操作较为复杂，午

夜唾液皮质醇测定目前不是国内常规开展项目，故

以上两种筛查方式并非首选筛查方式。

3.注意事项：长期或大剂量使用皮质类固醇药

物（如地塞米松、泼尼松等）可导致身体出现类似皮

质醇增多症的症状和体征，但血皮质醇浓度、血浆

ACTH偏低。需高度怀疑为药源性库欣综合征者，

应仔细询问患者的具体用药史，特别是糖皮质激素

及相关药物（包括其他口服、注射、局部应用）的使

用情况［45］。

假阳性：（1）患者依从性：是否在规定时间服用

规定剂量的地塞米松药物；（2）地塞米松清除加速：

如苯巴比妥、卡马西平和利福平；（3）皮质类固醇结

合球蛋白浓度升高：口服雌激素、妊娠或慢性活动

性肝炎等；（4）影响体内皮质醇的代谢或结合：抗精

神病药（如氯丙嗪、氟哌噻吨等），抗抑郁药（如三环

类抗抑郁药）等；（5）体内皮质醇异常升高：妊娠，应

激状态（如急性疾病、手术、严重创伤等）或长期焦

虑及酗酒［44， 46］。

假阴性：不常见，通常是由于地塞米松清除率

降低导致假阴性，如药物（氟西汀、西咪替丁）或肝、

肾功能衰竭患者。为减少诊断错误，可结合其他筛

查指标（如 24 h尿游离皮质醇等），并同步检测血清

地塞米松浓度［44， 46］。

（三）嗜铬细胞瘤和副神经节瘤

嗜铬细胞瘤和副神经节瘤（pheochromocytoma 
and paragangliomas，PPGLs）分别起源于肾上腺髓质

或肾上腺外交感神经链的肿瘤，其合成、分泌大量

儿茶酚胺（如去甲肾上腺素、肾上腺素及多巴胺）引
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起患者血压升高等一系列临床症候群。肿瘤位于

肾上腺称为嗜铬细胞瘤（PCC），占 80%~85%，位于

肾上腺外则称为副神经节瘤（PGL），占 15%~20%。

本病较为少见，国外报道 PCC 的发病率为 2~
8 例/百万人，PPGLs 约占高血压患者的 0.1%~
0.6%［47⁃48］。

PPGLs筛查要点

要点8：推荐在高危人群中筛查PPGLs，如高血

压患者伴有PPGLs相关症状、肾上腺意外瘤、不明

原因的心肌损害或PPGLs家族史等（推荐强度1；证
据质量●●○○）

要点 9：推荐测定血浆甲氧基肾上腺素类物质

（MNs），即甲氧基去甲肾上腺素（NMN）和甲氧基

肾上腺素（MN），作为 PPGLs的主要筛查方式（推

荐强度1；证据质量●●●○）

要点 10：推荐使用LC‑MS/MS检测MNs（推荐

强度1；证据质量●●●○）

1. 筛查人群：推荐对以下人群进行 PPGLs 筛
查：（1）有阵发性高血压，或伴头痛、心悸、多汗三联

征的高血压患者；（2）手术、麻醉、腹压改变或服用

影响肾上腺素能受体的药物（如多巴胺受体拮抗

剂、拟交感神经类、阿片类、去甲肾上腺素或 5⁃羟色

胺再摄取抑制剂、单胺氧化酶抑制剂等）诱发

PPGLs 症状发作的患者；（3）肾上腺意外瘤且平扫

CT 值>10 HU 的患者；（4）不明原因心肌损害和应

激性心肌病的患者；（5）有 PPGLs 或相关遗传综合

征家族史的患者。

头痛、心悸、多汗是 PPGLs 患者高血压发作时

最常见的三联征（40%~48%）。若患者同时有高血

压、体位性低血压并伴头痛、心悸、多汗三联征，则

诊断PPGLs的特异度为 95%［1， 47］。如合并儿茶酚胺

心肌病，患者还可出现心律失常、心绞痛、心肌梗死

等临床表现［47， 49⁃50］。需注意，使用影响肾上腺素能

受体的药物（如多巴胺受体拮抗剂）、腹压改变（如

按压腹部或排尿）等可能刺激肿瘤大量分泌儿茶酚

胺，麻醉或手术应激等可能激活肾上腺素能受体，

进而诱发血压升高和 PPGLs 相关症状发作［47， 51］。

此外，一项纳入 963 例 PPGLs 的荟萃分析显示，肾

上腺肿瘤平扫 CT 值>10 HU 对 PPGLs 诊断敏感度

可达 100%［52⁃56］。若肾上腺意外瘤平扫 CT 值 ≥
20 HU［57］，须谨慎排除PPGLs等恶性病变。

2. 筛查方式：首选血 MN 和 NMN 测定筛查

PPGLs，二者合称为MNs。静息状态下血浆NMN和

MN 联合诊断敏感度高达 97%~100%，特异度亦超

过 90%。若血MNs高于正常参考值上限 1.5~2.0倍

提示PPGLs可能，但还应结合病史及影像学表现综

合判断。如果将诊断标准提高至参考范围上限的

3 倍，诊断特异度达 100%，敏感度为 73.3%［47， 58］。

24 h尿MNs操作较为烦琐，国内临床上使用的医疗

单位不多。

3. 注意事项：一般使用 LC⁃MS/MS 检测 MNs。
检测前 12 h内应禁食、禁酒、禁烟、禁咖啡因饮料，

避免体力活动，采血过程中应避免各种刺激因素的

干扰。采血前应保持仰卧位或坐位休息至少

30 min。检测与判读应采用与采血体位相符的参

考值范围。

假阳性：通常由于三环类抗抑郁药、酚苄明等

药物使用，以及应激、严重抑郁、惊恐发作等导致。

对于血浆MNs轻度升高的患者，应在排除上述假阳

性因素，必要时行 131/123I⁃MIBG 扫描、生长抑素受体

显像及 68Ga⁃Dotatate PET⁃CT等检查［47］。

假阴性：有少数 PPGLs（<5%）的 MNs 检测正

常，与瘤体过小、出血等因素有关。若临床高度怀

疑 PPGLs，必要时可复测 MNs 或进行前述影像学

检查［59］。

（四）先天性肾上腺皮质增生症

先天性肾上腺皮质增生症（congenital adrenal 
hyperplasia，CAH）是一类常染色体隐性疾病，由于

肾上腺类固醇合成酶缺陷导致类固醇皮质激素合

成障碍，继而削弱了对下丘脑和垂体的负反馈，促

使ACTH增加，导致肾上腺增生且酶缺陷处类固醇

皮质激素前体物质积聚。临床上 21⁃羟化酶缺陷症

最常见，占CAH的 90%以上，通常不伴高血压。而

11β⁃羟化酶或 17α⁃羟化酶缺陷症罕见，但由于前体

DOC水平升高，临床可表现高血压和低钾血症。

CAH的筛查要点

要点 11：高血压伴低钾血症的患者，若血浆醛

固酮低和肾素低，建议筛查CAH等相关疾病（推荐

强度2；证据质量●○○○）

要点 12：高血压伴低钾血症的患者，若性发育

异常，建议筛查 17α‑羟化酶缺陷症和 11β‑羟化酶

缺陷症等 （推荐强度2；证据质量●○○○）

建议下述人群筛查CAH相关疾病：（1）患有高

血压、自发性低钾血症、低醛固酮血症和低肾素血

症的人群；（2）高血压伴性发育异常：有男性化表现

的女孩或性早熟的男孩；原发性闭经和假两性畸形

的患者。

筛查方式主要为激素检测，包括醛固酮、肾素、
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皮质醇、ACTH、DOC、睾酮、雄烯二酮、硫酸脱氢表

雄酮（DHEA⁃S）、17⁃羟孕酮等，临床上高度疑似的

患者可行肾上腺皮质合成激素谱检测。如患者有

高血压、低钾血症且激素水平异常，必要时进行相

关基因检测。筛查阳性者建议转诊至专科行进一

步诊治。

1.17α‑羟化酶缺陷症：CYP17A1基因突变导致

17α⁃羟 化 酶 缺 陷 症（17α⁃hydroxylase deficiency，
17OHD），进而使皮质醇和性激素的生成减少，患病

率小于 1/百万例活产儿［60］。17OHD 的典型临床表

现包括高血压、低钾血症以及性发育异常（女性表

现为原发性闭经，男性表现为假两性畸形等）。高

血压和低钾血症主要系 DOC 增多所致，而性发育

异常是因雄激素和雌激素合成减少所致。该类患

者的血雄烯二酮、睾酮、DHEA⁃S、17⁃羟孕酮、皮质

醇常低于参考范围的下限，而DOC和ACTH增高。

2.11β⁃羟 化 酶 缺 陷 症 ：11β⁃羟 化 酶 缺 陷 症

（11β⁃hydroxylase deficiency，11OHD）占所有先天性

肾上腺皮质增生症病例的约 5%［61］。这种疾病是一

种 常 染 色 体 隐 性 遗 传 病 ，源 于 位 于 染 色 体

8q21⁃q22 的 CYP11B1 基因的突变，目前已发现

40多种该基因的突变［62］。11β⁃羟化酶缺陷症会妨

碍 11⁃去氧皮质醇和 11⁃去氧皮质酮分别转化为皮

质醇和皮质酮，导致 ACTH 分泌增加、DOC 在体内

积累。在 CYP17A1 活性正常并受到高浓度 ACTH
刺激时，某些上游类固醇还会转化为雄激素。

11OHD患者的肾上腺会产生高水平DOC和雄激素

前体，后者可在肾上腺或外周器官转化为有活性的

雄激素。

临床上，女孩在婴儿期或儿童期常表现为高血

压、低钾血症、痤疮、多毛和男性化特征，而男孩则

表现为高血压、低钾血症和假性性早熟。约有

2/3的患者会出现轻度至中度的高血压。该类患者

的血 DOC、ACTH、11⁃去氧皮质醇、雄烯二酮、睾酮

和 DHEA⁃S 常高于参考范围的上限，血皮质醇常

降低。

（五）肾上腺去氧皮质酮瘤

肾上腺去氧皮质酮瘤罕见。通常体积较大且

为恶性肿瘤，但也有良性肾上腺去氧皮质酮瘤的个

例报道［63⁃64］。去氧皮质酮瘤典型的临床表现是早

发的难治性高血压，同时伴低钾血症、低醛固酮及

低肾素血症。去氧皮质酮瘤还可过度分泌雄激素

或雌激素，出现男性女性化或女性男性化的临床表

现。该类患者的血DOC或尿液中的四氢去氧皮质

酮常超过正常参考上限。

二、垂体疾病

（一）生长激素瘤

生长激素瘤（GH瘤）发生在儿童青少年表现为

“巨人症”，发生在成人则表现为肢端肥大症。肢端

肥大症较少见，发病率约为 500~1 000 例/每百万

人［65⁃67］。由于GH长期过量分泌，患者会出现骨、软

骨和软组织的过度生长、肥大型关节病、高血压等

一系列临床表现。约 20%~40% 患者伴有高血压，

其机制为GH引起水钠潴留、激活RAAS、增加外周

血管阻力、激活交感神经系统，进而升高血压［68⁃69］。

该类患者常有特异性临床表现：面部骨骼变

宽，颧骨、眉弓和下颌突出，导致面容粗大；鼻子增

宽，唇增厚；手足增大、手指变粗，呈“槌状指”；牙间

隙增宽，咬合不正；皮肤变厚，可能出现多汗、油腻

感、皮赘及多毛症；关节方面，可出现肥大性关节

病，其病理变化包括滑膜组织增生、软骨肥厚等，临

床症状常表现为膝、髋、脊柱等关节疼痛与活动

受限。

筛查方法为测定血胰岛素样生长因子⁃1、
GH 浓度，必要时可进行葡萄糖抑制试验评估

GH 分 泌 是 否 异 常 ，以 确 定 是 否 存 在 肢 端 肥

大症［70⁃71］。

（二）库欣病（见前述库欣综合征）

（三）其他

促甲状腺素瘤（TSH 瘤）是一种由分泌 TSH 的

垂体腺瘤引起的罕见病，过量分泌甲状腺激素可引

发甲状腺功能亢进症状。过量的甲状腺激素通过

多种途径对心血管系统产生作用，如增加心脏的排

血量、增加外周血管的阻力，激活交感神经系统等

导致血压升高。筛查方法为血TSH、游离三碘甲状

腺原氨酸（T3）和游离甲状腺素（T4）的测定。血清

游离T3和游离T4浓度高于正常范围，血清TSH水平

不被抑制，提示TSH瘤。

三、甲状腺及甲状旁腺疾病

（一）甲状腺功能亢进症

常见的甲状腺疾病与高血压的关联较弱，但仍

可导致轻度高血压。甲状腺激素可通过增加心率、

心肌收缩力、交感神经系统活性等方式，导致收缩

压升高。甲状腺功能亢进症患者通常表现为突眼、

易激动、多汗、体重减轻、腹泻、心动过速和甲状腺

肿大等典型症状［72］。对于伴有甲亢相关症状或体

征的高血压患者，建议进行甲状腺功能（TSH、游离

T4、游离T3）等检测［73］。
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（二）原发性甲状旁腺功能亢进症

原发性甲状旁腺功能亢进症由甲状旁腺组织

病变导致甲状旁腺激素过量分泌，从而引发全身性

代谢疾病。其临床表现通常涉及多个系统，常见症

状包括骨质疏松、肾结石、消化性溃疡及心血管损

害等［74］。在这些患者中，47%~63%会出现高血压，

尽管血压升高的具体机制尚未完全明确，但研究表

明，甲状旁腺激素通过增加血钙浓度、肾钙重吸收

和直接作用于血管平滑肌增加外周血管阻力，从而

导致血压上升［75⁃76］。此外，已有研究表明，甲状旁

腺激素还可通过直接刺激RAAS系统，促使醛固酮

升高，进一步加重高血压的发生。血甲状旁腺激

素、血钙磷和24 h尿钙等为该病的常见筛查指标。

四、肾脏相关疾病

（一）继发性醛固酮增多症

继 发 性 醛 固 酮 增 多 症 （secondary 
hyperaldosteronism）是由于多种病变导致肾素过度

分泌，激活 RAAS，进而引起高血压。继发性醛固

酮增多症多由肾动脉狭窄、肾实质性病变等引起，

也可见于肾素瘤。其临床表现和生化检查与原醛

症相似，常有低血钾和高醛固酮血症，但血浆肾素

水平在继发性醛固酮增多症中升高，而在原醛症中

则降低。需要注意的是，在血容量不足、心力衰竭

或肝功能衰竭等情况下，也可表现为继发性血浆醛

固酮增高，但一般不导致高血压。

继发性醛固酮增多症筛查要点

要点 13：高血压伴低钾血症，同时血浆醛固酮

和肾素水平增高的患者，建议筛查继发性醛固酮增

多症（推荐强度2；证据质量●●○○）

1. 肾 动 脉 狭 窄 ：肾 动 脉 狭 窄（renal artery 
stenosis，RAS）是指各种原因引起的单侧或双侧肾

动脉主干或分支狭窄。既往报道其占所有高血压

人群的 5%左右［1］。根据病因，RAS可分为 3种基本

类型：动脉粥样硬化性肾动脉狭窄（约占 RAS 的

90%），肾脏肌纤维发育不良（约占所有 RAS 的

10%）和大动脉炎性肾动脉狭窄（较少见，患病率不

足 1%）。其临床表现无特异性，多数表现为难治性

高血压和进行性的肾功能恶化。肾脏肌纤维发育

不良型多见于女性，常表现为早发型高血压（15~
55岁），较少引起严重肾功能减退。动脉粥样硬化

性肾动脉狭窄多见于中老年，根据血管狭窄的程

度，肾功能可正常，亦可出现不同程度肾功能不

全［1， 77⁃78］。大动脉炎为少见病，好发于 40岁以下亚

洲女性，肾动脉是大动脉炎常见受累血管，在大动

脉炎患者人群中约 38.0%~76.2%存在肾动脉受累。

如果未予适当治疗，病情可呈加重趋势，部分肾动

脉从狭窄变为闭塞，肾功能逐渐恶化，甚至进展至

终末期肾病［79］。

满足以下条件之一的高血压患者，建议筛查肾

动脉狭窄［77⁃80］：（1）年龄小于 30 岁的新发高血压；

（2）急性进展型或顽固性高血压；（3）应用 ACEI 或
ARB后肾功能恶化（肌酐水平升高>30%）或伴有血

压 下 降 ；（4）肾 萎 缩（双 侧 肾 脏 大 小 不 对 称 >
1.5 cm）；（5）原因不明的肺水肿；（6）脐周可闻及血

管杂音；（7）高血压合并低血钾。

血浆肾素和血浆醛固酮水平同时增高是诊断

RAS 的重要线索。必要时行影像学检查（超声、

CT、MRI）明确肾动脉狭窄程度。数字减影血管造

影（digital subtraction angiography，DSA）是诊断肾动

脉狭窄的金标准，其敏感度高达 90%，特异度则达

到 98%。DSA可以清晰显示血管狭窄的位置、狭窄

程度及侧支循环情况，但也存在造影剂肾病和肾血

管栓塞等并发症风险，因此在进行检查时需严格评

估适应证［1， 81］。

2.肾素分泌性肿瘤（renin⁃producing tumor）：肾

素瘤（reninoma）是一种罕见的肾脏肿瘤，起源于肾

脏的球旁细胞。肾素过量分泌激活 RAAS，常导致

顽固性高血压和低钾血症［82⁃83］。血浆肾素和醛固

酮水平异常升高是肾素瘤筛查的重要线索。腹部

超声、CT、MRI可辅助诊断，但对于小直径肿瘤易漏

诊。当肾素瘤的直径较小或CT上难以与其他肾脏

肿瘤鉴别时，也可采用肾静脉分段取血进行定位及

定性［82］。

3.其他：高血压急症或亚急症也与继发性醛固

酮增多症有关，但其临床表现特殊，容易鉴别。此

外，心力衰竭、肝硬化、使用利尿药等情况亦可导致

继发性醛固酮增多，当其合并原发性高血压时，应

重视其鉴别诊断。

（二）Liddle综合征

Liddle 综合征是一种罕见的常染色体显性遗

传疾病，因其临床表现与原醛症相似，故被称为假

性醛固酮增多症。Liddle 综合征的病因为肾小管

上皮钠离子通道β或 γ亚基突变导致其活性增强，

继而引起肾脏过度重吸收钠、钾流失及体液容量扩

张。患者通常表现为早发性顽固性高血压、自发性

低钾血症、代谢性碱中毒、低醛固酮及低肾素

水平［62， 84］。

建议对以下患者筛查 Liddle 综合征：（1）伴有
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高血压、自发性低钾血症，且表现为低肾素与低醛

固酮血症。（2）有高血压及低钾血症家族史的患者。

通过基因检测，如发现 ENaC 亚基（SCNN1A、

SCNN1B 和 SCNN1G）相关突变，结合相关临床表

现，可确诊Liddle综合征［85］。

（三）表观盐皮质激素增多

表观盐皮质激素增多（apparent mineralocorticoid 
excess，AME）包括先天性和获得性两类，先天性

AME 是一种罕见的常染色体隐性遗传病，主要是

由 16 号 染 色 体 上 11⁃β 羟 化 类 固 醇 脱 氢 酶 2 
（11⁃βHSD2）基因点突变致酶活性缺陷，使皮质醇

不能转变为无活性的皮质素，导致局部皮质醇过

多，激活盐皮质激素受体。AME 以幼儿和青少年

多见，表现为高血压伴低血钾、出生时低体重、产后

发育迟缓等。获得性 AME 由甘草、唑类抗真菌药

等抑制酶活性引起，临床表现为高血压、低血钾［86］。

筛查人群：（1）高血压伴低血钾、低肾素和低醛

固酮血症、出生时低体重、产后发育迟缓患者；

（2）高血压伴低血钾、低肾素和低醛固酮血症，且有

甘草、唑类抗真菌药等摄入史者。

筛查方式：推荐测定尿皮质醇与皮质酮比值

（F/E）筛查 AME。F/E 正常：<4，典型病例 F/E 测量

值常超过正常参考值 10倍［7］。临床、生化高度怀疑

先天性AME时可行基因检测确诊。

五、呼吸系统疾病

阻塞性睡眠呼吸暂停（obstructive sleep apnea，
OSA）是一种睡眠期间反复发生的部分（低通气）或

完全（呼吸暂停）气道阻塞，导致间歇性低氧血症、

睡眠中断以及胸腔内压力变化的疾病［87］。OSA 的

典型临床表现包括打鼾、夜间呼吸暂停及频繁觉

醒、白天嗜睡疲乏等症状。OSA可以导致交感神经

系统和 RAAS 的激活，以及内皮功能障碍、炎症反

应、氧化应激等，与高血压密切相关。因此，国际上

多个共识将其列入内分泌性高血压范畴［88⁃89］。大

约20%的成年人至少有轻度睡眠呼吸暂停，估计每

15人中有1人患有中度至重度OSA［90］。

OSA 与高血压的发生发展密切相关。所有高

血压患者中，30%~40%伴有OSA，而在难治性高血

压患者中，OSA 的患病率尤其高，可高达 70%~
90%，但 OSA 伴发的高血压占比 49.3%，治疗 OSA
对这部分患者血压的下降效果肯定［91］。

OSA筛查要点

要点 14：建议在具有OSA高危因素的高血压

人群中筛查OSA，如 40岁以上人群、男性和绝经后

女性、肥胖和超重人群、颅面和上气道异常患者等

（推荐强度2；证据质量●●○○）

1.筛查人群：建议在下列高血压人群中筛查：

（1）40 岁及以上的男性；（2）绝经后女性；（3）肥胖

和超重人群；（4）颅面和上气道异常患者；（5）难治

性高血压，或血压节律呈非勺型或反勺型改变的高

血压患者；（6）高血压合并以下临床情况：夜间反复

发作难以控制的心绞痛、复发性心律失常等。

40岁及以上的成年人可能出现上呼吸道肌肉

松弛和气道阻塞［92］。男性OSA患病率是女性的 2~
3倍，而女性绝经后雌激素水平下降可能导致上呼

吸道肌肉松弛和气道阻塞［93］。肥胖和超重人群的

脂肪沉积在颈部和喉部周围，可引起上呼吸道狭

窄，增加呼吸道阻塞的可能性［94］。颅面和上气道异

常患者，包括上颌骨异常、下颌短、颅面基底部宽、

扁桃体和腺样体肥大等，后者在儿童中较常见［95］。

2. 筛查方式：OSA 临床预测工具包括 Epworth
嗜睡量表（ESS），STOP 问卷（打鼾、疲劳、观察到

的呼吸暂停、高血压），STOP⁃Bang 问卷（STOP 问

卷加 BMI、年龄、颈围和性别），柏林问卷等［96］。一

项荟萃分析结果显示，相比较于其他的问卷，

STOP⁃Bang问卷对于OSA筛查具有更高的敏感度，

适合在初步评估中使用［97］。

对于筛查结果为高风险的患者，应进一步进行

多导睡眠图确诊，以评估OSA病情。

六、其他

其他内分泌性高血压还包括肥胖相关高血压、

部分罕见的遗传性高血压等，如下丘脑疾病相关高

血压、原发性糖皮质激素抵抗和糖皮质激素超敏综

合征［98⁃100］。

总  结

综上，内分泌性高血压是常见的继发性高血

压，所有高血压患者均应考虑筛查内分泌性高血

压。根据发病机制，不同内分泌性高血压有对应的

筛查对象、筛查方式和鉴别线索，如表 3 所示。高

血压伴低血钾是内分泌性高血压的重要诊断线索，

循环中肾素与醛固酮对内分泌性高血压的鉴别诊

断有重要提示作用。临床工作者应重视高血压病

因识别，进行对应的筛查检测，从而提高高血压的

诊治水平。

学术指导：周智广（中南大学湘雅二医院代谢内分泌
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