Benign dvergaende
hyperfosfatasemi

En orsak till stegring av alkaliskt fosfatas hos barn

Bestamning av alkaliskt fosfatas i sear av 6vergdende natur och inte medf|
rum ingdr ofta som en del i patientutredrdgra men for patienten. Sammanfattat
ningar. Stegrade nivaer beror oftast pA Overgaende stegring av serumalk
lever- eller skelettsjukdom. Andra vavdiskt fosfatas ar ett syndrom som fram
nader som innehaller rikligt med alkadrabbar barn fran 2 manader till 3 ars &
liskt fosfatas ar placenta, tarm och eder. Det finns ett fatal rapporter om vux
del tumdorer. na patienter, varav en svensk rappqg

En latt férhojning av serumalkalisktsom beskrev en 29-arig man [4] me
fosfatas hos barn ar normalfynd oclivergdende stegring av serumalkalis
tillskrivs bennybildning. Kraftig hoj- fosfatas. Syndromet karakteriseras
ning av serumalkaliskt fosfatas hogn kraftig stegring (upp till 60 gange
barn i 2-3-arsaldern med stegring aslen évre gransen for referensvardet)
skelettisoenzym och smartsam skeletserumalkaliskt fosfatas. Stegringen ¢
deformation beror daremot p&vergaende, och nivaerna normaliser
osteoid proliferation tillsammans med regel inom tva till tre manader. Bortsef
osteopeni. fran stegringen av alkaliskt fosfata

Hos barn finns det &ven en form avinns det inga andra kliniska eller bioke
benign 6vergaende stegring av alkaliskhiska tecken pa lever- eller skelet
fosfatas med oklar genes. Denna stegjukdom.
ring ar inte sa valkand och kan darfor or-  Alkaliskt fosfatas ingar ofta i rutin- cyter, kreatinin, natrium, kalium, kalci-
saka diagnostiska svarigheter. Vi rapdiagnostiken, vilket i sin tur medfor attum, parathormon, fosfat och orosomu-
porterar har tva fall av sannolik benignman ibland kan hitta ovantat hoga nivékoid var ocksd normala for aldern.
dvergdende hyperfosfatasemi for atr. Fynd av patologiska laboratoriepro¥lickan hade inga forhéjda inflammato-
sprida kunskapen om denna differentikan resultera i kostsamma och for patriska markdérer eller IgA-antikroppar
aldiagnos. Det ar viktigt att k&nna tillenten besvérliga utredningar, specieltnot gliadin eller endomysium. Ront-
denna forklaring till alkaliskt fosfatas-om det inte finns nagon underliggandgenundersokning av hdger hand och
stegring for att undvika onddiga utredsjukdom. Det ar darfor viktigt att varavanster fotled visade inget patologiskt.

* Man boér beakta mojligheten
av en benign 6vergaende hy-
perfosfatasemi nar man finner
ovantade stegringar av alka-
liskt fosfatas hos barn.

¢ Hos barn under 3 ar, utan kli-
niska tecken till lever- eller
skelettsjukdom, kan man ndja
sig med att kontrollera barnet
kliniskt och ta serumalkaliskt
fosfatas och y-glutamyltrans-
feras om tva till tre veckor.

ningar. medveten om forekomsten av detta syn- Analys av alkaliskt fosfatas, isoen-
drom med 6vergdende hyperfosfatasym, visade atypiskt isoenzymmonster
Barn under 3 ars alder emi och att det oftast drabbar barn urférenligt med forandrad mobilitet av
drabbas oftast der 3 ars alder. skelett- och leverisoenzymer, vilket ta-
Benign 6vergaende stegring av alka- lar for benign 6vergaende hyperfosfatas-
liskt fosfatas i serum (transient hyper- Fall 1 — en 15 manader emi.

phosphatasemia of infancy) beskrevs gammal flicka

forst 1954 [1]. Sedan dess har det kom- VArt forst beskrivna fall &r en tidiga-  Fall 2 — en 6-manaders pojke

mit ytterligare ett antal publikationerre frisk 15 manader gammal flicka med Det andra fallet beskriver en tidigare

dar man beskriver totalt ca 100-200 falereditet for Mb Crohn. Vid sex manaifrisk 6-manaders gosse som i slutet av
av denna sjukdom [2, 3]. Sannolikt aders alder utreddes hon for en rektalmningsperioden, vid 4 manaders alder,
dock antalet fall betydligt storre da deblodning, vilken visade sig vara orsaflackat av i viktutveckling, men sedan

ar rimligt att anta att huvuddelen av falkad av en slemhinnerift. Nar hon vautvecklats normalt. Pa barnavardscen-
len inte rapporteras eftersom stegringefjorton manader insjuknade hela familiralen noterades en gulaktig ton i huden,
jen i magsjuka. Flickan tillfrisknade,vilket gav misstanke om ikterus. Patien-
men nagon vecka efter magsjukan notéen remitterades darfor till Barnsjukhu-

rades kittfargad avforing och viss vikt-set for bedémning. Serumalkaliskt fos-
stagnation. Alkaliskt fosfatas i serunfatas var forhojt till 145ukat/l. Vid se-

Forfattare var d& 334pkat/l (referensvarde for nare kontroll hade vérdet sjunkit till 8
ANDERS LANNERGARD barn under 2 ar: 0,5-16pkat/l) men pkat/l. Ovriga leverprov, inklusive $-

leg lakare, avdelningslékare, infekXKliniskt status var helt normalt. Denglutamyltransferas, och hepatitserologi

tionskliniken kraftiga stegringen av alkaliskt fosfatavar normala. Inte heller hos detta barn

var Overgaende, och vid kontroll tvavisade ultraljudsundersokning av lever,

ANDERS DANNAEUS .. manader senare hade vardet sjunkit tiflankreas och gallvagar samt rontgen av
docent, Overlakare, Barnmedicin 18 4,)kat/l. Sy-glutamyltransferas och lungor, héger hand och vénster fotled

ANDERS LARSSON ovriga leverprov var normala. Ultra-ndgot patologiskt. Hemoglobin, vita
docent, 6verlakare, avdelningen fotjudsundersokning av lever, pankreablodkroppar, trombocyter, Kkreatinin,
klinisk kemi; samtliga vid Akade- och gallvagar visade inget patologiskinatrium, kalium, kalcium, fosfat, parat-
miska barnsjukhuset, Uppsala. Hemoglobin, vita blodkroppar, trombo-hormon, 1,25-(OH}vitamin D3 och
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— FAKTARUTA arftliga former & kronisk typerfosatas- ningen medfér detta att en isoenzym
emi. Totalt finns det ett 30-talaimiljer analys har &rierande diagnostiskéy

Orsaker _ beskrina med en autosomalt dominande. Det kan ocksa tyda pa agplerfos

till hyperfosfatasemi arftlighet [5]. Orsakn till de ho@ nvd  fatasemin kan ha flera olika ursprung.
Benigna tillstand erna & alkaliskt foséitas ar inte kand Barnen har ocksaaldigt \arierande
Bentillvaxt men skulle kunnaara en mutation i symtom, men det arawligt med infek
Graviditet promotogenen som resulterar i en 6kadioner/feber och gstrointestinala stér

Benign 6vergéende hyperfosfatasemi syntes & alkaliskt foshtas. Detifins ningar. Detta skulle dock kunna bero pa

Kronisk familjar hyperfosfatasemi ocksa &ll av kronisk lyperfosatasemi att dessa sjukdomar gamigt forelom-
(autosomalt dominant arftlighet) | ytan tydlig arftlighetséng [6]. mande hos barn. Kitifgad a/féring ar

Kronisk icke-familjar hyperfosfatas Serumalkaliskt fosftas bestélls ofta ocksa ett relagt vanligt fynd hos barn

emi tillsammans med alaninaminotransfemed magsjuka.

Patologiska tillstand ras (ALAT) som screening forverska
Skelettsjukdomar da och/eller glistas. Genom att analy = Orsaken inte klarlagd
Paget's disease sen amands oftadr man ibland analys ~ Hur vanlig denna form\astegring
Tumorer i skelettet (primartumoérer | resultat som visar hégnvaer utan aira  av alkaliskt foshtas &rar s\rt att utta
eller metastaser) tecken pa leerskada. Oftastdmplette la sig om. | litteraturenifins endast
SStee?m;g‘tk'reoi dism ras utredningen d& megiglutamyl 100200 &ll beskrvna trots att syndro
Azrpompegaliy transferas som ocksa béara stgrat met sannolikt ar relatt vanligt. Asanti
Frakturer om forandringen beror paver-/gall- och medarbetare [10] rapporterade att
Renal osteodystrofi sjukdom. Ar intey-glutamyltransferas 1-2 procentafriska spadbarn hade gie
Osteodysplasi stegrat talar det for att foafasstgring- rade nvaer & alkaliskt foshtas. Orsa

) en lommer frdn ndgon annamnad. ken till hyperfoshatasemin ar inte klar
Leversjukdomar En viss okad frisattning fran elettet lagd. En méjlig genes karaxa en okad
Sggzttziats kan man normalt folnta sig hos barn syntes & alkaliskt fosétas orsakadva
Levercirros som \&xer, Kraftlgate stgring kan bero vitamin D_—metabojﬂer och en minskad
Levertoxiska amnen pa rakit menyen pa tumoérer eller sjuk leverelimination pa grundveett 6kat in
Tumérer i levern domar i skelett och tarm. M ovantade nehall & sialinsyra i enzymet [3].

o ) provresultat bor man alltidv@rnéga om Hos bada de barn som besks
Maligniteter (ektopisk syntes av akka resultatet kan bero pd analysfel. Deflesann vi kraftigt forhdjda vder a alka
liskt fosfatas) ta tekniska analysfel ger upphdill liskt fosfatas som spontant normalisera
falskt lagn nivaer & alkaliskt fosfitas, des under nagraeekor. Inget a barnen
och rislen att proet skulle fornaxlas hade nagra teeh till lever- eller sle-
med ett pro som har sa hégalkaliskt lettskada. Bara i det enalliet fann man
25-OH-vitamin D3 ar samtliggnorma  fosfatasmvaer ar sannolikt liten. & ett isoenzymmonster med férandrad
la. Gossen hade indeclen pa forhojda hojda nvder a alkaliskt fosfitas kan vandring. Detta ar i linje med tidige
inflammationsmarérer IgA-antikrop  orsakas \a makroenzymerDet mest publicerade arbeten, dar nagra grupper
par mot gliadin och endomysium octk&nda makroenzymet &r makroansgyla har rapporterat att patienterna har ett
plasma-aminogramar samtlig nor emi, men &en alkaliskt fosiitas kan isoenzymmonster med forandrad mobi
mala. bilda hdgmoleklara komplex [7] med litet, medan andra grupper inte kunde
Analys & alkaliskt foshtas, isoen artikroppar eller lipiderMakrofosfatas finna detta.
zym, visade fordelningvaisoenzymer emi kan diagnostiseras med hjalp a

2

som vid sklettgenes. Enligt utldtandetisoenzymbestamning. Sammanfattning
talade dock den hagnivan for benign Man bor beakta mdjlighetenvan
dvergdende fiperfoshtasemi. Bdrja med att konstatera om benign ®&ergaende #perfoshtasemi

hyperfosfatasemin ar benign nar man ihner ovéntade s@gringar &
Det ar viktigt att #¥ervaga om typer alkaliskt foshtas utan kliniska teek
Manga sjukdomar kan ge fosfatasemin &r benign ochémgaende till lever eller slelettsjukdom hos barn.
stegring av alkaliskt fosfatas och i dessadll avvakta med ytterligre Hos barn under 3 &r kan man néja sig
Stegrade nider & alkaliskt foshtas utredningr, som kan sra ométtande med att kbntrollera barnet kliniskt och
i serum kan bero pa maaglika typer och besdrliga, om patienten inte harta om serumalkaliskt fosfas ocly-glut-
av sjukdomar (sedktaruta). ¥@nligaste kliniska fynd eller ndgra symtom somamyltransferas om # till tre veclor.
orsalen ar aflodeshinder i gligdngar- talar for att fosfitasstgringen lommer Darigenom kan man undvika ondéig
na, vilket leder till kade serumraer fran ett specikt organ. Ritienter med utredningr, vilka kan \ara besiirliga
bl a genom att stasen inducerar synté®nign lyperfosatasemi har normalafor barnet.
av alkaliskt fosfitas i gllgangsepitelet. serumnvaer a kalcium och fosdt. En
Skelettsjukdomar med tkad osteoblastigt vissa studier skulle isoenzym-
aktivitet har ocksa okadevdier & alka monstret ara ett bra diagnostiskt test Referenser
liskt fosfatas. Placenta innehaller alkafér benign lyperfoshtasemi d& dessail. Bach U. Das Verhalten der alkalischen Se
liskt fosfatas, villet gor att niderna sti  patienter har ett isoenzymmaonster med rum-phosphatase bei frihgeborenen, Rachi
ger under gnaditeten. \issa tumorer forandrad andring [2, 8]. Detta har tl"é%;”_ ;‘E,dsg’,o?_%%rg"ph'”'e”' Z Kinderheilk
och tarmsjukdomar kan ocksa ge upplock inte @it att upprepa i andra studi  Kutilek S, Bayer M, Markova D. Prospec
hov till 6kning a tarmfoshtas i serum. er [9]. En del & patienterna har ocksa tive follow-up of children with transient hy
Det finns ocksa benigna former atey- stegringar a  y-glutamyltransferas.  perphosphatasemia. Clin Pediatr 1997; 36:
ring & alkaliskt fostas. Denanligas ~ Skillnaderna i resultat kan bero pa att, 3\?1&2#,'_ The sianifi ¢ ransient h
te formen &r denve@rgdende sigringen man anant sig & olika teknilervidise ™ pe‘r’phos-phafass'egnq;;cﬁ?ﬁﬁfgncg,a’gf,”Chﬁd
av alkaliskt fosfitas som beskss i det  enzymbestamniragna. Da den bestdl  hood to the clinician and clinical pathelo
ta arbete, men denhs ocksa kroniska lande doktorn i rgel inte \et vilken me gist. Arch Pathol Lab Med 1995; 119: 774-
former. Det inns bade arftlig ochicle- tod som awinds vid isoenzymbestam
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