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Hiperfosfatasemia benigna transitoria de la infancia:
una entidad a tener en cuenta

MR.Garcia Luzardo, N. Rodriguez Calcines, E. Colino Gil
Hospital Universitario Materno-Infantil de Canarias.
Las Palmas de Gran Canaria. Gran Canaria. Espafa.

Resumen

La hiperfosfatasemia transitoria benigna infantil (HTBI) es una entidad en la que se ob-
servan marcadas elevaciones de fosfatasa alcalina sérica, sin evidencia clinica, bioquimica ni
en exdmenes complementarios de patologia dsea, hepdtica, renal o endocrinometabdlica.

Se presenta el caso de una paciente de ocho meses ingresada por un cuadro febril y ele-
vacion importante de fosfatasa alcalina.

La HTBI es una entidad frecuente que debe tenerse en cuenta para evitar preocupacio-
nes y exploraciones innecesarias. Si un paciente tiene elevacion de fosfatasa alcalina, con
exploracion fisica, calcio, fosfatos y perfil hepdtico normales, se le debe controlar clinica-
mente y continuar midiendo los niveles de fosfatasa alcalina hasta la normalizacién. Si per-
siste elevada tras tres meses, deberia investigarse el origen de las isoenzimas y estudiar a fa-
milia.

Palabras clave: Hiperfosfatasemia. Fosfatasa alcalina.

Benign transient hyperphosphatasemia of infancy: a condition to be considered

Abstract

Benign transient hyperphosphatasemia of infancy (BTHI) is a condition where dispro-
portionately high levels of serum alkaline phosphatase are observed, without clinical or bio-
chemical evidence of bone, liver, renal or metabolic disease.

We report a case of an eight months old patient presenting with fever and important in-
crease of serum alkaline phosphatase.

The HTBI is a frequent entity to be considered in order to avoid unnecessary investiga-
tions. If a patient has high alkaline phosphatase level, with physical examination, calcium,
phosphate and liver normal profile, he/her should be monitored clinically and by measuring
alkaline phosphatase levels until normalization. If high level persists after 3 months, the ori-
gin of the isoenzymes and a family study should be investigated.

Key words: Hyperphosphatasemia. Alkaline phosphatase.
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Introduccion

La fosfatasa alcalina (FA) es una enzi-
ma de membrana distribuida en diferen-
tes 6rganos; existen diversas isoenzimas
con propiedades cataliticas similares pero

genéticamente distintas. En adultos, las
isoenzimas hepéticas y 6seas constituyen
mas del 90% de la fosfatasemia, siendo
la relacion entre ambas de 1:1; en nifios,
habitualmente el 85% de la FA es 6sea y
el 15% hepatica'”.

La elevacion de FA en sangre puede
deberse al consumo de farmacos o a
afecciones hepatobiliares, endocrino-
metabolicas u 6seas con recambio éseo
aumentado, aunque también existen si-
tuaciones fisiolégicas, como el embara-
zo, el crecimiento o la vejez, donde
pueden producirse incrementos séricos
de esta enzima'**.

Caso clinico

Se presenta el caso de una paciente
de ocho meses de edad ingresada por
un cuadro de siete dias de evolucién

consistente en fiebre hasta de 40 °C,
rechazo de la ingesta y vémitos. No te-
nia antecedentes familiares ni persona-
les patologicos de interés, ni alergias
conocidas. En la exploracién fisica solo
destacaban pequefias adenopatias la-
terocervicales rodaderas e hiperemia
faringea.
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En el estudio complementario solicita-
do, tenia un hemograma con velocidad
de sedimentacion globular normal; pro-
teina C reactiva, 4,48 mg/dl; y sodio, po-
tasio, cloro, magnesio, calcio (Ca), fésfo-
ro (P), bilirrubina, proteinas y gasometria
normales. Los cultivos de sangre, orina y
heces fueron negativos y en el frotis fa-
ringeo se aislé Parainfuenzavirus 3.

Un hallazgo analitico que llamé la aten-
cion fue una cifra de FA de 5252 Ul/I. Se
preguntd nuevamente a los padres en
busca de alguna causa de esta elevacion
de FA, con especial insistencia en el con-
sumo de farmacos, antecedentes de frac-
turas o enfermedades previas, tanto en la
paciente como en sus familiares, sin obte-
ner nuevos datos.

Se solicitd6 nuevamente una determi-
naciéon de FA para comprobar que no
fuese un error de laboratorio, asi como
de GGT, vitamina D, hormona paratiroi-
dea (PTH) e isoenzimas de FA. En esta
analitica se confirmo la elevacion de FA
(6070 UI/I), resultando el resto de para-
metros solicitados (GGT, isoenzimas de
FA, vitamina D y PTH) normales.

Al séptimo dia de ingreso, una vez so-
lucionado el proceso febril, se procedid
al alta con el diagnostico de infeccion
por Parainfuenzavirus 3 e hiperfosfata-
semia en estudio. Se control6 clinica-
mente y con determinaciones periédicas
de FA en consultas externas.
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Figura 1. Niveles séricos de fosfatasa alcalina en la paciente durante el seguimiento FA (Ul/I).
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FA: fosfatasa alcalina; Ul/I: unidades internacionales por litro.

En los controles posteriores presentd
un descenso progresivo de FA (figura 1),
permaneci6 asintomatica y con explora-
cién fisica rigurosamente normal, por lo
que se procedi6 al alta definitiva a los seis
meses, tras presentar dos determinacio-
nes de FA dentro de los valores normales
para su edad, con el diagnostico de hi-
perfosfatasemia benigna transitoria de la
infancia (HTBI).

Comentarios

La HTBI es una entidad en la que se
observan marcadas elevaciones séricas
de FA, sin evidencia clinica, bioquimica,

ni en estudios complementarios de pa-
tologia 6sea, hepética, renal o endocri-
no-metabolica®”.

Fue descrita inicialmente por Bach en
1954: en 1977 Posen le da el nombre
de hiperfosfatasemia transitoria de la in-
fancia y en 1985 Kraut define los crite-
rios diagndsticos que siguen vigentes en
el momento actual (tabla 1)*°.

Es la causa més frecuente de aumento
de FA en la infancia, con una incidencia
de aproximadamente 1/2000 pacien-
tes/afio en el dmbito hospitalario, aun-
que probablemente esta estimacion sea
menor a la real. No parecen existir dife-
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Tabla 1. Criterios diagndsticos de hiperfosfatasemia benigna transitoria de la infancia (Kraut, 1985)

* Edad menor de cinco afos
¢ Sintomatologia variable

* Ausencia de signos clinicos de enfermedad dsea y/o hepatica
* Ausencia de signos biolégicos de enfermedad 6sea y/o hepatica
* Andlisis isoenzimético que muestra una elevacion conjunta de las fracciones ésea y hepética

de movilidad ligeramente alterada
* Normalizacion en menos de cuatro meses

rencias entre sexos, predomina en los
meses frios y en los primeros afios de vi-
da**7#. Segln los expertos, valores de la
enzima superiores a seis veces el limite
superior de normalidad para la edad,
junto con un patron enzimatico caracte-
ristico, tienen un 95% de probabilidad
de ser HTB".

El mecanismo por el cual se eleva la
FA permanece sin aclarar, aunque se
han sugerido diferentes teorias, las mas
aceptadas son la destruccién celular, el
aumento de sintesis intracelular por es-
trés celular, la ruptura del anclaje de la
enzima a la membrana celular, la dismi-
nucion del aclaramiento de la enzima
circulante (por sializacién de la FA se
genera la isoenzima liver-like tipica con
menor aclaramiento hepatobiliar. Es la
hipotesis mas aceptada) o bien la acti-
vacion de la enzima circulante®”.
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Esta entidad es un proceso benigno y
autolimitado, sin secuelas a largo plazo.
Se ha asociado a un gran nimero de
entidades, especialmente infecciones vi-
rales de vias aéreas y gastrointestinales,
aunque también ocurre en pacientes sa-
nOSZ-5,7,9-13.

Ante un paciente con elevacién de FA,
exploracion fisica, Ca, P y perfil hepético
normales, se aconseja controlar clinica-
mente y solicitar FA periédicamente; si
persiste elevada tras 3-6 meses, debe es-
tudiarse el origen de las isoenzimas y a la
familia, por si fuese una hiperfosfatase-
mia benigna familiar'#°.

Para concluir, conviene recordar esta
entidad en el proceso diagnoéstico de los
nifios con elevacion de FA, sin conver-
tirla en un diagnéstico de exclusion; evi-
tando asi preocupaciones y exploracio-
nes innecesarias.
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