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Hipofosfatazya
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D.EAL Tip Fakiliesi Cocuk Sazhds ve Hastaliklar Anabilim Dali

GEZET

Hipafesfatarya olozomel resesif gegiy gosieren,
primer mineralizasyon defektt e Sarakteeli meta-
berltk Bile kemid hastalifrdee, Radvolofik olarak
ragitizan bl gelare saptaaan hipofosfatazyada serom
Ralsivam ve fosfel dizevliert nornicd bulunrken,
seriny alkolen fosfaras ditzevimin digdk e
Egpekterissibrir, Kemik fezvonlarimm belivdige vaya
Bagdy olorak hastaligon infantil, cocukluk ve erighin
fipfers helirlemmiytier. Atey, Gksiral ve kellarinda
gekil bozukluga gikavellerivle Bayvaran 3.5 aylx
erked hastada vapian &linik ve laberativar meele-
meler someasinda tnfaand tpre pafosfatazva s

kanmny ve  ofga Iitevatiie hifpilerd agefinda
faettgilaigtir,
Anahtar  Sdzcakler; Hipafesfutatya

SUMMARY

Hypophasplatasia, an autesomal recessive disease
that predomunantly affects mineralized tissie, is
characterized  brochemically subnermal
civenlating albaling phosphatase activity  and
nareed levels of calcinr and inorgamc phoxphaie
drrd defective hane piinervalizalion whiclh resulis
elinpeally.  dn rickets  fn childhood,
Hvpapdrospluarasin as been classified clinieally
into- infuntile: clitdhood and adull forms. depending
om e age b wiiiel Bene lestons ure demonsirated
A three and w bl month olfd bay with fever. cough
and deformities of wpper extremities was diagaosed
as anfantile hyvpophaspliatasia according ta s
clinfeal and laboratory findings. The case is
disrnxsed o the ight of vecent literatire.
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Hipofasfostazea baghea mineralize dokulan
etkileyen otwzomal resesif gegish kabusal bir
hastalhikor, Klinik agidan basladith vasa bagh
olarak  mfantl, gocukluk ve ensgkin nplen

tammbanmigtie, Infantil

tipte  hastahifim
intrauterin hayatta baglamasr ve kranial e

torpstk kavitelere yetersiz kemik deste@i bebegin

sikhikla oli dofmasina yol agar. Yasavan
olgulardi daha sonraki avianda afir derecede
rasitizm. hiperkalsemi, biyilme gerilifii.
hipotont ve e derecelende kemik delformatelen
siielenir, Olgulann yiizde ellisinden Fazlas ilk
senelerde kaybedilic (1),

Cocukluk tipl, gegict diglenn geg gikmast, erken
kraniosinostozis. bilviime gerilifin, enfeksivonlara
etilimin artmasi, spontan kinklar ve kemik
deformiteleri ile karakterlidir (1),



Erigkin tipte ise gocuklukis rapitizm hikavesi,
spontan fraktirler ve fosfatae  dibcevinde
dilgiiklikler saptamr. Hastakirda alkalen fosfutazn
plasental ve mtestinal izoenzimlen normalken
karacier/kemik/bobrek zoenzimleri disgikiir.
Hastalifin en onemli relligi ragitizmin
radyolojik Beelliklerinin normal kalsivom e
fosfal dieeyi ile birlikie gézlenmesidir
(1.23.4.5). Alkalen fostatax substratkan olan
fostoetanolamin ve inorganik piralostatin plarma
dizevlen ve driner ekskresyonlan ile piridoksal
-5 fosfann serum dizeylenn artmig olop
patejencinde kemik mineralizasyonunda endejen
ihibitér oldufu varsayilan inorganik pirofostaim
alkalen losfataz tralmdan vetersiz pargalanmasi
olabilecedt diginidlmekedin (3,6.7)

Hastah@m prenatal tams: birinen trimesticde
spesilik
monaklonal anukorlarfa  yapdabilmektedir.

koryonik  wvillus  biopsilerinde
Aynea ikinci trimestirde viglan radyolajik ve
ultrasonogralik

elabilmektodir (4),

incelemeler  yardimel

Histalhifin tedavisinde iyt yerlesmig bir yéniem
vaktur, Tedavide sifir PTH ile hirlikie
prednizolon kollamingg ancak velerli olmamghr,
Dalia sonen Pagel hastahgl olan hastalardan
alinan alkalen fostataz ditzeyi yiksek plazma
denenmig, hastalann alkalen fosfatar dizevlerinde
yviukselme progresil
osteopeniamn dormasimda ve ragitik defektlerm
diizelmesinde etkili olmamigtr, Son zamanlarda
hipofostatazyah hastalarda bir hafia arahiklarla
infize edilen normal insan plazmasimin

olmasina  kargin

osteoblastlarda alkalen foslate aktivitesing
arttrdifn ve iskelet sisteminde remineralizasyonu
safibadii pisterilmisti (8),
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3.5 ayhk erkek hasta, H.8, Oksiirik. ates, kol-
larinda sekil bozuklugu sikavetleriyle basvoran
hastamin doustan beri bu sekil bozuklugunun
var oldufu ve bugine kadar ki kex pndmoni ve
Rulp yetmezlidgi nedenivle tedavi gordigi
Orenildi. Hasta, ailenin ek ¢ocudu olup anne
baba arasinda akraba eviiliti yoktu, Oz ve sov
aegrigic haskuca bir gzellik teshit edilemedi.

Hastanin yvapilan Teik muayenesinde agirlik:
46002 (3 persamilin alunda) boy: 61 em (25-50)
persantiller arasinda) bag ¢evresi; 41 cm (50 per-
santil} géifies covresic 43 om, kardiak nabaz: 156/
dk. solunum sayise 4470k, atess 36.7 C (aksil-
ler), oo fondanc] Gx6 ¢m agik, arka fontanel 1x1
cm agik, lambobid ve koronal siitilrler. 0.5 cm
geniglikie, sagital sitic 1.5 cm genislikieyvdi.
Cirofarinks hiperemik dilde moniliazis meveutiu.
Akcigerlerin oskiltasyonunda yayzm ronflan ron-
kuslar, heriki akeigerde ver yer krepitan caller
vardi, Hastamn karaciferi medioklavikuler hatta 4
em palpabl olup diizgiin kenarll ve normal
kivamdaydi, palpasyonly hassasivet yokiu,
Dalafn 2 ¢m palpabldl. Ust ekstremiteler kisa
ghiriniimde, dn kolda Bowing (yvaylanma) defor-
muatesi, dirsck cklemierinde hiperlaksite vardi Alt
ekstremiteler normal gorimiimdeydi (Sekil 1),
Hastanm g8t ekstremitelerinde minimal olmak
lizere hipotoni stz konusuydu,

Sekil 1. Hipofosfalazya
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Laboratuvar incelemelerinde rnin wdrar tetkika
narmal, hemoglobing 12,30/ hematokrie: %38,
likasit: 13.300/mm3, eritrosit: 3,982,000, for-
miil Iiikosit yogina uygon, eritrositler normok-
rom, normositer, irombasitler kiimelr olarnk sap-
tande. Sedimentisvon 5mmfSsaan. AKS, Tdmy/
dl, kreatinin 0.4 mgfdl. ivonogeam normal, kal-
sivum 2.6 mmol/L. inorganik Tosfor 5.8 megfda
alkalen fosfataz 4410 (N: HOO-3700U, 24 saallik
wlrarda kalsiyom 2 mmel/L. kreatimn 13mg/dl,
idrardn kalsivom/Ereatinin 0,533 (N20.21 alunda)
kan gazluri normal, PPD negatif, bogaz
kiiltiriinde ve idrar kiltiirinde dreme vokie. Kra-
nidl ultrasonogrifide ventrikiller ora derecede di-
late ve sulkustar belirgm olark iendi BBT de
tiim venirikiiler vapilar, baeal sisternler ve subg-
raknoid mesafe jeneralize dilate, sulkoslar belir-
gingi {5ckil 23, Baun ulicpsonogralisinde herki
bisbrek dunsitesinde tler derecede artiy maveuttu,
Akeiter orafizinde sol perihiler Bisluede nonspesi-
fik gtranimli infiltrasyon. bilateral hiperaeras-
von saptandr, [skelet sisterm grafisinde niimerik
anomali vokthe, Ancak hitin woun kemiklerde
viylunma (Bowing)l ve hiitin metafizlerde
genigleme. Trregiler mineralizasvon, kortikal in-
cehne saptandn (Sekil 340 Vertebra korpuslar
norrmale gire daha kiigik, epifizher ditzensiz min-
eralize ve kiglk olarak depeclendivildi, 1ki yinli
kramografde kramil kemik ossilikasvenunda ge-
cikme izlendi. IVP normal olarak bulundu.

Sekil 4 Hipolosfalseva

TARTISMA

Olzu kollanndaki sekil bozukluZunun dofusian
beri  olmasi, radvolojik  incelemelerde
metafivoepifizval  displazi  saptanmasi,
bivokimyasal incelemelerde alkalen fosfataz
ditzeyinin dusik, kalsiyum ve inoreantk fosfor

diizeylerinin normal bulunmasiyla infantil ple
hipofosfitazya tants almistin, Ayiricr tamda

Sekil 2 Hhipofosfatazya

konjenital ragitizm, familial hipofosfatemik

il



ragitizm. metafizyal displazilerden Trevar's
hastahige (Dvsplasia Epiphysealia Hemimelica)
ve multipl epifizyel displazi ditsinilmastir,
Konjenital ragitizmde serum kalsivem dieey
disiok va da normal, morganik fostor dilzeyi
ditgik. alkalen lostnae ddzeyi normalin
{1}
ragitizmde cocukla dozumda normal olup ik aln

s tdndedir Familial hipolosfutemik
aydan senea btyiimede duraklama e kendini belli
cder. Bu histalardd kala ve gigis kemiklerinin
etkilenmesi mindmaldiv. Serum fosfor diveyvi 1se
bu hastalarda dugiikin ). Bir metatizyel displisi
ol Pyle's hastah@mdi astlar yaghirma giive
hirpe daha weundur, Tibiiler kemiklerdeki
genizmeler palpasyonla sapunahilie. Hastalarda
hiperteloriem  mutad  iken  kalvarya ve
mandibulada hiperostoeis vardie, Proksimal ve
distal metakurplar da odayvy katlmestr (30,
Epifizyal displazilerden olan muoltipl epilizyal
displizide alaya metalizval bidee kanlmamasiir,
Trevor's hustaimda ise div ve dirsckie harckes
ksathilezr olmakly beraber kan biyvokimyas)
noemaldir ( 107

Hipolosfitaevamn intrauterin hirinet trimestinde
korvonik villus dmeklerindeki alkalen fosfaitaam
karactZer kemik/bobrek ve plisentd ernzimlerine
karst monoklonal  antkorlarla yapelan
dlgimlerinde bu envimlerin gok Jisik akivie
giistermelert e prenatl tam kovulabilmektedir
(4 LBu vakalards bugim igin  iminkar edavi
sekll olmamakla beraber gencuk domsmag e

dnlenebilir hastaliklar awaginda yer ook,
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