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RELATO DE CASO

HIPERFOSFATASEMIA TRANSITORIA BENIGNA DA INFANCIA:
UM RELATO DE CASO

BENIGN TRANSIENT HYPERPHOSPHATEMIA OF CHILDHOOD: A
CASE REPORT

Claudia Regina Nunes Eloi da Luz'; Ingrid Lima Albuquerque?; Benito Junior Santos da
Costa?; Laize Arruda de Melo®.

RESUMO

A hiperfosfatasemia transitéria benigna da infancia (HTBI) é uma condigdo
autolimitada, definida como a elevagdo sérica temporaria de fosfatase alcalina (FA)
sem evidéncia de patologias dssea ou hepatica. A detecgdo geralmente é acidental.
Sua prevaléncia é de dificil de estimativa, uma vez que corresponde a um achado
incidental em exames laboratoriais. Em criangas entre 6 meses e 5 anos de idade,
as taxas de elevagdes acentuadas da FA foram relatadas de 2% a 6%, mas raramente
ocorre em adultos. Ndo ha consenso na literatura sobre a predominancia de
determinado sexo sdo divergentes. Na suspeita de HTBI, é indicado
acompanhamento clinico do paciente com avaliagdo de FA por semanas ou meses.
PALAVRAS-CHAVE: Hiperfosfatasemia; Infancia; Fosfatase Alcalina.

ABSTRACT

Benign transient hyperphosphatemia of childhood (BTHC) is a self-limiting
condition, defined as the temporary elevation of alkaline phosphatase (AP) without
evidence of bone or hepatic pathologies. Detection is usually accidental. Its
prevalence is difficult to estimate, since it corresponds to an incidental finding in
laboratory tests. In children between 6 months and 5 years of age, rates of marked
elevations of AF have been reported from 2% to 6%, but rarely occur in adults. There
is no consensus in the literature about the prevalence of a given sex are divergent.
On suspicion of HTBI, clinical follow-up of patients with AP evaluation for weeks or
months is indicated.
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INTRODUCAO

A hiperfosfatasemia transitdria benigna da infancia
(HTBI) é um disturbio autolimitado, definido como a elevagdo
sérica transitéria de fosfatase alcalina (FA) sem evidéncia de
patologias 6ssea ou hepética Y, cuja deteccio geralmente é
acidental @,

A fosfatase alcalina representa um grupo de quatro
isoenzimas semelhantes (dssea, hepdtica, intestinal e
placentaria) ®). Na populagdo pediatrica, ela é formada por 85%
de fragdo d6ssea e 15% de fracdo hepatica “°. O mecanismo
pelo qual ocorre 0 aumento sérico dessas isoenzimas ainda ndo
é totalmente elucidado, no entanto, a hipdtese mais provavel
se relaciona a uma reducgdo do clearance hepatico da fosfatase
alcalina ®7),

A prevaléncia de HTBI é dificil de estimar, uma vez que
se trata de um achado incidental em exames laboratoriais
solicitados por diversas causas ®. O diagnéstico segue os
critérios de Kraut de 1985 ). Alguns dos possiveis fatores
desencadeantes de elevagdo benigna da fosfatase alcalina sao
infecgBes virais, protozodrias e bacterianas *>®. N3o ha um
tratamento especifico, devido ao seu carater benigno e
transitério, porém, é importante realizar um acompanhamento
clinico do paciente com avalia¢do seriada da FA 7).

RELATO DO CASO

J.M.R.A, masculino, 1 ano e 4 meses, natural e
residente de S3o José de Ribamar - MA. Nasceu de parto
vaginal sem intercorréncias, a termo, 3045 gramas, 48 cm.
M3e realizou 7 consultas de pré-natal, durante o qual fez
tratamento de vaginite. Recebeu aleitamento materno
exclusivo até 6 meses, apds esse periodo foi introduzido
frutas, vegetais, leite de vaca e gluten progressivamente.
Durante puericultura foi evidenciado infecgdo por
citomegalovirus, em acompanhamento com infectologista,
sem necessidade de tratamento. Paciente iniciou quadro de
distensdo abdominal, associada a fezes esverdeadas, sem
sangue ou muco, além de episddios esporadicos de vomitos
alimentares e perda de peso ndo quantificada. Os exames
de rotina (07/06/18) evidenciaram hemoglobina de 10,7
g%, hematadcrito de 34%, proteina C reativa (PCR) negativa,
ferritina de 20,8 ng/ml, aumento de fosfatase alcalina
(2.316), fosforo (6,2) e vitamina D baixa (19), porém sem
alteracdo da fungdo hepatica, sem evidéncias de doencgas
Osseas ou gastrointestinal. Foi entdo encaminhado ao
gastropediatra que iniciou reposicdo de vitamina D e
solicitou novamente a dosagem de FA em 07/08/2018
(1.126). Apds 2 meses, o paciente evoluiu com diminuigao
dos valores da fosfatase alcalina até sua normalizagdo (181).

DISCUSSAO

A hiperfosfatasemia transitdria benigna da infancia
(HTBI) é uma condigdo autolimitada, definida como a elevacgédo
sérica temporaria de fosfatase alcalina (FA) sem evidéncia de
patologias 6ssea ou hepatica . E um distirbio mais
laboratorial do que clinico, cuja detecgdo geralmente é
acidental @,
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A FA é produzida em diversos tecidos como 0ssos,
figado, rins, intestino, pulmdo, placenta, leito vascular,
neutréfilos e linfocitos T ativados ©). Trata-se de um éster de
hidrolase ortofosférico cujas fungdes fisioldgicas primordiais
incluem a fosforilagdo e a desfosforilagio de diversos
metabdlitos a nivel hepatico, além de intervir no processo de
mineralizacio éssea . Representa um grupo de quatro
isoenzimas semelhantes (dssea, hepatica, intestinal e
placentaria) ®), porém geneticamente diferentes .

Na populagdo pediatrica, a FA é formada por 85% de
fracdo 6ssea e 15% de fragdo hepética *°). Essas fracdes sdo
medidas por diferentes técnicas, sendo a eletroforese a mais
utilizada ©. Os valores séricos de fosfatase alcalina variam com
a idade, género e gravidez @), e é discretamente elevada
durante os 3 primeiros meses de vida, aumentando na
puberdade duas a trés vezes acima do nivel do adulto por 1 ou
2 anos. Esse aumento estd relacionado com o estirdo do
crescimento durante a puberdade 7).

Em 1954, Bach publicou o primeiro caso de HTBI *7) e
em 1977 Posen et al. descreveram a denominagdo de
hiperfosfatasemia transitéria benigna da infancia para essa
condicdo. Os critérios diagndsticos foram desenvolvidos
posteriormente por Kraut em 1985 7 e sdo eles: 1) idade menor
que 5 anos; 2) auséncia ou evidéncia de doenga hepatica, dssea
ou renal; 3) elevagdo da fosfatase alcalina em criangas
aparentemente saudaveis em torno de 5-20 vezes o valor
normal; 4) retorno aos valores normais em 4-6 meses; e 5)
aumento da fracdo hepéatica e 6ssea da FA (16.7),

A prevaléncia de HTBI é dificil de estimar, uma vez que
corresponde a um achado incidental em exames laboratoriais
solicitados por diversas causas. Em criangas sauddveis entre 6
meses e 5 anos de idade, as taxas de elevagdes acentuadas da
FA foram relatadas de 2% a 6% . Raramente ocorre em
adultos ©. Os estudos relacionados a predominancia de
determinado sexo sdo divergentes, exibindo prevaléncia do
sexo masculino em uns e auséncia de associagdo em outros,
talvez pelo volume insuficiente de casos relatados . No
entanto, nos ultimos anos, niumeros crescentes de casos tém
sido descritos na literatura, provavelmente devido ao maior
interesse que é dado a essa entidade e sua frequéncia na
pratica clinica 7).

O mecanismo pelo qual ocorre aumento da fosfatase
alcalina é incerto. A hipdtese mais provavel se relaciona a uma
reducdo do clearance hepdtico da FA ? devido ao aumento da
sialilagdo . Outro mecanismo especulado é a sintese excessiva
de FA como parte da reagdo inflamatéria de fase aguda de
alguma patologia @,

Alguns dos possiveis fatores desencadeantes de
elevacdo benigna da fosfatase alcalina sdo infec¢des virais
(citomegalovirus, adenovirus, rotavirus, mononucleose, etc.),
protozoarias e bacterianas intestinais, infec¢cdes de vias aéreas
superiores ) e asma (1%, OQutros fatores menos
frequentemente observados sdo infeccdo pelo virus da
imunodeficiéncia humana (HIV), enterovirus e virus Epstein-
Barr (EBV). Algumas séries mostram mais casos no final do
verdo e inicio do outono, o que poderia indicar uma etiologia
viral (6

As causas mais comuns de elevagdo patoldgica da
fosfatase alcalina na populagdo pediatrica inclui doencas

Revista de Patologia do Tocantins, Vol. 6 No. 4, Fevereiro 2020



Revista de Patologia do Tocantins 2019; 6(4): 59-61.

osteoblasticas, raquitismo, hiperparatireoidismo, defeitos
congénitos, hepatopatias, doenca de Crohn, imunodeficiéncia,
uso de antibidticos, quimioterapicos e anticonvulsivantes de
metabolismo hepdatico (fenobarbital, valproato de sdédio,
sulfametoxazol-trimetropim), quimioterapia, linfoma e, menos
frequentemente, doenga de Crohn, infarto pulmonar e renal
(3,6,7).

Em individuos com o quadro clinico sugestivo de HTBI
a investigacdo laboratorial pode ser determinada com as
dosagens da fosfafase alcalina, AST, ALT, GGT, calcio, fosforo e
magnésio. Além desses, outros exames podem ser solicitados
na avaliagdo inicial, como bilirrubinas, proteinas totais e
fragdes, uréia, creatinina, hemograma e sumario de urina ©®.
Quando a faixa etdria for atipica, quando o retorno a
normalidade da FA demorar mais de quatro meses ou na
presenca de sintomatologia de doenca 6ssea, hepatica,
intestinal, enddcrina ou renal, outras causas patoldgicas de
elevacdo da fosfatase alcalina deverio ser investigadas 9.

Na suspeita de HTBI, é importante realizar um
acompanhamento clinico do paciente com avalia¢do de FA por
semanas ou meses. O conhecimento dessa entidade evitard
exploragbes complementares desnecessdrias com o
consequente beneficio para o paciente, além do beneficio
econdmico 7).

A hiperfosfatemia transitéria benigna da
infancia pode estar associada a alguma patologia,
principalmente naquelas relacionadas aos ossos e figado,
embora, na maioria dos casos, o aumento isolado da FA ndo
tenha repercussdes negativas na crianca. E uma condicdo que
ndo requer tratamento especifico, apenas acompanhamento
clinico. E imprescindivel que o médico tenha o conhecimento
desse estado de elevagdo transitoria, a fim de evitar exploragao
complementar desnecessaria e onerosa.
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