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po nav lja ju ćom sip njom – pri kaz bo les ni ka

A new ca se of tran sie nt hyper phos pha ta se mia in a 21-month-old

chi ld wi th re cur re nt whee zi ng – ca se re po rt
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Prikaz slučaja Case report

Sa že tak

Uvod: Opi su je se slu čaj pro laz ne hi per fos fa ta ze mi je u 21-mjesečnog dje ča ka 
s po nav lja ju ćom sip njom ti je kom akut nog res pi ra cij skog infek ta.

Ma te ri ja li i me to de: Od re đi va nje ka ta li tič ke ak tiv nos ti al kal ne fos fa ta ze 
pro ve de no je pre po ru če nom fo to met rij skom me to dom, a elek tro fo ret sko raz-
dva ja nje izoen zi ma al kal ne fos fa ta ze na aga roz nom ge lu uz ob ra du se ru ma 
lek ti nom.

Re zul ta ti: Ti je kom bol nič kog li je če nja di je te je ima lo po ve ća nu ka ta li tič ku 
ak tiv no st al kalne fos fa ta ze: pr vog da na 4109 U/L, šes tog da na 2156 U/L. Pri 
kon trol nom preg le du 27. da na od prij ma u bol ni cu ak tiv no st se sma nji la na 
505 U/L. Elek tro fo ret skim raz dva ja njem izoen zi ma al kal ne fos fa ta ze do ka-
za na je elek tro fo ret ska vr pca br ža od jet re no-koš ta nog izoen zi ma, tzv. br za 
anod na vr pca.

Zak lju čak: Po ja va iz ra zi to po ve ća ne ka ta li tič ke ak tiv nos ti al kal ne fos fa ta ze 
uz ti pič nu elek tro fo ret sku raz dio bu izoen zi ma u tra ja nju od ne ko li ko tje da na 
uka zu je na pro laz nu hi per fos fa ta ze mi ju. Pra vodob nim pre poz navanjem iz bje-
ga va se dalj nja ne pot reb na di jag nos tič ka ob ra da.

Ključ ne ri je či: pro laz na hi per fos fa ta ze mi ja, al kal na fos fa ta za, izoen zi mi, sip-
nja, di je te

Abstract

In tro duc tion: A ca se of tran sie nt hyper phos pha ta se mia in a 21-month-old 
boy diag no sed wi th re cur re nt whee zi ng du ri ng acu te res pi ra to ry in fec tion is 
des cri bed.

Ma te ria ls and met ho ds: De ter mi na tion of al ka li ne phos pha ta se ca ta lytic 
ac ti vi ty was per for med by the re com men ded pho to met ric met hod, and elec-
trop ho re tic se pa ra tion of al ka li ne phos pha ta se isoen zymes on aga ro se gel by 
se rum pro ces si ng wi th lec tin.

Re sul ts: Du ri ng hos pi tal treat me nt, in crea sed ca ta lytic ac ti vi ty of al ka li ne 
phos pha ta se was re cor ded (4109 U/L on day 1 and 2156 U/L on day 6). On 
con trol exa mi na tion on day 27 of hos pi tal ad mis sion, the va lue dec rea sed to 
505 U/L. Elec trop ho re tic se pa ra tion of al ka li ne phos pha ta se isoen zymes de-
mon stra ted a ba nd fas ter than the he pa ti c-os seous isoen zyme, a fa st ano dal 
fo rm.

Con clu sion: A mar ked in crea se in the al ka li ne phos pha ta se ca ta lytic ac ti vi ty 
wi th typi cal elec trop ho re tic isoen zyme pat te rn per sis ti ng for se ve ral wee ks 
poin ts to tran sie nt hyper phos pha ta se mia. Ad di tio nal un ne ces sa ry diag nos tic 
wo r k-up can be ob via ted by ti me ly re cog ni tion of the phe no me non.

Key wor ds: hyper phos pha ta se mia, al ka li ne phos pha ta se, isoen zymes, whee-
zi ng, in fa nt
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Uvod

Al kal na fos fa ta za, or to fos fa t-mo noes te r-fos fo hid ro la za 

(ALP; EC 3.1.3.1) je sku pi na hid ro la za s optimu mom ak tiv-

nos ti u al kal nom pod ruč ju (pH 9,8 do 10,5). Raz li ku ju se 

tkiv no nes pe ci ] č ni izoen zim (jet re no-koš ta no-bub rež ni), 

cri jev ni, pla cen tni i izoen zim sli čan pla cen tnom ko ji na la-

zi mo u tes ti si ma, ti mu su i plu ći ma. Ati pič ni ili vi šes tru ki 

ob li ci al kalne fos fa ta ze su ne gen skog pod ri jet la i po jav lju-

ju se u po je di nim pa to loš kim sta nji ma (1,2). Ka tali tič ka ak-

tiv no st al kal ne fos fa ta ze je zbog koš ta nog ras ta u dje čjoj 

do bi i u pu ber te tu ve ća ne go u od ras le oso be. U se ru mu 

do jen ča di i dje ce mo gu ća je iz ra zi to po ve ća na ak tiv no st, 

i do 20 pu ta od gor nje gra ni ce re fe ren tnih vri jed nos ti za 

od re đe nu dob, ali bez pri sutnos ti jet re nih ili koš ta nih bo-

les ti (2,3). Pro laz na hi per fos fa ta ze mi ja do jen ča di i dje ce 

(en gl. tran sie nt hyper phos pha ta se mia, TH) ili be nig na pro-
laz na hi per fos fa ta ze mi ja (en gl. be ni gn tran sie nt hyper phos-
pha ta se mia, BTH) je pr vi put opi sa na 1954. go di ne (3), a 
u Hr vat skoj 1986. go di ne (4). Bu du ći da u dje ce ne ma kli-

nič kih zna ko va me ta bo lične koš ta ne ili jet re ne bo les ti, ot-

kri va se slu čaj no ti je kom la bora to rij ske ob ra de bo les nog 

dje te ta.

Cilj ra da bio je pri ka za ti slu čaj i pod sje ti ti na pro laz nu hi-

per fos fa ta ze mi ju kao be nig nu po ja vu, ka ko bi se iz bjeg la 

dalj nja ne pot reb na di jag nos tič ka ob ra da. Pre ma na šem 

saz na nju to je pr vi pri kaz pro laz ne hi per fos fa ta ze mi je u 

dje te ta s po nav lja ju ćom sip njom ti je kom akut nog res pi ra-

cij skog in fek ta.

Ma te ri ja li i me to de

Me to de

Bio ke mij ske pret rage od re đi va nja aktivnosti en zi ma i ko n-

centracije me ta bo li ta pro ve de ne su na ana li za to ru Ol-

ympus AU400 (Olympus Op ti cal Co., Ltd., To kyo, Ja pan) 

s iz vor nim ko mer ci jal nim rea gen ci ja ma (Olympus Diag-

nos tic, GmbH, Ham bu rg, Nje mač ka). Ka ta li tič ka ak tiv no st 

al kal ne fos fa ta ze od re đe na je pre po ru če nom fo to met rij-

skom, kon ti nui ra nom me to dom (p-nit ro fe nil fos fat, AMP 

pu fer, Mg-a ce tat, Zn-sul fat, HEDTA (5).

Elek tro fo ret sko raz dva ja nje izoen zi ma al kal ne fos fa ta ze 

uči nje no je na aga roz nom ge lu (Hydra gel 7/15 ISO-PAL 

ge lo vi, Sebia Pro duc ts, Is sy-le s-Mou li neaux, Fran cus ka) 

uz au to mat ski elek tro fo ret ski sus tav Hydra sis, den zi to me-

tar Hydra sys 2 (Se bia system, EVRY Ce dex, Fran cuska) uz 

pret hod nu ob ra du se ru ma lek ti nom (6). Pri je na no še nja 

na aga ro zu se ru mi su raz ri je đe ni do prib liž no jed na kih vri-

jed nos ti ka ta li tič ke ak tiv nos ti ALP.

Pri kaz bo les ni ka

Dje čak u do bi od 21 mje se ca zap rim ljen je na Od jel za 

pul mo lo gi ju i aler go lo gi ju do jen ča di i ma le dje ce zbog li-

je če nja akut no ga res pi ra cij skog in fek ta s po nav lja ju ćom 

In tro duc tion

Al ka li ne phos pha ta se, or thop hos pha te-mo noes te r-phos-

pho hydro la se (ALP; EC 3.1.3.1.) is a group of hydro la ses 

wi th op ti mal ac ti vi ty in al ka li ne ran ge (pH 9.8-10.5). ALP 

in clu des tis sue non spe ci ] c isoen zyme (li ve r-bo ne-kid-

ney), in tes ti nal, pla cen tal and pla cen ta l-li ke isoen zyme 

whi ch is expres sed in the tes tes, thymus and lun gs. Atypi-

cal or mul tip le for ms of ALP are of no n-ge ne ori gin and 

oc cur in par ti cu lar pat ho lo gic sta tes (1,2). Be cau se of bo-

ne growth, the ca ta lytic ac ti vi ty of ALP is grea ter in chil-

dhood and pu ber ty than in adul ts. ALP ca ta lytic ac ti vi ty 

can be extre me ly in crea sed, up to 20-fold up per re fe ren-

ce li mit for age, in se rum of in fan ts and chil dren, even 

in the ab sen ce of he pa tic or bo ne di sea se (2,3). Tran sie-

nt hyper phos pha ta se mia (TH) in in fan ts and chil dren or 

be ni gn tran sie nt hyper phos pha ta se mia (BTH) was ] r st 

des cri bed in 1954 (3), and in Croa tia in 1986 (4). As the se 

chil dren show no cli ni cal sig ns of me ta bo lic bo ne or li ver 

di sea se, TH is in ci den tal ly de tec ted on la bo ra to ry wo r k-

up for so me il lnes ses.

The aim is to pre se nt a ca se of TH and to re mi nd of hyper-

phos pha ta se mia as a be ni gn phe no me non whe re ad di-

tio nal diag nos tic pro ce du res can be avoi ded. To the be st 

of our knowled ge, this is the ] r st re po rt of TH in a chi ld 

wi th recur re nt whee zi ng du ri ng acu te res pi ra to ry in fec-

tion.

Ma te ria ls and met ho ds

Met ho ds

Bioc he mi cal tes ti ng, in clu di ng en zyme activity and con-

centration me ta bo li te de ter mi na tion, was per for med on 

an Olympus AU 400 ana lyzer (Olympus Op ti cal Co., Ltd., 

To kyo, Ja pan) wi th ori gi nal com mer cial rea gen ts (Olym-

pus Diag nos tic, GmbH, Ham bu rg, Ger ma ny). The ca ta lytic 

ac ti vi ty of ALP was de ter mi ned by the re com men ded 

pho to met ric con ti nuous met hod (p-nit rop he nylphos pha-

te, AMP buk  er, Mg-a ce ta te, Zn-sul fa te, HEDTA) (5).

Elec trop ho re tic se pa ra tion of ALP isoen zymes was do ne 

on aga ro se gel (Hydra gel 7/15 ISO-PAL ge ls, Se bia Pro duc-

ts, Is sy-le s-Mou li neaux, Fran ce) wi th the use of the Hydra-

sis au to ma ted elec trop ho re sis system, Hydra sis 2 den si-

to me ter (Se bia System, EVRY Ce dex, Fran ce) wi th se rum 

lec tin pret reat me nt (6). Prior to ap pli ca tion on to the aga-

ro se, the se ra we re di lu ted to ap proxi ma te ly the sa me va-

lue of ALP ca ta lytic ac ti vi ty.

Ca se re po rt

A 21-month-old ma le chi ld was ad mit ted to De par tme nt 

of Pul mo no lo gy and Al ler go lo gy in In fan ts and Sma ll Chil-

dren for the ma na ge me nt of acu te res pi ra to ry in fec tion 

wi th re cur re nt whee zi ng. The chi ld had a 6-month his to-

ry of freque nt res pi ra to ry in fec tio ns wi th re cur re nt whee-
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sip njom. Unat rag še st mje se ci dje čak je imao čes te res pi-

racij ske in fek te s po nav lja ju ćom sip njom, ot kri ve na je po-

ve ća na kon cen tra ci ja ukup nog IgE (IgE 151,8 kIU/L; gor nja 

gra ni ca re fe ren tnog ras po na za dob je 38,6 kIU/L (7)) te je 

bio am bu lan tno li je čen bron ho di la ta to ri ma krat ko ga (sol-

bu ta mol) i du gog dje lo va nja (m u ti ka zon pro pio nat). Kod 

prij ma dje čak je bio afeb ri lan, bli jed, bla že dis pnoi čan, 

res pi ra ci je 35/min (bla ži res pi ra cij ski po re me ćaj). Iz di saj je 

bio ote žan i pro duljen, obos tra no su se ču li hrop ci. Na la zi 

sr ca i ab do me na bi li su bez oso bi tos ti. RTG snim ka plu ća 

je bez pa to loš kih prom je na. Dje čak je li je čen bron ho di la-

ta to ri ma, glu ko kor ti koi di ma, in ha la ci ja ma salbu ta mo la i 

res pi ra cij skom ki ne zi te ra pi jom. Na kon še st da na dje čak je 

ot puš ten ured no ga kli nič kog sta tu sa na kuć nu nje gu uz 

pre po ru če nu te ra pi ju in ha la cij skim bron ho di la ta to rom 

du gog dje lo va nja. Na kon trol ni preg led je do šao 27. da na 

od po čet ka bo les ti. Na dru gi kon trol ni preg led ni je do šao. 

Pri je hos pi ta li za ci je maj ka je da la oba vi ješ te ni pris ta nak, 

a di jag nos tič ki pos tup ci pro ve de ni su u skla du s etič kim 

na če li ma i Dek la ra ci jom o ljud skim pra vi ma iz Hel si nkija 

1975. i iz mje na ma iz To ki ja 2004. go di ne (8).

Re zul ta ti

Re zul ta ti labo ra to rij skih na la za u ti je ku bol nič kog li je če-

nja te na kon kra će ga kuć nog li je če nja pri ka za ni su u tab li-

ci 1. Ka ta li tič ka ak tiv no st al kal ne fos fa ta ze sma nji la se od 

pr vog do šes tog da na na 52% po čet ne vri jed nos ti, a kroz 

idu ći 21 dan na 12% po čet ne vri jed nos ti, od nos no go to vo 

na gor nju gra ni cu re fe ren tnog ras po na za dob. Elek tro fo-

ret sko raz dva ja nje izoen zi ma ALP pri ka za no je na sli ci 1. 

zi ng and a ] n di ng of ele va ted to tal IgE con cen tra tion (IgE 

151.8 kU/L; the up per li mit of the re fe ren ce ran ge for age 

is 38.6 kIU/L (7)), trea ted wi th sho r t-ac ti ng (sal bu ta mol) 

and lo ng-ac ti ng (m u ti ca so ne pro pio na te) bron cho di la to-

rs on out pa tie nt ba sis. On ad mis sion, the chi ld was afeb-

ri le, pa le, mil dly dyspneic, res pi ra tion ra te 35/min (mi ld 

res pi ra to ry dis tre ss); expi ra tion dio    cu lt and pro lon ged, 

wi th bi la te ral ra les. The hea rt and ab do men we re nor mal. 

Che st x-ray showed no pat ho lo gic ] n din gs. The pa tie nt 

was trea ted wi th bron cho di la to rs, glu co cor ti coi ds, sal bu-

ta mol in ha la tion and res pi ra to ry ki ne sit he ra py. Af ter six 

days, the pa tie nt was dis char ged wi th nor mal cli ni cal sta-

tus for ho me ca re and re com men ded the ra py wi th a lo-

ng-ac ti ng in ha la tion bron cho di la tor. The pa tie nt pre sen-

ted for con trol exa mi na tion on day 27 of the di sea se on-

set, but fai led to co me for se co nd con trol. The pa tien t’s 

mot her sig ned the in for med con se nt fo rm prior to hos pi-

ta li za tion and diag nos tic wo r k-up was per for med ac cor-

di ng to the stan dar di zed pro ce du re, in li ne wi th et hi cal 

prin cip les, Hel sin ki Dec la ra tion on Hu man Rig hts from 

1975 and To kyo amen dmen ts from 2004 (8).

Re sul ts

La bo ra to ry ] n din gs re cor ded du ri ng hos pi ta li za tion and 

a sho rt pe riod of ho me ca re are pre sen ted in Tab le 1. Ca-

ta lytic ac ti vi ty of ALP dec rea sed from day 1 to day 6 to 

51% and over the next 21 days to 12% of the ini tial va lue, 

i.e. near the up per li mit of the re fe ren ce ran ge for age. 

Elec trop ho re tic se pa ra tion of ALP isoen zymes is pre sen-

ted in Fi gu re 1. Na ti ve se rum sam ples showed al te red 

Ana lysis Day 1 Day 6 Day 27 Re fe ren ce ran ge

CRP (mg/L) 11.9 - - 0.0-10.0

ESR (mm/3.6 ks) 19 - - 0-20

Leu ko cytes (x109/L) 17.5 - 10.4 6.0-16.0

Pla te le ts (x109/L) 669 - 561 150-450

ALP (U/L) 4109 2156 505 25-500

AST (U/L) 33 22 35 26-75

ALT (U/L) 20 9 15 11-46

GGT (U/L) 12 14 10 1-39

LDH (U/L) 315 217 311 150-360

To tal bi li ru bin (μmol/L) 7.4 - - <20

Cal cium (mmol/L) 2.56 2.51 2.59 2.15-2.80

Phos pha te (mmol/L) 1.81 1.77 1.65 0.95-1.80

TAB LI CA 1. Re zul ta ti la bo ra to rij skih pret ra ga za vri je me bol nič kog li je-

če nja (1. i 6. da na) i na kon kuć nog li je če nja (na kon 27. da na).

TAB LE 1. Re sul ts of la bo ra to ry ana lyses du ri ng hos pi tal treat me nt (day 

1 and 6) and af ter ho me treat me nt (day 27)
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Na tiv ni uzor ci se ru ma dje ča ka s hi per fos fa ta ze mi jom po-

ka zu ju pro mi je nje nu elek tro fo ret sku pok ret lji vo st izoen-

zi ma: br za anod na (br ža od jet re no-koš ta no-pla cen tnog 

pod ruč ja) i spo ri ja anod na (pu tu je u jet re no-koš ta no-pla-

cen tnom pod ruč ju) vr pca. Prom je na je na ro či to iz ra že na 

u uzor ci ma se ru ma pr vog i šes tog da na li je če nja (li ni je 1 i 

2). Na kon ob ra de se ru ma lek ti nom još bo lje se is ti če br zi 

anod ni ob lik (li ni je 1’ i 2’). Elek tro fo ret skim raz dva ja njem 

od re đe na ka ta li tič ka ak tiv no st br zog ob li ka je 1422 U/L 

prvog da na, 802 U/L šes tog da na i 76 U/L 27. da na. Ka da 

se ka ta li tič ka ak tiv no st ALP sma nji la do go rnje gra ni ce re-

fe ren tnog ras po na, elek tro fo re za izoen zi ma je pop ri mi la 

zna čaj ke zdra vog dječ jeg se ru ma (li ni je 5 i 7), oso bi to na-

kon ob ra de lek ti nom (linije 5’ i 7’). Raz li ku je se još uvi jek 

pri su tan, ali sla bi je iz ra žen br zi anod ni ob lik di fuz no po ve-

zan s jet re nim ob li kom (li ni je 3 i 3’). U kon tro lnim uzor ci-

ma (li ni ja 5) raz li ku ju se jet re no-koš ta ni i izoen zim sli čan 

pla ce ntnom od nos no i cri jev ni izoen zim (li ni ja 7).

Ras pra va

Kri te ri ji za pos tav lja nje di jag no ze pro laz ne hi per fos fa ta ze-

mi je su: dob dje te ta manja od 5 go di na; raz li či ti sim pto mi 

po put res pi racij ske infek ci je, pro lje va, pov ra ća nja; izos ta-

nka kli nič kih i bio ke mij skih zna ko va koš ta ne i jet re ne bo-

les ti; po ve ća ne vri jed nos ti ALP 3 do 50 pu ta od gor nje gra-

ni ce re fe ren tnog ras po na vri jed nos ti za dob; po ve ća ne 

FI GU RE 1. Elec trop ho re tic se pa ra tion of ALP isoen zymes on aga ro-

se gel be fo re and af ter lec tin pret reat me nt. ALP isoen zymes in na-

ti ve se rum (sam ples 1, 2 and 3) and se rum af ter lec tin pret reat me-

nt (sam ples 1’, 2’ and 3’) of hyper phos pha ta se mia pa tie nt on day 1, 

6 and 27 of the ra py for acu te res pi ra to ry in fec tion wi th re cur re nt 

whee zi ng. ALP isoen zymes in con trol na ti ve se rum (sam ples 5 and 

7) and se rum af ter lec tin pret reat me nt (5’ and 7’).

SLI KA 1. Elek tro fo ret sko raz dva ja nje izoen zi ma ALP na aga roz nom ge-
lu pri je i pos li je ob ra de lek ti nom. Izoen zi mi ALP u na tiv nom se ru mu 

(li ni je 1, 2 i 3) i se ru mu ob ra đe nom lek ti nom (li ni je 1’, 2’ i 3’) dje ča ka s 

hi per fos fa ta ze mi jom 1., 6. i 27. da na li je če nja akut nog res pi ra cij skog in-

fek ta s po nav lja ju ćom sip njom. Izoen zi mi ALP u na tiv nom se ru ma (5 i 

7) i se ru mu ob ra đe nom lek ti nom (5’ i 7’) kon trolnih uzo ra ka.

elec trop ho re tic isoen zyme mo ti li ty, i.e. ra pid ano dal (fas-

ter than the he pa ti c-os seou s-pla cen tal area) and slower 

ano dal (mo vi ng in the he pa ti c-os seou s-pla cen tal area) 

ban ds. The chan ge was es pe cial ly pro noun ced in se rum 

sam ples col lec ted on day 1 and day 6 of treat me nt (la nes 

1 and 2). Upon lec tin treat me nt, the ra pid ano dal fo rm 

was even mo re pro noun ced, alo ng wi th se pa ra tion of 

the re mai ni ng frac tio ns (la nes 1’ and 2’). The ra pid fo rm 

ca ta lytic ac ti vi ty de ter mi ned by elec trop ho re tic se pa ra-

tion was 1422 U/L on day 1, 802 U/L on day 6 and 76 U/L 

on day 27. When the ALP ca ta lytic ac ti vi ty dec rea sed to 

the up per re fe ren ce li mit, isoen zyme elec trop ho re sis as-

su med the cha rac te ris ti cs of nor mal pe diat ric se rum (la-

nes 5 and 7), es pe cial ly upon treat me nt wi th lec tin (la nes 

5’ and 7’). The ra pid ano dal fo rm dik  u se ly as so cia ted wi-

th the he pa tic fo rm was le ss pro noun ced but sti ll pre se nt 

(la nes 3 and 3’). In con trol sam ples, the he pa ti c-os seous 

and pla cen ta l-li ke isoen zymes (la ne 5) and in tes ti nal 

isoen zyme (la ne 7) we re ob ser ved.

Dis cus sion

The fol lowi ng cri te ria are used on ma ki ng the diag no sis 

of tran sie nt hyper phos pha ta se mia: age be low 5 yea rs; va-

rious sympto ms su ch as res pi ra to ry in fec tio ns, diar r hea, 

vo mi ti ng; ab sen ce of cli ni cal and bioc he mi cal sig ns of li-

ver and bo ne di sea se; in crea sed ALP le vel, 3- to 50-fold 
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ak tiv no sti koš ta nog i/ili jet re nog izoen zi ma; pov ra tka na 

nor mal ne vri jed nos ti unu tar 4 mje se ca (3).

Dje čak zap rim ljen na li je če nje zbog akut nog res pi ra cij-

skog in fek ta za do vo lja vao je pet di jag nos tič kih uv je ta: 

bio je u do bi od 21 mje seca; imao je res pi ra cij ski in fe kt; 

kli nič ki na laz, RTG snim ka i la bo ra to rij ski na la zi (tab li ca 1.) 

ni su uka zi va li na bo les ti kos ti ju ili jet re; ak tiv no st ALP u 

pr vom od re đi va nju bi la je osam pu ta ve ća od gor nje gra-

ni ce re fe ren tnog ras po na vri jed nos ti za dje ča ko vu dob; 

na kon če ti ri tjed na us li je di lo je sma nje nje ak tiv nos ti ALP 

na 505 U/L, gor nja gra ni ca re fe ren tnog ras po na za dob 

je 500 U/L (5). Etio lo gi ja pro laz ne hi per fos fa ta ze mi je ni je 

pot pu no raz jaš njena. Naj češ će se po jav lju je u tije ku in fek-

ci ja (9), oso bi to akut nih vi rus nih in fek ci ja (10-12). U dje ce s 

pro laz nom hi per fos fa ta ze mi jom ko ja se po ja vi la ti je kom 

in fek tiv nih bo les ti gor njih diš nih pu tova pra će nih vru ći-

com i pro lje vom do ka za na je i po ve ća na koncen tra ci ja 

an ti ti je la pro tiv en te ro vi ru sa Ec ho 22, En te ro 71 i Coxsac-

kie B4 (11), a opi sa na je i u slu ča ju in fek ci je ro ta vi ru som u 

dje te ta s tran splan ti ra nim jet ri ma (13). Pro laz na hi per fos-

fa ta ze mi ja do ka za na je i u bo les ni ka s eg zan te ma toz nom 

vru ći com nakon prim je ne cje pi va pro tiv os pi ca (14). Mo že 

se po ja vi ti u 2,8% dje ce s tran plan ta ci jom jet re ili bub re-

ga (15). Ve ća po jav no st pro laz ne hi per fos fa ta ze mi je za mi-

je će na je u ka len dar skom di je lu go di ne ka da su vi rus ne 

in fek ci je češ će (12,16). Pri ka za ni dje čak imao je unat rag 

še st mje se ci od opi sa nog prij ma učes ta le res pi racij ske in-

fek te, a te me ljem pri kup lje nih na la za mo že se zak lju čiti o 

vi rus noj etio lo gi ji. Pret postav lja se da raz li či ta pa to loš ka 

sta nja, među ko jima se na ro či to is ti če vi rus na in fek ci ja, mi-

jenja ju stu panj si ja li ni za ci je mo le ku le ALP, zbog čega se 

sma nju je kli re ns en zi ma (17). Dru gi au to ri opi su ju po ja vu 

ati pič ne ALP s elek tro fo ret skom pok ret lji voš ću u br zoj α2 

ili α1/α2-globulinskoj zo ni (10,12). Is pi ti va nja ka ta li tič kih 

svoj sta va ati pič nog obli ka ALP u pro laz noj hi per fos fa ta-

ze mi ji go vo re u pri log jet re nom ob li ku s viš kom si ja lin ske 

ki se li ne, prem da ni je ut vr đe na po ja ča na si ja li ni za ci ja dru-

gih pro tei na. Ob rade si ja li da zom ili lek ti nom ni su do volj-

no dje lot vor ne da bi ati pičan jet re ni ob lik ALP pre ve le u 

nor ma lan jet re ni ob lik ALP (10). Elek tro fo ret skim raz dva-

ja njem izoen zi ma ALP u is pi ti va nog je dje ča ka za mi je će-

na ja ka vr pca, ko ju mo že mo opi sa ti kao ati pič ni izoen zim 

br ži od jet re no-koš ta nog izoen zi ma, tzv. br zi anod ni. U 

uzor ci ma pr vog i šes tog da na ob ra đe nim lek ti nom den zi-

to met rij ski je od re đen re la tiv ni pos to tak br zog anod nog 

ob li ka u vri jed nos ti od 35% od nos no 37%. Uspo red no sa 

sma nje njem ak tiv nos ti ukup ne ALP, us li je di la je i prom je-

na elek tro fo ret ske sli ke u uzor ku 27. da na ka da je vri jed-

no st br zog anod nog ob li ka sma nje na na 15%. Na ža lo st, 

na dru gi kon trol ni preg led dje čak ni je do šao pa se ni je 

mog la još jed nom od re di ti ka ta li tič ka ak tiv no st ukup ne 

ALP ni izoen zi ma ALP, za ko je pret pos tav lja mo da bi se 

sma nji le unu tar re fe ren tnog inter va la, kako je već opi sa-

no (18). Do dat no og ra ni če nje bi la je ma la ko li či na uzor ka. 

up per li mit of the age spe ci ] c re fe ren ce ran ge; ele va ted 

ac ti vi ty of os seous and/or he pa tic isoen zymes; and re tu-

rn to nor mal le ve ls wit hin 4 mon ths (3).

In the chi ld ad mit ted for acu te res pi ra to ry in fec tion, ]  ve 

diag nos tic cri te ria we re met: age 21 mon ths; pre sen ce of 

res pi ra to ry in fec tion; cli ni cal ] n din gs, che st x-ray and la-

bo ra to ry ] n din gs (Tab le 1) not in di ca ti ve of bo ne or li ver 

di sea se; on ] r st de ter mi na tion, ALP ac ti vi ty was eig ht-fo-

ld up per li mit of the res pec ti ve age spe ci ] c re fe ren ce ran-

ge; and a dec rea se in ALP ac ti vi ty to 505 U/L (up per li mit 

of the age spe ci ] c re fe ren ce ran ge is 500 U/L) wit hin four 

wee ks (5).

The etio lo gy of tran sie nt hyper phos pha ta se mia has not 

yet been ful ly cla ri ] ed. It mo st frequen tly oc cu rs du ri ng 

in fec tio ns (9), in par ti cu lar acu te vi ral in fec tio ns (10-12). 

Ele va ted con cen tra tion of an ti bo dies to Ec ho 22, En te ro 

71 and Coxsac kie B4 en te ro vi ru ses was de mon stra ted in 

chil dren wi th tran sie nt hyper phos pha ta se mia that de ve-

lo ped du ri ng the up per ai rway in fec tio ns ac com pa nied 

by fe ver and diar r hea (12), and has al so been des cri bed 

du ri ng ro ta vi rus in fec tion in a chi ld wi th li ver tran splan ta-

tion. Tran sie nt hyper phos pha ta se mia was de mon stra ted 

in a pa tie nt wi th exan the ma tous fe ver fol lowi ng meas les 

vac ci na tion (14), and has been re por ted to oc cur in 2.8% 

of chil dren un der goi ng li ver or kid ney tran splan ta tion 

(15). A hig her in ci den ce of tran sie nt hyper phos pha ta se-

mia has been re cor ded in the sea so ns cha rac te ri zed by a 

hig her ra te of vi ral in fec tio ns (12,16).

Prior to ad mis sion, our pa tie nt had a 6-month his to ry of 

re cur re nt res pi ra to ry in fec tio ns, mo st pro bab ly of vi ral 

etio lo gy. Va rious pat ho lo gic sta tes su ch as vi ral in fec tion 

ha ve been pos tu la ted to mo di fy the ra te of ALP mo le cu-

le sia li ni za tion, thus re du ci ng the en zyme clea ran ce (17). 

Ot her aut ho rs re po rt the ap pea ran ce of atypi cal ALP of 

elec trop ho re tic mo ti li ty in the ra pid α2 or α1/α2-globu-

lin area (10,12). Stu dies of the ca ta lytic pro per ties of atypi-

cal ALP fo rm in tran sie nt hyper phos pha ta se mia sug ge st 

the he pa tic fo rm wi th exce ss sia lic acid, al thou gh en han-

ced sia li ni za tion of ot her pro tei ns has not been de tec ted. 

Treat me nt wi th sia li da se or lec tin is not eo    cie nt enou gh 

to tran sla te the atypi cal he pa tic ALP fo rm in to nor mal he-

pa tic ALP fo rm (10). In the stu dy pa tie nt, elec trop ho re tic 

se pa ra tion of ALP isoen zymes yiel ded a stro ng ba nd that 

cou ld be cha rac te ri zed as an atypi cal fa st ano dal fo rm 

fas ter than the he pa ti c-os seous isoen zyme. Rela ti ve per-

cen ta ge of the ra pid ano dal fo rm, de ter mi ned by den si to-

met ry in the lec tin pro ces sed sam ples col lec ted on day 1 

and day 6 was 35% and 37%, res pec ti ve ly. The dec rea se 

in to tal ALP ac ti vi ty was ac com pa nied by a chan ged elec-

trop ho re tic pat te rn in the sam ple ob tai ned on day 27, 

when the per cen ta ge of the ra pid ano dal fo rm dec rea sed 

to 15%. Un for tu na te ly, the chi ld did not pre se nt for the 

se co nd che ck-up, so the ca ta lytic ac ti vi ty of ALP and ALP 

isoen zymes, pre su med to ha ve dec rea sed to the re fe ren-
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Prem da se elek tro fo re za smat ra pouz da nim pos tup kom 

za raz li ko va nje izoen zi ma ALP, do dat na is pi ti va nja kata li-

tič kih svoj stva ili sta bil nos ti izoen zi ma ALP ni je bi lo mogu-

će pro ves ti.

Zak lju čak

U zak ljuč ku že li mo nag la si ti da pri slu čaj nom na la zu ve li-

ke ka ta li tič ke ak tiv nos ti ALP u ra no dječ je do ba u ti je ku 

akut ne res pi racij ske ili cri jev ne in fek ci je tre ba po sum nja-

ti na pos to ja nje pro laz ne hi per fos fa ta ze mi je ka ko bi se 

iz bjeg la dalj nja ne pot reb na di jag nos tič ka ob ra da. Ako se 

vri jed nos ti nor ma li zi ra ju unu tar če ti ri mje se ca dalj nja is pi-

ti va nja ni su pot reb na.

ce ran ge as des cri bed el sewhe re (18), cou ld not be de ter-

mi ned again. The ina dequa te sam ple vo lu me was an ad-

di tio nal li mi ta tion of the stu dy. Al thou gh se rum pro tein 

elec trop ho re sis is a reliab le met hod for ALP isoen zyme 

dik  e ren tia tion, ad di tio nal stu dies li ke ca ta lytic pro per ties 

or sta bi li ty of ALP isoen zymes cou ld not be per for med.

Con clu sion

In con clu sion, tran sie nt hyper phos pha ta se mia shou ld be 

con si de red in ca se of an in ci den tal ] n di ng of hi gh ca ta-

lytic ac ti vi ty of ALP in ear ly chil dhood du ri ng acu te res-

pi ra to ry or in tes ti nal in fec tion, thus ob via ti ng ad di tio nal 

un ne ces sa ry diag nos tic wo r k-up. If the le ve ls nor ma li ze 

wit hin four mon ths, the re is no need for ad di tio nal tes ti-

ng.
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