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INFORMACJE O ARTYKULE ABSTRACT
Historia artykutu: Rickets comes under one of the complex of clinical symptoms and biochemical abnorma-
Otrzymano: 25.03.2015 lities associated with impaired bone mineralization in early childhood. The most com-
Zaakceptowano: 08.06.2015 mon cause of rickets is because of vitamin D deficiency. Nonetheless, rickets' symptoms
Dostepne online: xxx can develop even if the vitamin D supplementation is administered properly, e.g. as the
result of primary defects of phosphate transport in renal tubules. This group of disorders
Stowa kluczowe: are classified as hypophosphatemic rickets. Early diagnosis of hypophosphatemic rickets
e krzywica allows the implementation of a treatment that prevents the inhibition of growth and
e hipofosfatemia reduces the skeletal deformation.
¢ rodzinne wystepowanie A case of a 23-month-old girl is presented who was admitted to the hospital because
¢ niedobér wzrostu of rickets' signs, which worsened despite vitamin D supplementation. The authors analy-

zed the diagnosis procedures, and therapy emphasizing the importance of functional
tests describing tubular transport of phosphates and discussed the disease entities that
result in hypophosphatemic rickets.
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ktérego przyczynami mogg by¢ niedobdér witaminy D, wap-

Wstep nia lub fosforanéw. U dzieci najczesciej wynika ona

z niedoboru witaminy D i wywotuje zaburzenia w uktadzie
Krzywicg nazywa sie zespét objawdw klinicznych wynika- kostno-stawowym oraz zaburzenia rozwoju fizycznego.
jacy z uposledzenia mineralizacji rozwijajgcego sie koscca, W badaniu podmiotowym i przedmiotowym dziecka nalezy
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zwréci¢ uwage na cechy krzywicy, takie jak: utrata laknie-
nia, drazliwo$¢, nadmierna potliwos¢, sklonnosé do zapar,
rozmiekanie potylicy, opdéznienie zarastania ciemigczka,
wydatne guzy kosci czotowej, skolioza, hiperkifoza, hiperlor-
doza kregostupa, bdle kosci i stawéw, ostabienie sity mies-
niowej, opéznienie zgbkowania, znieksztalcenia klatki pier-
siowej, plaskostopie, szpotawos$¢ koniczyn dolnych (rzadziej
koslawosc), pogrubienie przynasad kosci diugich (bransolety
krzywicze), bruzda Harrisona [1, 2]. Przy niedoborze wita-
miny D w badaniach laboratoryjnych stwierdza sie podwyz-
szong aktywnos$¢ fosfatazy alkalicznej w surowicy krwi,
hipofosfatemie przy prawidlowym lub nieco obnizonym
stezeniu wapnia [3].

Hipofosfatemia o charakterze ostrym lub przewleklym
moze by¢ spowodowana: hemolizg, niewydolnoscig odde-
chowsg i krazeniows, niedozywieniem, alkoholizmem, wyste-
puje réwniez u pacjentéw z posocznicg, miesakiem prazko-
wanokomérkowym, u chorych z cukrzycy i kwasicg keto-
nowa, w zasadowicy oddechowej oraz przy nadmiernej
utracie fosforanéw przez nerki [3, 4]. Przewlekta hiopofosfate-
mia w kazdym wieku prowadzi do rozwoju osteomalacji,
a u dzieci do wystgpienia objawédw charakterystycznych dla
krzywicy [2]. Kliniczne konsekwencje hipofosfatemii to dodat-
kowo bdle kosci i mieéni, ostabienie sily miesni blizszych
5, 6].

Wchtanianie fosforu zawartego w diecie odbywa sie
w jelicie cienkim, przy wudziale biatka kotransportera
sodowo-fosforanowego typu II (NaPi-2b), ktérego dzialanie
pozostaje pod wplywem iloSci przyjetego pokarmu, jak
réwniez aktywnych metabolitéw witaminy D. Precyzyjna
regulacja surowiczego stezenia fosforu odbywa sie w cewce
proksymalnej nefronu, ktéra jest odpowiedzialna za reab-
sorpcje fosforu az w 80%. Transport ten dokonuje sie za
pomoca kotransporteréw sodowo-fosforanowych typu II
(NaPi-2a i NaPi-2c), regulowanych przez parathormon (PTH)
oraz czynnik wzrostu fibroblastéw 23 (FGF-23; fibroblast
growth factor 23), ktére dziatajg fosfaturycznie [2, 3]. Defekty
regulacji nerkowego transportu fosforanéw prowadza do ich
wzmozonej utraty z moczem, a w konsekwencji do hipofos-
fatemii i zaburzen klinicznych skladajgcych sie na obraz
krzywicy. Te niejednorodng pod wzgledem patomecha-
nizmu grupe zaburzen okresla sie jako krzywice hipofosfate-
miczne.

W pracy przeanalizowano postepowanie diagnostyczno-
-terapeutyczne i podkreslono znaczenie prostych testéw
czynno$ciowych opisujacych nerkowy transport fosforanéw,
ktére mozna =zastosowa¢ w diagnostyce krzywicy, oraz
oméwiono jednostki chorobowe bedgce przyczyng krzywicy
hipofosfatemicznej.

Przypadek kliniczny

23-miesieczna dziewczynka przyjeta zostala do Oddziatu
Nefrologii Dzieci Szpitala Klinicznego nr 1 w Zabrzu, Sla-
skiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach w celu prze-
prowadzenia diagnostyki obserwowanych objawéw krzywi-
cy. W wywiadzie rodzinnym matka dziewczynki w okresie
dziecinstwa byla diagnozowana z powodu zaburzen gospo-
darki wapniowo-fosforanowej (brak wgladu do dokumentacji

medycznej oraz ostatecznego rozpoznania). W badaniu fizy-
kalnym u matki widoczne cechy przebytej krzywicy, takie jak:
szpotawo$¢é koniczyn dolnych, wydatne guzy kosci czolowej
oraz niski wzrost ostateczny (155 cm). Dziewczynka urodzona
z cigzy pierwszej, ktorej przebieg byt prawidlowy. Poréd odbyt
sie sitami natury w 41. tyg, masa ciala wynosila 2900 g,
dlugo$¢ 50 cm. Stan dziecka po porodzie zostal oceniony
w skali Apgar na 5/8/8 pkt (niedotlenienie okotoporodowe).
W okresie niemowlecym obserwowano prawidlowy rozwdj
psychomotoryczny. Profilaktyczna ocena ultrasonograficzna
stawdéw biodrowych w pierwszym roku zycia byla prawidlowa.
W 14. m.z. dziewczynka zaczeta samodzielnie chodzi¢, zwré-
cono uwage na postepujacg deformacje konczyn dolnych oraz
nieprawidlowy chéd. Poza tym dziewczynka nie chorowata, do
wieku 23 miesiecy nie byla poddawana diagnostyce. Suple-
mentacja witaminy D3 w dawce 1 x 800 j/dobe byta zalecona
przez lekarza pediatre poradni rejonowej i skrupulatnie stoso-
wana, nie zahamowata jednak postepu deformacji ko$cca. Nie
stosowano woéwczas dawek leczniczych.

Przy przyjeciu do oddziatu nefrologii stan ogdlny dziewczynki
byt dobry. W badaniu fizykalnym zwracala uwage znaczna
szpotawo$¢ konczyn dolnych, niezaro$niete ciemie przednie
wielkosci 1 x 1 cm, pogrubienie przynasad dalszych kosci przed-
ramienia, niedobér wzrostu <3 centyla (75 cm), wydatne guzy
kosci czotowej. W badaniach laboratoryjnych stwierdzono: pra-
widlowe stezenie kreatyniny (18 pmol/l N: 21-36), podwyzZszong
aktywnos¢ fosfatazy alkalicznej (572 U/L; N: 100-230), obnizZenie
stezenia fosforanéw (0,7 mmol/l; N: 1,45-1,87) oraz prawidlowe
stezenie wapnia catkowitego (2,3 mmol/; N: 2,25-2,75)
i zjonizowanego (1,05 mmol/l; N: 1,1-1,35) w surowicy krwi.
eGFR wynosil: 152 ml/min/1,73 m?% Wykluczono niedobér wita-
miny D (stezenie 25-OH-D: 63,5 ng/ml; N: 30-80), oznaczono
réwniez stezenie 1,25(0H),D w surowicy, ktére miescilo sie
w zakresie normy (53 pg/ml; N: 23,1-154). Stezenie PTH bylo
w zakresie normy (49,5 pg/ml; N: 15-65). Ocena transportu
cewkowego fosforanéw wykonana na czczo wykazata wartos¢
TRP 98% i wartos¢ TmP/GFR 0,69 mmol/l. Po obcigzeniu
pacjentki positkiem nabialowym uzyskano wzrost stezenia
fosforanéw w surowicy z 0,7 do 0,88 mmol/l przy wartosci TRP
88% i TmP/GFR 0,78 mmol/l. Badania potwierdzily nerkowg
utrate fosforanéw, z obnizeniem progu nerkowego dla fosfora-
néw do poziomu 0,7-0,8 mmol/l. Nie wykazano glikozurii ani
zaburzen wskazujgcych na cewkowsg kwasice proksymalng.
Wydalanie kwasu moczowego w dobowej zbidrce moczu wyno-
sito 15,54 mg/kg/dobe N < 12 i porcji moczu - wskaznik kwas
moczowy/kreatynina - 1,95 mg/mg; N < 0,8) Wydalanie wapnia
bylo w zakresie normokalciurii (w porcji moczu wskaznik Ca/
kreatynina: 0,28 mg/mg; N < 0,28). W badaniu USG jamy brzusz-
nej nie stwierdzono cech wapnicy nerek, obraz pozostatych
narzadéw jamy brzusznej byt prawidlowy.

W  leczeniu wprowadzono suplementacje fosforanéw
w formie mieszanki fosforanowej 4 x 5ml (sktad: natrium
phosphoricum monobasicum 9,0 g, natrium phosphoricum bibasi-
cum 72,5 g, aqua destilata ad 500,0), witamine D 1 x 400 j oraz
alfakalcydol 1 x 0,25 ng/dobe. Dziewczynka pozostaje pod
stala, specjalistyczng kontrolg nefrologiczng. W badaniach
kontrolnych przeprowadzonych po 5 miesigcach od rozpo-
znania krzywicy hipofosfatemicznej w surowicy krwi
dziecka wykazano: prawidtowe stezenie fosforu: 1,09 mmol/l,
wapnia calkowitego: 2,26 mmol/l, nadal podwyzszong
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