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Resumen. Presentamos 20 nifios con hiperfosfatasemiatransitoria
benigna de lainfancia (HTI) diagnosticados durante un periodo de 2
afios. La edad media fue de 29,3 meses (rango: 3 meses-10,2 afios), con
un predominio de varones de 1,5:1. Entre las numerosas patologias
asociadas, las més frecuentes fueron la gastroenteritis aguda, el fracaso
de crecimiento y € asma. El valor medio de fosfatasa acaina hallado
fue de4.137 + 2.624 U/L (media+ DS). Todos |os casos presentados
tuvieron unos valores de fosfatasa alcalina (FA) por encimadel percentil
97 para cada edad, con un promedio de 3,8 veces € percentil 97 paralos
respectivos periodos de un afio (entre las edades de 0-14 afios), 6,2
veces €l correspondiente al percentil 50y 14,8 veces el limite
considerado normal para adultos. Los valores de FA estuvieron
comprendidos entre 1.199 y 9.950 U/L. Los niveles de FA sérica
volvieron alanormalidad en un periodo medio de 3,16 meses (1 a6
meses) en 18 casos, quedando 2 nifios pendientes de control. No
observamos predominio estacional, variando la frecuencia de manera
uniforme durante todo €l afio. En dos casos la edad de comienzo fue
superior alos 5 afios. En otros dos, 10s niveles de FA no se normalizaron
antes de 4 meses. Concluimos que laHTI es un proceso benigno y
autolimitado. Los criterios de Kraut referentes ala edad de comienzo y
duracién de esta entidad nos parecen excesivamente rigurosos, por lo
que puede ser conveniente revisar dichos criterios.
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TRANSIENT BENIGN HYPERPHOSPHATASEMIA: A REPORT
OF 20NEW CASES

Abstract: Wereport 20 children diagnosed with transient benign
hyperphosphatasemia (THI) during a period of 2 years. The mean age
was 29.3 months, ranging from 3 months to 10.2 years, with amale
predominance (1.5: 1). There were severd associated disorders, with the
most frequent being acute gastroenteritis, failure to thrive and asthma.
the mean alkaline phosphatase (AP) value was 4,137 + 2,624 U/L (mean
+ SD). All AP values were above the 97th percentile for each age, with a
mean of 3.8 timesthe level in the 97th percentile for every one-year
period (between 0 and 14 years), 6.2 times the 50th percentile mean
level and 14.8 times higher than the mean normal upper limit value for
adults. The range was from 1,199 to 9,950 U/L. Their serum AP levels
returned to normal in amean period of 3.16 months (1 to 6 months) i 18
cases. The remaining 2 cases are pending on a new checkup. There was
no seasona predominance and the frequency was uniform throughout
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the year In 2 cases the onset age was more than 5 years and in another 2
patients follow-up serum AP levels did not return to reference values
within 4 months. THI is abenign and self-limited entity. We think that
the age and duration limits proposed by Kraut may be too rigorous;
hence, it would be advisable to review these criteria
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Lahiperfosfatasemiatransitoriade lainfancia (HTI) esuna
entidad benignay autolimitada que se define como laelevacion
sérica de lafosfatasa alcalina (FA) sin evidencia de patologia
Gsea 0 hepética, de carécter transitorio, y sin secuelas posterio-
res. En los Gltimos afios hemos asistido a un incremento en €l
nimero de casos aparecidos en laliteratura, probablemente de-
bido a mayor interés que se prestaa estaentidad y aque su fre-
cuenciaen la practicaclinica diaria sea mayor de la que se su-
poniainicialmente.

Presentamos nuestra serie de 20 pacientes diagnosticados de
HTI (latercera serie més extensa que hemos encontrado en la
bibliografia revisada), con el interés de destacar la condicion be-
nigna de estaentidad y la relativa frecuencia con la que se pre-
sentaen lapracticaclinicadiaria

Poblacion de estudio

Se estudiaron 20 pacientes con elevacion bruscade laFA de
causa desconocida evaluados en la consulta externa de nuestro
servicio desde noviembre de 1991 hasta noviembre de 1993.
Nuestro centro es un hospital de area con una poblacion pedia
trica de referencia de unos 85.000 menores de 14 afios.

En todos | os casos se llevaron a cabo las siguientes deter-
minaciones sanguineas:. hemograma, formulay recuento leuco-
citario, glucosa, nitrdgeno ureico sanguineo, creatinina, coles-
terol, triglicéridos, proteinas totales, albimina, transaminasas
séricas, lactato deshidrogenasa, gammaglutamil transferasa, bi-
lirrubinatotal, calcioy fosforo. Igualmente se realizé estudio
bioquimico urinario en todos |os casos. Los niveles de isoenzi-
mas de FA (Gseay hepética) se determinaron Gnicamente en 6
pacientes. En los 14 restantes | os niveles de FA ya se habian nor-
malizado en el momento de solicitar el estudio de isoenzimas,
por lo que no se procedid a la determinacion de las mismas por
no haber predominio de ninguno cuando la FA se encuentraen
valores normales.

Demaneraadiciona se practicaron mlltiples exploraciones
complementarias en funcién de la patologia presentada por ca-
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Tabla | Percentiles de fosfatasa alcalina (U/L) en
poblacion sana
Edad Percentil 3 Percentil 50  Percentil 97
1 384 605 1.966
2 223 485 1.152
8 107 500 899
4 254 474 1.058
5 247 474 663
6 340 518 741
7 393 567 793
8 428 599 961
9 388 568 800
10 380 581 985
11 433 660 1.072
12 264 496 1.196
13 195 656 1331
14 192 460 961
15 110 371 974
16 123 202 505
17 129 189 344

da paciente. Se realizaron estudios radiol 6gicos diversos en to-
dos los casos y ecografia abdominal en 11. Estudios microbio-
I6gicos incluyendo hemocultivos, urocultivos y coprocultivos
seredizaronen 7, 8y 5 pacientes, respectivamente.

Métodos

Ladeterminacion de los niveles de FA sérica se hizo segin
el «método esténdar optimado» de la Deutsche Gesellschaft fur
Klinische Chemie®, utilizando paraello & Hitachi System 717R.
El estudio de isoenzimas se realizé mediante el método deinac-
tivacion por color.

Losvaoresdereferenciade FA paracadagrupo de edad fue-
ron establecidos por nuestro laboratorio tomando como base
15.000 determinaciones de rutina de FA en sujetos sanos, va-
lores que sereflggan en latablal.

Resultados

Los hallazgos clinicos y hioquimicos delos 20 pacientes con
elevacion delaFA seresumen en latablall. Laedad media
fue de 29,3 meses, con un intervalo de 3 meses a 10,2 afios. Se
observé un predominio de varones en proporcion 1,5:1.

Losvaloresdefosfatasa acalinahallados fueron de 4.137 +
2.624 U/L (media £ DS). Todos | os casos presentados tuvieron
unos valores de fosfatasa acalina (FA) por encima del percen-
til 97 para cada edad, con un promedio de 3,8 veces el percen-
til 97 paralos respectivos periodos de un afio (entre las edades
de 0-14 afios), 6,2 veces e correspondiente a percentil 50y 14,8
veces el limite considerado normal paraadultos. Losvalores de
FA estuvieron comprendidos entre 1.199 y 9.950 U/L.

Losvalores de FA se normalizaron en un periodo medio de
3,16 meses (1-6 meses) en 18 casos, quedando |os dos casos res-
tantes pendientes de control. La frecuencia se distribuy6 uni-
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formemente alo largo de todo € afio sin observarse predominio
estacional.

El motivo de consultainicial de nuestros pacientes fue va-
riado, destacando como més frecuentes el fracaso del crecimiento,
ladificultad respiratoria, ladiarreay lafiebre. Los diagnosticos
finales fueron también diversos, siendo la gastroenteritis aguda,
€l retraso del crecimiento y el asmalos mas habituales. Se des-
carto la existencia de enfermedades hepéticas, Gseas y de otras
causas reconocidas como causantes de elevacion de la FA.
Ninguno de |os pacientes estudiados se encontraba en tratamiento
con cotrimoxazol, fenobarbital ni recibia preparados de albu-
mina parenteral.

Los resultados de | as expl oraciones complementarias de ru-
tina fueron negativos o normales en los 20 casos, exceptuando
los valores de FA (los datos de las determinaciones analiticas
més significativas se especifican en latablalll). Otras explo-
raciones adicionales fueron, asimismo, normales o no justifi-
caron laelevacion delos niveles de FA. Los hemocultivos fue-
ron estériles en todos 10s casos. L os urocultivos mostraron cre-
cimiento inferior a 10.000 ufc/ml. En un coprocultivo se aislé
un Campylobacter jejunii y en otros dos se detect6 antigeno de
rotavirus. Los estudios serol 6gicos realizados no mostraron in-
feccidn aguda en ningln paciente.

Discusion

En 1954, Bach® realiza la primera publicacion sobre HTI,
describiendo un aumento espectacular y transitorio delaFA en
tres lactantes sanos. Posteriormente, Geudeke® estudia las iso-
enzimas de FA en un nifio de 24 meses con HTI, encontrando
elevacion de las fracciones 6seay hepética.

Posen y cols.® acufian en 1977 la denominacion de hiper-
fosfatasemia transitoria de lainfancia para esta entidad y des-
criben cinco lactantes con elevacion bruscade la FA de simila-
res caracteristicas. Estos congtituyen la base para la definicion
posterior de |os criterios diagndsticos de Kraut®: 1) edad me-
nor de 5 afios; 2) sintomas variables aparentemente no relacio-
nados, que van desde la normalidad hasta sindromes severos
neurol dgicos o gastrointestinales; 3) ausencia de lesion dsea o
hepética en laexploracion fisica; 4) ausencia analitica de alte-
racion Gsea 0 hepéticaaexcepcion del aumento espectacular de
FA; 5) dlevacion de lasisoenzimas dseay hepéticade FA, y 6)
normalizacion de los valores de FA antes de 4 meses.

En 1976, Rosalky y Hurst® comunican &l primer caso de hi-
perfosfatasemia en un adulto joven con enfermedad de Crohn
sin otras ateraciones relacionadas con el aumento de FA. Hasta
la actualidad se han publicado al menos cuatro casos mas en
adultos™19 de aumento espectacular y transitorio de la FA sé-
rica de causa desconocida. Hoy dia podemos encontrar en la
literatura unos 200 casos descritos de HTI, siendo nuestra se-
rie de 20 pacientes la tercera mas extensa comuni cada'12,

En general, existen pequefios cambios en los niveles de FA
séricaantes de la pubertad®, momento en el que &l aumento del
crecimiento y delacalcificacion del hueso se acompafian de un
aumento en la secrecion de laisoenzima dsea por parte de los

Hiperfosfatasemia transitoria benigna: Aportacion de 20 nuevos casos 113



Tabla Il  Hallazgos clinicos en nifios con HTI

Paciente Edad Sexo  Motivo de FA Srical  FA caso/ Isoenzimas Tiempo de Diagnéstico
consulta Ratio (U/l) FAp97 (Osea y hepética) normalizacion  final
1 la-10m V Fiebre 1.595 1,38 No hecho 1m Kawasaki-
Gastroenteritis
2 10m V Diarrea 5.060 4,39 Osea - Gastroenteritis
3 la-11m M Control de salud 4.910 4,26 No predominio im Sano
4 2a-9m M Fracaso crecimiento 6.820 6,44 No predominio 2m Sano
5 la-2m M Fiebre, diarrea 2.850 4,30 No hecho 2m Gastroenteritis
6 2a-7m V Convulsion 1.732 2,33 No hecho 3m Crisisparciaes
7 la-8m V Dificultad respiratoria 2.470 311 No hecho 2m Asma
8 la-5m V Dificultad respiratoria ~ 4.284 4,77 No hecho 2m Bronquidlitis
9 5a \Y Cojera 3.120 3,90 No hecho im Sinovitis cadera
10 la-3m M  CeulitisglUtea 2.715 2,35 No hecho 2m Celulitis
11 2a \ Fiebre 9.500 8,24 No hecho 6m Varicela
12 la V Fracaso crecimiento 3477 3,01 No hecho 1m Retraso ponderal
13 la-2m M Dificultad respiratoria 3.252 2,82 No hecho 4m Asma
14 2a-5m V Fiebre 8.574 9,53 No predominio 2m Neumonia
15 la-4m V Vomitos 2.658 2,30 No hecho Im Gastroenteritis
16 3a-5m V Rinitis 9.950 9,40 No predominio Im Infeccion
respiratoria superior
17 la-9m V Fracaso crecimiento 3.280 2,87 No hecho 2m Gastroenteritis
18 3a-7m M Fracaso crecimiento 3.894 3,68 Osea 2m Retraso crecimiento
19 10a-2m M Alteracion conducta 1.412 1,31 No hecho Depresion
20 3a-10m V Dificultad respiratoria ~ 1.199 1,13 No hecho 3m Asma
aumento de FA no se confirma su relacion con laingesta de far-
Tabla Il Principales determinaciones bioquimicas macos. Otra causa propuestaparalaHTI eslainfecciosa*22),
adicionales realizadas en sangre Se ha descrito aumento de FA séricaen lactantes tras infeccion
o i ) por rotavirusi?:27, citomegal ovirus?®, adenovirus®, saram-
PG Iz el RS SELE L2 pion@), virus de Epstein-Barr® y VIH®@), Krusey Frank® des-
Calcio 84-1044 9.87 mg/d| cribieron un lactante que desarroll6 HTI cuatro semanas después
Fosforo 42-6,01 5,08 mg/dl de estar en contacto con otro nifio con anomalia similar, por lo
AST 23-56 358 UL que sugirieron una etiologfainfecciosa. Se han observado, ade-
gg g i gg ig; 3;:: mas, dos casos simultaneos de HTI en dos parejas de geme-
Crestin . ; l0s@132), |0 que sugiere un origen infeccioso o la existencia de
reatinina 0,37-0,6 0,47 mg/dl . C - .
LDH 352- 779 483 UL una p_redlspos cion genetica. A pesar de t_odo, en la actudidad
Proteinastotdes  5,05-7.79 67 gd no existen datos que confirmen que unainfeccion pueda cau-

Principal es deter minaciones biogquimicas (expresadas en media y
rango) realizadas a |os pacientes con hiperfosfatemia transitoria.
Todas ellas dentro de valores normales para nuestro laboratorio.

osteoblastos. Este pico puberal ocurre antes en las nifias, aun-
que es més pronunciado en los varones*18), De todo esto se de-
duce laimportancia de obtener rangos de normalidad para edad
y sexo en € estudio delaHTI.

Algunos farmacos como el cotrimoxazol®® y el fenobarbi-
tal@2) se han asociado con € aumento transitorio de FA, asi co-
mo la administracion de algunos preparados de albimina hu-
mana®. Sin embargo, en lagran mayoria de los pacientes con
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sar un aumento selectivo de FA o una disminucion de su acla-
ramiento. Aunque se sabe que la actividad de FA puede aumentar
durante unainfeccion aguda®-4Y), suele acompafiarse del au-
mento de otras enzimas, probablemente como reactantes de fa-
se aguda. Por € contrario, en laHTI no se produce incremento
de otros reactantes de fase aguda.

Casi latotalidad de nuestros pacientes cumplieron los crite-
rios de Kraut. La edad de presentacion oscil6 entre los 3 meses
y los 10 afios y 2 meses. En dos casos la edad de comienzo fue
superior alos5 afios (10 afios y 10 afiosy 2 meses, respectiva-
mente), en contraste con €l limite propuesto por Kraut. Existen
otros multiples casos descritos en laliteratura de nifios mayores
de 5 afios e incluso adultog>8102442) |0 que demuestraque laHTI
puede ocurrir no slo en nifios mayores, sino incluso en la edad
adulta. Steiny cols. sugirieron cambiar €l término HTI por €

ANALES ESPANOLES DE PEDIATRIA



de hiperfosfatasemia transitoria del lactante y primerainfancia
0, simplemente, hiperfosfatasemia transitoria benigna. Esta Ul-
tima denominacion ignorala predileccidn por los primeros afios
delavida, pero incluye aguellos casos presentados en nifios ma-
yoresy en adultos. Parece, pues, que el aumento de casos por
encimade los 5 afios hace aconsejable revisar este criterio so-
bre e limite de edad.

L os sintomas que presentaron inicia mente nuestros pacien-
tes variaron desde la casi normalidad hasta sindromes severos
no relacionados con la elevacion de FA (tablall). Lasinfec-
ciones agudas fueron la causa més frecuente de consulta (9 ca-
s0s), principalmente las gastrointestinales (4 casos). En dos
pacientes se aislé un rotavirusy en otro, un Campylobacter je-
junii. Un nifio padecia unavaricela. En los restantes 6 casos no
pudo determinarse €l agente etiol 6gico infeccioso.

Un tercio de |os nifios mostraron enfermedad respiratoriay
asma, bronquidlitis o infecciones del tracto respiratorio superior.
En los casos restantes no se encontraron otras anomalias clini-
cas, aexcepcion de un lactante diagnosticado de enfermedad de
Kawasaki asociada a gastroenteritis por C. jejunii y de un nifio
diagnosticado de depresion. No se encontraron signos de enfer-
medad Gsea ni hepatica en ninglin caso, a pesar de que ambas
isoenzimas (Gseay hepética) estaban elevadas en todos los ca-
sos en los que se rediz6 su determinacion. Tres de estos casos
mostraron un claro predominio de lafraccion 6sea. Estos resul-
tados coinciden con la mayoria de | os trabajos publicados, en
los que se refiere un aumento de lafraccion 6sea o de ambas si-
multaneamente, Gseay hepética.

Es sorprendente lafalta de informacin bibliogréfica acerca
delos valores normales de FA en la edad pediétrica. Pensamos
queen €l diagnostico delaHTI esimportante comparar los va-
lores de FA con los rangos normales para edad y sexo obtenidos
en lapoblacion general. Creemos que ésta esla primera ocasion
en que se publica unatabla de va ores de referencia por edades
en Pediatria.

En dos delos pacientes, en los que se normalizaron los va-
loresde FA, esto ocurrié més alla de los 4 meses de evolucion.
Se han descrito multiples casos de HTI que persistieron més
de 4 meses1943-49) incluyendo un caso descrito por el propio
Kraut® y otro que persistio durante 47 meses®). Asi, el limite
de 4 meses de evolucion propuesto inicialmente por Kraut nos
parece excesivamente riguroso, por |0 que creemos que son ne-
cesarios més estudios con series grandes para determinar el li-
mite de tiempo de normalizacion de los niveles de FA sérica
enlaHTI.

Por Gltimo, recalcar el caracter benigno y autolimitado de
estaentidad, por o que no consideramosindicadalarealizacion
de estudios exhaustivos en nifios, por o demas, sanos.

Agradecimientos

Los autores agradecen a Servicio de Bioquimicadel Hospital
«Severo Ochoa» por proporcionar los vaores de normalidad de
fosfatasa alcalina por rangos de edad.
Bibliografia

VOL. 44 N°2, 1996

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

Hiperfosfatasemia transitoria benigna: Aportacion de 20 nuevos casos

Anonymous. Z Klin Chemu Kin Biochem 1972;10:182.

Bach N. Das verhalten der alkalischen serum phosphate bei friihge-
borenen Rachitikerum und spamophilen. Z Kinderheilkd 1972;74:593-
609.

Geudeke M. Bestaat er Hyperfosfatasemie van voorbijgaande aard?.
Maandschr Kindergeneesk 1972;40:292-294.

Posen S, Lee C, VinesRYy cals. Transient hyperphosphatasemiaof in-
fancy: An insufficiently recognaized syndrome. Clin Chem
1977,23:292-294.

Kraut JR, Metrick M, Maxwell NR, Kaplan MM. Isoenzyme studies
intransient hyperphosphatasemia of infancy. Ten new casesand are-
view of the literature. Am J Dis Child 1985;139:736-740.

Rosalki SB, Hurst NP. Transient presence in serum of an atypical al-
kaline phosphatase. Clin Chem Acta 1976;73:149-155.

Chisholm JC. Transient presencein serum of an atypical akaine phosp-
hatase. Clin Chem Acta 1986;76:338-341.

Maekawa M, SegiuraK, AzumaY, Kanno T. Bening transient hy-
perphosphatasemiain an adult with malignant lymphoma (L etter). Clin
Chem 1989;35:897.

OnicaD, Torssander J, Waldenlind L. Recurrent transient hyperp-
hosphatasemia of infancy in an adult. Clin Chem 1992;38:1913-1915.

Rosalki SB, Foo AY, Went J, Williams R, Baker DM. Transient hy-
perphosphatasemia of infancy and childhood in an adult (Letter). Clin
Chem 1991;37:1137-1138.

Crofton PM. What is the cause of bening transient hyperphosphatase-
mia?. A study of 35 cases. Clin Chem 1988;34:335-340.

Stein P, Rosalki SB, Foo AY, Hjelm M. Transient hyperphosphatase-
miaof infancy and early childhood: Clinical and biochemical features
of 21 casesand literature review (case report). Clin Chem 1987;33:313-
318.

McComb RB, Bowers GN, Posen S. Alkaline phosphatase. New Y ork:
Plenum Press, 1979; 525-707.

Fleisher GA, Eickelberg ES, Elveback LR. Alkaline phosphatase ati-
vity in the plasmaof children and adolescents. Clin Chem 1977;23:469.

Keating FR Jr, Jones JD, Elveback LRy cols. The relation of age
and sex to distribution of valuesin healthy adults of serum calcium,
inorganic phosphorus, magnesium, alkaline phosphatase, total pro-
teins, albumin, and blood urea. J Lab Clin Med 1969;73:825-834.
Knight JA, Haymond RE. Glutamyltransferase and alkaline phospha-
tase activities compared in serum of normal children and children with
liver disease. Clin Chem 1981;27:48.

Posen S, Doherty E. The measurements of serum akaline phospha-
tase in clinical medicine. Adv Clin Chem 1981;22:165-245.

Round JM. Plasma cal cium, magnesium, phosphorus and alkaline
phosphatase levels in normal British school children. Br Med J
1973;3:137.

Weiber H, Fex G, Lindberg T, Skude G. Atypical anodally migra-
ting alkaline phosphatase isoenzime in children and its relation to
abdominal pain (letter). Clin Chem 1983;29:593.

Liakakos D, Papadopoulus Z, Vlachos Py cols. Serum alkaline phosp-
hatase and urinary hydroxyproline values in children receiving phe-
nobarbital with and without vitamin D. J Pediatr 1975;87:291-296.
Lockitch G, Pudek MR, Halstead AC. Isolated elevation of serum al-
kaline phosphatase. J Pediatr 1984;105:773-775.

Mackie J, Arvan DA, Mullen JL, Rawnsley HM. Elevated serum al-
kaline phosphatase levels after the administration of certain prepara-
tions of human albumin. AmJ Surg 1971;121:57.

Nathan E. Transient hyperphosphatasemia of infancy. Acta Paediatr
Scand 1980;69:235.

115



24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

35

116

Oggero R, Mostert M, Spinelo M, lavarone A, BuffaJ. Transient hy-
perphosphatasemia of infancy. Fifteen new cases. Acta Paediatr Scand
1988;77:257-259.

Parisi G, Chiarelli A, Brandini M, D’ Onofio AN. Transient alkaline
hyperphosphatasemiain childhood. A report of 4 clinical cases and
etiophatogenetic hypothesis. Minerva Pediatr 1991;43:337-341.

Holt PA, Steel AE, Armstrong AM. Transient hyperphosphatasemia
of infancy following rotavirusinfection. J Infect 1984;9:283-285.
Marrali V, Cutalia A, Zarbo C, Meli G, Fragapane D, Mandini A.
Transient idiopathic hyperphosphatasemiain a rotavirus infection.
Minerva Pediatr 1990;42:559-560.

Sobel J, Fanaroff AA. Cytomegalovirusinfection with raised alkaline
phosphatase. Lancet 1968;ii:689.

Fennoy |, Larague D. Benign transient hyperphosphatasemiaand HIV
infection. Clin Pediatr 1989;28:180-184.

Kruse K, Frank U. Evidence for infectious origin of isolated tran-
sient hyperphosphatasemia. Eur J Paediatr 1985;143:323-324.
Kraut JR, Shah B. Simultaneous transient hyperphosphatasemiain a
set of twins. AmJ Dis Child 1989;143:881-882.

Sanchez M, Escudero R, Bernardo T. Hiperfosfatasemiatransitoria de
la infancia. Dos casos simultaneos en gemelos. An Esp Pediatr
1991;35:365-366.

Brensilver HM, Kaplan MM. Significance of elevated liver akaline
phosphatase in serum. Gastroenterology 1975;68:1556-1562.

Chu CM, Liaw YF. High serum alkaline phosphatase in septicemic in-
fection. Gastroenterology 1980;79:776.

Clubb JS, Neale FC, Posen S. The behaviour of infused human pla-

cental alkaline phosphatase in human subjects. J Lab Clin Med
1965;66:493-507.

JM. Garrote de Marcosy cals.

36

37

38

39

40

41

42

43

45

Fang MH, Ginsberg AL, Dobbins WO. Marked elevation in serum al-
kaline phosphatase activity as a manifestation of sistemic illness.
Gastroenterology 1980;78:592-597.

Kaplan MM. Serum akaline phosphatase-another pieceis added to the
puzzle. Hepatology 1986;6:526-528.

Mahy BWJ, Rowson KEK, Parr CW. Studies on the mechanism of ac-
tion of Riley virus. J Exp Med 1967,125:277-288.

Mitchel DN, Rees RIW, Goswami KKA. Transmissible agents
for human sarcoid and Crohn's disease tissues. Lancet 1976;ii:
761-765.

Neale G, Caughey DE, Mallen DL, Booth CC. Effects of intrahepa-
tic and extrahepatic infection on liver function. Br Med J 1966;i:382-
387.

Odeh MM, Bassan HM. Pleuropneumonia and alkaline phosphatase.
Ann Inter Med 1988;108:644.

Riafo I, Rey C, Blanco J, Humayor J, Vargas F. Hiperfosfatasemia
transitoriade lainfancia: dos nuevos casos a unaedad inusual. An Esp
Pediatr (Letter) 1993;35:370-371.

Abbassi V, Colon AR, Schwartz RH. Benign elevation of serum al-
kaline phosphatase, transient and persistent variety. Clin Pediatr
1983;23:336-337.

Gairi J, Camarasa F, Caritg J, Castellanos S, Herrero J.
Hiperfosfatasemia transitoria del lactante. A propdsito de dos obser-
vaciones. An Esp Pediatr 1983;18:515-516.

Steinherz PG, Steinherz LJ, Nissbaum J, Murphy L. Transient, mar-
ked, unexplained elevation of serum alkaline phosphatase. JAMA
1984;252:3289-3292.

ANALES ESPANOLES DE PEDIATRIA



