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Die Hypophosphatämie ist eine der häufigsten ge-
netisch bedingten Erkrankungen des Phosphatstoff-
wechsels mit

>	Phosphatverlust über die Niere

>	niedrigem Phosphatspiegel im Blut

Die häufigste Form, die X-chromosomale Hypophos-
phatämie (XLH) kommt bei 1:20.000 Neugeborenen 
vor. Andere Vererbungsmuster können auch auftreten, 
sind jedoch seltener.

Aufgrund eines erhöhten Fibroblasten-Wachstums-
faktors (FGF23) durch beispielsweise eine Mutation 
des PHEX-Gens, ergibt sich ein Phosphatverlust über 
die Niere sowie eine verminderte Synthese des aktiven 
Vitamin D3. Diese Hypophosphatämie wird auch als 
X-chromosomale Form oder XLH bezeichnet.

Mittlerweile wurden zusätzlich mehr als 10 unter-
schiedliche, genetisch bedingte Formen der Hypo-
phosphatämie beschrieben, die nur zum Teil den 
FGF23-Stoffwechselweg betreffen. Daher ist eine kla-
re, insbesondere genetisch eindeutige Zuordnung einer 
Hypophosphatämie wichtig, um eine richtige Diagno-
se und entsprechend optimale Therapie zu erstellen.

Wir haben kürzlich die Entwicklung und die Vali-
dierung einer neuen Sequenziermethode beschrie-
ben, um die genetischen Ursachen besser aufzuklä-
ren. Dabei werden insgesamt 11 Gene der genetisch 
bedingten Hypophosphatämie mit hoher Sensitivi-
tät und Spezifität untersucht.

In der geplanten Studie sollen bislang ursächlich un-
geklärte Fälle einer Hypophosphatämie zusammen-
fassend neu beurteilt und bei anhaltendem Verdacht 
genetisch untersucht werden, um die diagnostische 
Einordnung von verschiedenen Formen zu erfor-
schen. Auch zurückliegende, nach älterem Standard 
durchgeführte Befunde und Sequenzierungen wer-
den hinsichtlich Aktualität überprüft.

Bei Hypophosphatämie variieren Ausprägung und 
Schwere der Symptome stark, selbst innerhalb einer 
Familie. Es soll deshalb auch untersucht werden, 
ob sich ein Zusammenhang zwischen Genetik und 
Ausprägung der Symptome für die verschiedenen 
Formen der Hypophosphatämie erkennen lässt. Dies 
könnte als Basis für zukünftige mögliche Therapie-
entscheidungen dienen. 

Kinder, die von einer Hypophosphatämie betroffen 
sind, fallen häufig durch folgende Symptome auf:

>	�Deformierungen der unteren Extremität, auffälliges 
Gangbild (“Watschelgang“), Rachitis

>	�Dysproportionierter Kleinwuchs (Rumpf und Beine 
unterschiedlich im Wachstum betroffen)

>	�Zahnhalsabszesse/-entzündungen/ -fisteln bei 
kariesfreiem Gebiss

Bei Erwachsenen zeigen sich oft zusätzlich:

>	�Osteomalazie (Knochenerweichung) mit Knochen-
schmerzen, Pseudo-/ Insuffizienzfrakturen, vorzei-
tiger Gelenkverschleiß (Arthrose) bei Kleinwuchs

Zusätzlich liegen häufig Hörstörungen, Enthesopathien 
(krankhafte Veränderungen von Bändern und Sehnen) 
und muskuläre Störungen vor.
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