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ABSTRACT

Barmawi Hisyam, A H Asdie, and | Gde Raka Widiana - hypophosphatemia in lung disease. Is there any cause
and effect relationship ?

Many reports showed that hypophosphatemia is prevalent in patients of lung disease with respiratory failure.
Correction for hypophosphatemia may improve respiratory capacity, hence, morbidity and mortality. Serum
phosphate levels may reflect intracelluler phosphate pool. A decrease in intracellular phosphate may implicate
muscular adenosine tri-phosphate (ATP) and red blood cell 2,3 di-phosphoglycerate (DPG) synthesis. Reduction
in respiratory muscle ATP will reduce respiratory since ATP is the the source of energy for muscle contraction.
Reduction in red blood cel 2,3 DPG will shift hemoglobin dissociation curve to the left that lead to the
disturbance of oxygen extraction by the cells. Hypoxia may be resulted from those processes, therefore,
recoils the poor capacity of the respiratory muscle. Underlying primary lung diseases may partly play a role in
the genesis of hypophosphatemia. Drugs often used for the disease, such as corticosteroids, xathine
identification and treatment of hypophosphatemia in lung disease with or without respiratory failure in order to
improve morbidity and mortality of the patients.
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dijumpai kadar fosfat anorganik serum kurang
dari 1,0 mg/dl. Hipofosfatemia terutama hipo-
fosfatemia berat mempunyai konsekuensi yang

PENGANTAR

Elemen fosfor sebagai senyawa fosfat me-
“mainkan peranan penting dalam struktur dan
fungsi semua sel hidup. Senyawa fosfat memiliki
berbagai fungsi biologikl. Senyawa ini sangat
penting bagi integritas struktural sel tubuh untuk
semua proses sintesis dan katabolik, Senyawa
fosfat mengatur aktivitas ensimatik tubuh, terlibat
dalam penyimpanan bahan bakar dan transfor-
masi energi”. Hipofosfatemia didefinisikan seba-
gai kadar fosfat anorganik serum kurang dari 2,5
mg/dI®. Hipofosfatemia berat didefinisikan bila
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sangat luas terhadap fungsi otot-otot terutama
otot sistem pernapasan. Kondisi ini dapat menye-
babkan atau memperberat gagal respirasi. Hipo-
fosfatemia banyak dilaporkan pada berbagai
penyakit paru. Hipofosfatemia dijumpai sebanyak
34% dari 158 penderita penyakit paru obstruktif
menahun®. Srinavasagam et al. melaporkan bah-
wa dari 14 penderita penyakit paru obstruksi me-
nahun yang menjalani ventilasi, semuanya
mengalami penurunan kadar fosfat serum diban-
dingkan sebelum menjalani ventilasi mekanik4,
Fisher et al. melaporkan, dari 308 penderita
dengan penyakit paru sebanyak 17% memilik
kadar fosfat kurang dari 2,4 mg/dls. Gravel et al.
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melaporkan bahwa dari- 1.939 contoh darah
penderita yang diperiksa di Laboratorium, sebesar

7,1% mengalami hipofosfatemia®. Sebanyak 25%
dari - penderita: dengan gagal respirasi akan-
. mengalami hipofosfatemia kurang dari 2,5 mg/dl-
dan 5% dari-pendeérita ini memiliki kadar fosfat’
serum yang sangat rendah yakni kurang dari 0,32
~Betro & Pain ‘melaporkan " frekuensi
hlpofosfatemla sebesar 10% pada popu1a81 rumah

mmol/l

saklt
- Beberapa laporan menunjukkan bahwa per-

berian suplemen fosfat berguna pada péerformans

kardiopulmoner penderita®. Farber et al. melapor-
kan bahwa ‘pemberian fosfat - intravena -pada
penderita penyakit paru obstruktif menahun dapat
memperbaiki kapasitas latihan penderitag. Lewis

et al. juga melaporkan ‘satu kKasus penderita ‘de-’

ngan gagal kardiorespirasi yang mengalami hipo-
fosfatemia berat yang memerlukan ventilasi me-

kanik dan intubasi. Penderita ini‘mengalami per-

baikan klinik’ dramatlk setelah- pemberian terapi
fosfat intraveria . Newman ef al.’ melaporkan ‘dua
kasus dengan hipofosfatemia berat yang menga-
lami paralisis umum, henti' napas sehingga me-

merlukan ventilasi mekanik. Kedua penderita ter-
sebut membalk setelah pemberlan fosfat 1ntra-
vena'?,

Dengan fakta-fakta tersebut di atas, timbul
pertanyaan apakah hipofosfatemia berhubungan
dengan timbulnya gagal respirasi akibat penyaklt
paru. Tulisan ini mencoba menguraikan hubung-
an antara hipofosfatemia dengan gagal respirasi
pada penyakit paru.

PEMBAHASAN
Beberapa Aspek Fisiologik Fosfat Tubuh

" Orang dewasa normal menerima sekitar 1 g
fosfor sehari dari makanan.- Jumlah ini. sangat
bervariasi tergantung jenis dan jumlah -makanan
yang dikonsumsi. Pada anak kadar fosfat arniof-
ganik serum bervariasi antara 4,0 sampai- dengan
7,1 mg/d] (1,3-2,3 mmol/l). Pada orang dewasa
kadar fosfat anorganik serum ini bervariasi antara
2,7 sampai dengan 4,5 mg/dl (0,9 - 1,5
mmol/l/d]). Pada individu normal kadar fosfat
serum ini sedikit menurun setelah makan makan-
an yang mengandung karbohidrat dan lemak.

Dalam keadaan alkalosis respirasi kadar fosfat
serum dapat menurun sampai 0,5 mg/dl. Sebalik-
nya kadar fosfat serum dapat meni lgkat pada
keadaan dehidrasi, asidosis, dan latihan'!

Fosfat bebas diabsorpsi-dalam’ jejunum bagian
tengah dan masuk aliran darah melalui sirkulasi’
portal. Absorpsi fosfat dan kalsium diatur oleh:
1-alfa-2,5 dihidroksi kolekalsiferol (la-2,5 dihi-
droksi Vitariin D3) yang merupakan bentuk aktif
vitamin D3: Fosfat juga ikut serta dalam siklus"
pengaturan - derivat aktif vitamin D3. Bila kadar"
fosfat serum rendah; pembentukan derivat - vita-
min D3 aktif dalam tubulus renalis-dirangsang.-
Hal ini' menyebabkan penambahan absorpsi fosfat-
dari usus. ‘Pengendapan fosfat ‘sebagai - hidroksi-
apetit dalam tulang diatiir “oleh- kadar “hormon-
paratiroid. Vitamin D3aktif bersama: hormon’
paratiroid ‘memegang peranan dalam mobilisasi-
kalsium dan ‘fosfat- tulang ‘Ekskresi- fosfat ter-
utama terjadi dalam ginjal. Delapan puluh sampai
dengan sembilan’ puluh persen. fosfat plasma
difiltrasi pada’ glomerulus ginjal. Jumlah fosfat
yang - diekskresi- dalam’ urin' ménurijukkan-perbe-
daan antara jumlah yang difiltrasi-dan yang dire--
absorpsi oleh tubulus proksimalis- dan tubulus- -
distalis ginjal 12, Vitamin D3 aktif merangsang re-
absorpsi fosfat bersama kalsium ‘dalam tubulus
proksimalis. '_Hormdn‘ paratiroid sebaliknya me--
ngurangi reabsorpsi’ fosfat oleh - tubulus renalis -
dan dengan’demikian mengurangi efek vitamin-
D3 aktif terhadap- ekskresi ‘fosfat. Kekurangan-
foSfat dapat. terjadi akibat be'rkurangnya absOrpsi-’
Keadaan h1pofosfatem1a akan mempengaruhl
sebaglan besar sel tubuh

Peranan Fosfat Dalam Proses Respnrasn

Fosfat - berperan penting’ dalam' '-r-'net’abohsmei
intermidier. Metabolisme ini berkaitan* dengan'
glikolisis - dan ‘pembentitkan “senyawa ‘berenergi
tinggi ATP, ADP (adenosirie diphosphate) dam
fosfat anorganik. Pembentukan senyawa ATP da--
pat dianggap ‘sebagai’’suatu: cara untuk' memin:~
dahkan 'gligusan ‘fosfat dalam bentuk ATP- dan’
fosfokreatin “juga - berperan dalam’*:Kontraksi-
otot'®. Kedua senyawa ini ‘dipecah ‘pada saat kon="
traksi otot ‘dan’ resintesisnya be‘rgan'ti.m% kepada’
suplai energi untuk proses ‘oksidatif otot . Senya-
wa fosfat juga beérperan penting dalam pemin-
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dahan oksigen ke dalam jaringan dengan cara
mengatur kadar 2,3-DPG dan ATP eritrosit 12
Proses respirasi meliputi aktivitas paru, peng-
angkutan oksigen oleh eritrosit dan oksidasi se-
lular yang menghasilkan energi. Proses pengam-
bilan oksigen oleh paru meliputi proses ventilasi
udara pernafasan dan perfusi oksigen di alveolus.
Proses ventilasi merupakan peristiwa mekanik
yang melibatkan otot-otot pernafasan. Otot-otot
pernafasan ini berkontraksi saat inspirasi dan
berrelaksasi saat eksipirasi15 Kontraksi otot me-
libatkan ATP dan fosfokreatin sebagai sumber
energi kontraksi'. Peristiwa ini juga melibatkan
ensim adenilat siklase dan kreatin kinase yanog
berinteraksi dalam proses pembentukan energi
Kelelahan otot-otot respirasi dapat terjadi pada
berbagai penyakit paru yang mengakibatkan ga-
gal respirasi. Kelelahan otot-otot ini dapat terjadi
pada tingkat excitation-contraction coupling da-
lam otot (kelelahan perifer). Berbagai tipe otot
memiliki berbagai tingkat toleransi terhadap
beban. otot tipe fast fiber lebih cepat mengalami
kelelahan dibanding tipe slow fiber. Bila kele-
lahan otot terjadi di tingkat sel otot faktor terpen-
ting adalah ketersediaan sirkulasi darah ke jaring-
an otot. Sirkulasi darah ini akan membersihkan
katabolit-katabolit yang dihasilkan oleh proses
kontraksi dan membawa nutrien dan oksigen ke
otot. Kelelahan merupakan proses fisiologik dan

pemulihan akan terjadi setelah periode istirahat .

dan pemulihan aliran darah ke otot. Kelelahan

tergantung pada keseimbangan kebutuhan dan

penyediaan energi

Dalam eritrosit senyawa fosfat berperan dalam
proses pembentukan energi melalui jalur gliko-
lisis utama. Terganggunya jalur glikolisis ini akan
mengganggu pembentukan ATP dan 2,3-DPG.
Menurunnya produksi ATP akibat kekurangan
senyawa fosfor mengkibatkan dua pengaruh. Per-
tama, dapat menurunkan aktivitas heksokinase,
dengan demikian menurunkan aktivitas hekso-
kinase, dengan demikian menurunkan pemben-
tukan glukosa 6 fosfat. Kedua, kadar fosfat yang
"rendah akan meningkatkan aktivitas fosfofruk-
tokinase. Dengan demikian, konversi fruktose-6-
osfat menjadi fruktose—dl-fosfat dan seterusnya
triose-fosfat akan meningkat ", 18 Peneliti ini juga
mempetrlihatkan bahwa dengan pemberian fosfat
intravena selama 2 hari akan mempetbaiki kadar
2,3-DPG dengan segera. Senyawa 2,3-DPG ber-
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peran dalam proses pelepasan oksigen dari oksi-
hemoglobin di jaringan. Senyawa ATP dalam
eritrosit sangat berperan dalam mempertahankan
integritas membran sel dan mempertahankan
bentuk eritrosit normal seperti cakram. Menu-
runnya ATP eritrosit dan dapat menyebabkan
hemolisis'®. Pada eksperimen dengan binatang
percobaan d1tunjukkan bahwa hipofosfatemia da-
pat mengubah bentuk eritrosit normal. Eritrosit
menjadi bulat, kaku, dehidrasi dan perjalanan eri-
trosit dalam kapiler akan terganggu dan akhirnya .
akan ditangkap oleh limpa. Perubahan ini akan
pulih bila ATP intraselular dipertahankan dengan
pemberian suplemen fosfat in vivo atau inkubasi
sel dengan adenosin dan fosfat secara in vitro'?

Hipofosfatemia dan Gagal Respirasi

Secara klinik hipofosfatemia disebabkan oleh
berbagai etiologi. Adanya hipofosfatemia tidak
berarti terjadi kehilangan fosfat. Sebaliknya, ke-
hilangan fosfat yang berat sering tidak disertai
dengan hipofosfatemia1 . Hipofosfatemia akibat
defisiensi makanan sangat jarang dijumpai pada
manusia, karena fosfat banyak dijumpai dalam
makanan sehari-hari. Gejala hipofosfatemia yang
sering dijumpai adalah anoreksi, lemah, keluhan
nyeri tulang. Gejala klinis akan membalk setelah
pemberian fosfat diet yang tmggl . TABEL 1
dan TABEL 2 berturut-turut menunjukkan etiolo-
gi hipofosfatemia sedang dan hipofosfatemia
berat.

TABEL 1. - Etiologi hipofosfatemia sedang12

Penderita dengan hemodialisis

Hyperparatiroidisme

Ekspansi volume cairan badan

Hiperaldosteronisme

Starvasi

Pemberian larutan NaCl, fruktosa, bikarbonat, glisero) atau
glukosa intravena

7. Pemberian insulin, gastrin, glukagon epinefrin, kortikosteroid
atau laktat .

8. Terapi diuretika atau androgen

9. Hipokalemia, hipomagnesemia

10. Osteomalasia atau defisiensi vitamin D

11. Kelainan tubulus renalis

12. Kehamilan

13. Malabsorpsi usus

14. Penyakit pirai (gout)

15, Keracunan salisilat

16. Fase penyembuhan setelah hipotermia
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TABEL:.-'-Z,-—'::‘Etio.log-i:’himfosfatemia_.b,erat'2'»: Srrnnteions

1. Sindrom putus a]koho] (alcoholzc w:thdrawal)
27 Diabeteés melitus-
3. Penggunaan obat penglkat fosfat

4, Fase djuresis atau fase penyembuhan ak-l.bat luka bakar.:,: ' :

5. prerahmentasn

© 6..Sifidroma . pemulihan nutrisi = . "7 bypoaninoend

7. Alkalosis respirasivberat ERTIR

_ Telah d1terangkan d1 atas senyawa fosfat..
sangat berperan pada metobahs e. dan. proses!

aktlva51-kontrak51 otot.. AkltltaS resplra51 merupa-

kan. serangkalan keglatang,kontrakm 51k11k dan,

otot-otot. pernafasan- Kegzigalan aktl 1tas otot-

obstruk51 A menal;un :’(PI"OM)._;.,,Dljumpal pula

hlpofosfatemla yang. terjéldl

salah satu atau lebih dan obat obat yang sering,
dlgunakan pada PPOM sepert1 derlvat xanthine;
kortlkoster01d dluretlka dogp . dan bronkodllator

beta-2. Kadar fosfor serum dan nilai ambang:_
fosfat gmjal Penehtlan ini menunjukkan bahwa

hlpofosfatemla cukup banyak -dijumpai pada

penderita PPOM. Hlpofosfatemla ini diduga dise-
babkan . oleh _gangguan,. resorpsi., fosfat tubulus_

Dan seluruh pendenta yang d1amat1 12 (43%)
mengalami hipofosfatemia dalam 24-36 jam”,

Serupa dengan yang dilaporkan oleh Fiaccadori et
al., penderita yang mengalami:, hlpofosfate;ma
mem111k1 n11a1 ambang fosfat ngal yang leblh

pada.. kelompok.
penderlta ini, berkore1a51 dengan. ambang ginjal
yang.. leblh rendah terhadap ekskre51 fosfat. Selain.
itu, prevalen51 h1pofosfatem1a leb1h t1ngg1 ber-.
makna pada pendenta PPOM yang mendapatkan;

jam. (H12)- dan 24. Jam (HZ4) setelah vennla51
mekamk dijalani::= - 0 e
- Dilaporkan bahwa thofosfatemla tCI]adI pada
semua penderita setelah ventilasi mekanik dimus
lai.Terdapat korelasi yang bermakna:(r=0;56) an-
tara  penurunan kadar::fosfat serum-dengan me=
ningkatnya:pH setelah ventilasi mekanik. Hal ini
mungkin: disebabkan akibat pindahnya :senyawa:
fosfat -akibat: koreksi asidosis’ respirasi .:' Pada:
suatu.- penelitian - retrospektif, . Fisher:: et al’
melaporkan; dari ‘308 penderita dengan‘penyakit
paru. sebanyak 17% memiliki kadar fosfat kurang'
dari-2,4 mg/dl - Dilaporkan juga bahwa dari pen-’
derita” ini, - hipofosfatemia pada’ penderita‘‘yang’
tanpa disertai-thfeksi-sistern respirasi (21%:dibans:
dingkan' 2%,:p </001)..Kadar fosfat serum kurang:
dari 2;0 mg/dl-dijumpai:pada:4% penderita:: Dua:
puluhi - tiijiuh: ;persen: dari “penderita: dengan  hipo--
fosfatemia : memiliki <keluhan. . Kelainan - labora-:
torium yarng paling ‘sering dljumpal adalah me-*
nlngkatnya kadar eénsim otot." RENEELNN O
- Dilaporkan pula Walaupun mortahtas pende-
rita yang:'disertai: hipofosfatemia tidak- berbeda’
dengan. periderita tanpa: - hipofosfateriia, *: lama’
tinggal “di ‘tumah :sakit: 2’ kali-lebih’-lama’ pada
penderita-dengan hipofosfatemia: Tidak dijumpai
korela51 antara n11a1 gas darah dengan kadar fosfat
serurm. vl i
Dllaporkan juga:. 2 orang pendenta berkem-
bang ‘mengalami hipofosfatemia - berat setelah:
pemberian antasida™.” > Gravel et- al$ mielaporkan’
bahwa dari 1.939 contoh'darah penderita: yang:
diperiksa di T:abotratorium; sebesar-7,1%: mcnga-
lami-hipofosfatetiiiay: Peneliti*ini juga: fiiengakur
P (maximal i spiratoiy presstrey: dan MEP"
(muaximal “expiratory “pressure): dari-- penderita:
yatig' memiliki kadar fosfat serum: kurang dari'2,5
mg/dl::Perneriksaan i diulartg sampai:kadar fos-:
fat serum mencapal nomnal Sebagal kontrol dlgu- .

mal: Dijuipal vfrekuénsi pendenta dengan hlpO-‘
fosfatemia’ memilikl MIP: kurang’ dan 40 cm alr

SeIam Htichitaioreraty; M]P’dan‘MEP pada kebma
pok dengan hipofosfuteriin dijunipai lebih rend‘ah

bétmakna dibardirigken kontrol: Dijimipai puly
adanya>kof¢ladi-'yang  Balle ‘antara’ kadar: fostat
sefarm dar silaisMIP:awal "Pétnberian fosfat pada
periderita yaighdisertai Wipofostatemiiadijutbipai
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lebih rendah bermakna dibanding kontrol. Pem-
berian fosfat pada penderita yang disertai hipo-
fosfatemia intravena meningkatkan nilai MIP dan
MEP.

Dapat disimpulkan bahwa kelemahan otot-otot
respirasi sangat sering dijumpai pada penderita
yang disertai hipofosfatemia. Pemberian fosfat
akan memperbaiki fungsi otot respirasi. Hipofos-
fatemia berat dapat menyebabkan gagal respirasi.
Pemantauan kadar fosfokreatin dan pH secara
terus-menerus dengan cara spektrometri resonansi
magnetik nuklir menunjukkan bahwa keadaan
hipofosfatemia menyebabkan gangguan meta-
bolisme otot. Gangguan ini memerlukan waktu
berminggu-minggu untuk pemulihan walaupun
koreksi fosfat serum segera dilakukan. Hipofos-
fatemia dan gangguan proses respirasi yang di-
jumpai bukanlah suatu fenomena yang kebetulan
dijumpai. Menurunnya kadar fosfat intravaskular
mencerminkan penurunan kadar fosfat intra-
selular. Akibat nyata dari menurunnya konsen-
" trasi fosfat intraselular adalah menurunnya sinte-

sis ATP yang mengakibatkan menurunnya proses

yang memerlukan energi. Salah satu dampak dari
kondisi di atas adalah terganggunya proses yang
memerlukan energi. Salah satu dampak dari kon-
disi di atas adalah terganggunya proses kontraksi
otot®. Sebanyak 25% dari penderita dengan gagal
respirasi akan mengalami hipofosfatemia kurang
dari 2,5 mg/dl dan 5% dari penderita ini memiliki
‘kadar fosfat serum yang sangat rendah yakni
kurang dari 0,32 mmol/l’,

Farber et al.” melaporkan bahwa pemberian
fosfat intravena pada penderita PPOM dapat
memperbaiki kapasitas latihan penderita. Perbaik-
an kapasitas latihan tersebut disebabkan oleh me-
ningkatnya perbedaan kadar oksigen arteria-vena
" dan meningkatnya perbedaan kadar oksigen oleh
jaringan perifer. Peneliti ini melakukan eksperi-
men pada 9 orang dengan PPOM stabil yang
menjalani latihan fisik pada awal, 24 jam (periode
eksperimen) dan 48 jam (periode pemulihan)
setelah pemberian infus fosfat. Ternyata respons
latthan pada 24 jam setelah pemberian infus
fosfat berbeda dengan pada periode 0 dan 48 jam
berupa melebarnya perbedaan kada Op arteri-
vena dan meningkatnya ekstraksi Oy jaringan.
P50 dan variabel yang terkait tak berbeda ber-
makna. Penelitian ini menunjukkan bahwa pem-
berian fosfat mungkin bermanfaat pada keadaan
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'hipofosfatemik dengan memperbaiki oksigenasi

jaringan”.

Lewis et al. juga melaporkan satu kasus pen-
derita dengan gagal kardiorespirasi yang menga-
lami hipofosfatemia berat yang memerlukan ven-
tilasi mekanik dan intubasi. Penderita ini menga-
lami perbaikan klinik dramatik setelah pemberian
terapi fosfat intravena’. Newman et al.! mela-
porkan 2 kasus dengan hipofosfatemia berat yang
mengalami paralisis umum dan henti napas
sehingga memerlukan ventilasi mekanik. Kedua
penderita tersebut membaik setelah pemberian
fosfat intravena. Satu penderita yang dilaporkan
adalah penderita PPOM dan mendapat terapi
antasida dari golongan magnesium dan alumuni-
um. Pada hari berikutnya penderita mengalami
henti napas dan memerlukan terapi intubasi dan
ventilasi mekanik. Gejala yang ditemui adalah
arefleksi, kelemahan otot. Pada pemeriksaan ka-
dar fosfat serum dijumpai hipofosfatemia berat
(kadar fosfat serum 0,5 mg/dl). Setelah diberikan
kalium fosfat 60 mEq selama 16 jam secara
intravena, dilaporkan kelemahan otot membaik
dan intubasi serta ventilasi mekanik tidak diper-
lukan lagi. Satu penderita lain yang dilaporkan
adalah penderita yang mengalami kelemahan otot
umum. Pada pemeriksaan dijumpai kadar fosfat
serum 0,5 mg/dl. Setelah diberikan fosfat seba-
nyak 40 mEq secara intravena selama 24 jam
pertama dan sebanyak total 100 mEq dalam 2 hari
dilaporkan perbaikan pada fungsi muskular yang
mulai dijumpai dalam beberapa jam setelah terapi
dimulai. Fungsi respirasi berupa perbaikan kapa-
sitas vital paksa juga dilaporkan membaik setelah
3 hari sehingga penderita tidak memerlukan
ventilasi® .

KESIMPULAN

Beberapa fakta dari penelitian menunjukkan
bahwa hipofosfatemia dijumpai pada penderita
dengan penyakit paru dan gagal respirasi dan
koreksi hipofosfatemia dapat memperbaiki kapa-
sitas respirasi. Hipofosfatemia ini mungkin ber-
peran dalam memperberat gangguan proses ven-
tilasi dan respirasi serta menimbulkan atau mem-
perberat gagal respirasi. Walaupun demikian,
penelitian-penelitian tersebut sebagian - besar
merupakan penelitian eksploratif dan serial kasus
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atau penelitian before and after yang belum dapat
-memberi kesimpulan sahih. Diperlukan penelitian
dengan rancang penelitian yang lebih baik seperti
cohort atau uji klinik terkendali untuk membuk-
tikan apakah hipofosfatemia berperan dalam tim-
bulnya gagal respirasi. :
Secara teoritik kadar fosfat serum dapat ber-
korelasi dengan fosfat intraselular. Dengan demi-
. kian hipofosfatemia mungkin dapat menyebabkan
penurunan penyediaan fosfat intraselular. Menu-
runnya kadar fosfat intraselular mungkin dapat
menyebabkan penurunan sintesis ATP sebagai
sumber energi 2,3 di-phosphoglycerate (2,3 DPG)
eritrosit. Menurunnya produksi ATP akan menu-
runkan kapasitas ventilasi dan respirasi sehingga
dapat mengakibatkan hipoksemia dan hipoksia
jaringan serta asidosis respirasi. Menurunnya
kadar 2,3 DPG eritrosit akan mengganggu eks-
traksi oksigen dan penurunan produksi ATP lebih
lanjut akan memperburuk kapasitas respirasi dan
gagal respirasi. Penyakit paru primer yang me-
nyertai gangguan proses respirasi mungkin ikut

berperan dalam timbulnya hipofosfatemia. Obat-

obatan yang diberikan untuk terapi penyakit paru,
seperti kortikosteroid, golongan xanthine seperti
aminofilin, diuretika dapat mengakibatkan fosfa-
turesis.
Fakta ini menunjukkan pentingnya identifikasi
dan terapi hipofosfatemia untuk memperbaiki
morbiditas dan mortalitas gangguan respirasi.
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