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Hintergrund

Die schwangerschafts- und laktationsassozi-
ierte Osteoporose («pregnancy- and lactation-
associated osteoporosis» [PLOY]) ist eine seltene
Erkrankung, die sich durch Frakturen beson-
ders im Bereich der Wirbelsdule und der Hiif-
ten manifestiert. Sie tritt mehrheitlich wiahrend
des letzten Trimenons der Schwangerschaft
und der postpartalen Phase auf. Die Inzidenz
dieser Form der sekunddren Osteoporose wird
unterschitzt. Becken- und Riickenschmerzen
treten bei weit tiber der Hilfte der Schwanger-
schaften auf; die Selektion der Patientinnen, die
sich fir weitere Abkldrungen qualifizieren,
stellt eine Herausforderung dar. Eine frithe
Diagnosestellung und die Einleitung einer ad-
dquaten Therapie sind bei diesen jungen Pa-
tientinnen jedoch besonders wichtig.

Wir berichten iiber eine Patientin mit peri-
und postpartalen Riickenschmerzen, bei der erst
nach mehreren ambulanten Konsultationen
multiple Kompressionsfrakturen der Wirbel-
sdule festgestellt wurden. Die durchgefiihrten
Abklarungen liessen auf eine PLO schliessen.

Fallbericht

Anamnese

Eine 37-jahrige, kaukasische Patientin stellte
sich zwolf Wochen nach der Geburt ihres ers-
ten Kindes mit thorakolumbalen Schmerzen
auf der Notfallstation vor. Die Geburt war
komplikationslos verlaufen. Es waren keine
Vorerkrankungen bekannt, die Patientin war
normalgewichtig und Nichtraucherin. Die
Beschwerden bestanden seit dem letzten Tri-
menon ihrer Schwangerschaft und nahmen
peri- und postnatal zu, ohne identifizierbaren
Ausloser. Zum Zeitpunkt der Vorstellung war
die Patientin bettldgerig und konnte sich nicht
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mehr angemessen um ihr Kind kiimmern. Es
bestanden keine systemischen oder neurologi-
schen Symptome.

Die Schmerzen wurden durch den Haus-
arzt und Gyndkologen als muskuldren Ur-

sprungs interpretiert. Die Befundbesprechung

der ambulant veranlassten Magnetresonanzto-
mographie (MRT) war noch ausstehend.

Status
Im klinischen Status zeigte sich eine Patientin

mit Deformation der Wirbelsdule im Sinne

Abbildung 1: Magnetresonanztomogramm der lumbalen Wirbelsdule, Sagittalschnitt, Sequenzen
T1 (A) und T2 (B). Nachweis multipler Kompressionsfrakturen der Wirbelkérper T10, T11, L1, L3, L4

und L5 unterschiedlichen Alters mit Knochenddem.
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Abbildung 2: Laterale Rontgenaufnahme der thorakalen (A) und lumbalen (B) Wirbels&ule: Nach-
weis multipler Kompressionsfrakturen der Wirbelkdrper T10, T11, L1 und L4.

einer thorakalen Hyperkyphose von 50° und
mit diffuser Perkussions- und Druckdolenz am
thorakolumbalen Ubergang. Die thorakolum-
bale Mobilitdit war in allen Ebenen einge-
schrankt, es bestanden keine fokal-neurologi-
schen Ausfallsymptome.

Befunde und Diagnose

Die Standard-Laboruntersuchung bei Eintritt
ergab keine Auffilligkeiten. Die MRT-Bilder
zeigten multiple Kompressionsfrakturen der
Wirbelsdule auf Hohe T10, T11, L1, L3, L4 und
L5 unterschiedlichen Alters, Grad 1-3 nach Ge-
nant (Abb. 1A und 1B).

Die radiologische Diagnostik wurde durch
konventionell-radiologische Rontgenbilder er-
ginzt (Abb. 2A und 2B).

Eine Osteodensitometrie bestitigte eine fiir
das Alter der Patientin erniedrigte Knochen-
dichte im Sinne einer Osteoporose mit einem
Z-Wert von —2,3 SD (Standarddeviation) am
Collum ossis femoris links (T-Wert von
-2,5 SD) und von -2,7 SD am ultradistalen
Radius links (T-Wert von —2,9 SD). Die Kno-
chendichte der Wirbelsaule konnte wegen der
multiplen Kompressionsfrakturen nicht be-
stimmt werden.

Die Familienanamnese brachte eine alters-
bedingte Osteoporose bei der Grossmutter miit-
terlicherseits hervor. Die Laborabklarung einer
sekundédren Osteoporose-Ursache fiel negativ
aus (Tab. 1). Fiir eine Hypophosphatasie bestand
kein Anhalt. Die alkalische Phosphatase sowie
die Knochenstoffwechselparameter waren frak-
turbedingt erhéht. Ein grenzwertig erhohtes ba-
sales Kortisol wurde in der postpartalen Phase
als noch physiologisch erachtet und es wurde

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

auf weitere Abklarungen verzichtet. Dies er-
laubte die Diagnosestellung einer PLO.

Therapie

Bei Aufnahme wurde die Patientin konservativ
analgetisch und physiotherapeutisch behan-
delt. Eine Substitutionstherapie mit Cholecal-
ciferol und Kalzium wurde eingefithrt sowie
eine gezielte Therapie mit Teriparatid 20 pg/d
subkutan initiiert. Die Patientin konnte inner-
halb weniger Tage problemlos und ohne medi-
kamentdse Unterstiitzung abstillen und nach
zweiwochiger Hospitalisation in schmerzkom-
pensiertem Zustand nach Hause entlassen wer-
den. Diverse Hilfsdienste fiir den Haushalt und

die Kindesbetreuung wurden organisiert.

Verlauf

Zwei Wochen nach Entlassung zeigte das Kon-
troll-Réntgenbild eine Progression der thora-
kalen Hyperkyphose, jedoch keine neuen Frak-
turen (Abb. 3).

Die Progression wurde auf eine global in-
stabile Statik der Wirbelsdule zuriickgefiithrt
und die initiierte Therapie als erfolgreich be-
urteilt. Aufgrund der schweren posturalen De-
formitét wurde eine chirurgische Korrektur mit
Kyphoplastie von T4 bis L2, Vertebroplastie
von L3 bis L5 sowie Spondylodese vorgeschla-
gen, was von der Patientin abgelehnt wurde.
Eine stationdre Rehabilitation wie auch eine
spezifische Genanalyse wurden ebenfalls nicht
gewlinscht.

Aktuell wird die Patientin weiterhin medi-
kamentos und physiotherapeutisch behandelt.
Es kam im Verlauf zu keinen weiteren Fraktu-
ren. Die schwere posturale Deformitt ist unver-
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andert, die Patientin trigt auf eigenen Wunsch
ein Korsett und mobilisiert sich schmerzkom-
pensiert mit einem Rollator. Eine operative Auf-
richtung der Wirbelkérper und Korrektur der
Fehlstellungen werden weiterhin abgelehnt.

Diskussion
Die PLO ist eine seltene Erkrankung, die erst-
mals 1955 von Nordin beschrieben wurde [2].
Die Inzidenz betragt etwa 0,4 pro 100000
Schwangerschaften, wobei von einer grossen
Dunkelziffer ausgegangen wird [3].

Die Pathogenese ist weitgehend unbekannt.
Bei vielen betroffenen Patientinnen konnen ret-
rospektiv pradisponierende Faktoren identifiziert
werden, wie Kalzium- und Vitamin-D-Mangel
wihrend der Schwangerschaft und Stillzeit oder
erbliche Faktoren wie Genmutationen, die mit

Abbildung 3: Laterale Rontgenaufnahme der
Wirbelsaule im 3-Wochen-Verlauf: Ausgepragte
dorsale Kyphose im Rahmen der multiplen Kom-
pressionsfrakturen der unteren Wirbelsaule.
Keine signifikante Veranderung der magnetreso-
nanztomographisch nachgewiesenen Frakturen
der Wirbelkorper T10, T11, L1, L3, L4 und L5.
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Tabelle 1: Laborabkldrung sekundarer Osteoporose-Ursachen [1]

Pathologie Parameter Normwert (HFR) Ergebnis
Entziindung CRP <5mg/I <5
BSG 0-20mm/h 11
Leukozyten 4-109/1 6,8
Hémoglobin 120-160g9/I 147
Thrombozyten 150-350¢/I 321
Multiples Myelom Kappa-/Lambda-Leichtketten 0,26-1,65 1,37
Elektrophorese = Normal
Immunfixation Negativ Negativ
Hyperparathyreoidismus PTH 15-65ng/I 65
Kalzium, korrigiert 2,20-2,55 mmol/I 2,27
Phosphat 0,8-1,6 mmol/I 1,03
Vitamin-Karenz 25-OH-Vitamin D3 75-150nmol/I 78
Hyperthyreose TSH 0,27-4,20mU/I 1,760
Hypophosphatasie Alkalische Phosphatase 35-105U/1 173U/1
Renale Osteopathie Kreatinin 50-95 umol/I 55]
Mastozytose Tryptase <13,5pug/I 1,77
Zoliakie IgA, gesamt 0,7-4,09/1 2,16
Transglutaminase (IgA) <7U/l <1
Hyperkortisolismus Kortisol, basal 171-536 nmol/I 671
Knochenstoffwechsel B-Crosslaps <0,57 g/l 0,64
P1NP, total 15-59 pg/I 56

CRP: C-reaktives Protein; BSG: Blutsenkungsgeschwindigkeit; PTH: Parathormon; OH: Hydroxy; TSH: Thyroidea-stimulierendes Hormon; Ig: Immunglobulin; P1NP: Prokollagen Typ 1 N-terminales Propeptid;

HFR: Kantonsspital in Fribourg.

einem erniedrigten Knochenumsatz einhergehen
[4-6]. Immobilitit und Ubergewicht wihrend
der Schwangerschaft, Bewegungsmangel im Kin-
desalter, langfristig niedriges Korpergewicht,
Alkohol- oder Tabakmissbrauch, Darmerkran-
kungen und die lingere Einnahme von Gluko-
kortikoiden oder Heparin zahlen ebenfalls zu den
bekannten Risikofaktoren fiir die Entstehung
einer PLO [3-5, 7, 8].

Bekanntlich ist der Knochenumsatz wihrend
Schwangerschaft und Stillzeit erhoht. Fiir die Ske-
lettmineralisierung des Fotus muss die miitterli-
che intestinale Kalziumabsorption fast verdoppelt
werden, was im Normalfall mit einem Knochen-
dichteverlust von 2-4% einhergeht; ist die Kal-
ziumabsorption jedoch unzureichend, kann dies
zu einer erheblichen miitterlichen Knochen-
resorption fithren. Auch wird der Knochenmeta-
bolismus durch das Parathormon-verwandte
Protein (PTHrP) sowie durch die erhohten Pro-
laktinspiegel beeinflusst: Durch das erhohte Pro-
laktin besteht eine negative Riickkopplung zu den
Gonadotropinen und in Folge ein erniedrigter
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Estradiolspiegel. Die hohen Prolaktin- und nied-
rigen Estradiolspiegel stimulieren die PTHrP-Se-
kretion im Brust- und Plazentagewebe, was zu er-
hohter Knochenresorption und erniedrigter
Knochendichte fiihrt 3, 7, 9-13].

Die PLO manifestiert sich meistens im letz-
ten Trimenon oder wahrend der ersten beiden
postpartalen Monate mit Schmerzen durch Os-
teoporose-typische Frakturen. Am haufigsten
werden Kompressionsfrakturen der Wirbelsaule
beobachtet [4]. Die Diagnose wird durch Nach-
weis typischer Frakturen sowie erniedrigter
Knochendichte in der Osteodensitometrie und
nach Ausschluss anderer Formen der sekunda-
ren Osteoporose gestellt. Wahrend der Schwan-
gerschaft ist die MRT-Untersuchung die Bildge-
bung der Wahl, nach der Geburt kénnen die
konventionellen Réntgenbilder gegebenenfalls
durch eine MRT oder eine Computertomogra-
phie erginzt werden. Haufig erfolgt die Diagno-
sestellung mit Verzogerung, da die Beschwerden
als muskuloskelettale Uber- oder Fehlbelastung
wihrend der Schwangerschaft und der frithen

Kindesbetreuung interpretiert werden. Dies re-
sultiert somit auch in einer verzogerten Thera-
pieeinleitung. Ausgepragte Schmerzen, physi-
sche Einschrankung und die Unféhigkeit, sich
um das eigene Kind zu kiimmern, fithren zu
einer starken psychischen Belastung bis hin zu
einer postpartalen Depression [3, 5, 7-9, 14].
Aufgrund der Seltenheit der PLO existieren
keine randomisierten, kontrollierten Studien
zur medikamentdsen Therapie. Da wegen der
transienten Natur dieser Osteoporoseform eine
spontane Erholung der Knochenmasse zu er-
warten ist, sollte eine pharmakologische und
chirurgische Behandlung genau tiberlegt sein.
Behandlungsméglichkeiten fiir PLO umfassen
eine Substitutionsbehandlung mit Kalzium und
Cholecalciferol, spezifische medikamentose
Therapien sowie physio- und psychotherapeu-
tische Massnahmen. Nach derzeitiger Studien-
lage empfiehlt sich ein Abstillen nach Diagno-
sestellung. Beschriebene gezielte Behandlungen
umfassen die Gabe von Bisphosphonaten, De-
nosumab und Teriparatid. Die Wahl der Thera-
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Das Wichtigste fiir die Praxis

¢ Die schwangerschafts- und laktationsasso-
ziierte Osteoporose (PLO) ist eine seltene,
aber schwere Erkrankung, die sich durch
Wirbelkérperfrakturen wéhrend des dritten
Trimenons und in den ersten postpartalen
Monaten manifestieren kann.

¢ Die Diagnose wird haufig verzdgert gestellt.
Dies resultiert in zunehmenden Schmerzen,
psychischer Belastung, kérperlicher Beein-
trachtigung und der Unféhigkeit, sich um das
eigene Kind zu sorgen.

¢ Die Pathogenese ergibt sich aus dem erhéh-
ten Kalziumbedarf, den hormonellen Umstel-
lungen sowie mdglichen genetischen Kompo-
nenten. Retrospektiv ist dies bei vielen
betroffenen Patientinnen an pradisponierende
Faktoren fiir eine Osteoporose gekoppelt. Die
genaue Pathophysiologie bleibt aber weitge-
hend unbekannt.

Ein erhdhtes Bewusstsein ist erforderlich, um
betroffene Patientinnen frihzeitig zu identifi-
zieren und sofort eine wirksame Therapie ein-
zuleiten. Die Langzeitprognose ist glinstig.
Nebst Abstillen, Analgesie, physio- und psy-
chotherapeutischen Massnahmen sowie
einer Substitutionsbehandlung mit Kalzium
und Cholecalciferol muss die medikamen-
tdse Therapie aufgrund der transienten Natur
der PLO gut abgewogen werden. In erster
Linie werden Teriparatid und Bisphospho-
nate (moglichst nach abgeschlossener Fami-
lienplanung) empfohlen.

pie ist nach Abwigen von Wirkungs- und
Nebenwirkungsprofil der einzelnen Medika-
mente individuell zu treffen. Bisphosphonate
und Denosumab kénnen die Plazentaschranke
passieren und haben jeweils eine lange Halb-
wertszeit. Bei weiterem Kinderwunsch sollten
sie deswegen zuriickhaltend verschrieben wer-
den (3, 5, 7, 9]. Teriparatid hat einen positiven
Effekt auf die Knochendichte, fithrt zur Ab-
nahme der Schmerzen und zeigt beziiglich zu-
kiinftiger Schwangerschaften, bedingt durch die
kurze Halbwertszeit und die fehlende Akkumu-
lation im Knochengewebe, ein giinstiges Risi-
koprofil 5,7, 9, 15, 16].

Die PLO hat einen erheblichen Einfluss auf
die korperliche und psychische Verfassung, die
Lebensqualitat und die Arbeitsfahigkeit [14].
Die Langzeitprognose ist jedoch giinstig. Die
meisten Patientinnen erleiden gemdss Lang-
zeitstudien keine weiteren Frakturen bis zur
Menopause. Da jedoch eine Rezidivrate von bis
zu 20% angenommen wird, sollten Patientin-
nen bei einer erneuten Schwangerschaft eng-
maschig kontrolliert werden [17].
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