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Abstrakt

Osteopordza spojena s téhotenstvim a laktaci se vyskytuje zfidka. Pfi vzniku osteoporotické zlomeniny se m(ze
projevit az akutni bolesti zad nebo kycle. Etiologie a patogeneze rozvoje osteopordzy v gravidité neni zcela pfesné
objasnéna. Pfedpoklada se vliv abnormalniho hormonalniho ovlivnéni kalciového metabolizmu a geneticka predis-
pozice, ale v Uvahu pfichazi jako mozna pficina i pfitomnost preexistujici osteopatie. Nezbytné je vzdy podrobné
vySetfeni k posouzeni sekundarni etiologie. Zakladem |écby osteoporozy asociované s téhotenstvim a laktaci
je zejména adekvatni substituce vapnikem a vitaminem D. Indikace antiresorpcni nebo ostecanabolické terapie
osteopordzy se posuzuje individudiné s prihlédnutim k frakturdm nebo nadmérnému ubytku kostni hmoty, dilezi-
tym ukazatelem je vyvoj denzitometrického nalezu po ukonceni laktace.
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Abstract

Osteoporosis associated with pregnancy and lactation is rare clinical condition resulting in acute back or hip pain
in the event of an osteoporotic fracture. The etiology and pathogenesis of osteoporosis in pregnancy is not clear,
the influence of abnormal hormonal effects on calcium metabolism and genetic predisposition is assumed, and
pre-existing osteopathy is also a question. A detailed examination to assess secondary etiology is always neces-
sary. The treatment of osteoporosis associated with pregnancy and lactation is based on adequate calcium and
vitamin D substitution. Indications for therapy of osteoporosis are assessed individually, taking into account frac-
tures or decreased BMD, an important indicator is BMD after lactation.
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Uvod

Osteopordza asociovana s téhotenstvim se vyskytuje
vzacné, vétsinou ke konci gravidity nebo po porodu. Os-
teoporotické fraktury se vétsinou manifestuji pfi prvnim
téhotenstvi, a to vyraznou bolesti zad nebo kycle. Etio-
logie a patogeneze rozvoje osteopordzy v téhotenstvi
neni zcela presné objasnéna, predpoklada se vliv ab-
normalniho hormonalniho ovlivnéni kalciového meta-
bolizmu a geneticka predispozice. V Uvahu pfichazi jako
pricina i jiz preexistujici osteopatie.
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Kazuistika

Prezentovana kazuistika popisuje pfipad 27leté zeny
2 mésice po porodu prvniho ditéte, ktera prichazi do
ambulance urgentniho pfijmu pro akutni lumboischia-
dicky syndrom. Nejprve byla vySetfena neurologem a na
provedeném rentgenovém snimku bederni patefe a sakra
byla patrna difuzné profidld struktura obratlovych tél
s konkdavnim tvarem hornich krycich plotének L2-L5 s po-
dezfenim na prolomeni (obr. 1). Vzhledem k neostrym
konturam byla pfi diagnostice zvazovana kromé dege-
nerativnich zmén i spondylodiscitida. Bylo doplnéno vy-
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Setfeni lumbo-sakralni oblasti patefe zobrazenim mag-
netickou rezonancia nazakladé néj byly vylouceny zanétlivé
zmeény charakteru spondylodiscitidy, dominovala vsak vy-
znamna pordza obratl(l a degenerativni zmény obratlovych

Obr. 1 | RTG LS patere pacientky s proridlou strukturou
obratlovych tél (archiv Radiologické kliniky,
FN a LF UP Olomouc)
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tél a diskd. Pacientka byla odesldna k dosetfeni do osteolo-
gické poradny. Denzitometricky nalez odpovidal v bederni
oblasti osteoporoze s hodnotou Z-skére -4,0 a s normal-
nim nalezem na skeletu distalniho predlokti (Z-skére 0,3),
obr. 2. MéFeni oblasti proximalniho femuru nebylo pro-
vedeno pro vyrazné bolesti pacientky pfi pokusu o po-
lohovani dolnich koncetin béhem méreni.

Pacientka uzivala od pocatku gravidity substitucni lécbu
pro hypotyredzu a byla sledovana pro gesta¢ni diabetes
mellitus, ktery byl léCen dietetickymi opatfenimi. Na jiné
chronické onemocnéni se nelécila. V rodinné anamnéze
byla zjisténa osteopordza u babicky, u rodi¢ ani souro-
zencl se osteopordza ani patologické fraktury nevyskytly,
gynekologicka anamnéza byla bez pozoruhodnosti. Pa-
cientka pfipoustéla koufeni 1 az 2 cigaret denné, alkohol
nepila, jeji fyzicka aktivita byla spise podpriimeérna. Kom-
plexnim vysSetfenim nebyla u pacientky potvrzena ani hor-
monalni porucha ani malabsorpc¢ni syndrom, tyreopatie
nebo jind sekundarni etiologie osteopordzy. Z labora-
tornich nalez( byla pfitomna pouze hypovitamindza D
(48,3 nmol/l), ostatni hodnoty (krevni obraz, zanétlivé pa-
rametry véetné sedimentace erytrocytd, mineralogram,
kostni markery, hormonalni profil, elektroforéza séra,
imunologické vysetreni, acidobazicka rovnovaha) byly ve
fyziologickych rozmezich. Na celotélové scintigrafii ske-
letu nebyla zjisténa patologicka distribuce radiofarmaka.
Vysetreni klinickym genetikem vcetné podrobného ge-
nealogického rozboru vyloucilo onemocnéni osteoge-
nesis imperfecta typu |, DNA-analyza nebyla indikovana.

Hlavnim faktorem, ktery ovlivnil rozvoj osteopordzy
u nasi pacientky, byla pravdépodobné gravidita s podi-
lem dal$ich rizikovych faktort — hypovitamindzy D, kou-
feni a snizené pohybové aktivity. Nasazena substitucni
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terapie kalciem v davce 1 200 mg denné a 12 800 IU vi-
taminu D, Tkrat tydné vCetné pravidelné rehabilitace
vedla ke zlepsSeni jak celkového stavu pacientky, zmir-
néni bolesti zad, tak i zlepseni hodnoty Z-skore pfi kon-
trolnich denzitometriich az do pasma osteopenie. Na
kontrolni denzitometrii v odstupu 1 roku byl patrny vy-
znamny nardst BMD (Bone Mineral Density/hustoty
kostni hmoty) v oblasti bederni patefe 0 12,3 %. Od zva-
Zované terapie teriparatidem nebo denosumabem bylo
pro dostate¢ny efekt suplementacni terapie vapnikem
avitaminem D, upusténo. Podle vysledka kontrolni den-
zitometrie provedené po 2 letech pokracoval trend na-
ristu BMD v oblasti bederni patere o 4,8 % (Z-skore
-2,4) a dale po 3 letech s dalsim narlistem BMD 0 5,7 %
(Z-skére -2,0).

Diskuse

Osteopordza je nejcastéjsi metabolické onemocnéni
skeletu, které je charakterizované snizenim kostni hmoty
s porusenim mikroarchitektury a naslednym zvySenym
rizikem zlomenin. Osteopordza asociovana s graviditou
se naopak vyskytuje vzacné, zminéna byla pouze v né-
kolika kazuistickych sdélenich. Prevalence osteopordzy
u zen mladsich 50 let je 2% a ve véku od 20 do 40 let je to
pouze 1,2 % [1]. Klinicky se vétSinou projevuje bolesti be-
derni oblasti zad, ktera je asociovana s vertebralni frak-
turou. Nejcastéji se objevuje ve 3. trimestru téhotenstvi
nebo po porodu, ve vétsiné pfipadl v prvnim téhotenstvi
[2].

Etiologie a patogeneze téhotenské osteoporozy neni
zcela objasnéna. Predpoklada se vliv abnormalniho hor-
monalniho ovlivnéni kalciového metabolizmu, pfi némz
vyrazné narlsta mobilizace kalcia a kostni resorpce
pfi hypoestrogenemii [3]. Od 12. tydne gravidity se po-
stupné zvysSuje materska strevni absorpce vapniku,
maxima dosahuje ve 3. trimestru téhotenstvi. Promitne
se i ve zvySené kalciurii za 24 hodin, jedna se o tzv. ab-
sorpcni hyperkalciurii. Zvysena intestinalni kalciova ab-
sorpce je ovliviiovana zejména 1,25(0H)2D3 a prolak-
tinem [4]. Pfi nedostate¢ném prijmu vépniku dochazi

Tab. 1 | Doporuceni pro indikaci denzitometrického
vySetieni u premenopauzalnich zen
(upraveno podle International Society for Clin-

ical Densitometry — Official Positions — Adult
2013: <www.iscd.org/official-positions/2013-is-
cd-official-positions-adult>)

anamnéza nizkoprahové zlomeniny
onemocnéni nebo Iéky zplsobujici ztrétu kostni hmoty
zvazované zahajeni terapie osteoporozy

sledovani efektu terapie osteoporozy
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k narlstu kostni resorpce a ztraté kostni hmoty. Pokles
BMD v patefi a kycli ale mlze byt béhem téhotenstvi
patrny i pfi homeostaze vapniku. Jednim z faktord, ktery
muze ovlivnit zvySeny kostni obrat, je parathormonu po-

Tab. 2 | Sekundarni priciny osteoporézy u premeno-

pauzalnich Zen. Upraveno podle [15]

mentalni anorexie

gastrointestinalni malabsorpce (napr. celiakie, pooperacéni
malabsorpce)

deficit vitaminu D a/nebo vapniku

hypertyredza

hyperparatyreéza

Cushinglv syndrom

hypogonadizmus (hypogonadotropni nebo hypergonadotropni)
hyperkalciurie

revmatoidni artritida a jind chronicka zanétliva onemocnéni
alkoholizmus

nefropatie

hepatopatie

homocysteinurie

hereditarni hemochromatoza

HIV-infekce a/nebo jeji 1écba

diabetes mellitus (1. nebo 2. typu)

hematologickd onemocnéni — systémova mastocytdza, thalassemia
major, lymfomy, leukemie

nékteré vrozené choroby — osteogenesis imperfekta, Gaucherova
choroba

leky

Tab 3 | Rizikové Iéky pro rozvoj osteoporézy

u premenopauzalnich Zen

glukokortikoidy

imunosupresiva (cyklosporin)

antiepileptika (fenobarbital, fenytoin, karbamazepin)
GnRH-agonisté

heparin

chemoterapeutika zplsobujici amenoreu
thiazolidindiony

depotni medroxyprogesteron acetat

potencidlné rizikové — nadmérné davky tyreoiddlnich hormond, SSRI,
inhibitory protonové pumpy
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dobny protein (Parathyroid Hormone-related Protein —
PTHrP). Produkovan je v mlé¢né Zlaze a placenté, nej-
vyssi koncentrace dosahuje ve 3. trimestru [5,6]. Ovliviiuje
narlst 1,25(0H)2D3 a supresi parathormonu [7]. Déle v té-
hotenstvi dochazi k narlstu hladiny kalcitoninu a mohou
se ménit i poméry estradiolu, prolaktinu, placentarniho
laktogenu, IGF1 a dalSich hormond, které se podileji na
kalciovém kostnim metabolizmu [4].

Béhem laktace dochazi k dalSimu pfechodnému po-
klesu kostni denzity 0 3 % az 9 % [8] jednak pfi zvyse-
ném vyplavovani kostniho kalcia, dale pfi pokracujici po-
porodni amenorei a s tim spojené hypoestrogenemii.
Pretrvava zvyseni PTHrP, jehoz regulace je ovlivnéna
i vapnikovymi receptory v prsnich zlazach [9]. Cirkulu-
jici PTHrP vede ke zvySené aktivité osteoklastl a osteo-
cytické osteolyze, dale ovliviuje renalni tubulamireabsorpci
vapniku a nepfimo suprimuje parathormon. Zasadni vliv
ma v obdobi laktace i prolaktin, ktery pfimo ovliviuje hla-
dinu PTHrP a cestou inhibice gonadoliberinu snizuje hla-
dinu gonadotropinl. Prolaktin ma i pfimy efekt na vapni-
kovy metabolizmus pres receptory v kostnich burkach.
Obdobny vliv na osteoblasty a osteoklasty ma i oxytocin.
Protichtidny efekt ma naopak kalcitonin, ktery inhibuje viv
PTHrPihypoestrogenemie na skelet [4]. Dlouhodobé kojeni
muze dle nékterych Udajl predstavovat rizikovy faktor
nizké BMD v postmenopauzalnim obdobi [10,11,12], jiné
studie vSak tento vztah nepotvrdily [13,14].

Mezi dalsi faktory, které se podileji na rozvoji t€hoten-
ské a poporodni osteopordzy, patfi vliv genetické pre-
dispozice a pfitomnost osteopatie jeSté pred gravidi-
tou. Rutinni vySetfovani kostni denzity nema u mladych
Zen opodstatnéni, doporuceno je vSak u zen s riziko-
vou rodinnou anamnézou osteoporotické fraktury nebo
v pfipadé podezfeni na sekundarni osteoporézu (tab. 1,
tab. 2, tab. 3). Pfi hodnoceni denzitometrie u mladych
zen posuzujeme Z-skore, tedy BMD, kterd je vztazena
k priméru BMD u osob stejného véku.

Vzacné se mlzeme v téhotenstvi setkat s tzv. fokalni
tranzitorni osteoporézou v oblasti kycle. Objevuje se ve
tretim trimestru nebo Casné po porodu. Jedna se o zcela
reverzibilni stav nezndmé etiopatogeneze. Manifestuje
se bolestivosti, pfipadné i frakturou krcku femuru, na
zobrazovacich vySetfenich byva patrna profidla kostni
tkan v oblasti hlavice a kréku femuru s vyznamnym sni-
Zenim BMD. Na magnetické rezonanci mdze byt popi-
sovan edém hlavice femuru. Béhem nékolika mésicl az
jednoho roku dochazi ke spontanni Upravé stavu [4,5].

Z laboratornich vySetfeni se v pfipadé premenopau-
zalnich zen s anamnézou nizkoprahové zlomeniny nebo
zjisténou snizenou kostni denzitou (BMD; Z-skére =-2,0)
doporucuje provést inicialni testy — krevni obraz s dife-
renciadlnim rozpoctem, vapnik, fosfor, kreatinin, jaterni
testy vcetné alkalické fosfatazy, vitamin D, TSH (tyreo-
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tropni hormon), hodnoty vapniku a kreatininu ve sbéru
moci za 24 hodin. Ve vétsiné pfipadd je z divodd kom-
plexni diferencialni diagnostiky sekundarni osteoporézy
nutno doplnit dalsi vySetfeni: hormonalni profil, elektro-
forézu séra, CRP, sedimentacierytrocyt(, 1,25-dihydroxy-
vitamin D, homocystein, feritin, revmatoidni faktor, pro-
tilatky proti tkanové transglutaminaze, kostni markery,
genetické vysetfeni (tab. 4) [15,16].

Zakladem pro zahajeni |éCby osteopordzy asocio-
vané s obdobim téhotenstvi a po porodu je predevsim
vylouc¢eni primarniho onemocnéni, které by se mohlo
na rozvoji osteopordzy podilet. Terapii osteopordzy po
porodu je nutno nasazovat uvazlivé s védomim, ze po
ukonceni laktace dochazi spontanné k vyznamnému
zlepSeni kostni denzity. Nezbytna je adekvatni substi-
tuce vapnikem minimalné 1 500 mg denné a vitaminem D
v ddvce 1 000-2 000 IU - tj. 50-100 pug denné [5,17].
DuleZitou slozkou nefarmakologické 1é¢by je pravidelna
pohybova aktivita, rehabilitacni péCe, zanechani koureni,
omezeni prijmu alkoholu, kavy a kvalitni stravovaci rezim.
Farmakoterapie je vyhrazena pro pacientky s mnoho-
Cetnymi vertebralnimi zlomeninami nebo pro pripady
nedostate¢ného narlistu BMD v odstupu po ukonéeni
laktace. Preferovana je terapie teriparatidem spojena
s vyraznym nardstem kostni denzity, pfipadné denosu-
mab [18,19,20]. V obou pfipadech se vSak jedna o lécbu
mimo oficialni indikacni omezeni, o kterou je v pfipadé
pozadavku na jeji Uhradu z vefejného zdravotniho pojis-
téni, zadat platce. Prace sledujicich efekt a nezadouci
ucinky bisfosfonatl v téhotenstvi poukazuji na riziko
hypokalcemie plodu a nizkou porodni hmotnost ditéte
[21,22]. Obecné existuje malo dat o Uc¢innosti a bezpec-
nosti osteoporotické lécby u premenopauzalnich pa-
cientek bez zjisténé sekundarni etiologie. U t€hotnych
a kojicich zen se pro nedostatek bezpecnostnich studif
doporucuje lé¢bu v indikovanych pfipadech zahdjit az
po ukonceni laktace.

Zaver

Prestoze je osteopordza v téhotenstvivzacna, mélibychom
na ni myslet zejména u pacientek v peripartalnim obdobi
s nahle vzniklou vyraznou bolesti zad a moznou vertebralni
frakturou. Nezbytné je podrobné vysSetfeni se zamére-
nim na mozné geneticky asociované osteopatie, chro-
nickd onemocnéni ¢i léky, ktera mohou vést k rozvaji
osteopordzy i u mladych zen. Zakladem |écby je ade-
kvatni substituce vapnikem a vitaminem D, kvalitni stra-
vovaci rezim vcetné zanechani koureni, omezeni alko-
holu a kdvy. Neméné dllezita je pravidelnd pohybova
aktivita a rehabilitace. Indikace farmakoterapie (bisfo-
sfonaty, teriparatid, denosumab) se posuzuje individu-
alné. Pokud je to mozné, doporucuje se odlozeni zaha-
jeni lécby az po ukonceni laktace.
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