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A glucosamin sulphat kezelés késlelteti a térdiziileti osteoarthritis

silyoshodasat

Randomizalt, kettdsvak, placebo-kontrollos, 3 év idétartami klinikai vizsgdlat

Pavelkd, K., Gatterova, J., Olejarova M. és misai.: Arch. Intern. Med. 2002. 162. 2113-2123.

A glucosamin sulphat a porcmatrix és az iziileti nedv egyik
természetes OsszetevOjének a szarmazéka. A szerzok célul
tlizték ki a hosszu tava (3 éves) glucosamin sulphat keze-
1és hatasanak vizsgalatot az iziilet szerkezetére ¢s a klini-
kai tiinetek alakulaséra térdiziileti osteoarthritisben.

A vizsgalatba primer térdiziileti osteoarthritis miatt
ambulans kezelésben részesiild, 45-70 éves betegeket
vontak be. A betegséget az ACR kritériumok alapjan ko-
rismézték. A betegség stadiumat a Kellgren & Lawrence-
féle radiografias rendszerrel mérték fel. Ez a szisztéma a
radioldgiai elvaltozasok kialakulasanak sorrendjén (os-
teophytak megjelenése, az iziileti rés besziikiilése, sub-
chondralis sclerosis, majd cystaképzddés) alapulo, négy-
fokozatu skalat alkalmaz.

A vizsgalat résztvevoi random valogatas alapjan keriil-
tek a naponta 1x1500 mg glucosamin sulphattal (Dona),
vagy placebo-készitménnyel kezelt csoportokba. A bete-
gek 3 éven keresztiil szedték a vizsgalati készitményt. A
negyedévente esedékes viziteken felmérték a panaszok
sulyossagat; évenként rontgenfelvételt készitettek , ellen-
Orizték a kezelés biztonsagossaganak laboratoriumi para-
métereit.

Az iziilet szerkezeti jellemz0it egységes beallitasokkal
készilt rontgenfelvételeken értékelték. A kezelés haté-
konyséagat elsdsorban a tibiofemoralis izileti rés medialis
részének legkisebb szélességének valtozasa alapjan itél-
ték meg. Masodlagos mutatoiként az osteoarthritis tovab-
bi radioldgiai jeleit, a sz¢li osteophytak jelenlétét, illetve
a subchondralis sclerosis mértékét is figyelembe vették.

A betegek szubjektiv panaszainak stlyossagat a
Lequesne-féle algo-funkcionalis index, illetve a
WOMAC skalak alapjan értékelték. Meghataroztak a faj-
dalomcsillapitasra engedélyezett szerek dozissziiksé-
gletét. A kezelés biztonsagossagat a mellékhatasok, vala-
mint a laboratoriumi vizsgélatok eredményei alapjan itél-
ték meg.

Eredmények

202 beteget soroltak a terapias csoportokba. Lemorzsolo-
dasban nem volt szignifikans kiilonbség, a kezelés abba-
hagyasanak okai sem kiilonboztek a két csoportban. A
térdiziileti osteoarthritis hosszu ideje (>10 éve) zajlott és
altalaban enyhe-k6zepes sulyossagu volt. Az iziileti rés
tagassaga a kezelés elkezdése el6tt mind a két csoportban
nagyjabol azonos, 4 mm-nél valamivel kisebb volt. A

résztvevok zome (a glucosamin-csoportban 66%-a, a pla-
cebo-csoportban 77%-a) a vizsgalat kezdetekor kétoldali
térdiziileti osteoarthritisben szenvedett.

Az iziilet szerkezetének valtozasai. A placebo-csoport-
ban évrol évre progresszivan fokozodott az iziileti rés be-
sziikiilése. Ezzel szemben, a glucosamin sulphattal kezelt
csoportban nem valtozott illetve minden ellen6rzes alkal-
maval szignifikansan kisebb volt a rés beszikiilése mint
a placebo-csoportban.

A placebo csoportban 14, a glucosamin-csoportban 5 be-
tegen ¢észlelték az iziileti rés stilyos mértékii besziikiilését.
Ennek alapjan kiszamithato, hogy 11 beteg kezelésével le-
hetséges egyetlen betegen megelozni az iziileti karosodas
progresszidjat. Az osteoarthritis masodlagos radiologiai tii-
netei is kedvezben alakultak az aktiv szerrel kezelt csoport-
ban: 66 kozil csupan 4 betegen észlelték az osteophyta-
pontszam romlasat. A subchondralis sclerosis sulyossagat
tiikr6z6 pontszam egyik csoportban sem valtozott.

A panaszok valtozasa. A 3 éves kezelést értékelhetéen
befejezd betegeken mind a két csoportban csokkent a faj-
dalom és az iziileti funkcio besziikiilésének Lequesne-
féle, illetve WOMAC index alapjan felmért stlyossaga.
A glucosamin sulphattal kezelt csoportban azonban na-
gyobb mértéki, 20-25%-o0s volt a javulas. A kiilonbség
statisztikailag szignifikans. A javulas kiilonosen a keze-
1¢és els6 évében kifejezett, azonban a masodik és a harma-
dik évben is érvényesiil. A kiegészitd fajdalomcsillapitd
dézissziikségletében nem volt szignifikans kiilonbség a
két csoport kozott. A résztvevok tobbsége csupan szorva-
nyosan ¢s valtozd mértékben ¢élt ezzel a lehetséggel.
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Mind a két csoportbol kivalogattak azokat, a kezelést
értékelhetden befejezett betegeket, akik esetében a
WOMAC fijdalom skala pontszama legalabb 2 pontnyi
javulast tiikrozott A glucosamin sulphattal kezelt cso-
portban nagyobb volt ezeknek a betegeknek a szama (41
vs. 27), jollehet a kezelés elkezdésekor még nem volt kii-
16nbség a WOMAC indexben A fajdalom szamottevd
enyhiilése ellenére, a placebo csoportban egyértelmiien
fokozodott az iziileti rés besziikiilése a glucosamin sul-
phatot szed6 betegeken megfigyelthez képest.

A kezelés biztonsagossdaga. A placebo-csoportban a
betegek 64%-a, a glucosamin-csoport tagjainak 66%-a
szamolt be legaldbb 1 mellékhatasrol. Leggyakrabban
mulo jellegli hasi fajdalom és emésztési zavar 1épett fel.
A kiiltakaro rendellenességei koziil leggyakrabban borki-
ités jelentkezett A laboratoriumi paraméterek nem kii-
16nboztek szamottevoen a két csoportban.

Megbeszélés

A vizsgalat eredményei szerint a glucosamin sulphat
hosszi tavi adagolasaval késleltethetd a térdiziileti
osteoarthritis sulyosbodésa. Hatasara mindvégig és a pla-
cebo-csoportban €szleltnél szignifikansan nagyobb mér-
tékben enyhiilt az iziileti fajdalom és mozgaskorlatozott-
sag A kezelés panaszokat enyhitd hatasa a kezelés elsd
évében allandd titemben fokozodva kiteljesedett, majd
vizsgalat hatralévo szakaszaban toretlentil érvényesiilt.

A glucosamin sulphattal kezelt betegeken altalaban
nem észlelték az iziilet szerkezetének placebo-csoport-
ban megfigyelt progressziv karosodasat A glucosamin
sulphat megakadalyozta az iziileti rés kezelés nélkiil be-
kovetkezd besziikiilését. Ez a hatas mar egy-, illetve két-
éves kezelés utan megmutatkozott. Mindezek alapjan a
glucosamin sulphat az els6 olyan szer, ami nem csupan
tiineti javulast ér el, hanem az osteoarthritis korlefolyasat
is moddositja.

A glucosamin sulphat kezelés hatdsara nagymeértékben
csokkent azoknak a betegeknek a részaranya, akiken
csokkent az iziileti rés tagassaga, mindossze 11 beteg ke-
zelésével 1 beteg megkimélhetd az iziileti rés klinikai
szempontbol szamottevd besziikiilésétol. A glucosamin
sulphat iziileti rés besziik61ését késleltetd hatasat a kevés-
bé karosodott, ellenoldali térdiziiletén is kimutattak. Ez
amellett sz6l, hogy a glucosamin sulphat a betegség ko-
rai szakéban is bevalhat.

Az iziileti rés tadgassadganak mérési pontossaga a radio-
l6giai modszer megfeleld standardizalasatol fiigg. Tobb
vizsgalat ismételten bizonyitotta, hogy a szubjektiv pana-
szok és a szerkezeti valtozasok kozott osteoarthritisben
laza az Osszefiiggés, a glucosamin sulphat kezeléssel

hosszu tavon elért tiineti javulas is fiiggetlen az iziileti rés
tagassagara kifejtett hatastol. Mind a placebo-készit-
ménnyel, mind glucosamin sulphattal kezelt betegek egy
részében szamottevoen enyhiilt a térdfajdalom — am en-
nek ellenére a placebo-csoportban egyre csokkent és csak
a glucosamin-csoportban maradt valtozatlan az iziileti rés
tagassaga.

A placebo-csoportban szignifikansan t6bb betegen ész-
lelték az osteophyta-pontszam stlyosbodasat. A glu-
cosamin sulphat kezelés tehat mas, osteoarthritisben kiala-
kuld radiologiai elvaltozasokat is kedvezden befolyasol.

Farmakokinetikai vizsgalatok szerint a szajon 4t adott
glucosamin sulphat biohasznosuldsa megfelelé mértéki
¢s a hatdanyag eljut az iziileti porcba. A chondrocytak
beépitik a glucosamint az ¢ép porcban taldlhato
glycosaminoglycan lancokba. A glucosamin serkenti az
¢lettani proteoglycan-szintézist és csokkenti a katabo-
likus enzimek aktivitdsat. Az osteoarthritises panaszok
gyors, mar rovidebb kezelés utdn mutatkozé enyhiilése a
glucosamin sulphat gyulladdsgatld hatasara vezethetd
vissza.

Osszefoglalds

A szerzok 212, az ACR kritériumai alapjan korismézett
térdiziileti arthrosisban szenvedo beteget random valoga-
tassal soroltak a naponta 1x1500 mg glucosamin sulphat-
tal, vagy placebo-készitménnyel kezelt csoportokba. Az
iziileti rés legkisebb tagassagat a tibiofemoralis iziilet
medialis részében, rontgenfelvételeken mértiik.

A résztvevok osteoarthritise a vizsgalat kezdetekor
enyhe-kozépsulyos, az iziileti rés tagassaga atlagosan
<4 mm, a Lequesne-pontszam <9 volt. A placebo-cso-
portban 3 év alatt progresszivan, atlagosan 0,19 millimé-
terrel csokkent az iziileti rés tagassaga. A rés szélességé-
nek atlagértéke a glucosamin sulphattal kezelt csoportban
nem valtozott; a két csoport kozott e tekintetben szignifi-
kans volt a kiilénbség (p=0,001). A glucosamin-csoport-
ban kevesebb betegen észlelték az iziileti rés sulyos mér-
téki (>0,5 mm-es) besziikiilését (5% vs. 14%; p=0,05). A
placebo-kezelés kismértékben, a glucosamin sulphat
azonban akar 20-25%-kal is enyhitette a panaszokat. A
kezelés befejezésekor a Lequesne-index, valamint a
WOMAC 6sszpontszam, illetve az iziileti fajdalom ¢s
funkcio, valamint az iziileti merevség pontszamai szigni-
fikansan kiilonboztek a két csoportban. A kezelés bizton-
sagossaga megfeleld és mind a két csoportban hasonld
mértéki volt. A glucosamin sulphat az els6 olyan gyogy-
szer, ami hosszl tavon késlelteti az osteoarthritis prog-
ressziojat.
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