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Glukozamin-chondroitin kombinacios szerek
szerepe az osteoarthritis terdpidjaban
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Osszefoglalas: Eloregedd tarsadalmakban egyre nagyobb gyakorisdgot mutatd osteoarthritis az iziiletek felszinét
boritdé porc fokozatos destrukcidjaval jard folyamat, melyben leggyakrabban a kéz-, a csip6- és a térdiziiletek
érintettek. A porcszovetet a chondrocytak, valamint az extracellularis matrixot féként a I1-es, IX-es és XlI-es tipust
kollagén, proteoglikanok (pl. aggrecan), és hialuronsav alkotjak. Az aggrecan felépitését tekintve kozponti core-
proteinbdl, valamint glukozaminoglikan (chondroitin- és keratinszulfat) oldallancokbdl all, melyek rendkiviil jo
vizmegkotd képességiiknek koszonhetéen nagyban hozzajarulnak az egészséges porcszovet rugalmassagahoz. A
porcszovet struktirajaban betoltott fontos szerepiik miatt szamos tanulmany késziilt a glukozaminoglikan tartalmu

crer

pathogenesisérdl szolo rovid dsszefoglaldt kdvetden ezen vizsgalatok eredményeirdl szamolunk be, melyek alap-
jan Osszességében elmondhatd, hogy a kombinalt (chondroitin és glukozamin-szulfat tartalmu) készitmények

crer

az iddsebb populdcioban a leggyakoribb, iziileti

fajdalmat okoz6 megbetegedés, melynek hatteré-
ben az iziileti porc, majd kdvetkezményesen, a folyamat
elorehaladtaval, a subchondralis csont karosodasa all. A
WHO az elhizas mellett az egyik leggyakoribb rokkant-
saghoz vezetd korképként tartja szamon. Leggyakoribb
tipusai a kéz-, csipd- valamint térdiziileteket érintd
osteoarthritis, melyek a kor elérehaladtaval egyre gyako-
ribba valnak, valamint nék korében magasabb eléfordu-
last mutatnak.

Szamos rizikofaktor all az osteoarthritis kialakulasa-
nak hatterében, melyek két csoportba sorolhatdok: vagy az
izliletek sériilésekkel szembeni fogékonysagat fokozzak,
vagy a repair-mechanizmusokat gatoljak. Nem modosit-
haté tényezok kozé sorolandd a genetikai hattér, a kor, a
bioldgiai nem, az egyéni anatomiai sajatsagok; modosit-
hato rizikotényezoként legnagyobb gyakorisaggal az
elhizas szerepel. Az obezitas egyrészr6l 6nmagaban, a
fokozott sulyterhelés miatt iziileti kopasra hajlamosito
tényez6, masrészrol az osteoarthritis patomechanizmu-
saban egy¢b utakon is fontos szerepet jatszik: a direkt
fizikai hatason kiviil fokozza a csonttomeget; a sub-
chondralis csont merevségét, mely porcpusztulas kialaku-
lasahoz vezet, valamint mindezen hatasok mellett bi-

ﬂ z osteoarthritis, korabbinevén arthrosis/osteoarthrosis

zonyos immunmediatorok fokozott termelédése (IGF-I;
adipokinek) kovetkeztében még a nem teherviseld iziile-
tek egészségére is kifejezetten negativ hatassal bir.

Az osteoarthritis kialakulasaban egyéb, az adott iziile-
tet érint6 betegségek, szekunder allapotok is rész vesz-
nek, ide sorolhatok: a metabolikus hattérrel biro kristaly-
arthropathiak, gyulladasos arthropathiak, anatomiai elté-
rések (pl. velesziiletett csipéficam), korabbi traumas
elvaltozasok, szeptikus arthritis.

A PORCSZOVET FELEPTESEROL

Az iziileti felszineket boritd porcszdvetet sejtesen a
chondrocytak alkotjak, melyek lassti anyagceseréji sejtek,
ennck kdszonhetden relativ hypoxids milié esetén is jo
tulélést mutatnak. Tapanyag- és fehérjeellatasukrol a
synovialis folyadék és a subchondralis csontszdvet gon-
doskodik.

A chondrocytakat az extracellularis matrix (ECM)
veszi koriil, melynek f6 alkotoi a II. tipust kollagén,
melyhez tripla helixet alkotva csatlakozik a IX. és XI.
tipusu kollagén. A kollagén triplahelix kapcsolodik
tovabba proteoglikanokkal, melyek koziil a porcszoveten
beliil leggyakrabban az aggrecan fordul el6. Az aggrecan
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kozponti core proteinbdl és glukozaminoglikan (GAG:
chondroitinszulfat és keratanszulfat) oldallancokbol épiil
fel. A GAG oldallancok képviselik a negativ toltést,
melyek megkotik a polaris vizmolekulakat, igy alakul ki
a porcszovet relativ magas viztartalma, melynek kovet-
keztében fokozodik rugalmassaga. Az aggrecanok link
proteineknek kdszonhetéen hialuronsav molekuldkhoz is
kapcsolddnak.

Az osteoarthritis kialakuldsa soran iziileti hypoxia 1ép
fel, mely serkenti HIF-1a (hypoxia- indukalt faktor 1o)
termelést, ezzel kezdetekben hozzajarulva a porcsejtek
tuléléséhez. Kezdeti szakaszban a chondrocytdk reagal-
nak mind a mechanikai, mind a gyulladasos stresszre,
fokozott proliferacio; hypertrophia, ECM komponens
termelés indul: a porcsejtek X. tipusu kollagén; VEGF
(vascularis endothelialis novekedési faktor); ECM bonto
MMP-13 (matrixmetalloproteinaz-13) és egyéb pro-
inflammatoriakus cytokinek kibocsajtasaba kezdenek,
melyek hossza tavon az extracellularis matrix destrukei-
6jahoz vezetnek. A hypoxia, mechanikai és gyulladasos
stressz kronikus fennallasa esetén a chondrocytak elpusz-
tulnak necrosis és apoptosis révén. Mindezek 6sszességé-
ben vezetnek a porckarosodas progresszidjahoz.

Az osteoarthritis legfobb kortani jellemz6i: mar a kez-
deti, panaszmentes szakban megfigyelhet6 a porcszovet
felszini szabalytalansaga; idovel mélyebb repedések,
focalis erosiok, valamint ulceratiok megjelenése, a syno-
vialis membran valamint iziileti tok megvastagodasa, a
porcszovet elvékonyodasa miatt fokozatosan kialakul az
iziileti résszikiilet. Ezen folyamatok a porc denudatioja-
hoz és a csontfelszin szabadda valasahoz, az iziileti faj-
dalom tovabbi fokozddasahoz vezetnek. Ezzel egy id6-
ben beindul a subchondralis csontban a remodelling;
sclerosis ¢és megvastagodas (eburnatio) folyamata,
osteophytak, csontcystak, valamint csontvel6i 1ézidk
megjelenése. A kialakul6 osteosclerosis (fokozott csont-
vastagsag) hatterében a csontszovetet alkotd 1. tipusu
kollagén patologids trimer formajanak megjelenése is all.

Az osteoarthritis jellemzden fajdalommal, mozgaskor-
latozottsaggal jar, mely nagymértékben rontja az életmi-
néséget. A fajdalom eredete lehet: periostealis, intra-
articularis szalag eredeti; subchondralis csont denu-
datiojabol és nyomasabol adodo, oka lehet az iziileti tok
dystensioja; az inak, a fascia érintettsége, vagy akar
egyidejli bursitis fennallasa is. Szamolnunk kell a centra-
lis fajdalom-szenzitizacid lehetéségével is, mely kroni-
kusan fennall6 panaszok esetén alakulhat ki.

[ziileti merevség reggelente és hosszabb megpihenést
kovetve jelentkezik, rovid bejaratodast kovetve (kb. 15
perc) oldodik. A mozgas és funkcidromlas hatterében az
iziileti porcfelszin egyenetlenségei; beszikiilt iziileti rés,
megvaltozott anatomiai viszonyok, csokkent izomerd
allnak, melyek egyiittes kovetkezménye az iziileti insta-
bilitas. Az iziilet mozgasanak mechanikai gatjat képezhe-
tik az osteophytak, valamint szabad iziileti testek (,,iziile-
ti egerek”) jelenléte is. Ezen tiinetekhez, a kronikus faj-
dalomhoz jarulékosan tarsulhat depresszi6 és alvaszavar,

mely a mozgasszervi panaszokat circulus vitiosusként
tovabb fokozhatja.

Az osteoarthritis kezelésében kulcsfontossagli szerepet
jatszik a holisztikus szemlélet. Megfeleld betegfelvi-
lagositas, kommunikacié megléte Iétfontossagu a jo
orvos-beteg kapcsolat kialakitasahoz, a beteg kompeten-
cia-érzésének megalapozasahoz és terapiahiiségéhez.
Személyre szabott orvoslasra van sziikség a gydgyszeres
terapiaban ¢s a tovabbi kiegészito terapiak alkalmazasa-
ban is. Koziilik kiemelend6 a mozgésterapia, fiziotera-
pia, az ¢életmodvaltas fontossaga, valamint az egyik leg-
fobb, mind kivaltd, mind pedig hajlamosit6é tényezének
szamito elhizas csokkentése, melyek egyiittesen hozzase-
gitik a betegeket a stressz, depresszios epizodok mérsék-
1éséhez vagy esetlegesen megsziintetéséhez is.

AZ OSTEOARTHRITIS GYOGYSZERES TERAPIAJANAK
LEHETGSEGEI

Féjdalomesillapitd, gyulladascsokkentd terapia alkalma-
zasa a lehetséges legrovidebb ideig, megfeleld dozisban,
gyomorvédelemben torténjen. A megfeleld NSAID kiva-
lasztasanal fontos szem eldtt tartani a paciens tarsbeteg-
ségeit, illetve a készitmények mellékhatds-profiljat.
Paracetamol, opioidok alkalmazasa esetén majfunkcios
laborparaméterek ellendrzése mindenképpen sziikséges;
opioid-szarmazékot és neuropszichiatriai szereket egy-
idejlileg szedd pacienseknél pedig figyelni kell az egy-
mast potencirozo, szinergista hatdsokra is. Primer, vala-
mint szekunder prevencidban fontos szerepet tdltenck be
a chondroprotektiv szerek, mely készitmények legtobb
esetben gukdzamin-szulfatot, chondroitin-szulfatot vagy
ezek kombindcioit tartalmazzak, esetlegesen egyéb
gyogyndvény-kivonatokkal kiegészitve.

Milyen tudomdanyos vizsgalatok és szakmai kollégiumi
ajanldasok tamasztjak ald a chondroprotectiv szerek
alkalmazasanak létjogosultsagat osteoarthritisben? Az
ACR (American College of Rheumatology) legfrissebb,
2019-es ajanlasa (1) alapjan a csipd, térd és kéz-kisiziile-
tek osteoarthrosisdnak kezelési lehetdségei két csoportra
oszthatok: erdsen ajanlott a testmozgas, tulsulyos bete-
gek fogyasa, életmaddvaltas, tambot haszndlata, az I CMC
iztileti (carpo-metacarpalis) osteoarthritis esetén kéz
ortézis, térdiziileti arthrosis esetén tibiofemoralis ortézis
hasznalata; lokalis NSAID készitmények hasznalata,
oralis NSAID-ok szedése, térdiziileti arthrosis esetén
intraarticularis gliikokortikoidok alkalmazésa. Kiegészitd
terapids eljarasként: chondroitin-szulfat szedése, egyen-
suly gyakorlatok, joga; kognitiv viselkedés terapia; vala-
mint kronikus fajdalom szindroma fennalldsa esetén
centralisan hatd készitmények alkalmazésa javasolt (pl.
tramadol, duloxetine).

Az OARSI (Osteoarthritis Research Society
International) allasfoglalasa (2) szerint a chondroprotektiv
szerek alkalmazasa az orvos-beteg kapcsolatban egyéni
mérlegeléstdl fiigg; figyelembe véve a riziko-haszon
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profiljukat, adasuk a beteg tarsbetegségeitdl, egyéb
elsé vonalbeli gyogyszereknél is kedvezobb lehet.

Kéz osteoarthritis vonatkozasaban, Olaszorszagban
végzett atfogo, randomizalt, kettds vak, placebo kontrol-
lalt tanulmény (3) soran 162 tlinetes, az ACR kritérium-
rendszerének megfeleld radiologiai elvaltozast mutatd
kéz-kisiziileti osteoarthritisben szenvedd beteget vizsgal-
tak. Bevalogatasi kritériumuk 0-100 mm vizualis analog
skalan minimum 40 mm feletti globalis spontan kézfaj-
dalom, valamint a 0-30 tartomanyt funkciondlis index
kéz osteoarthritis skalan (FTHOA) minimum 6 feletti
szint volt. Aktiv karon a betegek 6 hénapon keresztiil
napi 800 mg chondroitin-4- és chondroitin-6-szulfatot
tartalmazo tablettat kaptak. A vizsgalat lezarultakor szig-
nifikans javulas volt megfigyelhetd a fajdalom enyhiilé-
se, kézfunkcio javuldsa, valamint a reggeli izlileti merev-
ség csokkenése terén a chondroitin-szulfatot szedd
paciensek korében. A tanulmany alapjan tehat kimondha-
to, hogy a chondroitin-szulfat csokkenti a kézfajdalmat,
javitja a kézfunkcidt a tiinetes osteoarthritisben szenvedd
betegek korében ¢€s jo biztonsagi profillal rendelkezik.

2018-ban kertiilt publikdlasra egy atfogd metaanalizis
(4), mely soran 29 randomizalt, placebo kontollalt vizs-
galat eredményeit foglaltak dssze, per os szedett glukoz-
amin és/vagy chondroitin-szulfat hatdsara vonatkozdan.
Mindegyik vizsgalatban vizualis analog skalat (VAS)
valamint WOMAC indexet (Western Ontario and
McMaster Universities Osteoarthritis index) alkalmaztak
a hatas felmérésére. A metaanalizis soran kideriilt, hogy
per os glukozamin valamint chondroitin-szulfat szedése
VAS skaldk alapjan szignifikans fajdalomcsokkentd
hatéssal bir.

A széles korben hasznalt és atfogdbban vizsgalt chond-
roitin és glukozamin-szulfaton tal torténtek vizsgalatok
egy¢b hatéanyagokkal, gyogynovénykivonatokkal is.

A kurkuma longa kivonat hatasarol, terapias lehetdsé-
geirél 2018-ban megjelent egy atfogd review (5); amely
alapjan az osteoarthritis vonatkozasaban a kurkuma
antiinflammatorikus hatdsa mutatkozott hasznosnak. A
vizsgalatok soran WOMAC indexet; LEPFI (Lequesne’s
pain functional indexet); VAS skalat, valamint életmind-
ség teszteket alkalmaztak. A monitorizalt betegcsopor-
toknal a rendszeres kurkumaszedéssel kapcsolatba hoz-
tak a gyulladasos cytokinek csokkenését; COX-2 enzim
csokkenését, illetve az osteoarthritises betegek fajdalma-
nak mérséklodését, a mozgaskészség javulasat. Mindezen
eredmények alapjan a kurkuma alkalmazasanak Iétjogo-
sultsaga lehet az osteoarthritis elleni kiizdelemben.

A hialuronsavat intraartikularis injectio vagy taplalék-
kiegészit6 formaban alkalmazzak. Az Osteologiai Kozle-
ményekben szamos beszamolo jelent meg ezekrol.

Végezetiil szerepeljen még itt egy 2017-ben Ausztra-
liaban késziilt, 69 klinikai vizsgalatot felolel6 metaanalizis
(6), mely soran a taplalék-kiegészitok helyét vizsgaltak
rovid tava szedés soran is fajdalomesillapité hatassal bir
hét taplalék-kiegészité: a kurkuma longa kivonat,
boswellia serrata kivonat, marakuja héj kivonat, L-car-
nitin, kollagén hydrolizatum, és a pycnogenol (fenydké-
reg kivonat).

Mindezen tanulmanyok alapjan Osszefoglalasként
elmondhat6, hogy az osteoarthritis primer és szekun-
der prevencidjaként is, kiegészité gyogyszeres tera-
piaként javasolt tehat olyan szer hasznalata, mely a
szélesebb terapias spektrum céljabol lehetdség szerint
kombinaltan tartalmazza mindazon hatéanyagokat
(chondroitin- és glukozamin-szulfat, illetve egyéb
gyogynovénykivonatok, mint pl. kurkuma, boswelia
serrata kivonat, kollagén hydrolizatum), melyek kura-
szerl alkalmazasa klinikai vizsgalatok altal bizonyitottan
is képes eredményeket elérni az osteoarthritis kezelésé-
ben, progresszidjanak megel6zésében, a fajdalom csok-
kentésében.
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