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GLUKOZAMIN KEZELES KERDESEI

Glukozamin szerepe a kronikus, alacsony foku, szisztémds gyulladdsok kezelésében
G. Herrero-Beaumont és R. Largo Ann. Rheum. Dis. 2020. 79. 1261-1263.

Az osteoarthritis (OA) hosszu lefolyasu betegség, amely
a kezdeti stadiumban valtozatos klinikai megjelenésii
lehet, igy ilyenkor nagy kihivast jelent a betegség kime-
netelének pontos mérése. Nagyon nehéz tovabba ponto-
san vizsgalni az OA kezelésére hasznalt tiineti, lasst
hatast gyogyszerek, valamint a nem gyogyszeres kezelé-
sek hatasossagat. Nemrégiben végzett epidemiologiai
vizsgalatok megerdsitik a korabbi adatokat, amelyek azt
jelzik, hogy a hosszan tartdé glukozamin (GA) bevitel
csokkentheti a kardiovaszkularis betegségek (CVD), eld-
fordulasat, fiiggetleniil az OA progresszidjara gyakorolt
hatastol. Ezek fontos adatok mivel a CVD jelenti a {6
halalokot az OA-ben. Azt feltételezik, hogy ez a védd
hatds a GA gyulladascsokkentd tulajdonsagaival lehet
kapcsolatban,

Kisebb terhelés, amelyet az egészséges porcok jol
toleralnak, egy meggyengiilt porc esetén annak karosoda-
sahoz vezethet. A porckarosodas akkor kezdddik, amikor
a terhelés tulstlyba kertil az ellenallassal szemben, ami
kozéptavon aktivalja a velesziiletett immunvalaszt kiilon-
boz0 iziileti szovetekben, ami — legalabb részben — fele-
16s az iziilet pusztulasaért A kiegyensulyozatlan mecha-
nikus erdk és a sériiléssel dsszefliggd molekularis recep-
torok aktivalasa révén bekapcsoljak a velesziiletett
immunrendszert. Ezen valasz aktivalasa utan a gyullada-
sos mediatorok masodlagos hullama szabadul fel, vala-
mint jelentdsen no a citokinek koncentracioja, amelyek a
porcpusztulds végso effektorai. Ezek a mediatorok kis
mennyiségben a keringésbe keriilhetnek, és hosszu id6
alatt hozzajarulnak a kronikus, alacsony foku, szisztémas
gyulladashoz. (CSI).

Szamos tényezd, amely fokozza a CVD-k eléfordula-
sat OA-ban, a CSI-hoz, a mozgas ¢és fizikai aktivitas
hianyahoz kothet6. A CSI klinikailag néma. A CSI kival-
toja gyakran a taltaplaltsdg, amely elhizdshoz és/vagy
cukorbetegséghez, valamint hiperkoleszterinémidhoz
vezet. Ezek a metabolikus valtozasok jelentdsen novelik
az adipokinek és a proinflammatoros mediatorok szinté-
zisét a zsirszovetben. Ezaltal a mechanikai stressz, a CSI
¢s a metabolikus ardnytalansdg az OA kialakuldsanak és
progresszidjanak f0 tényezdi. Az utdbbi kettd nagyon
aktiv CVD-ben. Osszességében ez az immunmetabolikus
keret, amelyben az OA kialakul.

Epidemiologiai adatok szerint sszefliggés van a GA
alkalmazasa, valamint a CVD, daganatok ¢s egy¢b beteg-
ségének alacsonyabb kockazata kozott. A GA nagyobb
védohatassal rendelkezik a barmilyen okbol bekdvetkezd

halallal szemben dohanyzoknal, ami Osszefligghet az
ebben a csoportban megfigyelt nagyobb foku szisztémas
gyulladassal. Erdekes modon, forditott kapcsolatot irtak
le a dohanyzas és az OA kozott. A hosszl ideig tarto
GA-bevitel és a szérum C-reaktiv protein (CRP) szintjé-
nek csokkenésével jar. GA kezelésben részesiiloknél
csokkent a 2 tipust cukorbetegség eléfordulasa. Osszes-
ségében megfigyelhetd a CSI magasabb aranya ¢és a
GA-bevitel védé hatésa.

Farmakokinetikai vizsgalatok szerint egy szokasos ora-
lis adag bevétele (1500 mg) utan a GA szérum koncentra-
cidja 3045 percen beliil kimutathatéva valik, maximalis
értékét 2-3 ora utan éri el, Egészséges onkénteseknek
szamos 1500 mg-os napi GA adagot kell adni az egyensu-
lyi allapot eléréséig. Ezek a koncentraciok akar 100-szor
magasabbak voltak, mint az endogén szint. Azonban a
GA-szint gyorsan csokkent, 58 ora utan mar szinte kimu-
tathatatlan volt. Osszességében gy tiinik, hogy a hagyo-
manyos GA-adas napi csticsszinteket ¢s mélyponti szinte-
ket okoz a szérumban és a szovetben. A GA koncentracio-
ja ugy ingadozik, hogy megfontolandd az intermittens
adagolas, még hosszl tava kezelések esetén is.

Kiilonboz6 vizsgalatok probaltdk megfejteni azt a
mechanizmust, amellyel a GA csokkentheti a CVD-t.
Szajon at, nagy dézisban szedett GA 1ényegesen megaka-
dalyozta az atherosclerotikus 1ézidk kialakuldsat, csok-
kentette a szérum gyulladasos markereket.

Friss experimentalis adatok azt mutattak, hogy egerek-
nek adott GA csokkenti a szisztémas gyulladast, és javit-
ja a kardioaszkularis diszfunkciot. GA hosszl tavi adasa
OA-ben szenvedd nyulaknak csdkkenti az iziileti karoso-
dast és a porcgyulladast.

Egyetlen enzimpar az O-GA transferaz (OGT) és az
O-GA glukozaminaz (OGA) szabalyozza a fehérjemddo-
sitasok dinamikus korforgasat. A kiilonb6zd preklinikai
modellekben a GA javitott a lokalis és szisztémas gyulla-
dasokon. Az acilalt GA megakadalyozta a szveti karoso-
dast. Az O-GA-acilezés kulcsszerepet jatszik a cellularis
homeosztazis szabalyozasaban, megakadalyozza a gyul-
ladasok terjedését. Az O-GA-acilalt fehérjék kronikus
emelkedése és csokkenése az olyan degenerativ betegsé-
gek patogeneziséhez kapcsolhatd, mint az Alzheimer- €s
Parkinson-kor, daganatok, a cukorbetegség és annak
szovédményei, valamint az Oregedés ¢és az OA.
Ugyanakkor a GA id6-, koncentracid és szovetfiiggd
specifikus tatasai kevésbé ismertek, tovabbi vizsgalato-
kat igényelnek.



