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A rendkívül elterjedt osteoarthritis (OA) ellátása a gyógy­
szeres kezelés és más gyógymódok kitartó kombinálását 
teszi szükségessé. A kutatók igyekeznek olyan gyógyszert 
találni, ami nem csupán a fájdalmat enyhíti, hanem a beteg­
ség kórlefolyását is megváltoztatja és mindezt a mel­
lékhatások lehető legalacsonyabb kockázata mellett. A kli­
nikai vizsgálatok csupán néhány gyógyszerről mutatták ki, 
hogy kedvezően hathatnak az OA kórlefolyására, ezek közé 
tartozik a kontroitin-szulfát (CS) és a glukózamin. A koráb­
bi tanulmányok hagyományos röntgenvizsgálattal értékel­
ték az OA kórlefolyására ható gyógyszereket (DMOAD-
okat). Ezzel az eljárással azonban csupán közvetett módon 
ítélhető meg az ízületi porc állapota. A MRI fejlődése lehe­
tővé teszi a porc vastagságának, térfogatának. továbbá a 
subchondrális csontban, a meniscusokban, és a synoviumban 
lezajló változásoknak megbízható értékelését. 

A glukózaminoglikánok közé tartozó CS az ízületi 
porc fontos összetevője. Az osteoarthritiszes ízület szö­
veteiben módosítja a chondrocyták pusztulásának folya­
matát, javítja az extracelluláris porcmátrix anabolikus/
katabolikus folyamatainak egyensúlyát, visszaszorít 
egyes gyulladáskeltő és katabolikus faktorokat, továbbá 
mérsékli a subchondrális csontban lévő osteoblastok 
csontbontó aktivitását. Ezen felül a CS bizonyítottan 
enyhíti a csontfájdalmat, és szignifikánsan lassítja az 
ízületi rés beszűkülésének ütemét.

Ebben a vizsgálatban primer térdízületi OA-ben MRI-
vel követék a CS porcvesztésre kifejtett hatását, továbbá 
a kezelés subchondrális csontelváltozásokra és a synovitis 
súlyosságára kifejtett hatásait is értékelték.

Betegek és módszerek
Multicentrikus, randomizált, kettősvak, placebo kontrol­
los tanulmányt végeztek. A kettősvak vizsgálati szakasz 
időtartama 6 hónap volt; ezt követően mindkét csoport 
CS kezelésben részesült nyílt vizsgálati feltételek között, 
további 6 hónapon át. A második vizsgálati szakaszra 
elsősorban azért került sor, hogy további adatokat nyerje­
nek a CS szerkezeti elváltozásokra kifejtett hatásairól. A 
vizsgálat az ízületi belhártya, a porc, és a subchondrális 
csontállomány legfontosabb szerkezeti változásaira 
(elsődleges végpontok), továbbá a fájdalomintenzitásra 
(járulékos végpont) összpontosított

Mindkét nemből 70, 40-80 éves beteget toboroztak 
kanadai reumatológiai szakrendelőkben. Az ACR 
(American College of Rheumatology) kritériumai alap­
ján kórismézett primer térdízület osteoarthritiszben szen­
vedő betegeket választottak be a vizsgálatba. Szigorú 
kizárási feltételeket alkalmaztak.

A betegeket random besorolás alapján naponta egy­
szer, 800 mg dózisban adott CS-tal vagy placebóval 
kezelték az első 6 hónapos, kettősvak vizsgálati szakasz­
ban. Ez után 6 hónapos nyílt vizsgálati szakasz követke­
zett, melynek során mind a két csoport naponta 1×800 
mg CS-t szedett. Az arthrosis kezelésére a vizsgálat kez­
detekor alkalmazott kezelést és a nem-szteroid gyulla­
dásgátlók (NSAID-ok) alkalmazását változtatás nélkül 
folytatták. ha a beteg ezt kívánta. Mentő gyógyszerként 
naponta legfeljebb 3 g paracetamol bevételét engedé­
lyezték. 

Az együttműködési indexet a gyógyszerkiadás dátuma 
és a megmaradt gyógyszer visszaadása között eltelt idő­
szakban biztosan bevett adagok százalékarányaként szá­
mították ki. A?75% összesített együttműködési index a 
vizsgálat folytatásának feltétele volt.

A vizsgálat menete. A kezelést megelőző felmérő MRI 
vizsgálat előtt 7-14 nappal fizikális vizsgálattal ellenőriz­
ték az ízületi duzzanat és folyadékgyülem fennállását, 
röntgen- és laboratóriumi vizsgálatokat végeztek. A 3., 
6., és 12. hónapban ellenőrző fizikális vizsgálatra került 
sor. Az ízületi fájdalmat, funkciót, és merevséget a vizs­
gálat kezdetekor, majd 1, 3, 6, és 12 hónap elteltével 
értékelték a WOMAC kérdőív, illetve a fájdalom eseté­
ben VAS segítségével. A panaszok befolyását az életmi­
nőségre SF-36 (Short Form 36 – General Health) kérdő­
ívvel mérték fel

A térdízület MRI vizsgálata. MRI képalkotásra a vizs­
gálat kezdetekor, majd a 6. és a 12. hónapban került sor, 
1,5 T készülékkel standard térd-tekercs alkalmazásával. 
A porc térfogatát számítógépes szoftverrel mérték. A 
térfogat időarányos változását a teljes térdízületre (con
dylusok és tibia-platók) és annak alrégióira is kiszámítot­
ták. A synovitis kiterjedésének meghatározásához négy 
kitüntetett régióban milliméterben mérték az ízületi bel­
hártya vastagságát. A subchondrális csont elváltozásait a 
porcfelszín értékelésére használt MRI szekvenciákon 

A kondroitin-szulfát már a kezelés elkezdése után 6 hónappal csökkenti  
a porc térfogatának fogyatkozását és a csontvelői elváltozásokat térdízületi 
osteoarthritiszben: randomizált, kettősvak, placebo-konktrollos MRI vizsgálat
Wildi L. M., Raynauld J-P., Martel-Pelletier J. és mtsai. Ann Rheum Dis 2011. 70. 982-989.
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elemezték. Ezt a térdízület egészére és alrégióira vonat­
kozóan egyaránt felmérték.

Eredmények
A kettősvak vizsgálati szakaszt a 70 beteg közül 62 beteg 
(88,6%) fejezte be. A nyílt vizsgálat szakaszba 58-an 
léptek tovább és azt 54-en (98,1%) fejezték be. A mind­
két vizsgálati szakaszt befejezett betegek száma 54 volt 
(78%). A betegek kezelés előtti jellemzői hasonló elosz­
lásúak voltak a két csoportban.

Porctérfogat. A CS csoportban a placebo csoporthoz 
képest szignifikánsan mérséklődött a porctérfogat csök­
kenése – ez a 6. hónapban már a teljes térdízületben 
észlelhető volt (p=0,030) és kitartott a 12. hónapig 
(p=0,021). A laterális ízületi rekeszben hasonlóképpen 
szignifikáns változást észleltek mind a 6., mind a 12. 
hónapban (p=0,015 és p=0,004) és ugyanez érvényes a 
tibia-platókra is (p=0,002 és p=0,0017). Ráadásul, a late­
rális és a mediális tibia-plató porcfogyásának csökkenése 
a 6. hónapban statisztikailag szignifikáns (p=0,018 és 
p=0,016), míg a 12. hónapban tendenciaszintű volt 
(p=0,068 és p=0,052). A laterális condylus porcállomá­
nyának fogyatkozása úgyszintén tendenciaszinten 
(p=0,062) csökkent a 6. hónapban, a 12. hónapra azon­
ban statisztikailag szignifikánssá vált (p=0,006). 

A subchondrális csont tekintetében a 6. hónapban nem 
volt különbség a két csoport között. A 12. hónapra a CS 
csoport előnyét jelző tendencia mutatkozott a térdízület 
egészére (p=0,062) vonatkozóan, továbbá szignifikáns 
különbséget találtak a laterális rekeszre (p=0,035) és a 
laterális condylusra vonatkozóan (p=0,044). 

Synovitis. A kettősvak vizsgálati szakaszban sem a 
synovium egészének átlagos vastagság-csökkenését. sem 
az ízületi folyadékgyülemtől szenvedő betegek százalék­
arányát tekintve nem volt különbség a két csoport 
között. 

Klinikai tünetek. A VAS skálával és WOMAC kérdőív­
vel felmért panaszok. továbbá az életminőség tekinteté­
ben egyik értékeléskor sem volt szignifikáns különbség a 
vizsgálat során. A nem súlyos nemkívánatos események 
egyenlően oszlottak meg a két csoport között.

Megbeszélés
Ebben a vizsgálatban a szerzők kvantitatív MRI vizsgá­
lattal bizonyították, hogy a CS már 6 hónapos kezelés 
után védő hatást fejt ki az OA-s betegek térdízületének 
szerkezetére, azaz DMOAD-szerű hatást fejt ki. A porc­
vesztés laterális tibiofemorális rekeszben észlelt, kifeje­
zett csökkenésén kívül a subchondrális csont oedemája is 
mérséklődött.

A pozítív megállapítások összhangban állnak röntgen­
sugaras vizsgálattokkal, miszerint a CS hatásosan mér­
sékli az ízületi rés beszűkülését. A vizsgálat azon megál­
lapítása, hogy rövidebb idő (6 hónap) is elegendő szigni­

fikáns különbség kialakulásához, a MRI fölényét bizo­
nyítja az ilyen jellegű vizsgálatok során. MRI-vel meg­
bízhatóan és kvantitatívan értékelhető az ízületi porc 
térfogata és annak változásai.

A CS kezelés 6 hónap alatt szignifikánsan mérsékelte 
az ízületi porc térfogatának csökkenését a teljes térdízü­
letben és legfőképpen a laterális tibiofemorális rekesz­
ben, valamint a tibia-platókon. A röntgen vizsgálatokkal 
a CS védő hatását mindenekelőtt a mediális kom
partmentben mutatták ki. Ez a vizsgálati metodikával 
függ össze, mivel csak a mediálisan mérték az ízületi rés 
tágasságát.

Számos feltételezés kínálkozik annak magyarázatául, 
hogy a CS kezelés kedvező hatása miért elsősorban a 
laterális ízületi rekeszben érvényesül: 1. a laterális rekesz 
elváltozásai általában kevésbé súlyosak, mint a mediálisan 
kialakulók és ezért nagyobb mértékben reagálhatnak a 
kezelésre; 2. lehetséges, hogy a CS hatása csak a kezelés 
későbbi szakaszában (például 2 év után) érvényesül a 
mediális rekeszben. A gyógyszer trochleáris felszínen 
kifejtett, nem szignifikáns hatása azt is tükrözheti, hogy 
a femoropatelláris rekesz biomechanikai sajátosságai 
különböznek az ízület többi porcfelszíneiétől. A porctér­
fogat csökkenésének a CS csoportban mért szignifikáns 
mérséklődése a nyílt elrendezésű vizsgálat végéig meg­
maradt. A CS ugyanazokban az anatómiai régiókban 
hatásosan csökkentette mind a subchondrális csont elvál­
tozásait, mind a porcvesztést, azonban a subchondrális 
oedema mérséklődése csak a nyílt vizsgálati szakaszban 
mutatkozott. Ez amellett szólhat, hogy a subchondrális 
oedema a porcpusztulás következménye lehet és ennél­
fogva a porcelváltozások visszaszorítása a subchondrális 
elváltozások javulásához vezethet. Azt is kimutatták, 
hogy a CS önmagában nem csökkentette az ízületi bel­
hártya vastagságát. 

A placebo és a CS csoport között a klinikai tünetek 
tekintetében nem volt különbség. Ennek a mentő gyógy­
szer (paracetamol), valamint a NSAID-ok alkalmazása 
lehet a magyarázata – ez ugyanis elfedhette a CS kedvező 
tüneti hatását. Az is lehetséges, hogy a CS szerkezeti 
jellemzőket befolyásoló hatása csak hosszabb kezelés 
után mutatkozik meg. ez azonban csak hosszú távú vizs­
gálattal lenne igazolható. A CS biztonságossága a koráb­
bi beszámolókkal összhangban kitűnő volt. 

Következtetések 
Kvantitatív MRI vizsgálatokkal igazolható, hogy térdízü­
leti osteoarthritisben a kondroitin-szulfát a porc térfoga­
tának fogyatkozását és az ehhez társuló csontvelő elvál­
tozásokat már 6 hónapos kezelés után szignifikánsan 
mérsékli. Ezek a megállapítások a CS ízületi szerkezet 
épségét megóvó hatását tükrözik, és új in vivo adatokat 
szolgáltatnak a szer OA-ben érvényesülő hatásmechaniz­
musáról.

Forgács Sándor dr. 
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Dr. Szekanecz Zoltán kommentárja
Az arthrosis kezelése a közelmúltig döntően fájdalomcsillapítók és gyulladásgátlók alkalmazásán illetve nem gyógy-
szeres kezeléseken alapult. Már régóta felmerült olyan betegségmódosító „bázisterápia” szükségessége, mint 
rheumatoid arthritisben. Az első vonalban a porcpótlás lehetősége merült fel, elsősorban kondroitin szulfáttal (CS) 
és glukózaminnal. Az évek folyamán számos klinikai vizsgálat történt mindkét szerrel.

  A rendelkezésre álló irodalom alapján a chondroprotectio helyzete meglehetősen ellentmondásos volt. Ezt a köz-
lemúltban megjelent, nagy klinikai vizsgálatok metaanalízisén és kritikus elemzéseken alapuló tanulmányok is alátá-
masztották (1). Az ellentmondásosság hátterében az állt, hogy amíg különböző képalkotó módszerekkel, pl. az ízületi 
rés tágasságának meghatározásával mindkét molekula esetében sikerült igazolni a struktúra megőrzését (2-4), addig 
a klinikai eredmények, pl. a fájdalomcsökkentés tekintetében az adatok erősen ellentmondóak voltak. Mindenesetre 
számos vizsgálat igazolta a chondroprotekció fájdalomra gyakorolt kedvező hatását, miközben javult a WOMAC funk-
cionális index is (2, 5, 6). A CS javítja az életminőséget is és valószínűleg költséghatékony is (5, 7). Összességében azt 
a konklúziót is le lehetett vonni, ami végül is logikus, hogy a súlyosabb térd arthrosisban gyakorlatilag az eredmények 
negatívak, és inkább enyhe-középsúlyos arthrosisban várható siker a chondroprotekciótól (6, 8).

  Mindezen ellentmondások feloldásához adalék lehet egy megfelelően tervezett, a strukturális változásokat job-
ban elemző klinikai vizsgálat. Mint említettük, voltak már az ízületi rés szűkületet mérő radiológiai vizsgálatok (2, 
4). A néhány mm-es ízületi rés változására azonban talán nem a hagyományos röntgenvizsgálat a legalkalmasabb, 
mellyel a kisebb változásokat nem lehet egyértelműen követni. Ezért jelenthet áttörést Wildi és mtsai (9) fent részle-
tesen bemutatott vizsgálata, melyben 6 hónapos CS kezelés hatását MRI technikával vizsgálták, különös tekintettel 
a subchondralis csontvelő és a porctérfogat változásaira. A bevont 70 térdarthrosisos betegből 54-en fejezték be 
mindkét vizsgálati szakaszt. A vizsgálat korrekt, multicentrikus, kettősvak, placebo kontrollos tanulmány volt. A 
betegek vagy napi 800 mg CS-t vagy placebot kaptak 6 hónapig, amit újabb 6 hónapos nyílt szakasz követett, amikor 
is már minden beteg CS-t kapott. Az eredmények meggyőzőek voltak: a CS lelassította a porctérfogat fogyását a 
teljes térdízületben és a lateralis kompartmentben is. A csontvelő-pontszám tekintetében 6 hónapnál még nem volt 
szignifikáns a különbség, de 12 hónap után a lateralis kompartmentben és a lateralis condylusban már szignifikáns 
javulás mutatkozott. A fájdalom (VAS skálával mérve), a funkció (WOMAC) és az életminőség (SF-36) nem külön-
bözött a CS-tal illetve placeboval kezelt csoportban.

  Összességében tehát ez a tanulmány összecsengett azon korábbiakkal, amelyek szöveti szinten a CS terápia 
kedvező strukturális hatásait igazolják, amelyhez valószínűleg fájdalomcsillapító és funkciójavító hatás is társulhat. 
A kedvező változások elsősorban a lateralis kompartmentben jelentkeznek, ahol az elváltozások általában kevésbé 
súlyosak, mint a mediálisban. Ez is alátámasztja, hogy a CS terápiának elsősorban enyhe és középsúlyos térd OA 
kezelésében van helye.
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