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Streszczenie

Wstep. Choroba zwyrodnieniowa stawow (ChZS - morbus degenerativus articulorum, osteoarthrosis,
osteoarthritis) jest najczestsza choroba ukladu ruchu. Rozwija si¢ w wyniku zaburzenia jakosci i ilosci chrzastki
stawowej, ktorej zadaniem jest amortyzowanie ruchdéw stawu i umozliwienie przesuwania sie¢ powierzchni
stawowych. Wysoki wskaznik inwalidztwa i obnizenie jakosci Zycia powoduje, ze jest gtéwna przyczyna
znacznego ograniczenia sprawnosci w populacji osob starszych. Klinicznie choroba zwyrodnieniowa sta-
wow charakteryzuje sie bolem stawow, bolesnoscig uciskowa, ograniczeniem ruchomosci, trzeszczeniami
i niekiedy wysiekami. Brak mozliwosci leczenia przyczynowego choroby sprawia, ze celem postepowania
terapeutycznego jest przede wszystkim zmniejszenie dolegliwo$ci bélowych, zachowanie lub poprawa funkcji
stawu oraz ograniczenie niepetnosprawnosci. W tym celu poza lekami przeciwbolowymi korzysta si¢ z pre-
paratéw zawierajacych kwas chondroitynosiarkowy. Ten biologiczny polimer moze wywota¢ rézne dziatania
niepozadane miedzy innymi reakcje alergiczna. Materiat i metody. W artykule przedstawiono przypadek
66-letniej kobiety, u ktérej po zazyciu kwasu chondroitynosiarkowego wystapit obrzek/dyskomfort w okolicy
szyi. Wyniki. Objawy ustapily u chorej po odstawieniu kwasu chondroitynosiarkowego oraz zazyciu leku prze-
ciwhistaminowego i preparatu wapnia. Wnioski. Opisany przypadek potwierdza konieczno$¢ informowania
pacjentéw o mozliwosci wystapienia reakcji alergicznej w trakcie stosowania kwasu chondroitynosiarkowego.
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Abstract

Introduction. Osteoarthritis (OA - morbus degenerativus articulorum, osteoarthrosis, osteoarthritis) is the
most common disease of the musculoskeletal system. It develops as a result of a disturbance in the quality and
quantity of articular cartilage, the task of which is to absorb joint movements and allow the joint surfaces to
move. The high rate of disability and the reduction in the quality of life make it the leading cause of a significant
reduction in fitness in the elderly population. Clinically, osteoarthritis is characterized by joint pain, pressure
soreness, restricted mobility, crackles and sometimes exudates. Due to the inability to treat the causal disease,
the main goals of therapeutic management are to reduce pain, maintain or improve joint function and reduce
disability. For this purpose, in addition to painkillers, preparations containing chondroitin sulfuric acid are used.
This biological polymer can cause various adverse effects, including an allergic reaction. Material and methods.
The article presents a case of a 66-year-old woman who developed swelling/discomfort in the neck after taking
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chondroitin sulfuric acid. Results. The symptoms resolved in the patient after discontinuing chondroitin sulfu-
ric acid and taking an antihistamine and a calcium supplement. Conclusions. The described case confirms the
need to inform patients about the possibility of an allergic reaction during the use of chondroitin sulfuric acid.
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Wstep

Choroba zwyrodnieniowa stawow (ChZS — morbus
degenerativus articulorum, osteoarthrosis, osteoar-
thritis) to pojecie obejmujace procesy patologiczne
o réznej etiologii prowadzace do podobnych efektow
biologicznych, morfologicznych i klinicznych w obrebie
chrzgstki stawowej, a takze podchrzestnej warstwy
ko$ci, wigzadel, torebki stawowej, bfony maziowej i tka-
nek okotostawowych. W przebiegu choroby dochodzi
do uszkodzenia struktur stawowych, pojawienia si¢
dolegliwosci bolowych i uposledzenia funkeji stawu.
Wyrdznia sie pierwotng oraz wtérng chorobe zwyrod-
nieniowg stawdw:

- posta¢ pierwotna jest schorzeniem idiopatycz-
nym, rozwijajacym si¢ w obrebie dotychczas nie-
uszkodzonych stawow, bez okreslonego czynnika
inicjujgcego;

- posta¢ wtérng rozpoznaje sie, gdy wystepuja
czynniki powodujace uszkodzenie struktur stawo-
wych, zaburzenia w budowie stawu czy tez scho-
rzenia predysponujace.

Typowe objawy choroby zwyrodnieniowej sta-
wow to:
= bdl stawu o réznym nasileniu, poczatkowo poja-

wiajacy sie jedynie podczas ruchu w stawie i uste-

pujacy w spoczynku; najwieksze nasilenie ma
podczas pierwszych ruchéw po okresie bezruchu

(bdle startowe), ulega ztagodzeniu podczas ich

kontynuacji; w zaawansowanej chorobie moze by¢

bardzo silny i wystepowac¢ réwniez w spoczynku

i w nocy,
= krotkotrwala sztywno$¢ stawu po okresie bezru-

chu (<30 min),

= ograniczenie zakresu ruchoéw w stawie,

= znieksztalcenie i poszerzenie obryséw stawu,

= bolesnoé¢ uciskowa stawu,

= wysiek w stawie,

= niestabilno$¢ stawu,

= trzeszczenia w stawie podczas ruchow,

= zaburzenia chodu,

= zanik mie$ni lub oslabienie sily miesniowe;j.

Do najczeéciej zajetych przez chorobe stawow
nalezg: kolanowe, biodrowe, rak (miedzypaliczkowe
blizsze i dalsze oraz stawy §rédreczno-paliczkowe kciu-
kow), szyjnego iledZwiowego odcinka kregostupa [1-3].

Celem postepowania terapeutycznego w chorobie
zwyrodnieniowej stawow ze wzgledu na niedostep-
nos¢ leczenia przyczynowego jest przede wszystkim
zmniejszenie dolegliwoéci bolowych, zachowanie
lub poprawa funkgji stawu oraz ograniczenie niepet-
nosprawnosci. Podstawowg zasadg jest dazenie do
usuniecia lub przynajmniej minimalizacji przyczyn
schorzenia (czynnikéw ryzyka choroby zwyrodnie-
niowej stawow). Przed rozpoczeciem leczenia nalezy
wykluczy¢ inne przyczyny zglaszanych dolegliwosci.
Leczenie powinno by¢ zindywidualizowane i uwzgled-
nia¢ czynniki ryzyka choroby, jej przebiegi schorzenia
wspdlistniejace (moga mie¢ bowiem wplyw na wybor
metod leczniczych). Z powodu niepetnej nieznajomosci
etiologii choroby zwyrodnieniowej stawdw w codzien-
nej praktyce zaleca sie réznorodne sposoby leczenia
oparte na standardach miedzynarodowych organizacji
naukowych [4-8]. Niektére z nich dopuszczaja stoso-
wanie wolno dzialajacych preparatow (SYSADOA,
symptomatic slow acting drugs for osteoarthritis),
ktére dziataja objawowo (przeciwbdlowo), ponadto
moga wplywaé na modyfikacje struktury stawu i tym
samym poprawe jego funkcji. Cechujg sie dobrym
profilem bezpieczenstwa (sa praktycznie pozbawione
toksycznosci). Zalicza si¢ do nich: glukozamine,
chondroityne, frakcje olejow z awokado i soi (ASU,
avocado-soybean unsaponifiable), diacereine i kwas
hialuronowy [6].

Dostepnos¢ produktéw SYSADOA przepisywanych
na recepte i sprzedawanych jako leki OTC (ang. Over-
The-Counter Drug - produkt leczniczy wydawany bez
przepisu lekarza), rézni sie znacznie w poszczegélnych
krajach. W celu osiggniecia oczekiwanych efektow
klinicznych u pacjentéw z choroba zwyrodnieniows
stawow leki klasy SYSADOA muszg spetniaé mie-
dzy innymi kryteria medycyny opartej na dowo-
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dach - przej$¢ randomizowane badania kliniczne
(RCT), metaanalizy badan i przeglady systematyczne
potwierdzajace ich skutecznos¢ i bezpieczenstwo.
Dlatego Europejskie Towarzystwo Klinicznych
i Ekonomicznych Aspektéw Osteoporozy, Choroby
Zwyrodnieniowej Stawéw i Choréb Miesniowo-
Szkieletowych (ESCEOQ, European Society for Clinical
and Economic aspects of Osteoporosis, Osteoarthritis
and musculoskeletal diseases), opracowato doku-
ment dostarczajacy lekarzom najnowsze informacje
umozliwiajace optymalizacje leczenia choroby zwy-
rodnieniowej stawow z zastosowaniem skutecznych
i bezpiecznych preparatéw SYSADOA [9-11].

Opis przypadku

Pacjentka, lat 66, zglosita sie do lekarza rodzinnego
z powodu dolegliwo$ci bolowych stawéw biodrowych
i kolanowych. Chora skarzyla si¢ najbardziej na dole-
gliwosci bélowe stawu kolanowego lewego (pacjentka
zglasza ,przeskakiwanie w stawie”). W wywiadzie
tagodna niedomykalno$¢ zastawki mitralnej, cukrzyca
typu 2 i hiperlipidemia mieszana leczone dietg (chora
po przyjeciu 1 opakowaniu atorwastatyny w dawce 20
mg/dobe oraz metforminy o przedtuzonym uwalnianiu
500 mg/dobe, zrezygnowala z leczenia), otyto$¢ oraz
choroba zwyrodnieniowa kregostupa. W badaniu
przedmiotowym potwierdzono otylo§¢ brzuszna.
Badanie skory w okolicy stawow nie wykazato zaczer-
wienienia i nadmiernego ucieplenia. U chorej nie
zaobserwowano ograniczenia ruchomosci w stawach
i balotowania rzepki, jednak w trakcie ruchéw bier-
nych potwierdzono trzeszczenia w stawie kolanowym
lewym. Na podstawie badania podmiotowego i przed-
miotowego rozpoznano chorobe zwyrodnieniowa
stawu kolanowego lewego oraz wlaczono leczenie
kwasem chondroitynosiarkowym w dawce 500 mg dwa
razy na dobe. Na kontrolnej wizycie chora zgtosita, ze
po zazyciu 6 tabletek leku zaczeta odczuwaé obrzek/
dyskomfort w okolicy szyi. Pacjentka bez konsultacji
z lekarzem odstawita kwas chondroitynosiarkowy
i zastosowatla lek przeciwhistaminowy i preparat
wapnia. Postepowanie to w opinii pacjentki przyczy-
nilo sie do ustgpienia objawéw. Poniewaz opisywane
przez pacjentke objawy nie zostaly potwierdzone
przez lekarza, mozna tylko domniemywa¢, ze ich
wystapienie bylo najprawdopodobniej spowodowodo-
wane reakcjg alergiczng. Wobec przyjetego zatozenia
o wystapieniu reakcji alergicznej, w celu poszerzenia
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diagnostyki i ustalenia leczenia chorg skierowano na
konsultacje ortopedyczng. Podczas konsultacji orto-
pedycznej w badaniu przedmiotowym stwierdzono:
talia symetryczna, otylo$¢ brzuszna, wigzadla bio-
drowo-ledZzwiowe niebolesne palpacyjnie, niewielka
koslawos¢ stawow kolanowych. Lewa konczyna dolna:
staw biodrowy - ograniczone zgiecie do 80 stopni,
rotacja, przywodzenie i odwiedzenie prawidtowe; staw
kolanowy - niewielkie balotowanie rzepki, test Soto-
Hala dodatni, varustest ujemny, valgustest ujemny, test
szuflady przedniej ujemny, test szuflady tylnej ujemny,
test McMurraya dodatni dla fakotki przysrodkowej,
ujemny dla takotki bocznej; testy korzeniowe ujemne.
Prawa konczyna dolna: staw biodrowy - zgiecie, rota-
cja, przywodzenie i odwiedzenie prawidlowe; staw
kolanowy - brak balotowania rzepki, test Soto-Hala
dodatni, varustest ujemny, valgustest ujemny, test
szuflady przedniej ujemny, test szuflady tylnej ujemny,
test McMurraya ujemny dla takotki przys$rodkowej,
ujemny dla takotki bocznej; testy korzeniowe ujemne.
Na podstawie badania przedmiotowego i przedstawio-
nych objaw6w konsultujacy chora specjalista ortopedii
i traumatologii narzadu ruchu postawit rozpoznanie
uogoélnionej choroby zwyrodnieniowej stawdw oraz
zalecil konsultacje z dietetykiem celem redukcji
masy ciala, ¢wiczenia usprawniajace (skierowanie na
rehabilitacje), a w razie postepujacych dolegliwosci,
pomimo leczenia zachowawczego dalsze poszerzenie
diagnostyki i terapii.

Omowienie

Choroba zwyrodnieniowa staw6éw byla najczestsza
przyczyna dolegliwo$ci stawowych w 2017 roku, pro-
blem ten dotyczy! 303 milionéw ludzi na calym $wiecie.
Jest ona gtéwna przyczyna bélu i niepelnosprawnosci
0s6b starszych. Ogolna czesto$¢ jej wystepowania
wzrasta, szczegdlnie w krajach wysokorozwinietych,
co zwigzane jest ze starzeniem sie spoleczenstwa, sie-
dzacym trybem zycia oraz zaburzeniami odzywiania
- otylodcia. Szacuje sie, ze w spoleczenstwie polskim,
choroba zwyrodnieniowa stawéw wystepuje u ok.
8 mln ludzi [12,13].

Jedna z dostepnych metod leczenia choroby zwy-
rodnieniowej stawdw jest stosowanie lekow z grupy
SYSADOA. Sa to rézne substancje, zaréwno natu-
ralne i syntetyczne, ktdre sg stosowane jako preparaty
doustne, dostawowe lub uzywane zewnetrznie. Do
substancji stosowanych w formie doustnej nalezy
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siarczan chondroityny (SC). Chondroityna to mukopo-
lisacharyd z grupy glikozoaminoglikanéw, ktéry otrzy-
mywany jest w postaci czystej z chrzastek zwierzecych.
Chondroityna jest takze wysoce hydrofilng, zelujaca
polisacharydowa makromolekuty, ktéra odpowiada za
odpornos¢ chrzastki na $ciskanie. Hydrokoloidowo$¢
chondroityny zapewnia znacznie wigksza odpornosé
chrzastki stawowej na ucisk, utrzymujac jej integral-
no$¢. Siarczan chondroityny to element macierzy
zewnatrzkomorkowej, niezbedny dla utrzymania sity,
elastyczno$ci oraz sprezystoéci tkanki tacznej i chrzest-
nej, a takze wlasciwej struktury, gietkosci i ruchomosci
stawow. Podawanie siarczanu chondroityny poza
efektem przeciwbdlowym prowadzi do zwigkszenia
lepko$ci mazi stawowej oraz blokuje enzymy niszczace
chrzastke w procesach zapalnych [14,15].

Poniewaz siarczan chondroityny pozyskuje sie
z chrzastki wolowej, wieprzowej, drobiowej oraz
z ryb chrzestnoszkieletowych dostepne preparaty SC
réznia si¢ masg molekularna oraz biodostepnoscia.
Stosowanie réznych surowcoéw zwierzecych (tkanki,
kosci, chrzastki) stwarza problem jakosci produktu
konicowego. Oprocz materiatu zrodtowego takze pro-
cesy produkcyjne, obecno$¢ zanieczyszczen i innych
naturalnych bioczasteczek moze wptywa¢é na jakos$¢,
strukture i parametry produktu koncowego SC - wla-
$ciwoéci biologiczne, nutraceutyczne i farmakologiczne
SC. Na przyktad struktura tego zwiazku zalezy od
tkanki, organu i gatunku, ale takze od wieku zwierzat.
Wiasdciwosci biologiczne i nutraceutyczne mogg sie
rézni¢ w zaleznosci od struktury, a takze wchtaniania
doustnego, na ktére maja wplyw rézne wlasciwosci
fizykochemiczne SC. Ponadto ze wzgledu na eks-
trakcyjne pochodzenie SC i rézne stosowane procesy
oczyszczania nie mozna wykluczy¢ obecnosci w nim
bakterii, wiruséw lub prionéw. Dodatkowo, inne rézne
naturalne bioaktywne (makro)czasteczki moga by¢
obecne w réznej zawartosci jako zanieczyszczenia
w koncowych ekstraktach SC. W zaleznosci od zro-
dla pochodzenia i proceséw produkcyjnych, mozna
wytwarza¢ produkty koncowe SC o zmiennej struk-
turze, jakosci i aktywnosci a takze bezpieczenstwie
16,17).

Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie SC (bada-
nia ostrej toksycznosci przeprowadzone na myszach
i szczurach) wykazatly, ze jest to zwigzek o malej
toksycznosci - LD 50 po podaniu doustnym wynosi
2000 mg/kg mc., a stosowana u ludzi przecigtna
dawka dobowa to 1000 mg. W badaniach toksycz-
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nosci podostrej i przewleklej (u szczuréw i pséw) nie
obserwowano zmian badanych parametréw czynnosci
narzadéw wewnetrznych. W badaniach na szczurach
SC nie wywieral wplywu na ptodnos¢, cykl rozrodezy
i przebieg ciazy. Z badan in vitro wynika, Ze SC nie ma
dziatania mutagennego na organizmy prokariotyczne
i eukariotyczne [18]. Bezpieczenstwo SC wykazano
miedzy innymi w badaniu klinicznym przeprowa-
dzonym przez Verbruggen i wsp. u 165 pacjentow
leczonych przez 3 lata dawka doustng 1200 mg/dobe.
Jedynym zgloszonym dzialaniem niepozadanym byt
pojedynczy przypadek zapalenia zotadka [19]. Dobra
tolerancje substancji podawanej rowniez w dawce
1200 mg/dobe potwierdzito badanie Clegga i wsp.
u 635 pacjentéw z choroba zwyrodnieniowg stawow.
Analizy laboratoryjne przeprowadzone u pacjentéw
wykluczyly niekorzystny wptyw SC na parametry krwi
i moczu [20]. Bezpieczenstwo SC potwierdzil réwniez
przeglad baz danych Cochrane Central Register of
Controlled Trials (CENTRAL), Ovid MEDLINE,
CINAHL, EMBASE, Science Citation Index (Web
of Science) and Current Controlled Trials oraz FDA
(Food and Drug Administration i EMEA (European
Medicines Agency) do listopada 2013 roku. Wyniki
analizy wykazaly, ze podawanie chondroityny nie
powodowalo statystycznie istotnej liczby zdarzen nie-
pozadanych lub konieczno$ci zakonczenia terapii zich
powodu w poréwnaniu z placebo lub innym lekiem.
Liczba zdarzen niepozadanych ze strony przewodu
pokarmowego nie réznila sie istotnie miedzy grupami
otrzymujacymi chondroityne i placebo [21]. Jednak
u pacjentéw z przewleka choroba watroby czasami
obserwuje sie hepatotoksycznos¢ SC [22-23]. Podczas
stosowania SC moga wystapic reakcje alergiczne. Vigan
opisal przypadek alergicznego kontaktowego zapalenia
skory wywolanego przez siarczan chondroityny sodu
[24]. Zaostrzenie astmy po stosowaniu suplementu
zawierajacego glukozamine z chondroityng u pacjentki
z chorobg zwyrodnieniowa stawéw udokumentowat
Tallia i wsp. [25]. Wczeéniejsze badania Johnsona
iwsp. wykazaly wyzsze stezenia przeciwciat przeciwko
siarczanowi chondroityny w drogach oddechowych
0s0b z astma oskrzelows, nawet leczonych sterydami
w poréwnaniu do 0sob bez astmy oskrzelowej. Huang
i wsp. zaobserwowali istotnie wieksze odkladanie sie
proteoglikanu siarczanu chondroityny w drogach
oddechowych u pacjentdéw z astmg. Stopiert immuno-
reaktywnosci proteoglikanéw byl istotnie skorelowany
z reaktywnos$ciag drég oddechowych u o0sdb z astma,
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co zdaniem autoréw sugeruje, ze proteoglikany, takie
jak chondroityna, moga odgrywac role w przebudowie
i mechanice $cian drég oddechowych w astmie oskrze-
lowej [26,27]. Hoban i wsp. na podstawie obserwacji
pacjentow stosujacych SC potwierdzili potrzebe wyraz-
nego oznakowania preparatow glukozaminy i chondro-
ityny, aby zwiekszy¢ $wiadomo$¢ mozliwych zdarzen
niepozadanych u 0séb predysponowanych do alergii
lub atopii [28]. W 2008 roku w USA obserwowano ostre
reakcje alergiczne u chorych dializowanych, ktérym
podawano heparyny. FDA wykryla, ze heparyna jest
zanieczyszczona syntetycznym siarczanem chondro-
ityny. Niestety do tej pory nie przeprowadzono badan
w zakresie interakcji siarczanu chondroityny z innymi
lekami. Brak tez dowodéw naukowych na pozytywne
dziatanie siarczanu chondroityny u dzieci i mlodziezy
w wieku od 0 do 18 lat [18].

Podsumowanie

Choroba zwyrodnieniowa stawdw nalezy do
najczedciej wystepujacych choréb przewlektych na
$wiecie. Prowadzi ona do uszkodzenia chrzgstki sta-
wowej oraz innych elementéw stawu, w konsekwencji
do wystapienia bolu oraz ograniczenia ruchomosci
stawu. Brak mozliwosci leczenia przyczynowego cho-
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roby sprawia, Ze celem postepowania terapeutycznego
jest przede wszystkim zmniejszenie dolegliwosci
bdolowych, zachowanie lub poprawa funkcji stawu
oraz ograniczenie niepetnosprawnosci. W tym celu
poza lekami przeciwbdlowymi stosuje si¢ wolno dzia-
tajace preparaty (SYSADOA, symptomatic slow acting
drugs for osteoarthritis), do ktérych zaliczmy miedzy
innymi kwas chondroitynosiarkowy. Leki te cechuja
sie dobrym profilem bezpieczenstwa (sa praktycznie
pozbawione toksycznosci), jednak nalezy pamietac
o koniecznosci informowania pacjentéw o mozli-
wosciach wystepowania objawow niepozadanych do
ktorych nalezy zaliczy¢ reakcje alergiczna.
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