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Az arthrosis (OA) kezelésében alkalmazott kondroitin- 
szulfát (CS) készítmények hatékonysága és beteg
ségmódosító hatása továbbra is vita tárgyát képezi, 
annak ellenére, hogy több vizsgálat igazolta a CS-
terápia fájdalomcsillapító hatását és az ízületi struktú-
rára kifejtett radiológiailag igazolt pozitív befolyását. Az 
Európai Gyógyszerügynökség (EMA) ajánlása tartalmazza 
a gyógyszerként előállított CS használatát szimptómás 
térdízületi arthrosisban 800 mg/nap dózisban. Szerzők 
a CS hatékonyságát alátámasztó CONCEPT- és MOSAIC-
vizsgálatok eredményeit ismertetik. Az első nagy létszá-
mú beteget felölelő prospektív, randomizált tanulmány, a 
CONCEPT eredményei alapján a szimptómás térdarthrosis 
kezelésében alkalmazott kondroitin-szulfát gyógyszer-
készítmény megegyező hatékonyságú a celecoxibbal, 
és szuperiornak bizonyult a placebóhoz képest. A máso-
dikként megnevezett 2 éves multicentrikus vizsgálatban 
quantitatív MR segítségével követett térdízületi OA-ban 
a CS hatékonyabbnak bizonyult a porctérfogatvesztés 
csökkentésében, mint a celecoxib. A fenti eredmények 
alapján mindkét szerzőcsoport úgy véli, hogy a gyógy-
szer minőségű CS-nak elsővonalbeli terápiás szerepe van 
a térdízületi OA kezelésében. 
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The Role of Chondroitin Sulfate in the Treatment 
of Symptomatic Knee Osteoarthritis Based on the 
Results of the CONCEPT and MOSAIC Trials

The use of chondroitin sulfate (CS) in the treatment of os-
teoarthritis (OA) is still under debate, however a number 
of studies demonstrated high efficacy of CS in reducing 
pain and improving the structure of the joints, based on 
X-ray examinations. The European Medicines Agency 
guideline includes pharmaceutical-grade chondroitin-
sulfate 800 mg/day in the management of knee OA. In 
this review we report the results of CONCEPT and MOSAIC 
studies both conducted to prove efficacy of CS in knee 
OA. The CONCEPT study, a prospective, randomised con-
trolled trial provided evidence for the first time that phar-
maceutical grade CS is superior to placebo and similar 
to celecoxib in reducing pain and improving function in 
knee OA patients. The other 2-year multicentre study us-
ing quantitative MRI demonstrated the superiority of CS 
over celecoxib at reducing cartilage volume loss in knee 
OA patients. Based on these findings this formulation of 
CS should be considered as first-line treatment in the 
medical management of knee OA.

Key words: Osteoarthritis, Knee, Chondroitin sulfate, 
Celecoxib, Symptomatic Slow-acting drugs in osteo
arthritis
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Bevezetés

Az arthrosisos (OA) fájdalom, funkciókiesés a leg-
gyakoribb mozgásszervi probléma, mellyel a betegek 
reumatológus szakorvoshoz fordulnak. A teherviselő 
ízületeket érintő térd- és csípő OA következménye-
ként kialakult rokkantság nemcsak a beteget és a 
közvetlen környezetét sújtja, de óriási terheket ró a 
társadalomra is. A betegség kezelésében alapvető a 
gyógyszeres és nem gyógyszeres fájdalomcsillapító 
módszerek alkalmazása, melyekre vonatkozólag több 
szakmai társaság ajánlása ad útmutatót [1–3]. Az 
evidencián alapuló ajánlások között ugyan jelentős 
heterogenitás tapasztalható, de egészen mostanáig, 
az egyes szakértő csoportok mindegyike egyetértett 
abban, hogy az analgetikumok, a paracetamol és a 
nem szteroid gyulladásgátló gyógyszerek (NSAID) 
pozitív haszonkockázattal rendelkeznek a térdízületi 

OA kezelésében [4]. Ezt a konszenzust megdönteni 
látszanak az utóbbi időben megjelent publikációk a 
paracetamol használatára vonatkozóan, különösen a 
magasabb dózisok alkalmazása mellett fellépő toxici-
tás, nem kielégítő effektivitás miatt. Az orális NSAID-
ok formájának és dózisának átgondolt kiválasztása, 
a megfelelő biztonságosság szintén előtérbe került 
a tudományos közleményekben az elmúlt időszak-
ban [5-6]. Ennek köszönhetően az újabb ajánlások 
már az olyan tüneti, lassú hatású fenntartó gyógy-
szeres terápiára (symptomatic slow-acting drugs 
for osteoarthritis=SYSADOA) helyezik a hangsúlyt, 
melyek biztonságossága és tolerabilitása egyaránt 
megfelelő. A szimptómás térdízületi OA kezelésében a 
SYSADOA-csoportba tartozó, vényköteles kondroitin-
szulfát (CS) és a kristályos glukózamin-szulfát (GS) 
használatára vonatkozóan egyre több, erős evidenciá-
val rendelkezünk [7–8]. 

* �A szakmai cikk megjelenését az IBSA Pharma Kft. támogatta. A szakmai cikk tartalma a szerző önálló szakmai állás-
pontját tükrözi, és nem tekinthető az IBSA Pharma Kft. részéről közzétett szakmai vagy egyéb tájékoztatásnak vagy 
állásfoglalásnak. A cikkben megemlített termékek használatakor az érvényes alkalmazási előírás az irányadó.

Magyar Reumatológia, 2017, 58, 219–224.



220 
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A CS D-glukoronsav és N-acetil-D galaktózamin vál-
takozó láncaiból álló szulfatált glukózaminoglikán. A 
gyógyszerként és a táplálék-kiegészítőként forgalomba 
kerülő termékek között jelentős különbségek fedez-
hetőek fel az előállításukat, összetételüket és a klinikai 
hatékonyságukat tekintve egyaránt. Így nem megle-
pő, hogy számos klinikai vizsgálatban a gyógyszer 
minőségű CS formula hatékonyabbnak bizonyult az 
egyéb, alacsonyabb kvalitású készítményekhez képest 
a térd-OA-os fájdalom csökkentésében és a funkció 
javításában [9]. A Cochrane-munkacsoport nemrégiben 
publikált szisztémás áttekintő vizsgálatában egyértel-
műen hatékonyabbnak bizonyult a CS önmagában 
vagy GS-tal kombinációban a placebóhoz képest az 
OA-os fájdalom kezelésében, mindemellett a CS alkal-
mazása mellett a súlyos adverz események rizikója is 
alacsonyabb volt a kontroll csoporthoz képest [10]. 
További vitatott kérdés, hogy vajon a kondroitin-szulfát 
készítménynek van-e a fájdalomcsillapító hatás mellett 
az ízületi porc struktúrájára gyakorolt valódi befolyásoló 
hatása, ún. betegségmódosító terápiás effektusa az 
OA kezelésében. Több randomizált kontrollált vizsgálat 
(RCT) eredménye mutatta, hogy a 800 mg/nap dózis-
ban alkalmazott CS szignifikánsan csökkentette a radio-
lógiai progressziót, az ízületi rés beszűkülését, míg egy 
pilot-felmérésben MR-vizsgálattal követve a porc térfo-
gatának csökkenését is lassította. Az OA-es ízületben 
és porcszövetben a CS befolyásolja a chondrocyták 
sejthalálát, az extracelluláris porc mátrix anabolikus és 
katabolikus folyamatait pozitív irányba mozdítja, csök-
kenti a proinflammatorikus és egyéb katabolikus fakto-
rok szintjét, és csökkenti a subchondrális osteoblastok 
resorptív kapacitását [11–13]. 

A reumatológustársadalom számára nincsen egy-
értelmű útmutatás a CS készítmények használatára 
vonatkozóan, de az előkészületek már megtörtén-
tek. Nagy előrelépést jelentett ez irányban, hogy az 
EMA elkészítette azt az útmutatót, amely irányadó az 
OA-os klinikai vizsgálatok tervezéséhez, egységes kivi-
telezéséhez. Az európai szakértői konszenzus által is 
támogatott standardizálás részeként legalább 6 hónap 
időtartamú követés, 3 kezelési kar (placebo és egyéb 
aktív komparátor, pl. orális NSAID) és 2 elsődleges 
végpont, a fájdalom és a funkció változásának követése 
szükséges [14]. 

Az alábbiakban két olyan – a fenti EMA útmutatás-
nak megfelelően megtervezett és kivitelezett – vizsgálat 
eredményeit ismertetjük, melyben a gyógyszer minősé-
gű kondrotin-szulfát hatékonyságát vizsgálták szimptó-
más térd-OA-ban. 

 
A CONCEPT (ChONdroitin versus CElecoxib 
versus Placebo Trial) vizsgálat

A vizsgálatban részt vevő országokban (Belgium, 
Csehország, Olaszország, Lengyelország, Svájc) 2014. 
június és 2015. október között vontak be olyan 50 év 
feletti, ambuláns primer térd-OA-ban szenvedő bete-
geket, akik megfeleltek az Amerikai Reumatológiai 

Kollégium (ACR) klinikai és radiológiai diagnosztikai 
kritériumainak. A beteg beválasztásához a továbbiak-
ban szükséges volt, hogy legalább 3  hónapja fenn-
álló, a vizuális analóg skála (VAS, 0–100 mm) sze-
rinti 50  mm-es értéket elérő fájdalom legyen jelen. 
A  Kellgren-Lawrence- (K-L) féle skála szerinti 4-es 
radiológiai stádiumú OA kizárási kritérium volt, és nem 
volt megengedett a vizsgálatot megelőző 6 hónapban 
bármilyen intraartikuláris injekció használata, 3 hónap-
pal előtte adott SYSADOA készítmény, vagy sorrend-
ben a megelőzően 5 nappal és 10 órával alkalmazott 
NSAID és paracetamol adása sem. Két elsődleges 
végpontja a vizsgálatnak a fájdalom és a Lesquesne-
index (LI) meghatározása volt. A vizsgálatban kizárólag 
a CS szimptómás hatásának vizsgálatát tűzték ki célul, 
így egyéb csont- és porcanyagcsere-markerek megha-
tározására nem került sor. 

A betegeket három csoportba randomizálták; a 
CS-csoportba kerülő betegek napi 800 mg CS-ot 
és egy kapszula placebo celecoxibot, a celecoxib-
csoportban egy tabletta placebo CS-ot és 200 mg-os 
celecoxib-kapszulát (Celebrex, Pfizer), míg a placebo 
csoportban egy tabletta placebo CS-ot és egy kapszu-
la placebo celecoxibot kaptak. A CS tabletta legalább 
95%-ban tartalmazott tisztított formájú kondroitin-4- és 
-6-szulfátot (Condrosulf 800, IBSA Institut Biochinique 
SA, Pambio-Noranco, Svájc). A betegek 6 hónapon 
keresztül napi 1 alkalommal esténként 1 pohár vízzel 
vették be a gyógyszereket. Amennyiben további fáj-
dalomcsillapítót igényeltek, 3  g/nap maximális dózis-
ban 500 mg-os paracetamol-tablettát vehettek be. 
Semmilyen egyéb gyógyszeres vagy nem gyógyszeres 
beavatkozás használata nem volt megengedett a vizs-
gálati periódusban. A két elsődleges végpont a VAS 
fájdalomskála (0–100  mm), valamint a fájdalmat és a 
funkciót egyaránt integráló LI (pontszám: 0–24) meg-
határozása volt. Másodlagos végpontok a minimális 
klinikailag fontos javulást (minimal-clinically important 
improvement, MCII) elérő betegek aránya, és a bete-
gek által elfogadható tüneti állapot (patient acceptable 
symptom state, PASS) megítélése volt. A betegség 
vizsgálóorvos (IGA) és beteg általi globális megítélése 
(PGA) 5 pontos Likert-skálán történt. Az adverz esemé-
nyeket és a kóros laboratóriumi paramétereket szintén 
rögzítették. 

Összesen 603 vizsgálati szert kapó beteg ada-
tait tudták elemezni. Ebből 199-en kaptak CS-ot, 
199 beteg celecoxibot, és 205-en részesültek placebo 
kezelésben. A kiesési ráta és a kivonás oka hasonló volt 
a 3 kezelési csoportban. A K-L féle radiológiai osztá-
lyozás alapján a betegek kb. 50%-a 2-es stádiumú, és 
25–25%-a 1-es és 3-as stádiumú OA-ban szenvedett, 
a súlyosság alapján a három karban szintén egyen-
letesen oszlottak el a betegek. A fájdalom mértékét 
jelző pontszámok szignifikáns javulását figyelték meg 
a kiinduláshoz képest mindhárom kezelési csoport-
ban a 30., 91. és 182. napon (p<0,001). Mind a CS, 
mind pedig a celecoxib karban statisztikailag nagyobb 
mértékű fájdalomcsökkenést regisztráltak 6  hónapos 
kezelés után, mint a placebo karban (p=0,001 a CS, 
p=0,009 a celecoxib esetén), míg a két aktív kar 
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között nem volt szignifikáns különbség (p=0,446). Az 
LI pontok szignifikáns javulása mindhárom karban 
bekövetkezett a 30., 91. és 182. napra (p<0,001), és 
csakúgy, mint a fájdalomskála esetében, itt is nagyobb 
mértékű LI-pontszámcsökkenés volt tapasztalható a 
CS és celecoxib karban a 91. és 182. napra, a placebót 
kapó betegekhez képest (p=0,050 a CS, p=0,027 a 
celecoxib esetén a 91. napon, p=0,023 a CS, p=0,015 
a celecoxib esetén a 182. napon). A CS- és celecoxib-
csoport között szignifikáns különbség a LI pontszámok 
tekintetében sem mutatkozott (p=0,799 a 91. napon, 
p=0,890 a 182. napon). A 6 hónapos kezelést köve-
tően a betegek magasabb arányban érték el az MCII-t 
(20 mm-es VAS-csökkenés) a CS (68%) és a celecoxib 
(69%) csoportban, mint a placebokezeltekben (61%), 
azonban ez a különbség nem volt szignifikáns. Hasonló 
eredmények születtek a PASS-t elérő betegek tekinte-
tében. A CS, celecoxib és placebo karban rendre 57, 
59 és 49% volt az elfogadható tüneti állapotot elérő 
betegek aránya, de a különbség csak a celecoxib-
placebo összehasonlításban volt szignifikáns (p=0,047). 
Amennyiben a 40 és 50%-os fájdalomcsökkenést és 
LI-pontszámjavulást elérő betegek arányát vizsgálták, 
a CS- és celecoxib-kezelés mellett magasabb volt a 
pozitív válaszadók száma, mint a placebo csoportban, 
de a két aktív kar között nem találtak különbséget. A 
182. napi adatok elemzése alapján a kezelőorvos és 
a betegek globális betegségmegítélése szignifikánsan 
jobb volt a CS- és celecoxib-csoportban a placebó-
hoz viszonyítva (p=0,027 a CS, p=0,013 a celecoxib 

esetén). A leggyakoribb adverz esemény a hasi fájda-
lom és diszkomfortérzés volt, 2,5%-ban a CS, 4,5%-
ban a celecoxib- és 2,9%-ban a placebocsoportban 
jelentkezett. A kezeléssel összefüggő adverz esemé-
nyek, gyógyszerreakciók, súlyos adverz események 
előfordulása között nem volt különbség a három karban 
(1., 2. ábra). 

A CONCEPT volt az első olyan evidencián alapuló – 
új EMA-kritériumok alapján felépített – vizsgálat, amely a 
SYSADOA-készítmények hosszan tartó hatékonyságát 
bizonyította térd-OA-ban. Mind a gyógyszer minőségű 
kondroitin-szulfát, mind a celecoxib szuperiornak bizo-
nyult az elsődleges és másodlagos végpontot jelentő 
betegségkimeneteli paraméterek (fájdalomcsökkenés, 
LI, MCII, PASS, PGA, IGA) tekintetében is a placebóhoz 
képest [15]. 

A MOSAIC (24 MOnth study on Structural changes 
in knee osteoarthritis Assessed by MRI with 
Chondroitin sulfate) vizsgálat 

Ebben a 24 hónapos randomizált, kettősvak placebo
kontrollált vizsgálatban synovitis klinikai jeleivel kísért 
szimptómás térd-OA-os betegek porctérfogatá-
nak csökkenését vizsgálták MR segítségével CS- és 
celecoxib-kezelés mellett. A 40 év feletti alanyokat 
Kanadában, Quebecben válogatták be 4 privát klinika 
és egy ambuláns rendelés beteganyagából, akik az 
ACR klinikai és radiológiai kritériumainak megfelelően 
térd-OA-ban szenvedtek. A vizsgálatban való részvétel 
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további feltételei a K-L-féle radiológiai skálán 2–3-as 
súlyossági fokozatú eltérés, a térdröntgen vizsgálata 
során álló testhelyzetben a mediális ízületi rés széles-
ségének legalább 2 mm-es értéke, valamint a VAS 
fájdalomskálán járáskor értékelt legalább 40 mm-es 
pontszám. A betegek 1:1 arányban részesültek gyógy-
szerként előállított CS 1200 mg-os dózisában (3x400 
mg kapszula), vagy 200 mg celecoxib (egy 200 mg-os 
celecoxib + 2 placebo kapszula) kezelésben 24 hóna-
pon keresztül. Maximum 3 g/nap dózisú acetaminophen 
használata megengedett volt, azonban egyéb NSAID 
bevétele nem. A vizsgálat elsődleges végpontja a térd 
laterális kompartmentjében bekövetkező porctérfogat 
méretének csökkenése volt a 24 hónapos követési idő 
alatt. A másodlagos végpont a fenti paraméter változá-
sa a mediális kompartmentben, a synovitis súlyossági 
foka (synoviális membrán vastagság), csontvelői érin-
tettség mértéke és a synoviális folyadék térfogatának 
növekedése. A betegség értékelésében még az alábbi 
paraméterek követése történt: a térdfájdalom mértéke a 
VAS-skálán, a WOMAC- (Western Ontario és McMaster 
Universities Osteoarthritis Index) pontszám, az SF-36- 
(Short Form-36 General Health) pontszám, klinikai 
tünetek vizsgálata, vitális paraméterek és laboratóriumi 
vizsgálatok, fájdalomcsillapító szedésének és az adverz 
eseményeknek a rögzítése. A térdízület MR-vizsgálata 
a kiinduláskor, majd 12 és 24 hónap elteltével történt 
meg. A porctérfogat elemzését két musculoskeletalis 
radiológiában jártas szakember végezte Cartiscope 
komputerprogram (ArthroLab, Montreal, QC, Kanada) 
segítségével. A térfogatváltozást az aktuális és a bevá-
lasztáskor mért érték különbségéből számították ki. 
A synoviális membrán vastagságának mérése négy 
releváns területen (ROI), a mediális és laterális ízületi 
résben, valamint a suprapatellaris bursa mediális és 
laterális külső falán történt. A csontvelőléziókat (BML) 
is ugyanazzal a szekvenciával vizsgálták, mint az ízületi 
porcot a teljes térd területén. BML hiánya esetén „0” 
pontszámmal, a vizsgált felület <25%-át, 25–50%-át, 
vagy >50%-át érintő BML jelenléte esetén az eltérése-
ket 1, 2 vagy 3-as pontszámmal súlyozták. 

A vizsgálatban összesen 194 beteget randomi
záltak fele-fele arányban a CS és celecoxib karba, 
ahol az egyes betegpopulációk jellemzői csak a BMI 
tekintetében különböztek. Bár mindkét csoportban a 
betegek átlagértéke az obes kategóriába esett, mégis a 
celecoxib-csoportban magasabbak voltak a BMI érté-
kek. A hatékonysági mutatókat megvizsgálva a lateralis 
kompartment porctérfogat-csökkenésében nem volt 
szignifikáns különbség a két ágban, míg a mediális 
kompartmentben és a mediális condyluson a porc-
vesztés szignifikánsan kisebb volt a CS-csoportban 
(p=0,018 és p=0,008), mint a celecoxib-kezeltekben a 
24 hónapos követési idő elteltével. A synoviális memb-
rán vastagsága nem különbözött sem a kiinduláskor, 
sem bármelyik későbbi időpontban az egyes kezelt 
csoportokban. A CS kezelt betegeknél azonban szig-
nifikánsan kisebb mértékű volt a synovium-vastagság 
növekedése, mint a celecoxib karban (p=0,030), ráadá-
sul a CS-csoportban a synoviális vastagság csökke-
nése inverz korrelációt mutatott a porctérfogatvesztés 

mértékével (p=0,036). A synoviális folyadék men�-
nyisége és a BML tekintetében nem volt különbség 
a két csoportban, sem a későbbi követés során az 
egyes csoportokban a kiindulási értékhez képest. Az 
ízületi duzzanat és folyadékgyülem incidenciája mind-
két terápiás csoportban csökkent, a változás mértéke 
a CS-csoportban 42%, a celecoxib-kezeltekben 29% 
volt 24 hónap elteltével. A betegség tüneteit és az ízületi 
funkciót vizsgálva mindkét kezelési karban javulás volt 
tapasztalható. A WOMAC-pontszámok csökkenése 
markánsabb volt a celecoxib-, mint a CS-karban, de 
a különbség csak a 3. hónapban volt szignifikáns. A 
vizsgálat végén 24 hónap után a WOMAC-csökkenés 
a CS- és celecoxib-csoportban rendre 36 és 42% volt. 
A VAS-skálán jelölt fájdalomcsökkenés mértéke sem 
különbözött szignifikánsan a két karban, 38 és 43% volt 
a CS és celecoxib esetében. A biztonságossági adato-
kat elemezve legalább egy adverz esemény előfordulá-
sát a CS- és a celecoxib-kezelteknél 80,4 és 81,4%-
ban figyelték meg. Leggyakrabban nasopharyngitis, 
arthralgia, dyspepsia, fejfájás és háti gerincfájdalom 
volt a jellemző tünet. A betegnek a vizsgálatból történő 
kivonását indokló adverz esemény szintén hasonló 
arányban fordult elő a két csoportban. 

Összességében tehát ez volt az első olyan 24 hónap 
időtartamú randomizált kontrollált vizsgálat, amely MR 
segítségével igazolta a gyógyszer minőségű kondroitin-
szulfát szuperioritását a celecoxib-terápiához képest a 
térdízületi OA hosszú távú progressziójának gátlásá-
ban. Emellett mindkét gyógyszeres kezelés ugyanolyan 
hatékonynak bizonyult az OA tüneteinek csökkentésé-
ben a vizsgálat teljes időtartama alatt [16]. 

Összefoglalás

A fenti két nagy betegszámot felölelő, hosszabb 
követési időt magában foglaló vizsgálat eredményei 
alapján a gyógyszerként előállított kondroitin-szulfát 
hatékonynak bizonyult a térdízületi arthrosis tüne-
teinek csökkentésében, és pozitívan befolyásolta a 
porc strukturális eltéréseit. Mindezek mellett a gyógy-
szerkészítmény biztonságossági profilja is rendkívül 
előnyös, így a beteggel való konzultációt követően a 
térdízületi OA-os betegek többségének ajánlható már 
a terápiás lépcső kezdetén. 
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