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Glucosamine sulfate has been shown to prevent radiographic
joint space narrowing (JSN) and to relieve symptoms of knee OA
in two randomised, placebo-controlled, double-blind, 3-year
trials (Reginster et al, Lancet 2001; Pavelka et al, Arch
Intern Med 2002).

In order to establish whether the effects observed could
predict Llonger-term benefit on hard clinical endpoints,
systematic contact was attempted with all patients from the
two studies, to assess the occurrence of lower limb OA-related
surgery and evolution of joint structure changes. Around 80%
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of patients from the original cohorts could be retrieved after
an average follow-up of about 5 years after the end of the
trials.

In the first study there were 9/91 (9.9%) patients previously
on glucosamine sulfate undergoing surgery, vs. 17/86 (19.8%)
on placebo, with 11 and 20 events in the two groups,
respectively, i.e. a 48% risk reduction on the drug: RR=0.52
(95% CI: 0.26 to 1.02, p=0.05). When the analysis was
restricted to knee and/or hip replacements, the considerable
44% decrease in risk was of marginal statistical significance
due to the low numbers (p=0.14). To increase this signal, the
second study looked only at patients who had been in the trial
for at least 12 months: 11/67 previously on placebo (16.4%)
and 3/69 on glucosamine sulfate (4.3%) underwent total knee
replacement, i.e. a 73% decrease in risk with previous
exposure to the drug: RR=0.27 (0.08 to 0.91, p=0.021).

In both trials, patients previously receiving glucosamine
sulfate still tended to have less JSN on the overall 8-year
observation period. This was significant in the first study
(p=0.018), where these glucosamine sulfate patients still
exhibited also an improvement of pre-trial WOMAC symptom
scores, better quality of life (SF-36) and a pharmacoeconomics
questionnaire suggested use of fewer health resources during
the previous year.

These data indicate that treatment of knee OA for up to 3
years with glucosamine sulfate may prevent joint surgery in
the further follow-up and may modify the course of the disease
as evaluated by hard clinical endpoints.
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Stowa kluczowe: choroba zwyrodnieniowa stawdw, siarczan
glukozaminy (GS); endoprotezoplastyka

W 2 randomizowanych, kontrolowanych placebo, podwdjnie
zasSlepionych, trzyletnich badaniach klinicznych (Reginster et
al, Lancet 2001; Pavelka et al, Arch Intern Med 2002)
wykazano, ze siarczan glukozaminy w badaniu radiologicznym
zapobiega zwezaniu szpary stawowej oraz zmniejsza dolegliwosci
spowodowane choroba zwyrodnieniowg stawéw kolanowych.

Aby ustali¢ czy w punktach oceny koncowej zaobserwowane wyniki
mogtyby zapowiada¢ diugotrwate korzys$ci, wutrzymywano
systematycznie kontakt z pacjentami z obu badan, w celu
ustalenia czesto$ci wystepowania zabiegdéw operacyjnych konczyn
dolnych zwigzanych z chorobg zwyrodnieniowg, a takze ewolucje
zmian w strukturze chrzgstki.

Po Srednio 5-letnim okresie obserwacji po zakonczeniu badan
uzyskano dane od oko*o 80% pacjentow z oryginalnych kohort. W
pierwszym badaniu by*o 9/91 (9.9%) pacjentdéw wczesniej
leczonych glukozaming, ktdérzy =zostali poddani zabiegom
operacyjnym, vs. 17/86 (19.8%) pacjentéw z grupy placebo, z
odpowiednio 11 i 20 zdarzeniami w obu grupach, to oznacza 48%
redukcje ryzyka w grupie leczonej: RR=0.52 (95% CI: 0.26 do
1.02, p=0.05). Kiedy analiza byta zawezona do
endoprotezoplastyki kolana i/lub biodra brany pod uwage 44%
spadek ryzyka miat marginalng znamiennos¢ statystyczng ze
wzgledu na zbyt mata ilos¢ danych (p=0.14). Aby zwiekszyd
oznaczalno$¢ w drugim badaniu poszukiwano tylko tych
pacjentow, ktorzy byli wkgczeni do badania przez co najmniej
12 miesiecy: endoprotezoplastyke stawdow przeszto 11/67
pacjentéw z wczes$niejszej grupy placebo (16.4%) i 3/69 z grupy
siarczanu glukozaminy (4.3%), co oznacza 73% zmniejszenie
ryzyka u osob wczesniej leczonych: RR=0.27 (0.08 do 0.91,
p=0.021).

W obydwu badaniach klinicznych pacjenci wczesSniej przyjmujacy
siarczan glukozaminy wcigz mieli mniejszg szeroko$¢ szpary
stawowej w trakcie catego 8 letniego okresu obserwacji. Byto



to charakterystyczne w pierwszym badaniu (p=0.018), gdzie
pacjenci z grupy siarczanu glukozaminy wcigz wykazywali takze
poprawe punktacji w badaniu przedklinicznym WOMAC, lepsza
jakos¢ zycia (SF-36), a takze kwestionariusz
farmakoekonomiczny sugerowat uzywanie mniejszej ilos$ci Srodkéw
leczniczych w ciggu ostatniego roku.

Te dane wskazuja na to, ze leczenie choroby zwyrodnieniowe]
stawow kolanowych do 3 1lat siarczanem glukozaminy moze
zapobiega¢ endoprotezoplastyce stawow w dtugotwatym okresie
obserwacji oraz moze modyfikowal przebieg choroby jak
okreslono w punktach oceny konhAcowej.



