
Osteoartrit ve Glukozamin 
Osteoarthritis and Glucosamine

Özet
En bilinen artrit formu olan osteoartrit, dünya çapında yaygın bir 
sağlık problemidir. Çeşitli araştırma enstitüleri ve kuruluşları glu-
kozamin türevleri ve kondroitin sülfatın osteoartritte ağrı ve 
eklem yapı değişiklikleri üzerine ne gibi etkiler ortaya çıkardıklarını 
senelerdir incelemektedirler. Bu derlemede bu araştırmaların 
sonuçları değerlendirilmiştir. Son zamanlardaki randomize, kon-
trollü denemeler ve analizlerden elde edilen sonuçlar glukozamin 
sülfat ve kondroitin sülfatın halen üzerinde tartışılıyor olsa bile 
osteoartrozda semptomatik etkinliklerinin olduğunu göstermek-
tedir. Eklem yapısı üzerine olan etkileri bakımından ise gliko-
zamin sülfat ve kondroitin sülfatın osteoartritin ilerlemesine 
engel olduklarına dair güçlü deliller, araştırmalar ile ortaya 
konulmuştur. (Turk J Rheumatol 2009; 24: 94-7)
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Abst ract
Osteoarthritis is the most common form of arthritis and a 
worldwide health problem. Many institutes and centers have 
been conducting research studies for years about the advantages 
of glucosamine sulphate derivatives and chondroitin sulphate on 
pain and deformities caused by osteoarthritis. The results of the 
research studies mentioned are discussed in this paper. The 
controlled, randomized, double blind research studies have 
shown chondroitin sulphate to have good symptomatic effects 
on osteoarthritis, although some controversies remain. New 
research studies have revealed that glucosamine sulphate and 
chondroitin sulphate both have a suppressor effect on the 
structural deformities of osteoarthritis.
(Turk J Rheumatol 2009; 24: 94-7)
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osteoarthritis
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Yapılan araştırmalarda, 20'li yaşlardan itibaren sinov-
yal eklemlerde başlayan ve 40'lı yaşlarda klinik bulgularla 
ortaya çıkan osteoartrit (OA), giderek popüler, toplumun 
her kesiminde çok konuşulan ve yaygın olarak tedavisi 
yapılan bir hastalık haline gelmiştir. Osteoartrit tedavisi 
konusunda, özellikle son on yılda çeşitli yöntemler ortaya 
atılmış ve yapılan araştırmalarda ilginç ve çelişkili sonuç-
larla karşılaşılmıştır. Sinovyal eklemler, günlük yaşamımız-
da yapılan çeşitli aktiviteler ile basınç altında kalmakta 
olup, basınç altında kalan ya da kalmayan bölgelerin her 
ikisinde de osteoartrit gelişebilmektedir. Dolayısıyla OA 
oluşumunu azaltabilmek için öncelikle eklemlerin doğru 
kullanımını öğrenmek, sigara, alkol, yanlış beslenme, obe-
zite, sedanter yaşam gibi risk faktörlerini ortadan kaldır-
ma yöntemlerini aramak gerekmektedir. Osteoartrit olu-
şumunu azaltmak ve sonrasında tedaviyi planlamak aşa-
masında bilinmesi gerekli en önemli konu tedavinin mul-
tifazik olduğunun anlaşılmasıdır. Osteoartritte sadece 
medikal tedavi ile istenilen sonuçlara ulaşmak mümkün 
değildir, fizik tedavinin osteoartritte çok önemli bir rolü 

vardır. Fizik tedavi ve rehabilitasyon uzmanlarının en yay-
gın olarak karşısına çıkan hastalıklardan biri olan OA 
tedavisinde temel prensip eklemi korumaktır. Eklem üze-
rindeki kas yapısı, eklemi doğal bir korse gibi kaplamakta 
olup eklemleri yanlış hareketlere, aşırı ağırlıklara karşı 
korumakta, eklemlerde ortaya çıkabilecek olan osteofit ve 
diğer osteartritik dejeneratif değişiklikleri önlemektedir. 
Fizik tedavi alanında son on yıldır aktif olarak kullanılan 
kas cihazları ile istenilen kas grubu eklem hareketi olma-
dan ve hasta pasif iken, aktif olarak çalıştırılabildiği için 
istenildiği oranda güçlendirilebilmekte bu da eklemi 
büyük ölçüde korumaktadır. Bunun dışında ultrason, TENS, 
lazer, magnetoterapi, ozon, egzersiz gibi tedavi edici yön-
temler de sık olarak kullanılmaktadır. Medikal tedavide 
yıllardır kullanılan antiinflamatuar ilaçlar, hastalığın orta-
ya çıkardığı ağrı düzeyinde kısmen etkili olmakla birlikte 
osteartritin ilerleyişi konusunda pek etkili olamamaktadır. 
Bu konuda son yıllarda glukozamin yeni bir umut haline 
gelmiş ve glukozamin ile tedavinin ortaya çıkardığı sonuç-
lar konusunda çeşitli araştırmalar yapılmıştır.
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 Batı Avrupa da dizde OA yaygınlığı, 60-79 yaş arası 
nüfusda Hollandada erkeklerde %18.25, kadınlarda 
%24.40, İspanya da %28.34 oranındadır (1). Hesaplamalara 
göre Avrupa Birliği sınırları dahilinde 100 milyon civarı OA 
hastası bulunmaktadır. Osteoartritin 2001 yılında Fransa’ya 
doğrudan maliyetinin 1.64 milyar Euro olduğu hesaplan-
mıştır (2). Amerika Birleşik Devletleri’nde OA’lı hasta 
sayısı 2001 yılı itibariyle 69 milyondur (3, 4).

Diz OA'daki terapötik ana kurallar, ACR (Amerikan 
Romatoloji Birliği) (5), EULAR (Avrupa Anti-Romatizma 
Birliği) ve ESCISIT (Terapötik Denemeler Dahil Uluslararası 
Klinik Araştırmalar Daimi Komitesi) ‘in beraber çalışmala-
rıyla geliştirilmiştir.

EULAR hedefleri arasında (6);
 *Osteoartritli hastaların OA ve yönetimi hakkındaki 

eğitimi,
 *Osteoartrit kaynaklı ağrıların azaltılması,
 *Osteoartrit hastalarının iş görebilme yetilerinin iyi-

leştirilmesi ve engelliliklerinin azaltılması,
 *Hastalığın ve sonuçlarının önlenmesi veya derleme-

lerin durdurulması yer almaktadır.

Glukozamin
2-amino-2-deoksi-D-glukoz olan glukozamin, mukopoli-

sakkaritler ve kitinin gerekli bir bileşeni olan bir amino 
monosakkarittir (7). Glukozamin ve derivesi olan 
N-asetilglukozamin, vücutta glukozdan sentez edilirler. 
Eklemlerdeki yüksek konsantrasyonlarından dolayı glukoza-
min türevlerinin osteoartritte semptomatik bulguları azaltı-
cı rollerinin olduğu konusunda 30 yıl öncesinde de hipotez-
ler mevcuttur (D’Ambrosio ve ark, 1981) (7). Daha sonra bu 
konuyla birçok araştırma yapıldı (Institute of Medicine, 
2004) (7) ve glukozamin türevleri OA'in semptomlarının 
tedavisinde yaygın olarak kullanılmaya başlandı.

3 tip glukozamin türevi mevcuttur (7):
1- Glukozamin hidroklorür
2- Glukozamin sülfat (GS)
3- N-asetilglukozamin. Bu glukozamin türevleri, 

genellikle kitinden türetilirler.
In vitro araştırmalarda, GS'nin prostoglandin E2 (pGE2) 

üretimini düşürdüğü, kondrosit ve sinovyal hücrelerde 
DNA bağlayıcı nükleer faktör kappa B’ye (NFkB) engel 
olduğu ortaya konmuştur (8, 9). Mekanizma üzerindeki 
bazı araştırmalarda, günde 1500 mg glukozamin alımı 
olan hastalardaki, insan plazma ve sinovyal hücrelerinde-
ki bulunandan daha yüksek glukozamin konsantrasyonu-
na rastlanmıştır (%20). Gerçekleştirilecek ilave araştırma-
lar, söz konusu etkilerin 10 mikro M konsantrasyonlarda 
da elde edilip edilemiyeceğini anlamaya yarayacaktır (10). 
Aksi takdirde, glukozaminin organlarda veya eklem ve 
kıkırdaktan farklı dokular üzerindeki etkilerinin olabile-
ceği speküle edilmektedir (11, 12). Glukozamin, in vitro 
olarak OA kıkırdağının gen ekspresyonunu engellemekte-
dir. Glukozamin, hem anabolik hemde katabolik genleri 
etkilediğinden glukozaminin terapötik etkilerinin anabo-
lik etkilerden ziyade katabolik aktivitelerden kaynaklı 
olabileceği ileri sürülmektedir. Yazarlar, GS nin, glukoza-
min hidroklorüre nazaran daha güçlü bir gen ekspresyo-
nu engelleyicisi olduğuna işaret etmektedirler. 

 Glukozaminin OA semptomları üzerine etkisi
Diz OA’sında, glukozamin kullanımı üzerine birçok çift 

kör, randomize çalışmaya rağmen semptomatik iyileşme 
bağlamındaki uyuşmazlık halen sürmektedir. Boston 
Üniversitesi’nden S.C.Vlad ve arkadaşları (13), ACR içinde 
1999-2005 arası dönem, EULAR içinde 2001-2004 arası 
dönem ve OARSI içinde 1999-2005 döneme ait makale, 
özet ve değerlendirme yazılarını incelemişler, 128 adet 
makaleyi belirlemişlerdir. Bunların 96’sı özet bazında 
elenmiş ve 32 adet makale tümü okunarak değerlendir-
me içine alınması düşünülmüş fakat 17 araştırma verileri 
ve yöntemleri açısından uygun bulunmadığından, 15 
araştırmanın sonuçları değerlendirilmiştir. Veri sentezi 
yaparken, etki büyüklüğü, değeri 0.2, 0.5 ve 0.8 olarak 
sırasıyla düşük, orta, yüksek olarak kabul edilmiştir (13). 
Araştırma büyüklükleri 24 denek ile 630 denek arasında, 
süreleri ise 4 ila 156 hafta arasında değişmektedir (14). 
Oniki araştırma içinde GS, 2‘sinde glukozamin hidroklorür 
ve 1'inde de her ikisi kullanılmıştır (15). Onbeş araştırma-
nın 11'i sponsorlu araştırmadır. Araştırmalar sponsorluk 
sağlanmış ve sağlanmamış olarak gruplandırılmıştır. Onbir 
sponsorlu araştırmada, etki büyüklükleri 0.47 olurken, 4 
sponsorsuz araştırmada bu sadece 0.05 olmaktadır. 
Glukozamin hidroklorür ile yapılan deneylerde etki 
büyüklüğü çok düşük iken (0.06), glukozamin sülfat ile 
alınan sonuçlarda (0.44) anlamlı oranda yüksek olduğu 
görülmüştür. Yayınlar kontrol edildiğinde dikkat çeken 
diğer bir husus, araştırma bulgularının yayın yılı ile ilgili-
dir. Araştırmaların yayınlanmış olduğu her 10 yıl için 
(1980'ler, 1990'lar ve 2000'ler) etki büyüklüğü ortalama 
olarak %26 düşmektedir. Hemen hemen bütün araştırma-
larda 1500 mg glukozamin günde 3'e bölünerek alınmış-
tır. Bu araştırmaların değerlendirilmesi sırasında 3 temel 
sonuç elde edilmiştir (13).

1- Glukozamin hidroklorür kullanılan araştırmalarda 
istatistiksel olarak 0'dan pek farklı olmayan bir etki 
gözlenmiştir. Bu nedenle glukozamin hidroklorürün 
ağrı üzerinde hiçbir etki yapmadığı ve preparat üze-
rinde ileride yapılacak araştırmaların herhangi bir 
yararlı sonuç vermeyeceği görülmüştür.

2- Sponsorlu firma katılımlı araştırmalarda etki büyük-
lüğü daha yüksek olarak saptanmıştır.

3- Osteoartritli diz ağrısı üzerindeki GS nin etki büyük-
lüğü 0.44 olarak sonuçlanmakta ama araştırmalar 
arasında heterojenite görüldüğünden sonuçlar açı-
sından farklılıklar ortaya çıkmaktadır.

Bir diğer araştırma, Ulusal Sağlık Enstitüleri sponsorlu-
ğundaki glukozamin/kondroitin artrit araştırmaları (GAIT) 
dır. Diz OA'sında 6 ay süreyle, çok merkezli, çift kör yapı-
lan çalışmada, plasebo ile glukozamin hidroklorür (günde 
3 kez 500 mg), kondroitin sülfat (günde 3 kez 400 mg) ve 
glukozamin kondroitin kombinasyonları ile selekobsib 
(günde 200 mg) sonuçları karşılaştırılmıştır. 24 hafta 
sonunda her 3 grupta da diz ağrılarında yaklaşık %20 
oranında iyileşme gerçekleşmiştir. Kondroitin sülfat, glu-
kozamin hidroklorür, plasebo grupları arasında sonuçlar 
açısından anlamlı bir farklılık ortaya çıkmamıştır. 
Değerlendirme için uluslararası osteoartrit araştırma top-
luluğu (OARSI), Romatoloji sonuç ölçümleri (OMERACT) 
kullanılmıştır. 
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İspanya'da yapılan (GUIDE) araştırmasında, 6 ay süre 
ile çift kör, multifazik bir çalışma yapılmış, günde 1 kez 
olmak üzere 1500 mg GS, plasebo ve asetaminofen 
(günde 3000 mg) verilmek suretiyle hastalar 3 gruba ayrı-
larak tedavi programına alınmışlardır. Değerlendirme, 
Lequesne algo fonksiyonel indeksi ile yapılmıştır. Sonuçta, 
GS ile plasebo arasındaki araştırmada istatistiksel olarak 
önemli bir fark ortaya çıkmıştır (16).

J.Y.Reginster ve arkadaşları (15), OA'da glukozaminin 
etkilerini ağrı ve yapı değişiklikleri açısından incelemişler-
dir. Ağrı açısından en az 4 hafta, yapı değişiklikleri açısın-
dan en az 1 yıl takipli araştırmaları değerlendirme altına 
almışlardır. Ağrıyı, WOMAC ve Lequesne indekslerini, yapı 
değişikliklerini, osteofit formasyonu, eklem aralığı daral-
ması, eklem tutukluk derecelerini inceleyerek sonuçları 
karşılaştırmışlardır (MEDLİNE de 1980-2005 yılları arasın-
daki araştırmalar değerlendirme içine alınmıştır).

Diz OA’sında intramusküler glukozamin (400mg-
haftada 2 kez) 6 hafta süreyle olan uygulamalarında pla-
sebo grubuna göre Lequesne indeksinde (3 puan) önemli 
bir azalma saptanmıştır (17).

Diğer bir araştırmada 252 osteoartritli hastada (evre I 
-III arası), 4 hafta süre ile, günlük 1500 mg oral GS kulla-
nılmıştır. Tedavi sonunda yapılan değerlendirmede 
Lequesne indeksinde önemli azalmalar ortaya çıkmış bu 
da GS nin OA üzerine olan etkinliğini göstermiştir (18).

Üç yıl devam eden 319 hastayı içine alan, çift kör, ran-
domize diğer bir çalışmada yine günlük 1500 mg GS ve 
plasebo karşılaştırılmış ve glukozaminin osteoartrit üzeri-
ne pozitif etkileri saptanmıştır (19).

Glukozamin hidroklorür ile yapılan diğer bir çalışmada 
ise benzer etkiler gözlenmemiş ve glukozamin hidroklo-
rürün OA ağrısı üzerine etkili olmadığı görülmüştür (20).

Glukozaminin semptomatik etkisi non-steroid antiinf-
lamatuarlar ile de karşılaştırılmış, 200 yatan osteoartritli 
hastaya 4 hafta süre ile 1 gruba günlük oral 1500 mg GS 
diger gruba 1200 mg ibuprofen verilmiş, yapılan değer-
lendirmede benzer pozitif sonuçlar (GS %48, İbuprofen 
%52 iyilik) elde edilmiştir. Yan etki olarak ibuprofen gru-
bunda %35, GS grubunda %6 yan etki saptanmıştır (21).

Başka bir araştırmada Diz OA'lı 319 hastada piroksikam, 
plasebo ve GS karşılaştırılmış, 12 hafta boyunca günde 
1500 GS oral olarak, 20 mg piroksikam veya plasebo veril-
miştir. 8 hafta sonra yapılan değerlendirmede Lequesne 
indeksinin GS gubunda 4.8, piroksikam grubunda 2.9, pla-
seboda 0.7 puan azaldığı görülmüştür (15, 22).

Glukozamin sülfatın OA üzerine olan yapısal 
değişiklikleri:
Glukozamin sülfatın uzun süreli etkilerini ve osteoart-

ritik eklemler üzerindeki yapısal değişiklerini görmek 
amacıyla yapılan 2 paralel çalışmada:

Diz OA'li 212 ve 202 hasta, çift kör, randomize olarak 
araştırma programına alınmış, 3 yıl boyunca günde 1500 
mg GS veya plasebo verilmiştir. Her dizin, takibin 1. ve 3. 
yıllarında ayakta çekilen ön arka grafileri, tibio-femoral 
eklem aralığı, komputerize edilmiş algoritim sistemi ile 
dijital olarak değerlendirilmiştir. Bulgular, her 4 ayda 1 
WOMAC indeksi veya Lequesne indeksi ile skorlanmıştır. 3 

yıl sonunda, 1. çalışmada plasebo kullanan 106 hastada 
diz eklem aralığında belirgin bir daralma ortaya çıkarken 
(-0.31 mm), GS kullanan 106 hastada eklem aralığında 
belirgin bir değişiklik görülmemiştir (-0.06mm) (23, 24). 
İkinci çalışmada 3 yıl sonra benzer şekilde plasebo kulla-
nan gruptan eklem aralığının daralmasında artış belirgin 
iken GS kullanan grupta değişiklik olmamıştır (23, 24).

Glukozaminin yan etkileri ve kontraendikasyonları 
üzerine yapılan çalışmalar:
Albert SG ve arkadaşlarının (25) yaptığı 12 diyabet has-

tası üzerinde çiftkör plasebo kontrollü çalışmada günde 3 
kez 500 mg glukozamin kullanımının glisemik kontrol, 
lipid profili veya apoAI seviyeleri üzerinde belirgin bir etki-
si olmadığı saptanmıştır. Diğer bir çalışmada Pham ve 
arkadaşlarının (26) 38 gönüllü birey üzerinde yürütmüş 
olduğu çalışmada altta yatan zayıf insülin duyarlılığı olan 
bireylerde insülin rezistansında kötüleşme riski bulunduğu 
görülmüştür. Glukozaminin insülin rezistansı üzerindeki 
etkileri konusunda çeşitli çelişkili sonuçlar ortaya çıkmıştır. 
Bu konudaki araştırmalar halen kesin bir sonuca ulaşama-
mıştır. Şimdiye kadar yapılan araştırmalarda glukozaminin 
belirgin bir yan etki veya kontraendikasyonu saptanma-
mıştır. Toksikolojik açıdan doz güvenilirliği konusunda 
yapılan çalışmalarda, glukozaminin 2000 mg/gün dozuna 
kadar ve kondritin sülfatın 1200 mg dozuna kadar kullanı-
mının güvenli olduğu belirlenmiştir (27). 

Sonuç

Bu araştırmalar, kollajen tip II yıkımıyla karakterize 
hızlı kartilaj döngüsü olan OA'de uzun süreli GS kullanımı-
nın (en az 12 ay) pozitif neticeler verdiğini ve 3 yıl süreli 
kullanımlarda da eklem aralığının korunması yönünden 
olumlu sonuçların ortaya çıktığını göstermiştir. Dolayısıyla 
diz OA'deki yapısal değişiklikleri önlemek için uzun süreli 
GS nin kullanılabileceği sonucuna varılmıştır (28).

Tüm bu araştırmaların sonuçlarını değerlendirdiğimiz-
de: Osteoartrit ağrısına yönelik yapılan çalışmaların hemen 
hepsinde glukozamin hidroklorürün pek başarılı olmadığı-
nı, GS konusunda çelişkili sonuçların ortaya çıktığını, bunun-
la birlikte GS ile osteoartrit ağrısında diğer antiinflamatu-
ar ilaçlara eş değer sonuçlar alındığını, günlük kullanım 
dozunun (3x500 mg) 1500 mg olarak önerildiğini görüyo-
ruz. Diğer taraftan uzun süreli takipli, osteoartritin yapısal 
değişikliklerini önlemeye yönelik yapılan araştırmaların 
çoğunda GS ile olumlu sonuçlar alındığını ve belirgin bir 
yan etki saptanmadığını gözlemliyoruz. Dolayısıyla, GS 
osteoartritte gerek ağrı gerekse bulguların ilerlemesini 
önlemek açısından dünyada yaygın olarak kabul görmekte-
dir. Bununla birlikte, glukozamin türevlerinin osteoartrit 
ağrısı ve diğer etkileri açısından çeşitli araştırmalar gele-
cekte de yapılmalı ve özellikle insulin rezistansı üzerindeki 
çelişkili durumlar açığa çıkarılmalıdır.
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