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ACTUALIZACION EN FARMACOTERAPIA
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SULFATO DE GLUCOSAMINA

Descripcion general

a glucosamina es una sustancia enddégena, que se cree resultante del metabolismo del

tejido conectivo, y que es un componente esencial para la sintesis de

glucosaminoglicanos, glicolipidos y glicoproteinas. Se encuentra en grandes cantidades
en varios tejidos y estructuras, como el cartilago articular, los discos intervertebrales y el liquido
sinovial.

Con fines comerciales se obtiene a partir de los crustaceos y se estabiliza en forma de sales,
como sulfato e hidrocloruro, pero solamente el sulfato de glucosamina es usado en terapéutica.
La diferencia en la sal no parece explicar las diferencias en los efectos observados con ambos
compuestos; de hecho, las dos sales se disocian en el estbmago brindando glucosamina libre.

Mientras que en algunos paises el sulfato de glucosamina ha sido aprobado como farmaco
para el tratamiento de la osteoartrosis, en otros se registra solo como un suplemento
nutricional.

Mecanismo de accion

Inicialmente se crey6 que la glucosamina funcionaba solo como un sustrato para la sintesis de
la matriz extracelular del cartilago. Sin embargo, otros hallazgos posteriores han sugerido
potenciales acciones antiinflamatorias y anticatabdlicas. Asi por ejemplo, diversos estudios in
vitro han mostrado que glucosamina tiene acciones inhibitorias sobre varias sustancias
involucradas en la reaccion inflamatoria, tales como interleucinas, factor de necrosis y la
enzima ciclooxigenasa, mientras que las acciones anticatabolicas y condroprotectoras se
relacionan con sus efectos moduladores sobre algunas enzimas involucradas en la sintesis del
acido hialurénico. Algunos de esos efectos han sido discretamente mayores cuando la
glucosamina se combina con sulfato de condroitina.

Sin embargo, la correlacion clinica de esos multiples hallazgos ha sido fuertemente

cuestionada porque los estudios in vitro han usado concentraciones muy elevadas de
glucosamina, improbables de alcanzar con las dosis orales usadas en la practica.
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Por otra parte, en modelos animales de ostreoartrosis, el uso de glucosamina, sola o en
combinacion con sulfato de condroitina, ha mostrado resultados no concluyentes sobre varias
acciones dirigidas a la prevencion del dafio bioquimico o histolégico del cartilago y de otros
tejidos articulares.

Farmacocinética

La farmacocinética de la glucosamina endégena se ha dificultado por la presencia de dicha
sustancia de procedencia enddégena en algunos liquidos corporales. Se sabe que es
rapidamente absorbida después de su administracion oral y que la maxima concentracion
sanguinea se consigue unas 3 horas después.

No se liga a las proteinas del plasma y después de administraciones repetidas ocurre
acumulacion selectiva del producto en el liquido sinovial y en el cartilago.

Se ha calculado que la vida media es de unas 15 horas.
Indicaciones y dosificacion

El sulfato de glucosamina se ha usado para el tratamiento de la osteoartrosis de la rodilla,
basado en algunos estudios clinicos publicados hace varios afios, en los que mostraba una
eficacia discreta en el alivio del dolor después de varias semanas de uso. Sin embargo, debe
mencionarse que en dichos estudios no hubo respuesta clinica en un porcentaje importante de
los pacientes. Asi, pareciera que la respuesta es menor en los pacientes de edad mas
avanzada, con osteoartrosis de larga data, con mayor sobrepeso y con dolor mas severo. La
dosis usada ha sido de 1500 mg una vez al dia, o 500 mg 3 veces al dia.

Sin embargo, la controversia ha surgido en afos recientes debido a que el analisis critico de
dichos estudios ha mostrado una gran heterogeneidad en los resultados, deficiencias en la
calidad metodologica de los mismos y falta de criterios estandares para evaluar la eficacia. Se
ha visto, entre otras situaciones anémalas, que la magnitud del efecto ha disminuido en los
estudios mas recientes, de mayor calidad y que no han sido financiados por la industria
farmacéutica.

La ausencia de evidencias concluyentes ha ocasionado que mientras algunas guias de manejo
de la osteoartrosis de la rodilla consideran el uso de glucosamina como una alternativa para
tratar de conseguir beneficio sintomatico, otras guias especificamente mencionan que no
recomiendan su uso. Las que recomiendan su uso agregan que el producto debe suspenderse
si al cabo de 6 meses no se ha conseguido una respuesta aparente al tratamiento.

Las evidencias son aun mas escasas para el tratamiento de la osteoartrosis de la cadera o de
la columna vertebral.

No hay evidencias de que el consumo de glucosamina pueda ayudar a prevenir o a limitar las
lesiones articulares en los deportistas.

Efectos adversos

Se considera que la glucosamina es un compuesto seguro cuando se usa a las dosis
recomendadas, pues en los estudios aleatorizados no se han detectado efectos adversos
serios o fatales. Sin embargo, esa informacién esta limitada por la breve duracion del
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seguimiento, y se necesita de estudios de seguridad a mediano y largo plazo, especialmente si
se toma en cuenta la cronicidad de la condicion para lo cual es prescrito. Ademas, existe la
preocupacion de que, por su eficacia discreta, retardada o nula, los pacientes puedan recurrir a
dosis mayores bajo el pretexto de ser un compuesto natural y seguro, sin tomar en
consideracion que se ha planteado la posibilidad de que, cuando se usa a dosis mas altas, el
sulfato de glucosamina puede estar asociado a lesion de las células pancreaticas.

Los efectos adversos mencionados con mayor frecuencia con las dosis recomendadas han sido
nauseas, vomitos, diarrea, estrefiimiento, cefalea, brote cutaneo y acidez. Sin embargo, por su
seriedad, los principales efectos adversos que deben vigilarse son las reacciones alérgicas
asociadas al origen animal del preparado, alteraciones del metabolismo de los carbohidratos
secundarias a un aumento de la resistencia a la insulina, y aumento de la presion arterial
relacionado con el contenido de sodio y con la resistencia a la insulina.

Precauciones e inconvenientes
Se desconoce su seguridad durante el embarazo y la lactancia.

Con respecto a las interacciones medicamentosas, el uso de glucosamina puede potenciar las
acciones farmacoldgicas de la warfarina. Han existido dudas sobre una posible disminucion de
la eficacia de algunos agentes usados en la quimioterapia del cancer cuando se usa
concomitantemente glucosamina.

Conclusion

Los potenciales beneficios del sulfato de glucosamina han sido propuestos principalmente con
base en los resultados de estudios preclinicos de laboratorio. Por consiguiente, no existe un
consenso sobre la eficacia de este compuesto como parte de una terapia integral para el alivio
del dolor en los pacientes portadores de osteoartritis de la rodilla, que incluya el tratamiento no
farmacoldgico y el uso de otros farmacos. Esta incertidumbre se ve reflejada en las distintas
posiciones expresadas al respecto en diferentes guias clinicas para el manejo de la
osteoartrosis. Por lo tanto, se requiere de mas estudios de buena calidad metodolégica para
tratar de definir con precision el papel de este compuesto en la terapéutica contemporanea. En
ese sentido, también seria importante poder determinar, con base en bio-marcadores o en
otros parametros clinicos, cudles serian los tipos de pacientes que tendrian mayores
posibilidades de responder a la terapia.

Por otro lado, su buena tolerabilidad a corto plazo debe complementarse con estudios de
seguridad a largo plazo. Finalmente, en caso de que se demostrara su eficacia clinica, que en
el mejor de los casos pareciera ser discreta, antes de que se recomiende su uso generalizado
habria que definir la relacién de costos y beneficios.
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Palabras claves

glucosamina condroitina osteoartrosis osteoartritis reumatologia cartilago dolor ortopedia

Autoevaluacion

1) Las guias de manejo clinico de la osteoartrosis que recomiendan el uso de sulfato de

glucosamina se refieren especificamente al manejo de los sintomas de la enfermedad a
nivel:

a) Generalizado

b) De la cadera

c) De la columna cervical
d) De larodilla

e) De la columna lumbar

2) El siguiente factor se ha asociado con una mayor respuesta clinica al sulfato de

glucosamina en los pacientes portadores de osteoartrosis:

a) Mayor peso corporal

b) Mayor edad

c) Enfermedad mas avanzada
d) Dolor mas severo

e) Ninguna es correcta

3) Una caracteristica cinética del sulfato de glucosamina es que:

a) Se acumula en el liquido sinovial y en el cartilago

b) Tiene una baja biodisponibilidad por la via oral

c) Las concentraciones que se alcanzan en el liquido sinovial son similares a las
que han mostrado beneficios en los estudios in vitro

d) Se absorbe sin haber sufrido alteraciones en su estructura quimica

e) Todos son correctos
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4) En los estudios clinicos que han detectado alivio del dolor con sulfato de glucosamina se
observo que la respuesta clinica ocurria:

a) Desde la primera dosis

b) Desde el primer dia de tratamiento

c) Desde la primera semana de tratamiento
d) Después de varias semanas de tratamiento
e) Después de varios anos de tratamiento

5) Los siguientes inconvenientes se han mencionado asociados al uso de sulfato de
glucosamina, excepto:

a) Molestias digestivas altas

b) Reacciones alérgicas

¢) Hipotensién arterial

d) Deterioro glicémico

e) Aumento del efecto de la warfarina

Respuestas correctas

gLz
camoa
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