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Chondroitinsulfat... ale jak a kde?

PharmDr. Viadimir Végh
Edukafarm, Praha
Chondrottinsulfdt, ldtka tvorict
sloZku chrupavek a pojivovych tkdni,
Je casto pouZivdn v terapii osteoartro-
2y a jingch degenerativnich kloubnich
onemocnént. Jeho Ucinnost je ovérena
TYadou klinickych studit, zohlednéna
odbornygmi doporucenimi, a obliba
mezi verejnosti je pomérné velkd.

Chondroitinsulfat (ChS) je ve zna¢né miie
uzivan ve formé dopliikt stravy. Jak vSak uka-
zalo nasSe hodnoceni této skupiny vyrobki
v ¢asopisu FarmiNews 1/2008, jejich kvalita je
bohuZel riznoroda.

Ze se nejednd o ojedinélé zjisténi, potvr-
dil, zcela nezévisle, na poslednim 7. Stfedoev-
ropském revmatologickém kongresu v Praze
(CECR 2008) profesor Nicola Volpi z Univerzi-
ty v Modené, ktery prezentoval analyzu 10 do-
plitkid stravy s obsahem ChS dostupnych v CR.
Analyza provedend ¢tyfmi odliSnymi metoda-
mi (izotachoforéza, 3 rtzné metody HPLC)
dokazala, Ze nalezené mnoZstvi odpovidalo
deklarovanému obsahu pouze u 4 z 10 analyzo-
vanych vyrobkt (tabulka 1). Obchodni nazvy
pripravki bohuzel nebyly uvedeny, ale zjisténé
kvalitativni nedostatky jsou opét alarmujici.

Podobné vysledky uvedla uz difve studie
provedend v roce 2000 v USA, ktera ukazala,
Ze 7 analyzovanych 32 doplikd stravy jich 26
obsahovalo méné nez 90% a 17 produktti ob-
sahovalo dokonce méné nez 40 % deklarované-
ho obsahu ChS.

Vyrobci samozitejmé obhajuji kvalitu svych
vyrobkli a odvolavaji se pri tom na specifické
faktory provedenych analyz, mtze byt proto
vhodné, uvést urcity nahled do problematiky.

ChS je sulfurylovany glykoaminoglykan,
skladajici se z monomernich jednotek N-acetyl-
galaktosaminu a kyseliny glukuronové. Retézec
ChS mitize obsahovat vice nez 100 jednotlivych

cukernych jednotek. Podle polohy a poctu sul-
furylovych skupin na molekuldch jednotlivych
cukrii rozeznavame pét frakci ChS.
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Obrdzek 1: Struktura chondroitinsulfdtu
R2 = SO3-, R1 = R3 = H: chondroitin-4-sulfdat (chondroitinsulfdt A)

RI =R2 =503,
R2 = R3 = 503-, H chondroitin-2,4-disulfdt (dermatansulfdt (starsi
ndzev chondroitinsulfit B))*

*Ldtka oznacovand pivodné jako chondroitinsulfdt B se v soucasné dobé
neradi mezi skupinu chondroitinsulfatu, ale je oznacovdna jako derma-
tansulfat.1 Pro své antitrombotické a antikoagulacni ucinky, podobné
heparinu, je pod kédem BOIAX04 Fazen v mezindrodni ATC klasifikaci
do skupiny BOIAX Jind antitrombotika.

ChS je tedy tvofen smési polymernich
makromolekul s Mr 10 000 — 50 000. Nejedné
se o presné definovanou molekulovou entitu,
proto muize tato ¢aste¢né heterogenita zptiso-
bovat urcité problémy pii stanovovani obsahu.

Americky i evropsky lékopis predepisuji
na stanoveni ChS metodu titrace cetylpyridini-
um chloridem (CPC). CPC reaguje se sulfurylo-
vymi skupinami a vytvaii s ChS srazeninu, jejiz
vznik je vyhodnocovan turbidimetricky. Zaklad-
nim principem v$ech lékopisnych hodnocenti je
vSak vzdy posloupnost a navaznost jednotlivych
krokd hodnoceni. Stanoveni obsahu ChS me-
todou titrace CPC proto musi vzdy predchézet
potvrzeni identity a dcistoty. Stejnou pozitiv-
ni reakci déavaji totiz pfi stanoveni i pifbuzné
sulfurylované glykosaminoglykany (heparin,
dermatan, rozkladné produkty chon-droitinsul-
fatu), sulfurylované polymery s dostatecnou
molekulovou hmotnosti (dextransulfat, nékteré
proteiny) a polymery s volnymi karboxylovymi
skupinami. Velmi podobnou titra¢ni k¥ivku dava
naptiklad alginit sodny, ktery se velmi ¢asto po-
uzivé k falsovan{ obsahu ChS. Samotné stanove-
ni ChS, jak uvadi ¢asto vyrobci dopliikti stravy,
podle lékopisného postupu, proto bez ovéreni
Cistoty a totoznosti neni pritkazné.

Pouzita Vzorek A B C D E F G H | L
metoda ops. [l [l |l | oL |ocps | ®L | . |, | o
Deklarované mnozstvi (%) | 47,2 | 16,9 | 1,5 | 12,4 | 24,1 | 12,3 | 12,3 | 30,7 | 16 | 6,0
Izotachoforéza (%) 0,12 | 0,34 | 1,54 | 0,62 | 10,2 | 4,87 | 10,1 | 285 | 1,36 | 0,75
SAX-HPLC (20 ugT) (%) <0,2 | 0,40 | 2,1 0,33 | 956 | 2,33 | 10,8 | 31,7 | 2,30 | <0,2
SAX-HPLC (100 pgT) (%) <02 | 0,74 | 271 | 067 | 11,4 | 30 | 129 | 286 | 1,09 | 0,56
SAX-HPLC Proteazy (%) <02 | 224 | 220 | 2,02 | 11,8 | 529 | 136 | 24,5 | 1,00 | 1,18
Pramér <0,2 | 0,90 | 210 |09 | 107 |39 | 11,8 | 291 |14 |08
% deklarovaného mnoz. 04 | 53 | 140 | 7,3 | 44,4 | 31,7 | 95,9 | 94,8 | 87,5 | 13,3

Visledky analyzy zvevejnéné na 7. Stredoevropském revmatologickém kongresu (CECR 2008, Praha,)

Lékopisnou metodou (Ph. Eur. 6) stanove-
ni ¢istoty ChS je izotachoforéza, ktera po do-
plnéni o denzitometrické vyhodnoceni umoz-
nuje i stanoveni obsahu. Izotachoforéza je pro
svoji specificitu povazovana za nejpresnéjsi
metodu, a protoZe neni ovlivnéna pribuznymi
latkami nebo rozkladnymi produkty, je rutinné
pouzivana farmaceutickym primyslem. Dalsi
moznosti je chromatografické stanoveni, opét
spojujici  podobnym zptisobem kvalitativni
a kvantitativni analyzu.

Lékopisnym standardem je v soucasnosti
smés izomertt ChS A a C. Snahy zpochybnit
stanoveni obsahu odvolanim se na specificky
obsah ChS B, ktery neni soucésti standardu,
nejsou opravnéné. Vyse uvedené metody ne-
rozli$uji mezi izomery ChS, a jak bylo uvedeno
vySe, dermatan (CHSB) nemiize byt povaZzo-
vany za latku s chondroprotektivnim ti¢inkem.
Dalsi se odvolavaji na specifické uvoltiovani
ChS z pripravki. Je vSak tfeba uvést, ze ChS je
dobte rozpustny ve vodé a k tak vyraznym roz-
diltim dochézet nemtize.

Dopliiky stravy, i kdyZz prodavané v 1ékar-
nach, spadaji v CR pod potravinovou legislativu
(zékon 110/1997 Sb., vyhlaska 446/2004) a je-
jich kontrola podléhé Statni zemédélské a po-
travinaiské inspekci. VySe uvedené vysledky
predstavuji pomérné alarmujici zjisténi ohled-
né kvality této kategorie vyrobkt, a kontrolni
¢innost prislusnych tradt by se proto méla za-
méfit i na tuto doposud piehlizenou oblast.

Registrované piipravky s obsahem chon-
droitinsulfatu jsou podroboviny legislativné
uréené kontrole ze strany SUKL a v registra¢ni
dokumentaci maji uvedeny validované analytic-
ké metody stanoveni ¢istoty i obsahu. Kontrol-
ni instituce SUKL tedy garantuje deklarované
mnozstvi G¢inné latky i cCistotu 1é¢ivého pif-
pravku, a za stavajicich podminek ji tak kromé
svédomitosti vyrobce (certifikdt GMP) lze po-
vazovat za jedinou garanci skute¢ného obsahu.

Zavérem své prezentace prof. Volpi shrnul
svou analyzu: ,,V tuto chvili je kvalita nékte-
rych dopliiki stravy neuspokojiva a spotiebi-
tel nema moznost zjistit redlny obsah a ptivod
chondroitinsulfatu,“ a dodal: ,dokud ¢ekdme
na zpiisnéni podminek pro schvalovani doplii-
ki stravy je doporuceno preferovat registrova-
né 1é¢ivé pripravky pired témito dopliiky.“

K uvedenému zavéru lze dodat presvédce-
ni, Ze zminovana analytickd hodnoceni doplii-
ki stravy prinesou zvysSenti jejich kvality, jelikoz
v oblasti podpory a ochrany zdravi maji na trhu
zcela urcité své misto.



