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Confirmación en el laboratorio de Proteómica de la 
sinergia entre Glucosamina y Condroitín

La osteoartritis es la patología reumática más 
prevalente asociada a la edad. Es una enfermedad crónica 
degenerativa causante de una importante discapacidad en 
el paciente. Se trata fundamentalmente de una alteración 
del tejido condral, caracterizada por la destrucción del 
cartílago articular.

El cartílago articular está constituido por el condrocito, 
el cual es responsable de la biosíntesis de los componentes 
de la matriz extracelular. Esta matriz extracelular es 
responsable de las características mecánicas del cartílago.
Cuando hay alguna alteración mecánica o biológica, se 
produce una destrucción acelerada de la matriz mediada 
por enzimas procedentes del propio condrocito.

El tratamiento farmacológico en la osteoartritis 
tiene como objetivo reducir el dolor y la incapacidad 
funcional del paciente.  El fracaso de los tratamientos 
convencionales, basados en el uso de AINE, para 
regenerar o ralentizar la degeneración del daño en 
el cartílago, combinado con sus frecuentes efectos 
secundarios, ha supuesto un incremento en el uso de 
agentes condroprotectores, llamados SYSADOA, que 
han demostrado un cierto beneficio de acción lenta en el 
control sintomático de la artrosis. A este grupo pertenecen 
el sulfato de glucosamina y el condroitín sulfato, entre 
otros, siendo estos los más comúnmente utilizados, por 
lo que nos hemos centrado en ellos.

GLUCOSAMINA:
La glucosamina es un aminoazúcar, precursor importante 
de la síntesis de glucosaminoglicanos, los cuales se unen 
para formar proteoglicanos, un componente principal 
del cartílago. Normalmente se comercializa como 
clorhidrato o sulfato de glucosamina, pero en el uso de la 
forma sulfato, existe la posibilidad de un efecto adverso 
del sulfato aislado. Entre los mecanismos de acción que 
se le atribuyen se incluye el descenso de la actividad 
inflamatoria, el aumento de la síntesis de proteoglicanos 
y la alteración de la actividad de los condrocitos.

CONDROITÍN SULFATO:
Es un glucosaminoglicano que participa en la síntesis 
de proteoglicanos y es un componente estructural del 
cartílago articular. Dentro de sus mecanismos de acción 
se incluyen el efecto antiinflamatorio, el aumento de la 

síntesis de proteoglicanos, la alteración en la función de 
los condrocitos y propiedades antioxidantes.

COMBINACIÓN DE GLUCOSAMINA Y 
CONDROITÍN:
Muchos de los ensayos que se han publicado hasta ahora 
basados en la práctica clínica muestran una mejoría 
significativa del trascurso de la enfermedad al comparar 
el uso de la combinación frente a placebo y el perfil 
de seguridad de ambos es excelente, con una tasa de 
acontecimientos adversos similar a placebo.

FARMACOPROTEÓMICA:
Recientemente, en junio de 2014, se ha publicado 
un estudio realizado por Valentina Calamia et al, 
llevado a cabo sobre condrocitos articulares humanos 
en osteoartrosis con el objetivo de evaluar el efecto 
combinado del condroitín sulfato y de la glucosamina 
sobre la matriz extracelular del cartílago y de describir 
mejor el mecanismo de acción de ambos. El estudio se 
basó en los diferentes patrones de modificación proteica 
cuando se emplean solos o en combinación.

El estudio se realizó sobre muestras del secretoma 
de los condrocitos articulares tratadas con condroitín 
sulfato, glucosamina o la combinación de ambos. Para 
analizar las muestras se emplearon técnicas analíticas de 
proteómica más sensibles a las empleadas en estudios 
anteriores  que permitieron demostrar la sinergia existente 
entre estos dos compuestos.

Resultados:
Se identificaron un total de 186 proteínas secretadas 

por los condrocitos, entre las que se encontraban 
componentes de la matriz extracelular del cartílago 
maduro, factores reguladores de la matriz y 9 péptidos 
de colágeno tipo 2 (colágeno mayoritario en el cartílago). 
De esas 186 proteínas detectadas se comprobó que 
36 de ellas estaban moduladas significativamente 
por el tratamiento: 32 aumentaron su expresión y 4 la 
disminuyeron. Entre ellas, el condroitín sulfato alteraba 
la expresión de 28 proteínas mientras que la glucosamina 
modulaba únicamente  12.

En la siguiente figura se pueden ver las proteínas 
moduladas por condroitín, glucosamina o la asociación.
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Entre las proteínas moduladas por el tratamiento se 
encuentran  THBS-1, VIM, FN-1, TGFBI Y HSP90B. 
Estas proteínas están involucradas en 3 procesos 
principales característicos del tejido conectivo como 
son: la adhesión celular, el desarrollo del cartílago y la 
organización de la matriz extracelular.

Los resultados obtenidos ponen de manifiesto la 
relación existente entre la expresión de TBSP-1 y TGFBI 
y el tratamiento empleado, ya que se observó que en 
células sin tratar TBSP-1 se encuentra disminuida y la 
de TGFBI aumentada. Mientras que en células tratadas 
con condroitín sulfato ambas moléculas aumentan su 
expresión y al ser tratadas con la combinación se produce 
una inversión de los valores, aumentando TBSP-1 y 
disminuyendo TGFBI.

Además, con este estudio se ha visto que  dos proteínas 
de las proteínas identificadas, TBSP-1 y TGFBI, podrían 
ser utilizadas en un futuro como posibles biomarcadores 
en el estudio de la progresión de la enfermedad y en la 
monitorización de la respuesta de los pacientes a los 
diferentes tratamientos, ya que modifican su expresión 
en presencia de tratamiento.

Por otro lado, experimentos in vivo e in vitro han 
puesto de manifiesto el diferente mecanismo de acción 
del condroitín sulfato y de la glucosamina. 

El condroitín sulfato alcanza la articulación y se 
distribuye en el cartílago, en las capas subcondrales. 
Mantiene la integridad de la matriz extracelular del 
cartílago por dos vías: reduciendo la expresión de 
moléculas proinflamatorias y por lo tanto, previniendo la 
degradación de colágeno y proteoglicanos; y atrayendo 
integrinas e incrementando la expresión de TGFβ1 que 
fomenta la síntesis de ácido hialurónico y colágeno.

La glucosamina, por su parte,  entra en la vía de síntesis 
de hexosaminas para generar UDP-N-acetilglucosamina, 
la cual es sustrato para la síntesis de proteoglicanos, 
glucolípidos y glucoproteínas.

Este diferente mecanismo de acción confirma el efecto 
sinérgico condroprotector del condroitín sulfato y la 
glucosamina sobre los condrocitos articulares humanos. 
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