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Wplyw stosowania

insuliny 1 sulodeksydu (Vessel Due F)

na leczenie zespolu stopy cukrzycowej
Badanie pilotazowe przeprowadzone

wsrod starszych chorych

The effect of insulin and sulodexide (Vessel Due F) on diabetic foot syndrome

Pilot study in elderly patients

STRESZCZENIE

Celem pracy byta ocena skutecznosci stosowania
insuliny wraz z sulodeksydem (mieszanina 80% po-
chodnych heparyny i 20% siarczanu dermatanu)
w leczeniu owrzodzen st6p oraz okreslenie ich wpty-
wu na mikrokrazenie skérne i neuropatie cukrzy-
cowq. Chorzy z zaawansowang neuropatig cukrzy-
cowq i owrzodzeniem stopy losowo przydzielono do
grupy leczonej insuling () z sulodeksydem (S) (n = 12)
lub do grupy kontrolnej leczonej insuling z placebo
(P) (n = 6) przez 10 tygodni. Za pomocg metody
dopplerowskiego lasera, oceniano skérny przeptyw
krwi w stopach (LDF, laser doppler flow) w spoczyn-
ku oraz po 30- i 60-sekundowym niedokrwieniu.
Ocenie poddano réwniez przewodnictwo nerwowe
na podstawie czuciowych i ruchowych potencjatéw
wywotanych. U chorych na cukrzyce skorny przeptyw
po niedokrwieniu byt 2,5 raza krétszy w konczynie
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z owrzodzeniem niz w stopie zdrowej. Obserwowa-
no znamienny wzrost przeptywéw skérnych po 30-
i 60-sekundowym niedokrwieniu po zakorczeniu te-
rapii (grupa IS, owrzodzenie stopy, LDF — 60 s; od
99,1 + 14,3 do 218,6 = 28,6 PU, p < 0,001, grupa IP
od 110,5 + 13,0do 164,8 = 15,4 PU, p < 0,05). Czas
przekrwienia reaktywnego ulegt wydtuzeniu w gru-
pielS (IS:0d 30,3 £ 2,9do 43,9 +£ 2,25, p < 0,001; IP:
od 28,7 = 3,0 do 33,3 % 3,3 5, NS). W grupie IS 92%
owrzodzen stép ulegto zagojeniu w ciaggu 46,4 dnia,
natomiast w grupie IP 83% w ciggu 63,0 dnia. Bada-
nia przewodnictwa nerwowego nie wykazaty roz-
nic nasilenia neuropatii w obrebie grup i pomiedzy
grupami. W stopach z owrzodzeniami sulodeksyd i
insulina poprawiaja przeptyw skérny w odpowiedzi
na niedokrwienie, nie wptywajac na przewodnictwo
nerwowe. Kliniczne efekty dziatania sulodeksydu, su-
mujgc sie z dziataniami insuliny, mogg istotnie skra-
cac czas niezbedny do catkowitego wyleczenia
owrzodzenia. Ostateczne potwierdzenie przedsta-
wionych wstepnych wynikéw wymaga dalszych ba-
dan klinicznych.

Stowa kluczowe: zespét stopy cukrzycowej,
obwodowa neuropatia cukrzycowa,
glikozaminoglikany
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ABSTRACT

To assess the efficacy of insulin plus sulodexide
(a mixture of 80% heparin-like substances and 20%
dermatan sulphate) on diabetic ulcers, and its influ-
ence on foot skin microcirculation and diabetic neu-
ropathy. Two groups of diabetic patients, suffering
from severe neuropathy and ulceration, were ran-
domly assigned to insulin (I) plus sulodexide (S)
(n = 12) or insulin plus placebo (P) (n = 6) therapy,
for 10 weeks. Laser Doppler assessment of foot skin
flow (LDF), at rest and 30 or 60 s after arterial occlu-
sion, and nerve conduction tests (sensorial evoked
and motoric conduction potentials) have been eva-
luated in both groups. Postischaemic flow was 2.5
times shorter in ulcerated vs. non-ulcerated feet in
diabetic patients. A significant increase in flows after
30 and 60 s ischaemia was detected in both groups
at the end of therapy (IS group, ulcerated foot, LDF
= 60 s: from 99.1 = 14.3 to 218.6 + 28.6 PU, P <
0.001. IP group = from 110.5 + 13.0to 164.8 + 15.4
PU, P < 0.05). The length of reactive hyperaemia was
higher in IS vs. IP group (IS: from 30.3 = 2.9 to 43.9
+2.25,P<0.001;IP: from 28.7 + 3.0t0 33.3 = 3.3 55,
ns). Ninety-two percent of ulcers heals in a mean time
of 46.4 days (IS group) vs. 83% and 63.0 days, re-
spectively, in IP group. Nerve conduction studies have
not demonstrated within- and between-group diffe-
rences. Sulodexide and insulin improve the postischa-
emic skin flow in ulcerated feet, without affecting
nerve conduction tests. The effect of sulodexide re-
sults additive to insulin; it is clinically relevant, in the
view of the possibility of reducing the time needed
to completely heal ulcers. The ultimate validation of
these preliminary results requires extensive trials.

Key words: diabetic foot syndrome, peripheral
diabetic neuropathy, glycosaminoglycans

Powiktfania cukrzycy, szczegélnie wsréd oséb
w podesztym wieku, sg gtéwng przyczyng amputa-
¢ji konczyn dolnych: u 50% starszych oséb choruja-
cych na cukrzyce rozwija sie zespét stopy cukrzyco-
wej [1, 2], 1 na 5 pacjentdw z owrzodzeniem stopy
wymaga amputacji. W populacji Medicare (Minne-
sota, 1993-1995) potowa amputacji dokonywanych
u chorych na cukrzyce dotyczy osob starych [1]. Tak
samo sytuacja przedstawia sie w Europie [3].

Koszty zwigzane z powiktaniami zespotu stopy
cukrzycowej (miazdzyca zarostowa tetnic obwodo-
wych, neuropatia obwodowa, owrzodzenia stopy,
amputacje konczyn) stanowig okofo 30% catkowi-
tych kosztow zwigzanych z opiekg nad chorymi na

cukrzyce, szczegodlnie w warunkach lecznictwa za-
mknietego [4].

Dowiedziono, ze dziatania zapobiegawcze [5]
oraz odpowiednia opieka podiatryczna [6] zmniej-
szaja ryzyko amputacji o pofowe.

Dziatania prewencyjne s3 , kluczem do sukce-
su” [2] w leczeniu stopy cukrzycowej. Polegajg one
gtownie na identyfikacji i w miare mozliwosci na eli-
minowaniu czynnikdw ryzyka, ochronie stép przed
skrajnymi warunkami [7] oraz odpowiednim poste-
powaniu w przypadku powstania owrzodzen stép
[8]. Wyniki leczenia owrzodzen stop cukrzycowych
zalezg od wyréwnania metabolicznego cukrzycy [9],
stopnia zaawansowania miazdzycy tetnic oraz stop-
nia neuropatii odpowiadajacej za zaburzenia auto-
regulacji mikrokrazenia [10, 11].

Celem badania byta ocena wptywu sulodeksy-
du (Vessel Due F), leku przeciwzakrzepowego o udo-
wodnionej skutecznosci w leczeniu miazdzycy kon-
czyn dolnych [12], na przebieg gojenia owrzodzen
stop. Przestanka do zastosowania sulodeksydu sa
réwniez ostatnie doniesienia na temat wptywu su-
lodeksydu na obrét glikozaminoglikanéw sciany na-
czyn [13] i witasciwosci reologiczne krwi [14].

Materiat i metody

Grupa badana

Do badania wiaczono 18 hospitalizowanych
chorych z przewlektym zespotem stopy cukrzycowej
i owrzodzeniem jednej stopy (tab. 1). Chorych z bar-
dzo Zle kontrolowang cukrzycg (czesto nieprzestrze-
gajacych diety i zasad stosowania lekéw), rodzinng
hiperlipoproteinemia, choroba uktadowa badz no-
wotworowa, z cechami rozpoczynajacej sie zgorzeli
stopy, wykluczono z badania.

Metody badawcze i leczenie

Badanie przeprowadzono metoda podwdjnie
Slepej proby. Wszyscy chorzy przeszli 5-dniowy okres
wstepny badania, wykorzystany na dostosowanie
dawek insuliny (I). Losowo przydzielono ich do gru-
py otrzymujacej sulodeksyd (S) lub placebo (P),
w proporcji 2 do 1. Chorzy z grupy leczonej sulodek-
sydem (IS, n = 12) (Vessel Due F, Alfa Wassermann,
Bologna, Italy) przez 15 dni otrzymywali 600 LRV
(1 amputka) leku dziennie, a nastepnie przez 2 mie-
sigce 250 LSU (1 kapsutka) 2 razy dziennie. Chorym
z grupy otrzymujacej placebo (IP, n = 6) podawano
identyczne zastrzyki, a nastepnie kapsutki, przez taki
sam okres czasu. Wszyscy chorzy przestrzegali zbi-
lansowanej bezcukrowej diety o wysokiej zawarto-
sci btonnika (weglowodany stanowity 55%, biatko
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Tabela 1. Charakterystyka grupy badanej

Grupa IS Grupa IP

Wielkos¢ grupy (n) 12 6
Cukrzyca typu 1 (n, %) 2 (16,6) 2(33,3)
Cukrzyca typu 2 (n, %) 10 (83,4) 4 (66,7)
Mezczyzni 8 (66,7) 3(50,0)
Kobiety 4(33,3) 3 (50,0)
Wiek (x, SD) 52,6 (8,5) 57,2 (11,1)
Czas od rozpoznania

cukrzycy (x, SD) 16,2 (9,9) 13,3 (11,3)
BMI (x, SD) 29,5 (5,3) 28,2 (6,5)
GHb (x, SD) 8,5(1,8) 6,9 (1,3)
Retinopatia (n, %) 9 (75,0) 4 (66,7)
Retinopatia

proliferacyjna (n, %) 3(25,0) 2(33,3)
Nefropatia (n,%) 9(75,0) 2(33,3)
Neuropatia (n, %) 12 (100,0) 6 (100,0)
Palenie tytoniu (n, %) 4(33,3) 4 (66,7)
Nadcisnienie tetnicze (n, %) 5(41,2) 4(66,7)
Hiperlipoproteinemia (n, %) 5(41,2) 5(83,3)

IS — insulina + sulodeksyd, IP — insulina + placebo, wartosci wyrazone
jako $rednia (x) i odchylenie standardowe (SD)

22%, ttuszcze 28% catkowitego zapotrzebowania ka-
lorycznego) [15]. Leczenie owrzodzen polegato na
odcigzeniu miejsca owrzodzenia, celowanej antybio-
tykoterapii i codziennych zmianach opatrunkéw. Die-
ta i leczenie miejscowe byty identyczne w obu gru-
pach badanych. W czasie badania nie dotgczano zad-
nych dodatkowych lekéw. Wszyscy chorzy zostali po-
informowani o przebiegu badania i wyrazili pisemna
zgode na udziat w nim. Badania laboratoryjne i te-
sty diagnostyczne wykonano przed wtgczeniem su-
lodeksydu i po zakonczeniu badania. Pod koniec
badania przeprowadzono réwniez ankiety oceniaja-
ce zdyscyplinowanie chorych, dotyczace diety i przyj-
mowania lekéw.

Ocena przeptywu wtosniczkowego

Przeptyw przez wtosniczki skérne oceniano
w spoczynku i po przejsciowym niedokrwieniu w celu
oceny mozliwosci zmian autoregulacji mikrokraze-
nia [16].

Po 30-minutowym spoczynku i po 5 minutach
odpoczynku z uniesiong konczyng, mierzono przeptyw
w kapilarach w temperaturze pokojowej (21° C) przy
pomocy elektrody 401 Angled (Periflux 4001, Ma-
ster Laser Doppler flow-meter). Kalibracje elektrod
i zmiany przeptywoéw w czasie badania oceniano za
pomocg oprogramowania Perisoft (Perimed), prze-
ptywy podano w jednostkach standardowych (PU);

standaryzacji danych dokonano wzgledem wartosci
uznanych za zerowe, to znaczy przy catkowitym za-
mknieciu tetnicy [17-19].

Przeptyw spoczynkowy oceniano w 6 punktach
(3 proksymalnych i 3 dystalnych) na grzbietowej
powierzchni stopy z owrzodzeniem oraz zdrowe;.
Wyniki przedstawiono jako srednig wartos¢ spoczyn-
kowych przeptywow z 6 punktéw (rLDF, rest laser
doppler flow).

Przeptywy po zamknieciu naczynia rejestrowa-
no za pomocy elektrod umieszczonych proksymal-
nie na grzbietowe] powierzchni stopy pomiedzy
pierwszg a drugg koscig srodstopia. Po 5 minutach
rejestracji przeptywéw spoczynkowych mankiet
umieszczony na konczynie wypetniano do wartosci
cisnienia tetniczego 220-240 mm Hg, cisnienie to
utrzymywano przez 30 sekund, w tym czasie reje-
strowano przeptywy ,zerowe”. Po zwolnieniu uci-
sku mierzono szczytowy przeptyw podczas nastep-
czego przekrwienia (pLDF, peek LDF, w PU), czas do
wystgpienia przekrwienia (tpLDF, time of onset LDF,
[s]) oraz czas trwania przekrwienia (HD, hyperaemia
duration [s]). Wartoscig wyliczong jest procentowa
zmiana przeptywéw (% LDF), definiowana jako
(pLDF-rLDF)/rLDF. Po 10-minutowej stabilizacji prze-
ptywow w mikrokrgzeniu powtarzano pomiary dla
60-sekundowego okresu niedokrwienia.

Ocena stopnia zaawansowania neuropatii
Przewodnictwo nerwowe oceniano za pomocg
stymulujgco-rejestrujgcych elektrod powierzchniowych
— Shapire 2 ME (Medelec, UK). Czuciowe potencjaty
wywotane (SEP, sensory evoked potentials) rejestrowa-
no metoda ortodromowa z uzyciem elektrody okrez-
nej, rejestrujgcej prog czuciowy, amplitude wywotanej
reakcji czuciowej, latencje odpowiedzi oraz szybkos¢
przewodnictwa [20] w prawym nerwie tokciowym i
posrodkowym oraz obu w nerwach tydkowych.
Potencjaty ruchowe (MP, motoric potentials) re-
jestrowano nad prawym nerwem tokciowym i posrod-
kowym, prawym strzatkowym oraz lewym piszczelo-
wym. Podczas badania oceniano wywotane potencja-
ty ruchowe, latencje odpowiedzi, fale F oraz szybkos¢
przewodnictwa nerwowego [20]. Podczas wszystkich
testow oceniajacych przewodnictwo nerwowe tempe-
rature skory utrzymywano w przedziale 31-33°C.

Metody statystyczne

W grupie badanej rozktad parametréw objetych
obserwacja odbiega od normalnego ze wzgledu na
mata liczebnos¢ grupy. Do analizy statystycznej uzyto
testow nieparametrycznych. Test Manna-Whitneya U
zastosowano w celu poréwnania wynikéw uzyskanych
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Tabela 2. Przeptywy w mikrokrazeniu skérnym w spoczynku oraz po 30- i 60-sekundowym niedokrwieniu, w zdrowych

i chorych stopach, w grupie IS i IP

p pomiedzy
t=0 t = +8 wartosci grupami
p
n Srednia SEM min max s$rednia SEM min max A% wgrupach t=0 t=8
Przeptywy spoczynkowe
Stopa z owrzodzeniem, 12 12,3 0,9 7.7 16,1 121 0,7 7.7 15,9 -2,4 NS NS NS
grupa IS
Stopa z owrzodzeniem, 6 11,6 1,3 7.6 15,2 12,3 1,1 9,3 16,2 6,3 NS
grupa IP
Zdrowa stopa, 12 12,4 1.0 74 17,2 12,8 09 76 17,6 3,4 NS NS NS
grupa IS
Zdrowa stopa, 6 12,6 09 96 151 13,0 1,0 96 15,9 3,2 NS
grupa IP

Przeptyw po 30-sekundowym
niedokrwieniu

Stopa z owrzodzeniem,
grupa IS

Stopa z owrzodzeniem, 6 51,7 15,2 25 11
grupa IP

Zdrowa stopa,
grupa IS

Zdrowa stopa, 6 170,3 155 128 196
grupa IP

12 77,1 23,1 15 170

12 159,2 22,3 58 244

Przeptyw po 60-sekundowym
niedokrwieniu

Stopa z owrzodzeniem,
grupa IS

Stopa z owrzodzeniem, 6 110,5 13,0 74 153
grupa IP

Zdrowa stopa,
grupa IS

Zdrowa stopa, 6 2255 18,9
grupa IP

12 99,1 143 52 186

12 226,0 152 116 293

174 283

170,1 18,9 25 268 120,6 <0,001 NS NS
147,0 16,2 89 197 184,5 <0,01
173,9 15,7 74 255 9,2 NS NS NS

164,1 14,6 127 212 -3,7 NS

218,6 28,6 52 401 120,5 <0,001 NS < 0,05
164,8 154 111 212 49,1 <0,01
226,9 13,1 136 274 04 ns NS NS

213,5 21,0 149 274 -53 ns

Wartosci prawdopodobienstwa w ostatniej kolumnie (poréwnanie pomiedzy grupami) dotyczg poréwnania na poczatku badania (t = 0, lewa strona)

i po zakonczeniu badania (prawa strona)

z zapisOw na stopach z i bez owrzodzen, jak réwniez
do poréwnywania danych pomiedzy grupami.
Do poréwnywania danych w grupach (wyniki badan
laboratoryjnych kazdego chorego uzyskane na po-
czatku i koncu badania) uzyto testu Friedmana.

Wyniki

Jednorodno$¢ grupy, przestrzeganie zalecen
lekarskich oraz wystepowanie dziatan
niepozadanych terapii

Wiek, czas trwania cukrzycy, BMI i hemoglobi-
ny glikowanej w obu grupach byty zblizone (tabl. 1).
W obu grupach z podobng czestoscig wystepowaty
powiktfania cukrzycy (x2 = 1,07, p > 0,1), jak réw-
niez czynniki ryzyka (palenie tytoniu, nadcisnienie
tetnicze, hiperlipoproteinemia; (x2 = 0,074, p > 0,1).

Wszyscy pacjenci regularnie przyjmowali sulo-
deksyd lub placebo oraz insulineg, jak réwniez stoso-
wali diete. W czasie badania nie obserwowano dzia-
tan niepozadanych terapii.

Przeptyw skérny w spoczynku
i po reaktywnym przekrwieniu

Stwierdzono, ze srednie wartosci rLDF sg po-
réwnywalne w konczynach zdrowych i z owrzodze-
niami (wartosci odpowiednio 12,4 vs. 12,1 PU, p >
0,1przyt=0i12,2vs. 12,8 PU,p > 0,1 przyt = +8;
wartosci dla poszczegélnych grup badanych przed-
stawia tab. 2). Nie odnotowano zmian rLDF w gru-
pie IS i IP po uptywie +8 tygodni.

W stopie z owrzodzeniem, po 30-sekundowym
niedokrwieniu, wartos¢ przeptywu maksymalnego
(pLDF) byta 5-krotnie wieksza niz wartos¢ przepty-
wu spoczynkowego (rLDF) (14-krotny wzrost prze-
ptywu w stopie bez owrzodzenia). Wartosci pLDF
(tab. 2) wzrosty znamiennie statystycznie w obu gru-
pach, jednak wzrost wartosci HD byt znamienny sta-
tystycznie (p < 0,05) jedynie w grupie IS (ryc. 1).

W grupie IS na koncu badania wartosci pLDF
i HD nad stopa z owrzodzeniem (pLDF = 170 PU, HD
= 31 s) byly podobne do wartosci uzyskiwanych
z zapisu nad stopami bez owrzodzen (pLDF = 159-
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Rycina 1. Czas trwania przekrwienia reaktywnego (HD, hyperaemia duration) po niedokrwieniu trwajagcym 30 sekund
(prawa strona) i 60 sekund (lewa strona) u chorych na cukrzyce na stopach z owrzodzeniem (U, ulcerated) i bez owrzodze-
nia (NU, non ulcerated), przed i po leczeniu; *p < 0,05, w grupie, **p < 0,01 w grupie, ~p < 0,05 pomiedzy grupami

173 PU, HD = 31-34 s). W stopie bez owrzodzenia
60-sekundowe niedokrwienie doprowadza do
18-krotnego wzrostu przeptywu w poréwnaniu z war-
tosciami spoczynkowymi oraz do 1,4-krotnego po 30-
sekundowym niedokrwieniu (dla stopy z owrzodze-
niem odpowiednio: 8,7 i 1,7). W grupie IS zaobser-
wowano znaczacy wzrost pLDF (tab. 2) i HD (ryc. 1)
(w grupie: pLDF + 120%, p < 0,001; HD * 43%, p <
0,01; pomiedzy grupami: pLDF + 33%, p < 0,05, HD
+ 26%, p < 0,05). Ostateczna wartos¢ pLDF w gru-
pie IS wynosi 218,6 PU. Monoterapia insuling nie po-
prawia parametréw przeptywu w stopach bez owrzo-
dzen, wartosci HD (ryc. 1) i pLDF pod koniec badania
(165 PU vs. 213-227 PU) w poréwnaniu z wartoscia-
mi notowanymi na zdrowych stopach.

Gojenie sie owrzodzen

W grupie IS u 92% chorych owrzodzenie stép
ulegto catkowitemu zagojeniu w srednim czasie 46,4
(= 5,2) dnia. W grupie IP u 83% chorych nastgpito
wygojenie owrzodzen w srednim czasie 63 (+ 8,5)
dni (95 Cl dla réznic: -36,7 +3,47,t = 1,75, df = 16,
p = 0,09).

Czuciowe potencjaty wywotane
i testy przewodzenia ruchowego

Testy elektrofizjologiczne przeprowadzone na
poczatku badania potwierdzity podobny stopien za-
awansowania neuropatii w obu grupach badanych,
z zaznaczonym uposledzeniem SEP i MP we wszyst-
kich badanych okolicach ciata. Pomimo duzej liczby

analizowanych zmiennych w obu grupach nie wyka-
zano statystycznie (oraz klinicznie) istotnych efek-
tow zaleznych od zastosowanego leczenia (tab. 3).

Whnioski

Whptyw sulodeksydu na przebieg nefropatii cukrzy-
cowej (dowiedziony wptyw na mikro- i makroalbumi-
nurie) [21] i miazdzyce zarostowa tetnic obwodowych
(zmniejszenie dystansu chromania przestankowego) [12,
22] zostat doktadnie przebadany. Prezentowane wyniki
potwierdzajg pozytywny wptyw sulodeksydu na mikro-
krazenie skorne w zespole stopy cukrzycowej:

a) w przypadku chorych z owrzodzeniem stopy re-
aktywny przeptyw skérny po okresie 30-sekundo-
wego niedokrwienia w obu grupach badanych byt
wiekszy niz wartosci wyjsciowe; po 60-sekundo-
wym niedokrwieniu wartosci pLDF i HD w grupie
IS byty istotnie statystycznie wieksze (p = 0,013)
niz w grupie leczonej jedynie insuling;

b) wyniki leczenia owrzodzen stép w obu grupach
byty zachecajace;

¢) sulodeksyd nie wptywat na przewodnictwo ner-
wowe, przeptyw spoczynkowy, pLDF i HD w sto-
pach bez owrzodzenia.

Brak réznic pomiedzy przeptywami spoczynko-
wymi w stopach z owrzodzeniem i wyleczonych po-
twierdza niewielkg przydatnos¢ tego parametru do
kontrolowania przebiegu zespotu stopy cukrzycowe;j.
Wyniki publikowane w literaturze na temat nizsze-
go przeptywu spoczynkowego w stopie z owrzodze-
niem nie sg jednoznaczne. Jednoczesnie potwierdzo-
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Tabela 3. Wyniki badan przewodnictwa nerwowego przeprowadzone na poczatku i na koncu badania w grupach IP i IS

Parametr Grupa Grupa Grupa Grupa Wartosci
IPt=0 IPt=+8 ISt=0 ISt= +8 prawidtowe

Amplituda czuciowa przewodnictwa

prawego nerwu posrodkowego [pV] 6,5 6,6 6,7 6,7 > 16,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu posrodkowego [m/s] 36,2 37,0 37,8 38,0 > 49,8
Amplituda czuciowa przewodnictwa

prawego nerwu fokciowego [pV] 3,6 3,8 4,6 4,8 > 15,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu fokciowego [m/s] 33,5 34,5 23,3 24,5 > 44,5
Amplituda czuciowa przewodnictwa

prawego nerwu fydkowego [pV] 0,37 0,46 0,39 0,44 > 16,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu tydkowego [m/s] 3,1 3,6 3,1 3,4 > 40,0
Amplituda czuciowa przewodnictwa

lewego nerwu tydkowego [uV] 0,40 0,50 0,48 0,55 > 16,0
Szybkos¢ przewodnictwa lewego

nerwu fydkowego [m/s] 23,0 22,0 23,0 23,0 > 40,0
Amplituda ruchowa przewodnictwa

prawego nerwu posrodkowego [mV] 6,7 6,6 5,7 5,6 > 5,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu posrodkowego [m/s] 45,1 45 45,1 46,0 > 49,6
Amplituda ruchowa przewodnictwa

prawego nerwu fokciowego [mV] 4,3 4,2 4,3 4,8 > 5,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu fokciowego (ruchowy) [m/s] 47,8 48,2 47,8 48,2 > 51,0
Amplituda ruchowa przewodnictwa

prawego nerwu piszczelowego [mV] 1,9 1,2 0,95 1,0 > 5,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu piszczelowego [m/s] 23,5 24,7 25,5 26,7 > 43,0
Amplituda ruchowa przewodnictwa

prawego nerwu strzatkowego [mV] 1,8 1,2 0,80 1,0 > 4,0
Szybkos¢ przewodnictwa prawego

nerwu strzatkowego [m/s] 26,0 25,2 27,7 28,0 > 44,0

Nie znaleziono statystycznie istotnych réznic zarébwno wewnatrz grup, jak i pomiedzy grupami

no przydatnos¢ pLDF w monitorowaniu przebiegu
zespotu stopy cukrzycowej [10, 18, 23].

W przesztosci z réznym skutkiem podejmowa-
no proby farmakologicznego wptywu na mikrokra-
zenie stop za pomoca takich lekow, jak: blokery ad-
renergiczne, blokery kanatu wapniowego, inhibito-
ry ACE, antagonisci endoteliny, nitraty, kwas y-lino-
lenowy, pentoksyfilina [11, 24, 25]. Motywem pod-
jecia niniejszych badan byt fakt, iz zmiany w mikro-
krazeniu wystepujgce w cukrzycy typu 2, sa czynni-
kiem patogenetycznym dla neuropatii cukrzycowej
[26] i vice versa.

Badanie wykazato znamienne zwigkszenie prze-
ptywu krwi po niedokrwieniu w wyniku skojarzonej

terapii insuling i sulodeksydem, bez jednoczesnego
zmniejszenia stopnia neuropatii ocenianej testami
przewodnictwa nerwowego o duzej specyficznosci
[19, 20]. Zdaniem autoréw wptyw sulodeksydu na
wiasciwosci reologiczne krwi, pozwalajgcy usungé
gtéownie ,naczyniowa sktadowa” powstawania
owrzodzen stép, powoduje poprawe warunkéw
przeptywu skérnego po niedokrwieniu.

W zespole stopy cukrzycowej sulodeksyd moze
zwiekszy¢ korzystny efekt wyréwnania metaboliczne-
go cukrzycy [27] poprzez obnizenie stezenia fibryno-
genu [12, 28], zmniejszenie lepkosci krwi [14], bezpo-
sredni wptyw na komorki srodbtonka, fibrynolize [13]
i powstawanie mikrozakrzepéw na poziomie zawto-
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$niczkowym [29]. Ponadto, sulodeksyd ufatwia hydro-
lize VLDL do triglicerydéw dzieki aktywacji srédbton-
kowej lipazy lipoproteinowej [28] u chorych z hipertri-
glicerydemia i mieszanymi hiperlipoproteinemiami,
czesto wspotistniejgcymi z cukrzyca typu 1 2.

Ostatnio wykazano, ze obecnos¢ siarkowych
pochodnych fancuchéw glikozaminoglikanéw, od-
grywa znaczacg role w patogenezie proteinurii (na-
stepuje zmniejszenie ujemnego fadunku w btonie
podstawnej ktebuszka nerkowego), mikro- i makro-
angiopatii [30]. Ponadto, wedfug hipotezy Steno
[31], zaburzenia produkcji glikozaminoglikanow
w réznych typach komoérek (srédbtonka, mezangium
itp.) mogg prowadzi¢ do rozwoju angiopatii i biat-
komoczu. Ta teoria pozwala ttumaczy¢ prawdopo-
dobny mechanizm wptywu terapeutycznego poda-
wania glikozaminoglikanéw w neuropatii i angiopa-
tii cukrzycowej, polegajacy na odnowie ujemnego
tadunku w ktebuszkach nerkowych, uwrazliwieniu
na dziatanie proteaz i odnowie syntezy macierzy me-
zangium ktebuszkéw [30]. Jednakze, oprocz wszyst-
kich ,,potencjalnych” mechanizméw dziatan sulodek-
sydu, niniejsze badanie potwierdza celowos¢ préb
poprawy mikrokrgzenia, pomimo zniechecajacych
wynikéw badan przeprowadzanych w przeszfosci.

Opieka nad chorymi na cukrzyce jest proble-
mem na skale swiatowg. Gtéwne powiktania cukrzycy
(choroba niedokrwienna serca, miazdzyca tetnic
obwodowych, neuropatia, nefropatia), nierzadko
wspotistniejgce u jednego chorego, sg czestym zja-
wiskiem. Wiele obowiagzujacych wytycznych ktadzie
szczegdlny nacisk na role potaczenia dziatan prewen-
cyjnych z terapig hipoglikemizujaca [2-4, 7]. Prezen-
towane wyniki sugeruja dodatkowy korzystny wptyw
sulodeksydu w leczeniu cukrzycy kontrolowanej dietg
i insuling. Jest mozliwe, ze sulodeksyd stanie sie le-
kiem pierwszego wyboru uzupetniajagcym leczenie
insuling w zespole stopy cukrzycowe;.
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