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STRESZCZENIE

Sulodeksyd jest dobrze znanym lekiem stosowanym w  leczeniu chorób naczyniowych o  udowodnionym działaniu 

przeciwzapalnym, przeciwzakrzepowym, profibrynolitycznym antyproliferacyjnym oraz przeciwmiażdżycowym. Zgod-

nie z rejestracją jego głównym zastosowaniem jest leczenie objawowe pierwotnej i wtórnej przewlekłej niewydolności 

żylnej oraz leczenie owrzodzeń żylnych podudzi jako uzupełnienie terapii miejscowej. Znajduje on również zastosowanie 

w leczeniu owrzodzeń o innej etiologii, a także zaburzeń mikrokrążenia, na przykład w przebiegu zespołu Raynauda. 

Sulodeksyd ma wysoki profil bezpieczeństwa i jest bardzo dobrze tolerowany przez pacjentów. W artykule omówiono 

jego szerokie zastosowanie w licznych schorzeniach dermatologicznych, leczonych w warunkach zarówno szpitalnych, 

jak i ambulatoryjnych.
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ABSTRACT

Sulodexide is a well known medicine used in the treatment of venous disorders. Its mechanism of action includes an-

tiinflammatory, anticoagulant and antiproliferative activities. According to the registration sulodexide should be used in 

the adjuvant treatment of primary and secondary venous insufficiency. Based on the experts’ opinions sulodexide may 

be used in the treatment of legs ulcers of distinct etiology, apart from venous insufficiency, in impaired microcirculation 

such as Reynaud’s syndrome. Sulodexide is well tolerated, has good safety profile and was shown to be effective in the 

treatment of the diseases mentioned above. In the article we discussed therapeutic schemes with use of sulodexide in 

different dermatological conditions.
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WSTĘP
Sulodeksyd jest jednym z leków stosowanych w terapii 

przewlekłej niewydolności żylnej. Pod względem chemicz-

nym jest zaliczany do glikozaminoglikanów. Składa się z he-

paryny szybko przemieszczającej się w polu elektroforezy 

(FMH, fast mobility heparin) oraz z siarczanu dermatanu (DS, 

dermatan sulfate), stanowiących odpowiednio 80% i 20% 

całej mieszaniny, dlatego mechanizm działania tego leku ma 

dwojaki charakter. Haparyna FMH wykazuje powinowactwo 

do antytrombiny III, natomiast DS, przez potencjalizację 

działania kofaktora heparyny II, jest inhibitorem czynnika 

IIa [1, 2]. Plejotropowość działania sulodeksydu opiera się 

zatem na działaniu przeciwzakrzepowym, profibrynolitycz-

nym, antyproliferacyjnym oraz przeciwmiażdżycowym [2]. 

Profil działania sulodeksydu jest wzbogacony o komponen-

tę przeciwzapalną, co podkreśla się na przestrzeni ostatnich 
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lat. Względną biodostępność sulodeksydu po podaniu do-

ustnym szacuje się na poziomie około 40–60% [3]. Jego 

okres półtrwania wynosi 11,7 + 2,0 g po podaniu dożylnym 

i 18,7 + 4,1 g dla 50 mg podanych doustnie. Lek ten jest 

eliminowany głównie przez nerki (55%) oraz żółć (23%) [2]. 

Sulodeksyd uznaje się za lek bezpieczny i dobrze tole-

rowany. Działania niepożądane, takie jak zaburzenia żołąd-

kowo jelitowe, biegunka, bóle głowy, niestrawność i zgaga, 

występują bardzo rzadko [4]. Nie zaleca się stosowania 

sulodeksydu w ciąży ze względu na brak odpowiednich 

danych. 

Głównym zarejestrowanym wskazaniem sulodeksydu 

jest leczenie objawowe pierwotnej i  wtórnej przewlekłej 

niewydolności żylnej oraz leczenie owrzodzeń żylnych pod-

udzi jako uzupełnienie terapii miejscowej. Poza tym, zgod-

nie z charakterystyką produktu lekowego, sulodeksyd jest 

wskazany w leczeniu objawowym przewlekłej obturacyjnej 

choroby tętnic kończyn dolnych o umiarkowanym nasileniu. 

Z praktycznego punktu widzenia cennym wskazaniem jest 

przedłużona wtórna profilaktyka żylnej choroby zakrzepo-

wo-zatorowej u pacjentów, którzy zakończyli standardowe 

leczenie przeciwzakrzepowe (3–12 mies.) z powodu zakrze-

picy żył głębokich lub zatorowości płucnej.

PRZEWLEKŁA NIEWYDOLNOŚĆ ŻYLNA
Przewlekła niewydolność żylna jest zdefiniowana jako 

występowanie objawów zastoju żylnego wskutek wstecz-

nego przepływu krwi w żyłach lub zwężenia bądź niedroż-

ności żył [5]. Istotnym elementem patogenezy tej choroby 

jest nadciśnienie żylne, które wraz z  postępem choroby 

doprowadza do uszkodzenia śródbłonka naczyniowego. 

Równolegle rozwija się proces zapalny. Zachwiana jest rów-

nież równowaga między układem krzepnięcia a fibrynoli-

zą [6]. W efekcie tych zjawisk patogenetycznych rozwijają 

do zaburzenia mikrokrążenia i  owrzodzenia. W  skład tej 

jednostki chorobowej wchodzą: choroba żylakowa, zespół 

pozakrzepowy, pierwotna niewydolność zastawek żylnych 

i zespoły uciskowe. 

Główne objawy podmiotowe tej choroby obejmują: 

uczucie ciężkości kończyn dolnych (zmniejszające się po 

odpoczynku z uniesionymi kończynami), niebiesko zabar-

wione poszerzone żyły powierzchowne, bolesne kurcze 

mięśni łydek (zwłaszcza nocą) oraz zespół niespokojnych 

nóg. Do objawów przedmiotowych zalicza się z kolei: tele-

angiektazje, obrzęk, rdzawobrązowe przebarwienia, ogniska 

zaniku białego skóry, wyprysk suchy lub sączący. Istotnym 

problemem są również owrzodzenia goleni, występujące 

u  0,3% populacji w  wieku 41–50 lat oraz u  7% w  wieku 

61–70 lat [5].

Leczenie przewlekłej niewydolności żylnej obejmuje le-

czenie uciskowe, w bardziej zaawansowanych przypadkach 

— leczenie inwazyjne, a także leczenie farmakologiczne. 

Przeprowadzono wiele badań klinicznych oceniających 

wpływ sulodeksydu na postęp tej choroby. W jednym z ba-

dań prospektywnych [7], podczas którego dorośli chorzy na 

przewlekłą niewydolność żylną kończyn dolnych stosowali 

sulodeksyd doustnie dwa razy dziennie (2 × 25 mg) przez 

3 miesiące, wykazano klinicznie istotny wpływ leku badane-

go na zmniejszenie objawów zarówno podmiotowych, jak 

i przedmiotowych. Uzyskane wyniki zyskały potwierdzenie 

w kwestionariuszu jakości życia CIVIQ (Mean Chronic Venous 

Insufficiency Quality of Life Questionnare). Podobne rezultaty 

uzyskano w innym badaniu [8], podczas którego pacjenci 

z przewlekłą niewydolnością żylną w stadium C3–C4 we-

dług klasyfikacji CEAP (Clinical, Ethiologic, Anatomical, Pa-

thophysiologic) stosowali sulodeksyd w dawce 50 mg na 

dobę przez 90 dni. Oceniano między innymi jego wpływ 

na redukcję bólu według skali VAS (Visual Analogue Scale), 

globalny wskaźnik jakości życia oraz skalę VSCS (Venous 

Severity Clinical Score). W  każdym przypadku wykazano 

istotnie pozytywny wpływ stosowanego leczenia na wy-

niki końcowe, to jest zmniejszenie dolegliwości bólowych, 

wzrost jakości życia i zmniejszenie nasilenia objawów kli-

nicznych. 

Istotnym problemem klinicznym pacjentów z przewle-

kłą niewydolnością żylną są trudno gojące się owrzodzenia, 

stanowiące końcowe stadium tej choroby, predysponu-

jące do rozwoju zakażenia i obrzęku limfatycznego stopy 

i goleni [9]. W przebiegu przewlekłej niewydolności żylnej 

owrzodzenia te są typowo umiejscowione w 1/3 dystalnej 

goleni nad kostką przyśrodkową, natomiast w stadium za-

awansowanym mogą obejmować cały obwód goleni [5]. 

Leczenie obejmuje kompresoterapię, oddzielenie tkanek 

martwiczych, zwalczanie zakażenia i bólu, wyrównywanie 

niedoborów białkowych oraz leczenie farmakologiczne, 

w tym stosowanie sulodeksydu.

Wyniki wieloośrodkowego badania z podwójną ślepą 

próbą wykazały, że sulodeksyd wraz z leczeniem miejsco-

wym jest skutecznym i dobrze tolerowanym lekiem przy-

spieszającym proces gojenia owrzodzenia w  przebiegu 

przewlekłej niewydolności żylnej [10]. Badani byli dorośli 

pacjenci w  wieku 18–75 lat w  stadium C6 według CEAP, 

mający owrzodzenia o średnicy co najmniej 2 cm. Pacjenci 

otrzymywali początkowo — przez pierwsze 20 dni — sulo-

deksyd domięśniowo w dawce 60 mg na dobę, a następnie 

kontynuowali leczenie doustnie w dawce 100 mg na dobę 

przez 70 dni (łącznie terapia trwała 3 mies.). Całkowite wy-

leczenie owrzodzeń nastąpiło w  drugim miesiącu terapii 

u 35% pacjentów przyjmujących sulodeksyd i u 20,9% cho-

rych z grupy placebo.

Wyniki przeprowadzonych badań klinicznych wyka-

zały, że sulodeksyd znacząco łagodzi objawy kliniczne 

przewlekłej niewydolności żylnej [7, 8, 11]. Lek jest reko-

mendowany w  leczeniu owrzodzeń łącznie w  skojarze-
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niu z  leczeniem miejscowym [11]. Takie postępowanie 

terapeutyczne powoduje szybsze gojenie ran i  istotnie 

podnosi komfort pacjenta [10]. Na podstawie prowa-

dzonych obserwacji wykazano również, że sulodeksyd 

jest lekiem bezpiecznym [6, 7] i nie powoduje powikłań 

krwotocznych [11]. Może być więc wykorzystywany jako 

leczenie każdego stadium przewlekłej niewydolności żyl-

nej [11], a w szczególności jej początkowych stadiów [8] 

oraz jako prewencja progresji [11]. Niewątpliwą zaletą 

sulodeksydu jest jego działanie protekcyjne w stosunku 

do śródbłonka [12–14], gdyż wykazano jego zdolność do 

poprawy mikrokrążenia [13]. Lek wykazuje również dzia-

łanie przeciwzapalne przez obniżenie stężenia interleukin, 

takich jak interleukina 1a (IL-1a), interleukina b (IL-b) [8] 

i IL-6 [14]. W kolejnych badaniach udowodniono, że me-

chanizm działania przeciwzapalnego sulodeksydu wynika 

też ze zdolności zmniejszania stężenia innych mediatorów 

prozapalnych: cytokin prozapalnych (TNF-a, IFN-γ) oraz 

chemokin (MIP-a, MIP-1b, RANTES) [15, 16]. W prowadzo-

nych badaniach udowodniono wpływ sulodeksydu na 

obniżenie stężenia metaloproteinazy 2 i 9, naczyniowego 

czynnika wzrostu (VEGF-A, vascular endothelial growth 

factor A), wazopresyny oraz endoteliny [8]. Gacka i wsp. 

[9] wykazali, że terapeutyczne działanie sulodeksydu na 

owrzodzenia jest związane również ze wzrostem fibrynoli-

zy wynikającym z zahamowania inhibitorów tego procesu. 

Wszystkie wykazane mechanizmy działania sulodeksydu 

wydają się odgrywać ważną rolę w mechanizmie zdrowie-

nia w przebiegu przewlekłej niewydolności żylnej, w tym 

owrzodzeń [15, 16].

Wyniki powyższych badań znalazły odzwierciedlenie 

w rekomendacjach polskich i zagranicznych towarzystw 

naukowych dotyczących leczenia poszczególnych stadiów 

niewydolności żylnej — między innymi Polskiego Towar-

zystwa Leczenia Ran, Polskiego Towarzystwa Dermato-

logicznego, International Angiology, American Venous 

Forum, American College of Chest Physician, British Medi-

cal Journal [17–22]. 

Bardzo ciekawe obserwacje dotyczące wskazań do 

stosowania sulodeksydu w terapii owrzodzeń o mieszanej 

etiologii tętniczo-żylnej pochodzą z pracy opublikowanej 

przez Serra i  wsp. [23]. Owrzodzenia o  etiologii miesza-

nej stanowią nawet 30% wszystkich owrzodzeń kończyn 

dolnych, a w ich rozwoju istotną rolę odgrywa zaburzona 

ekspresja metaloproteinaz oraz lipokaliny (NGAL, neutrophil 

gelatinase-associated lipocalin). Autorzy cytowanej pracy po-

stanowili określić efekt skuteczności klinicznej sulodeksydu 

w leczeniu tych patologii oraz ocenić potencjalną korelację 

z ekspresją metaloproteinaz oraz białka NGAL. Do badania 

zakwalifikowano 53 chorych, którzy zostali podzieleni na 

dwie grupy. Jedną z  nich poddano standardowej terapii 

(kompresjoterapia i leczenie operacyjne) w połączeniu z su-

lodeksydem, początkowo podawanym domięśniowo, a po 

2 tygodniach — doustnie przez 6 kolejnych miesięcy. Druga 

grupa chorych została poddana wyłącznie kompresjoterapii 

i  leczeniu operacyjnemu. U wszystkich chorych oceniano 

efekt terapeutyczny oraz stężenie metaloproteinaz i NGAL 

w surowicy, a także ekspresję obu białek w wycinkach skóry 

pobranych z owrzodzeń. Przeprowadzona analiza danych 

wykazała, że stosowanie sulodeksydu wpływa istotnie 

na zmniejszenie stężenia w osoczu i ekspresji obu białek 

w tkankach, co — biorąc pod uwagę ich udział w patoge-

nezie owrzodzeń — przemawia za zasadnością stosowania 

tej metody farmakoterapii równocześnie z innymi metodami 

leczenia. Zapewne zahamowanie stężenia i ekspresji białek 

ma wpływ na hamowanie progresji choroby. Niezwykle cen-

ne były też wyniki dotyczące jakości życia chorych. Analiza 

uzyskanych danych wykazała podniesienie się jakości życia 

u pacjentów leczonych sulodeksydem. Pacjenci z tej grupy 

odczuwali mniejszy ból, mniej objawów depresyjnych oraz 

łatwiej wykonywali codzienne czynności. Uzyskane wyniki 

są silnym dowodem na miejsce sulodeksydu w  leczeniu 

patologii w  przebiegu przewlekłej niewydolności żylnej, 

włączając w to najbardziej zaawansowane klinicznie stadia 

choroby. 

OWRZODZENIA O INNEJ ETIOLOGII 
Poza przewlekłą niewydolnością żylną owrzodzenia 

występują również w innych chorobach naczyń obwodo-

wych, często o podłożu miażdżycowym. Lassiera-Cirujeda 

i wsp. [4] przeprowadzili analizę badań nad sulodeksydem 

w tej grupie chorób. Badani byli głównie pacjenci w sta-

dium I–III według Leriche-Fontaine’a; stosowano u  nich 

średnio 60 mg sulodeksydu domięśniowo, a  następnie 

60 mg doustnie przez okres od 40 dni do 6 miesięcy. Terapia 

ta wiązała się z poprawą stanu klinicznego i  funkcjonal-

nego, wydłużała dystans, który pacjenci mogli pokonać, 

oraz poprawiała krążenie. Sulodeksyd wpływał również 

pozytywnie na gospodarkę lipidową. Lek był skuteczny 

i  dobrze tolerowany. Połubińska i  wsp. [24] wykazali, że 

w chorobach naczyń obwodowych sulodevegfksyd obniżał 

stężenie IL-6 i VEGF oraz zwiększał stosunek tkankowego 

aktywatora plazminogenu (t-Pa) do inhibitora aktywatora 

plazminogenu-1 (PAI-1).

Owrzodzenia występują również w przebiegu cukrzy-

cy — jako przewlekłe powikłanie tej choroby, często pod 

postacią stopy cukrzycowej. W jednym z przeprowadzonych 

badań [25] wykazano, że sulodeksyd podawany w dawce 

początkowej 600 LRV przez 15 dni, a  następnie 250 LSU 

przez kolejne 2 miesiące równocześnie z insuliną poprawiał 

mikrokrążenie w  stopie i  nie wpływał na przewodnictwo 

nerwowe. Dodatkowo w kolejnym badaniu wykazano, że 

sulodeksyd działa przeciwzapalnie oraz protekcyjnie na 

śródbłonek, chroniąc go przed cytotoksycznością glukozy 
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[26]. Ponadto uzyskiwane wyniki badań pozwalają stwier-

dzić, że sulodeksyd może być również stosowany w leczeniu 

innych powikłań cukrzycowych, takich jak retinopatia [27, 

28] czy nefropatia [29–31].

Zaburzenia mikrokrążenia oraz wynikające z  nich 

owrzodzenia stanowią jeden z  elementów obrazu cho-

robowego twardziny układowej. W jednej z prac autorzy 

polscy [32] opisali zastosowanie terapeutyczne suledeksy-

du u pacjentów chorych na tę jednostkę chorobową jako 

leku alternatywnego, stanowiącego uzupełnienie innych 

podawanych leków. Stosowano parenteralnie 1 ampułkę 

sulodeksydu dwa razy dziennie. Lek był dobrze tolerowa-

ny, nie obserwowano działań niepożądanych. Analiza tej 

pracy oraz przeglądu piśmiennictwa pozwala stwierdzić, że 

sulodeksyd można stosować u pacjentów z obwodowymi 

zaburzeniami mikrokrążenia, takimi jak objaw Raynauda 

w przebiegu twardziny. Sugerowana dawka to jedna am-

pułka co 12 godzin przez 3 lub 4 dni tygodniu w okresie 

4–6 tygodni [32].

PODSUMOWANIE
Sulodeksyd jest jednym z leków naczyniowych dostęp-

nych na rynku farmaceutycznym. W  przeciwieństwie do 

innych terapeutyków ma udowodnione działanie przeciw-

zapalne, przeciwzakrzepowe, profibrynolityczne, antypro-

liferacyjne oraz przeciwmiażdżycowe. Głównym zarejestro-

wanym wskazaniem sulodeksydu jest leczenie objawowe 

pierwotnej i wtórnej przewlekłej niewydolności żylnej oraz 

leczenie owrzodzeń żylnych podudzi jako uzupełnienie te-

rapii miejscowej. Na podstawie uzyskanych wyników badań 

wykazano jednak jego skuteczność terapeutyczną również 

w owrzodzeniach o innej etiologii, a także w leczeniu za-

burzeń mikrokrążenia, na przykład w  przebiegu zespołu 

Raynauda. Szeroki mechanizm działania, dobry profil bez-

pieczeństwa i bardzo dobra tolerancja pozwalają na szerokie 

wykorzystanie sulodeksydu w licznych schorzeniach derma-

tologicznych, leczonych w warunkach zarówno szpitalnych, 

jak i ambulatoryjnych.
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