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Zatrucie jadem kietbasianym wystepuje w Polsce rzadko. Jednak ostat-
niow zwiqzku z bioterroryzmem botulizm stat sie przedmiotem szczegol-
nego zainteresowania. W pracy przedstawiono opis epidemiologiczno-
kliniczny zatruciajadem kietbasianym u 32 pacjentow hospitalizowanych
w Klinice Chordb Zakaznych AMw Lublinie w latach 1990-2000.
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WSTEP

Zatrucie jadem kietbasianym (botulizm) spowodowane jest neurotoksynami wytwa-
rzanymi przez Clostridium botulinum. Poznano i opisano osiem toksyn botulinowych,
ktére roznia sie sktadem aminokwasowym i wtasnosciami antygenowymi: A, B, Ca, Cp,
D, E, F, G. Poszczegblne typy toksyn wytwarzane sa przez odrebne szczepy Clostridium
botulinum. Jedynie w sporadycznych przypadkach czynnikiem etiologicznym botulizmu
jest Clostridium butyricum produkujace toksyne botulinowa typu E lub Clostridium
baratii, ktore wytwarza toksyne typu F (1, 2, 3, 4). Zatrucie jadem kietbasianym u ludzi
wywoluje najczesciej toksyna typu A, B i E, rzadziej typu F (1, 5).

Objawy Kkliniczne botulizmu spowodowane sa zahamowaniem przez toksyne uwal-
niania acetylocholiny w potaczeniach nerwowo-migéniowych motoneurondw i synap-
sach uktadu przywspétczulnego (4, 6). Wszystkie opisane toksyny botulinowe sa meta-
loproteidami i zawieraja w swoim sktadzie cynk. Czasteczka aktywnej biologicznie
toksyny sktada si¢ z dwéch rancuchéw polipeptydowych: lekkiego i cigzkiego, potaczo-
nych wiazaniem dwusiarczkowym. Yancuch cigzki bierze udziat w specyficznym taczeniu
toksyny z blona presynaptyczna zakonczen nerwowych. Zaadsorbowane czasteczKi tok-
syny ulegaja nastgpnie przemieszczeniu na drodze endocytozy do wngtrza struktur
pecherzykowych neuronu. Przejscie toksyny do cytozolu polaczone jest z redukcja
wiazania dwusiarczkowego i uwolnieniem Yancucha lekkiego, ktory wykazuje aktywno$é
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typowa dla endopeptydazy. Lancuchy lekkie toksyn botulinowych posiadaja zdolnosé
rozszczepiania biatek bioracych udziat w neuroegzocytozie, co uniemozliwia uwalnianie
acetylocholiny. Wykazano, ze toksyny botulinowe typu B, D, F i G rozszczepiaja spe-
cyficzne synaptobrewing, integralne biatko bton pecherzykéw synaptycznych. Toksyny
botulinowe typu A i E rozpoznaja i selektywnie rozszczepiaja jedno z biatek blony
presynaptycznej SNAP-25 (synaptosome-associated membrane protein of 25 kDa). Tok-
syna typu C powoduje rozpad syntaksyny (6).

Klinicznie wyrézniono pieé postaci botulizmu: klasyczny, nazwany réwniez botuliz-
mem pochodzenia pokarmowego, zakazny botulizm dorostych, ktdrego przyczyna jest
kolonizacja przewodu pokarmowego przez Clostridium botulinum, przyranny, noworod-
kow i nieumyslny, zwiazany z terapeutycznym stosowaniem toksyny typu A (3, 5, 7, 8).
Postaé¢ przyranna spowodowana jest kolonizacja rany przez Clostridium botulinum i
produkcja toksyny in situ, a zakazeniu ulegaja najczeSciej rozlegte uszkodzenia konczyn.
Jak wynika z piSmiennictwa, od roku 1982 w Stanach Zjednoczonych odnotowuje sig
przypadki botulizmu przyrannego spowodowane podskérnymi lub domig$niowymi
wstrzyknieciami tak zwanej ,,czarnej, smolistej heroiny"” (5, 9, 10, 11).

W Polsce najczesciej rejestruje si¢ przypadki botulizmu klasycznego. Wprawdzie od
poczatku lat dziewigeldziesiatych systematycznie spada liczba zachorowan, to jednak
wedtug danych Panstwowego Zaktadu Higieny (PZH) tylko w roku 1997 zgtoszono ich
81 (12). Polska, w pordwnaniu z krajami zrzeszonymi w Unii Europejskiej, zajmuje
pierwsze miejsce pod wzgledem liczby zachorowan na botulizm (13). Przypadki zatrucia
jadem kietbasianym rejestrowane sa najczesciej w suwalskiem, poznanskiem i bydgos-
kiem (12, 14). Wojewodztwo lubelskie jest obszarem statego wystgpowania tej choroby.
W roku 1997 odnotowano na tym terenie pieciokrotny wzrost zapadalno$ci w porowna-
niu z rokiem 1995 (12). W pracy przedstawiono wyniki analizy epidemiologicznej
i klinicznej przypadkéw botulizmu u pacjentéw hospitalizowanych w latach 1990-2000
w Klinice Choréb Zakaznych AM w Lublinie.

MATERIAL I METODY

Grupeg badana stanowito 32 pacjentéw w wieku od 18 do 70 lat ($§rednio 40,5 lat)
hospitalizowanych z powodu botulizmu w okresie od 1 stycznia 1990 r. do 31 grudnia
2000 r. W tej grupie byto 13 kobiet (40,6%) i 19 mezczyzn (59,4%); 16 0s6b (50,0%)
mieszkato w miescie, 16 (50,0%) - na wsi. Cztery osoby studiowaly w lubelskich
uczelniach.

Rozpoznanie choroby ustalono na podstawie wywiadu, objawéw klinicznych stwier-
dzonych w badaniu fizycznym i préby biologicznej. Oznaczenie obecnosci toksyny
botulinowej w surowicy krwi pacjentéw wykonywano w Wojewddzkiej Stacji Sanitarno-
Epidemiologicznej w Lublinie.

W analizie statystycznej postuzono sie testem Chi’. W pracy przyjeto 5% ryzyko
btedu wnioskowania.

WYNIKI

Najwieksza liczbe chorych z rozpoznaniem botulizmu hospitalizowano w Klinice
w roku 1990 (6 pacjentéw), 1993 (5 pacjentdéw) i 1996 (4 pacjentdw). Liczbe osob
leczonych z powodu botulizmu w latach 1990-2000 przedstawia rycina 1.
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Ryc. 1. Liczba chorych hospitalizowanych z powodu botulizmu w Klinice Chordb Zakaznych
AM w Lublinie w latach 1990-2000

Fig. 1. Number of patients with botulism hospitalized at the Department of Infectious Diseases,
Medical University of Lublin in 1990-2000, by year

W badanej grupie nie stwierdzono istotnych statystycznie zalezno$ci miedzy zapa-
dalnoécia na botulizm a picia (Chi’= 1,125 p=0,29) lub miejscem zamieszkania chorych
(Chi’=0,0p=1,0).

Najczestszym domniemanym zZrédtem toksyny byly konserwy migsne i migsno-
warzywne domowej produkcji (17 zachorowan, 53,1%). Spozycie konserw migsnych,
produkowanych przez przemyst spowodowato zachorowanie 5 0séb (15,6%). Konserwy
i przetwory rybne byly przyczyna 6 zachorowan (18,8%). U 4 chorych (12,5%) nie
udato si¢ ustali¢ na podstawie wywiadu doktadnego rodzaju produktu zawierajacego
toksyne.

W badanej grupie zarejestrowano jedno dwuosobowe ognisko zatrucia toksyna bo-
tulinowa typu B po spozyciu konserwy migsnej domowej produkcji. Pozostate zacho-
rowania dotyczyty pojedynczych osdb.

Okres wylegania wynosit od 7 godzin do 5 dni, $rednio 36 godzin.

Pacjenci zgtaszali najcze$ciej: niewyrazne widzenie (25 oséb, 78,1%), zaburzenia
potykania (24 osoby, 75,0%), sucho$é Sluzéwek jamy ustnej (23 osoby, 71,9%), osta-
bienie sity mig$niowej (23 osoby, 71,9%), zaparcia (20 oséb, 62,5%), podwdjne widzenie
(16 oséb, 50,0%), chrypke (12 oséb, 37,5%) i opadanie powiek (9 oséb, 28,1%).
Trudnosci w oddawaniu moczu podato 9 oséb (28,1%), bdle i zawroty gtowy 8 oséb
(25,0%). Wsrdéd niecharakterystycznych objawdw ze strony przewodu pokarmowego
dominowaty wymioty (18 oséb, 56,3%), biegunka (13 osob, 40,6%), bdle brzucha (9
0s6b, 28,1%) i nudnosci (7 oséb, 21,9%). Dwéch pacjentéw (6,3%) poinformowato
o epizodzie zastabniecia, u dwéch innych utrzymywat si¢ stan podgoraczkowy. Czestosé
wystepowania objawdw zgtaszanych przez pacjentdéw zestawiono na rycinie 2.

W badaniu fizycznym przeprowadzonym w pierwszym dniu hospitalizacji z odchylen
od normy stwierdzono: szerokie, niewrazliwe lub leniwie reagujace na $wiatto Zrenice
u wszystkich pacjentow, sucho$¢ $luzéwek jamy ustnej u 29 oséb (90,6%), brak od-
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Ryc. 2. Objawy botulizmu zglaszane przez chorych z badanej grupy (N=32)
Fig. 2. Freauency of botulism symptoms in the study group (N=32)
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ruch6éw podniebiennych u 20 chorych (62,5%), opadanie powiek u 17 oséb (53,1%),
ostabienie sity migsniowej u 9 chorych (28,1%) i ostabienie lub zniesienie perystaltyki
jelit u 5 pacjentéw (15,6%).
Czestodé wystgpowania objawdw patologicznych stwierdzonych w badaniu fizycznym
w opisywanej grupie chorych podano na rycinie 3.
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Ryc. 3. Objawy botulizmu stwierdzone w badaniu fizycznym u chorych z badanej grupy (N=32)
Fig. 3. Frequency of botulism physical findings in the study group (N=32)

U jednej pacjentki przebieg zatrucia jadem kietbasianym byt powiktany odoskrzelo-
wym zapaleniem prawego ptuca i ropnym zapaleniem lewej $linianki przyuszne;j.

U wszystkich chorych wykonano prébe biologiczna w celu oznaczenia obecnosci
toksyny botulinowej w surowicy krwi. Toksyne typu B wykryto czedciej niz inne typy
toksyny, a mianowicie stwierdzono ja w surowicy 23 pacjentéw (71,9%): u 21 oséb
(65,6%) wystepowata w sposdb izolowany, u 2 (6,3%) - wspotwystepowata z toksyna
typu A (réznica byta statystycznie istotna - Chi’=6,125 przy p=0,01). Toksyne typu
E wykryto u 1 chorego (3,1%). U 8 0s6b (25,0%) nie udato sie potwierdzi¢ obecnosci
toksyny botulinowej.

Jednoczesne zatrucie toksyna botulinowa typu A i typu B wiazato si¢ ze spozyciem
konserw migsno-warzywnych domowej produkcji. Toksyne typu B wykryto u pacjentéw,
ktorzy spozywali zarowno miesne, jak i rybne konserwy produkcji domowej lub fabry-
cznej. Pacjent, u ktérego potwierdzono zatrucie toksyna typu E spozywat konserwe
rybna domowej produkcji.

U wszystkich chorych stosowano w leczeniu wielowazna antytoksyn¢ botulinowa
A+B+E. Dawka antytoksyny uzalezniona byta od cigzko$ci zachorowania i wynosita
od 50 cm’ do 150 cm® podanych w ciagu jednego (30 oséb), dwéch (1 osoba) lub trzech
dni (1 osoba). Podczas podawania leku nie obserwowano objawow anafilaktycznych.
U jednego pacjenta po upilywie 8 dni rozwingta si¢ choroba posurowicza. Oprocz
wielowaznej antytoksyny botulinowej pacjenci otrzymywali leki dziatajace objawowo.
Zaden z chorych nie wymagal stosowania oddechu wspomaganego.
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Czas hospitalizacji wynosit od 5 do 28 dni, $rednio 16,6 dnia.

Wszyscy pacjenci zostali wypisani z Kliniki w stanie ogdélnym dobrym. Cze¢$¢ z nich
zgtaszata w dniu wypisu nieznaczne zaburzenia ostro$ci widzenia lub niewielka sucho$é¢
Sluzéwek jamy ustnej.

OMOWIENIE WYNIKOW

Wedtug danych PZH w 1997 roku botulizm w Polsce wystepowatl czesciej wséréd
ludnosci wiejskiej niz miejskiej, a ogdlna zapadalnod$é mezczyzn przewyzszata zapadal-
nos$¢ kobiet (12). W badanej grupie chorych z terenu wojewoddztwa lubelskiego nie
stwierdziliémy istotnych statystycznie zalezno$ci miedzy zapadalnoscia na botulizm
a ptcia lub miejscem zamieszkania chorych. Warto podkredli¢, ze 4 osoby (12,5%)
studiowaty w lubelskich uczelniach, a ich zachorowania spowodowato spozycie konserw
domowej produkcji.

Objawy, ktore wystgpowaly u pacjentéw hospitalizowanych w naszej Klinice odpo-
wiadaja klasycznemu obrazowi botulizmu. U zadnego z chorych nie stwierdziliSmy
zaburzen oddychania. Powszechnie uwaza sig, ze zachorowania spowodowane toksyna
botulinowa typu B maja lzejszy przebieg i nizszy wskaznik $miertelnosci niz wywotane
toksyna typu A (4). Brak objawéw botulizmu, ktdre stanowilyby zagrozenie zycia
pacjentéw naszej Kliniki mozna ttumaczy¢ wysokim odsetkiem zatrué toksyna typu B.

W Polsce najczestsza przyczyna botulizmu jest toksyna typu B. Zachorowania spo-
wodowane toksyna typu A lub E stwierdza si¢ w niewielkim odsetku przypadkéw (12,
15). W badanej grupie toksyne typu B wykryto w surowicy krwi u 23 oséb (71,9%),
w tym u dwéch chorych stwierdzono rownoczesne wystgpowanie toksyny typu B i typu
A. Obecnos$é toksyny typu E potwierdzono u jednego pacjenta, ktdry spozywat kon-
serwe rybna. Jak wynika z piSmiennictwa, w Stanach Zjednoczonych potowa przypad-
kéw botulizmu pochodzenia pokarmowego spowodowana jest przez toksyneg typu A,
jedna czwarta przez toksyne typu B, pozostate zachorowania wywotane sa toksyna typu
E(4).

Diagnostyka botulizmu pochodzenia pokarmowego opiera si¢ przede wszystkim na
wykryciu toksyny w surowicy krwi. W praktyce najczesciej stosowana jest proba biolo-
giczna na myszach z neutralizacja antytoksynami. Czuto$¢ tej metody oceniana jest
przez niektérych autoréw na 46% klinicznie zdiagnozowanych przypadkéw (4). W dia-
gnostyce botulizmu pochodzenia pokarmowego znalazta zastosowanie réwniez izolacja
Clostridium botulinum z prébek stolca lub zywnosci (4, 5). W ostatnich latach opraco-
wano test immunoenzymatyczny ELISA i test polimerazowej reakcji tancuchowej PCR
stuzace wykryciu toksyn botulinowych lub fragmentéw genomu Clostridium botulinum
(4).

Hospitalizowani w naszej Klinice pacjenci otrzymali w leczeniu wielowazna antytok-
syne botulinowa A+ B+ E pochodzenia konskiego. Wykazano, ze stosowanie antytok-
syny zapobiega progresji choroby, skraca czas trwania objawdw i obniza $miertelnosé.
Istotne jest, zeby lek zostal podany zanim duze ilosci toksyny ulegna zwiazaniu przez
zakonczenia nerwowe i stana si¢ niewrazliwe na neutralizacje (4). Korzystniejsze efekty
lecznicze uzyskuje si¢ w leczeniu zatrucia toksyna typu E niz typu A lub B (5). Stoso-
wanie antytoksyny botulinowej wiaze si¢ z ryzykiem wystapienia odczynéw alergicznych
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u okoto 9% chorych (4). U jednego z naszych pacjentéow w 8. dniu hospitalizacji
obserwowaliémy pojawienie si¢ choroby posurowiczej.

W czerwcu 1998 r. dopuszczono do stosowania w Stanach Zjednoczonych ludzka
immunoglobuling przeciwbotulinowa polecana w leczeniu noworodkow (4).

Catkowite wyzdrowienie z botulizmu nastepuje po uptywie paru tygodni do kilku
miesiecy i wymaga regeneracji uszkodzonych zakonczen nerwowych. Zaburzenia fun-
kcji uktadu przywspétczulnego utrzymuja sie zwykle dtuzej niz ostabienie sity migdnio-
wej (5). Potwierdzaja to nasze obserwacje pacjentdow, ktérzy w dniu wypisu zglaszali

Iy

niewielkie zaburzenia ostro$ci widzenia lub nieznaczna suchos$é¢ $luzéwek jamy ustnej.

PODSUMOWANIE

1. Najczestsza przyczyna zatrucia jadem kietbasianym bylta toksyna botulinowa typu B.

2. U pacjentéw obserwowano $rednio-ciezkie objawy choroby, a wczesnie rozpo-
czete leczenie przyczynowe wplywato Kkorzystnie na przebieg zatrucia jadem
kietbasianym.

3. W badanej grupie nie stwierdzono istotnych statystyczne zaleznosci miedzy za-
padalnos$cia na botulizm a picia lub miejscem zamieszkania.

4. W celu zmniejszenia zapadalnos$ci na botulizm wskazane jest propagowanie zasad
higienicznego przygotowywania i przechowywania Zzywnosci.
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CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL ANALYSIS OF PATIENTS WITH BOTULISM
HOSPITALIZED AT THE DEPARTMENT OF INFECTIOUS DISEASES, MEDICAL
UNIVERSITY OF LUBLIN IN 1990-2000

SUMMARY

In the paper we presented results of clinical and epidemiological analysis of 32 patients with
botulism hospitalized at the Department of Infectious Diseases, Medical University of Lublin
in 1990-2000. In the studied group, the relationships between botulism incidence and sex and
place of residence were not significant. The incubation period ranged from 7 hours to 5 days
(average 36 hrs). The clinical manifestations of botulism were typical in all cases. In one female
patient the course of disease was complicated. She developed right-sided bronchopneumonia
and left-sided purulent parotitis. The type B botulinum toxin occurred more frequently than
the other types and the cases without serological confirmation (Chi® =6,125 p=0,01). It was
found in serum of 23 patients (in 2 cases together with the type A toxin). The type E toxin was
found in serum of one patient. The presence of toxin in serum was not detected in 8 patients.
In all patients trivalent (types A, B and E) eauine antitoxin was administered. The dose ranged
from 50 to 150 cm’. Symptomatic treatment was given in all cases. Nobody required mechanical
ventilation. The duration of hospitalization ranged from 5 to 28 days (average 16,6 days). A few
patients complained of long-lasting blurred vision or dry mouth.
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