Bazinés infekciniy ligy Zinios

Botulizmas

Doc. Jolita Pakalniené
Lietuvos sveikatos moksly
universiteto Medicinos
akademijos Infekciniy ligy klinika,
Lietuvos sveikatos moksly
universiteto Kauno ligoniné

Ivadas

Botulizmas — Giminé infekciné liga, pasireiskianti si-
metriniu galvos nervy paralyziumi ir nusileidZianciojo
tipo kiino raumeny silpnumu, kai néra jutimo sutrikimy,
kar$éiavimo ir i§licka normali sgmoné.

Etiologija

Sukéléjas — Clostridium botulinum — yra sporas su-
darancios anaerobinés gramteigiamos lazdelés, kurios,
patekusios j anaerobing aplinka, esant palankiai tempe-
ratiirai (nuo 25 iki 37 °C) ir pH >7, virsta vegetacinémis
formomis ir gali i§skirti 8 antigeniSkai skirtingus toksinus
(A-H). A, B ir E toksiny tipai yra dazniausia Zmoniy bo-
tulizmo prieZzastis.

C. botulinum sporos yra labai atsparios aplinkos veiks-
niams (Saldymui, dziovinimui, ultravioletiniy spinduliy
poveikiui). Esant +120 °C temperatiirai, jos sunaikinamos
per 5 min., o esant +100 °C — tik per 5-6 val. Vegetaci-
nés formos yra maziau atsparios kars¢iui ir virinant zZiista
per keleta minuciy. Botulino toksinas neatsparus kar$ciui,
todél, esant +100 °C temperatiirai, suyra per 2—3 min., ta-
¢iau jo nesuardo skrandzio riigstis ir vir§kinimo fermentai.
Chloruotas vanduo jj inaktyvina per 20 min.

Epidemiologija

Botulizmo sukeéléjy vegetacinés formos ir sporos aptin-
kamos jvairiy gyviiny, grauziky, vandens pauksciy, Zuvy,
re¢iau zmogaus zarnyne. I§ Zarnyno sukél¢jai patenka |
aplinka, kurioje vegetacinés formos, esant nepalankioms
salygoms, virsta sporomis. Sporos yra placiai paplitusios
aplinkoje — dirvozemyje, dumble, ant darzoviy, vaisiy,
gryby, mésos produkty, uzterSty dirvozemiu ar gyviiny
zarnyno turiniu.

42 Zurnalo INTERNISTAS priedas

Prof. Auksé Mickiene
Lietuvos sveikatos moksly
universiteto Medicinos akademijos
Infekciniy ligy klinika, Lietuvos
sveikatos moksly universiteto

Kauno ligoniné

Botulizmu uzsikre¢iama | organizma patekus botulino
toksino ar sukéléjo spory. Galimi 5 skirtingi uzsikrétimo
botulizmu budai:

o uzsikrétimas per maistq (alimentarinis). Tai svarbiausias
ir dazniausias uzsikrétimo botulizmu biidas. UZsikrecia-
ma patekus toksino su maistu, valgant netinkamai paga-
mintus gryby, darzoviy, mésos, zuvy konservus, rakytus
ar vytintus mésos gaminius, zuvy produktus, jiry géry-
bes. Reikia pastebéti, kad suserga ne visi valgiusieji ta
patj maista. Tai priklauso nuo maisto produkto konsisten-
cijos. Skystame maiste toksinas gali biiti pasiskirstes
tolygiai (pavyzdziui, konservuoty gryby stiklainyje),
kietame — salelémis (pavyzdziui, vytintoje desroje). Botu-
lizmo toksinas nekeicia maisto skonio, kvapo ir spalvos.
DazZniausia botulizmo priezastis yra namuose konser-
vuoti grybai, rikyti ir vytinti namy gamybos meésos
gaminiai, kurie prie§ vartojimg neapdorojami kar$¢iu.
Pramoniniu biidu gaminamo maisto technologijos uzti-
krina spory sunaikinima, todél labai retai apraSomi pro-
trokiai, susij¢ su komerciniu maistu;

® jatrogeninis uzsikrétimas. Pasitaiko labai retai, perdoza-
vus botulino toksino, kuris naudojamas gydymui ar kos-
metikai (gydant blefarospazma, kaklo raumeny distonija
(spazming kreivakaklyste), hiperhidroze ir kt.);

® inhaliacinis uzsikrétimo biidas. UzsikreCiama jkvépus
toksino laboratorijoje, uostant uzterSta kokaing ar biote-
rorizmo atveju,

® uzsikrétimas per Zaizdas. | zaizda patekusios sukélgjo
sporos, esant anaerobinéms salygoms, pradeda daugintis
ir gaminti toksing Zmogaus organizme. Siuo biidu botu-
lizmu uzsikrecia Svirks¢iamojo heroino vartotojai;

o [idikiy botulizmas. Dél nesusiformavusios Zzarnyno
mikrobiotos ar esant jos pazeidimui, | Zarnyng patekus
C. botulinum spory, jos virsta vegetacinémis formomis ir
pradeda gaminti toksing. Kuidikiy botulizmas dazniausiai
sicjamas su medaus vartojimu.
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Zmogus nuo zmogaus botulizmu neuzsikreéia.

Botulino toksinas yra vienas stipriausiy nuody. 1 g bo-
tulino toksino gali nuzudyti apie 1 mln. Zmoniy. Dél $iy
savybiy botulino toksinas gali biiti vartojamas kaip biolo-
ginis ginklas — uzkre¢iant maistg, vandens rezervuarus ar
platinant jj per ora.

Europos ligy prevencijos ir kontrolés centro duome-
nimis, Europos Sajungos Salyse 2010-2019 metais buvo
uzregistruoti 989 botulizmo atvejai. Lietuvoje 2010-2021
metais buvo uzZregistruota 20 botulizmo atvejy (0—4 atvejy
per metus), miré 5 proc. pacienty (1/20).

Patogeneze

Nepriklausomai nuo uzsikrétimo budo, botulizmo
pozymiai visada pasireiskia dél toksino poveikio. |
krauja toksino patenka per gleivines (virskinimo trakto,
plauciy alveoliy epitelj), i§ Zaizdy arba i8 toksino injek-
cijos viety (jatrogeninis botulizmas). Per nepazeista oda
toksinas neprasiskverbia. Per krauja toksinas pasiekia
periferiniy cholinerginiy nervy galtinéles — nervo ir rau-
mens jungtis (sinapses), ir | jas patenka. Jose toksinas
blokuoja acetilcholino i8$siskyrimg ir nutraukia nervinio
impulso perdavimg i§ nervo j raumenj, todél pasireis-
kia raumeny paralyZiaus simptomai. Autonominés ner-
vy sistemos pazeidimo simptomai pasireiskia pazeidus
parasimpatiniy nervy galtinéles ar autonominiy nervy
mazgus. Kadangi botulino toksinas blokuoja nervinio
impulso perdavima, jis yra vadinamas neurotoksinu.

Botulino toksinas, pana$iai kaip stablige sukeliantis
tetanospazminas, plinta neuronais ir gali patekti j cen-
tring nervy sistema, taciau botulizmo atveju tai jvyksta
labai retai. Hematoencefalinio barjero botulino toksinas
nejveikia.

Persirgus net ir sunkiomis botulizmo formomis, imuni-
tetas nesusidaro, nes kraujyje toksinas cirkuliuoja trumpai
ir nesukelia antikiiny gamybos.

Klinika

Inkubacinis laikotarpis priklauso nuo toksino patekimo

J organizma biido:

e uzsikrétus per maistg — 12-36 val. (4 val.—10 dieny);

e uzsikrétus per zaizdas — vidutiniskai 7 dienas (414 die-
ny);

e uzsikrétus per kvépavimo takus — 12—80 val.

Kuo trumpesnis inkubacinis laikotarpis, tuo ligos eiga
yra sunkesné.

Pirmieji botulizmo simptomai dazniausiai yra dispep-
siniai, tai yra pykinimas, re¢iau vémimas. Kartu ar kiek
véliau pasireiskia burnos dzitivimas, kartais peristaltikos
parezé, meteorizmas, prasideda pagrindiniai botulizmo
pozymiai — simetrinis galvos nervy pazeidimas, dél kurio
uzkimsta balsas (dysphonia), springstama, nejmanoma
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praryti maisto (dysphagia), sutrinka kalba (dysarthria),
regéjimas (oftalmoplegia): i8sipléte, daznai nelygis vyz-
dziai (anisocoria), mirgé¢jimas ir dvejinimasis akyse,
zvairumas (strabismus), voky ptozé. Ligai progresuojant,
i8sivysto simetrinis nusileidziantysis (i§ virSaus j apacia)
raumeny silpnumas — sprando, véliau ranky, kvépavimo
raumeny, véliausiai kojy. I$sivyséius diafragmos ir / ar
tarpSonkauliniy raumeny paralyziui, gali sutrikti kvé-
pavimas. Sergant botulizmu, paZeidziama tik motorika,
jutimai islieka nesutrike. Ligoniai nekar$ciuoja, jiems
nesutrinka sagmoné.
Dazniausios botulizmo komplikacijos yra:
® aspiracija dél rijimo sutrikimo su / be aspiracinés pneu-
monijos;
e kvépavimo funkcijos nepakankamumas (20-35 proc. pa-
cienty) deél kvépavimo raumeny paralyZiaus;
e dirbtinés plauciy ventiliacijos sukeltos komplikacijos
(pneumonija, respiracinio distreso sindromas ir kt.).
Mirstamumas nuo botulizmo sickia 5—8 proc.

Diagnostika

Botulizmas diagnozuojamas remiantis budingais kli-
nikiniais poZymiais, epidemiologine anamneze ir patvir-
tinanciais ligg mikrobiologiniais tyrimais. Sig infekcija
reikia jtarti, jei staiga pasireiSkia abipusis galvos nervy
pazeidimas, véliau i$sivysto periferinis simetrinis nusilei-
dzZiantysis paralyZzius, kurio metu jutimai iSlieka nepakite.
Kadangi ligoniai nekars¢iuoja, neretai infekciné liga néra
jtariama.

Mikrobiologiné diagnostika yra sudétinga, ilgai trun-
kanti, be to, ja galima atlikti tik specializuotose laborato-
rijose. Pagrindinis mikrobiologinis tyrimas yra teigiamas
biologinis méginys toksinui nustatyti, naudojant labo-
ratorines peles, kurioms su§virk§¢iama paciento kraujo
arba jtariamo produkto filtrato. Botulino toksino tipas
nustatomas toksino neutralizacijos reakcijos biidu. Jtarus
uzsikrétima per zaizda, galima atlikti zaizdos pasélj, ta-
¢iau reikia turéti omenyje, kad C. botulinum paséliuose
iSauga retai, nes augimui reikalingos grieztai anaerobinés
salygos.

Kiti tyrimai, kurie atlieckami bendrai paciento biklei
jvertinti, yra bendrasis ir biocheminis kraujo tyrimai, ben-
drasis Slapimo tyrimas, elektrokardiograma, pulsoksime-
trija ir kt.

Elekromiografinis tyrimas rutiniskai botulizmo diagnos-
tikai néra naudojamas, taciau kartais jis gali buti atlieka-
mas, nes tam tikri nespecifiniai pozymiai sergant botuliz-
mu yra galimi.

Diferenciné diagnostika

Botulizmas diferencijuojamas su miastenija gravis,
Guillaino-Barre’o sindromu (kuriam biidingas kylantysis

Zurnalo INTERNISTAS priedas 43



paralyZzius su jutimo sutrikimais ir padidéjusia baltymo
koncentracija likvore), neuroinfekcija, apsinuodijimu
sunkiaisiais metalais. Atskirti nuo neuroinfekcijy pade-
da tai, kad sergantiesiems botulizmu nebiidingas galvos
skausmas ir néra meninginiy pozymiy. Diferencinei dia-
gnostikai atlikus juosmening punkcijg ir likvoro tyrima,
uzdegiminiy pakitimy nerandama, taciau kartais gali biiti
nedaug padidéjusi baltymo koncentracija. Neuroradiolo-
giniai tyrimai (kompiuteriné tomografija, branduolinis
magnetinis rezonansas) sergant botulizmu taip pat btina
be patologiniy poky¢iy.

Gydymas

Jtariant botulizmg, gydymas pradedamas nedelsiant,
nelaukiant laboratorinio ligos patvirtinimo. Svarbiau-
sias gydymo tikslas yra kuo skubiau neutralizuoti toksi-
ng, nes, jam patekus j sinapses, toksinas tampa nepasie-
kiamas neutralizacijai. Gydymui skiriamas polivalentis
A, B, E arba A—G botulino antitoksinas (serumas). Su-
$virk$¢iama 1 serumo dozé 1 k. j veng létos infuzijos
budu (atsizvelgiant | gamintojo rekomendacijas). Pacien-
tui, kuriam yra buvusi alerginé reakcija i arklio baltyma,
serumas skiriamas kartu su medikamentais, perspéjan-
¢iais Soka. Pacienta, kuriam atlickamos infuzijos, gy-
dytojas turi atidziai stebéti visa vaisto infuzijos laika ir
ne trumpiau kaip 2 val. po jo. PasireiSkus generalizuotai
alerginei reakcijai, butina nutraukti serumo skyrima,
skirti adekvacig infuzoterapija, katecholaminus, steroi-
dus, H, ir H, receptoriy antagonistus, stebéti gyvybines
funkcijas.

Pacientui, kuris botulizmu uzsikrété per maista, skubiai
atlickamas skrandzio plovimas, valomoji klizma, skiriami
vidurius laisvinantys vaistai (iSskyrus tuos, kuriy sudétyje
yra magnio drusky, nes jos gali sustiprinti nervo ir rau-
mens jungties blokada).

Zaizdy botulizmo atveju atlickama zaizdos revizija,
pasalinami negyvybingi audiniai. Skiriamas penicilinas G
arba metronidazolas. Jtarus polimikrobine Zaizdos infekci-
Jja, skiriama sudétiné antibakteriné terapija. Kartu skiriama
stabligés imunoprofilaktika, jeigu ji nebuvo atlikta pagal
standarting revakcinacijos schema.

Sergantiesiems botulizmu skiriama adekvati rehidrata-
cija ir mityba (per nazogastrinj zondg ar entering / parente-
riné). I$sivyscius Slapimo puslés atonijai, jstatomas Foley
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kateteris. Taikoma giliyjy veny trombozés ir peptiniy opy
bei praguly profilaktika.

Pasireiskus kvépavimo raumeny paralyziui, biitina in-
tubacija ir dirbtiné plauciy ventiliacija. Dél galimo greitai
progresuojancio kvépavimo funkcijos nepakankamumo,
kuris yra pagrindiné tiesioginé mirties priezastis. Jtariant
botulizma, pacientai neretai hospitalizuojami j reanima-
cijos ir intensyviosios terapijos skyriy. Paciento izoliuoti
nereikia.

Profilaktika

Botulizmas yra privalomai registruojama liga, apie ku-
rig blitina pranesti vietinei visuomenés sveikatos prieziti-
ros jstaigai.

Susirgus botulizmu, jtartino produkto reikia nebevartoti
ir, esant galimybei, ji toksikologiSkai istirti. Asmenis, val-
giusius tg patj produkta kaip ir pacientas, reikia stebéti dél
botulizmo simptomy pasireiskimo. Pastebéjus pirmuosius
simptomus, nedelsiant turéty biiti skiriama antitoksinio se-
rumo.

Specifinés profilaktikos (vakcinos) néra.

Nespecifiné profilaktika — tinkamy maisto gaminimo ir
laikymo salygy uztikrinimas. Konservuojant maista, namy
salygomis klostridijy spory sunaikinti beveik nejmanoma,
todél svarbu, kad sukéléjo spory nepatekty i konservuoja-
mus produktus:

e namie konservuojant vaisius, darZoves, grybus, biitina
juos gerai nuplauti;

e skerdziant gyvulius, reikia stengtis nepazeisti zarny, no-
rint iSvengti mésos uzter§imo;

e gerai iSvalyti ir iSplauti gyvuliy zarnas, naudojamas des-
roms ar skilandziams gaminti;

e atkreipti démesj ] tinkamg konservavimo laikg ir tempe-
ratiira, reikalingg sporoms sunaikinti,

e geriau rinktis tokius konservavimo biidus kaip stidyma ar
rauginima, kuriais nesudaroma bedeguoné aplinka;

e konservuotus produktus butina laikyti Saltoje, toksino
produkcijai nepalankioje temperatiiroje (ne didesnéje
kaip 10 °C);

e namuose konservuotus produktus (mésos, darzoviy kon-
servus) prie§ naudojimg pakaitinti, kad botulino toksinas
biity sunaikintas;

e nevartoti konservy i§ dézuciy iSsipiitusiais dangteliais.
Kudikiams iki 1 mety negalima duoti medaus.
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