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Toksyna botulinowa

Toksyna botulinowa (zwana rowniez jadem kietbasianym) zaliczana jest do neurotoksyn,
ktore wytwarzane sa przez bakterie Clostridium botulinum. Zwiazek ten zaliczany jest do
najbardziej trujacych substancji wystepujacych naturalnie w przyrodzie. Poznanie jest
struktury i mechanizmu dzialania sprawilo, ze z powodzeniem wykorzystano wlasciwosci
neurotoksyny m. in. w terapii zaburzen nerwowo-miesniowych oraz w medycynie estetycznej.
Znanych jest ponad sto dwadziescia szczepow Bakterii Clostridium botulinum, Gram (+),
przetrwalnikowych laseczek, ktore rozwijaja sie jedynie w warunkach beztlenowych oraz
w bardzo waskim przedziale pH (7,0-7,3) [1], [8]. Dotychczas zastosowanie medyczne
znalazla toksyna typu A (BTX-A), wystepujaca w postaci aktywnej, jako czasteczka
zbudowana z 2 lancuchow polipeptydowych: H (ciezkiego) i L (lekkiego) [11].
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Bakteriesabezwzglednymi beztlenowcami, co oznacza, ze ging w warunkach z dostepem tlenu.
Wystepowanie Clostridium botulinum w postaci wegetatywnej umozliwia jej produkcje toksyny
botulinowej, a caly proces odbywa sie w warunkach beztlenowych. Nastepnie wyprodukowana
toksyna botulinowa uwalniana jest do Srodowiska zewnetrznego, w momencie autolizy form
wegetatywnych bakterii [2], [3].

Mechanizm dzialania toksyny botulinowej

Miesnie potaczone sa z mézgiem za posrednictwem uktadu nerwowego, stanowiacego ztozona sieé
neurondéw- dtugich komorek, ktére przekazuja informacje z wykorzystaniem sygnatéw elektrycznych
lub chemicznych [6]. Sygnaly chemiczne przechodza miedzy neuronami i miesniami
za posrednictwem synaps, ktore sa wyspecjalizowanymi potaczeniami taczacymi komdrki. Substancje
chemiczne, ktére sa wykorzystywane do przekazywania informacji nazywane sa neuroprzekaznikami
[6]. W przypadku skurczu miesni, sygnat chemiczny przekazywany jest za pomoca neurotransmitera
o nazwie acetylocholina. Acetylocholina znajduje sie w neuronie w matym pecherzyku otoczonym
membrang. Gdy neuron otrzymuje komunikat z uktadu nerwowego, w celu zainicjowania skurczu
miesni acetylocholina uwalnia sie z pecherzyka i przechodzi przez synapsy do widkien miesni [6].

Dziatanie toksyny botulinowej polega na hamowaniu wydzielania acetylocholiny z pecherzykow
presynaptycznych na poziomie potaczen nerwowo-miesniowych miesni szkieletowych. Tym samym
dochodzi do hamowania przekazywania impulséw nerwowych, co dalej prowadzi do paralizu miesni

[11, [5].

Zjawisko zahamowania uwalniania acetylocholiny w obrebie synapsy nerwowo-miesniowej poprzez
zastosowanie toksyny botulinowej typu A nazywane jest chemiczna denerwacja [10].

W zaleznosci od szczepu bakterii rozréznia sie siedem typow toksyn botulinowych. Kazdy szczep
oznaczony jest jako kolejna litera alfabetu (A, B, C1, D, E, F i G). Szczepy chorobotworcze
dla cztowieka najczesciej produkuja toksyny A, B oraz E, przy czym toksyna botulinowa typu
A odpowiedzialna jest za najwyzszy wskaznik $miertelnosci wsrdd ludzi [3]. Toksyny A-F zaburzaja
neuroprzekaznictwo w obwodowych synapsach cholinergicznych, z kolei toksyna G jest jedyna, ktéra
nie jest zwigzana z objawami chorobotwdrczymi. Toksyna B stosowana jest w leczeniu dystonii szyjki
macicy, z kolei w medycynie estetycznej najczesciej wykorzystuje sie toksyne botulinowa typu
A (np.: preparaty Botox, Dysport, Vistabel) [4].

Pod wzgledem budowy toksyna botulinowa jest biatkiem sktadajacym sie z dwdch tancuchéw:

- ciezkiego HC (100 kDa) i

- lekkiego LC (50 kDa) [1], [3].

Lancuch lekki jest aktywna czescia toksyny i bez niego tancuch ciezki nie ma zadnego efektu [6].

Lancuchy potaczone sa mostkiem disiarczkowym, a dodatkowo podjednostka lekka posiada
wlasciwosci proteolityczne [1]. Za pomoca taficucha ciezkiego (H) toksyna laczy sie ze specyficznym
biatkiem czesci presynaptycznej ptytki nerwowo-miesniowej zwanym synaptogamina. Nastepnie,
dochodzi do utworzenia sie endosomu, w ktérym nastepuje rozpad wigzania dwusiarczkowego.
W tym samym czasie tancuch lekki (L) za pomoca kanatu jonowego wspéttworzonego przez tancuch
H, zostaje uwolniony do cytoplazmy czesci presynaptycznej [11].
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