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TOKSYNA BOTULINOWA

Edward M. Zimmerman

W 1978 r. w San Francisco lekarz okulista Alan B. Scott jako
pierwszy opublikowat artykut o stosowaniu toksyny botulinowe;j
u ludzi. W roku 1980 zastosowat toksyng botulinowa do korek-
cji zeza. Amerykanska Agencja ds. Zywnoéci i Lekow (Food and
Drug Administration — FDA) zatwierdzita egzotoksyng botulinowa
A (BTX-A Iub BoNT A) w 1989 r. do leczenia zeza, kurczu powieki
wywotanego dystonia, tagodnego kurczu powieki i zaburzen nerwu
twarzowego (VII) u pacjentow powyzej 12 r.z. Substancjg t¢ stosuje
si¢ rowniez do leczenia pierwotnej nadpotliwo$ci pach, dtoni i stop,
leczenia bolow glowy wywotanych napigciem mig$niowym oraz
niestabilno$ci wypieracza moczu. W roku 2002 FDA zatwierdzi-
o stosowanie toksyny botulinowej w celach kosmetycznych — do
czasowego likwidowania dynamicznych zmarszczek mimicznych
na czole. W 2004 r. Botox zatwierdzono do leczenia pierwotnej
nadpotliwo$ci pach. Stosowanie z innych wskazan jest ,,pozareje-
stracyjne” (tzw. off label). W rozdziale tym omowiono zastosowa-
nie BTX-A w medycynie estetycznej do czasowego likwidowania
dynamicznych zmarszczek mimicznych twarzy i szyi, unoszenia
koniuszka nosa, kacikow ust i brwi, a takze ostabiania hipetro-
ficznych migé$ni zZwacza i wygladzania ,kamienistego” wygladu
(tj. licznych wgtobien) skoéry brody. Ostrzykiwanie Botoxem stato
si¢ najpopularniejszym zabiegiem estetycznym na §wiecie. W 2008
r. sprzedano prawie 2,5 mln fiolek Botox Cosmetic i, mimo kryzysu,
liczba ta od czasu wprowadzenia preparatu na rynek roénie.

BTX-A dostgpny jest w kilku wariantach. Botox, nazywany
przez FDA OnabotulinumtoxinA, jest oczyszczona neurotoksyna
produkowana przez firme¢ Allergan (Irvine, Calif.). Sprzedaje si¢ ja
w fiolkach zawierajacych po 100 jednostek. Kolejnym dostgpnym
preparatem jest Dysport produkowany przez Speywood Pharma-
ceuticals w Maidenhead (Anglia), a jedna fiolka zawiera 500 jedno-
stek. FDA zatwierdzita sprzedaz w USA preparatu Dysport (inaczej
AbobotulinumtoxinA) produkowanego przez Medicis Pharmaceuti-
cals (Scottsdale, Ariz). Dziatanie Botoxu jest 3—4 razy silniejsze
od Dysportu. Preparatem czekajacym na zatwierdzenie przez FDA,
jest Pur-Tox produkowany przez firm¢ Mentor Corporation (San-
ta Barbara, Calif.). Inne preparaty — niezatwierdzone przez FDA
i dostgpne poza granicami USA to Xeomin dostgpny w Niemczech,
Neuronox w Korei i Chinatox w Chinach.

Wyrdznia si¢ siedem serotypow BTX, oznaczonych alfabetycz-
nie od A do G. Typ A jest najsilniejszy i jako pierwszy zostal
wprowadzony do uzytku komercyjnego. BTX-A i BTX-E oddzia-
tuja na potaczenia nerwowo-mig$niowe migsni poprzecznie praz-
kowanych, gdzie si¢ nicodwracalnie przylaczaja, i po odtaczeniu
odpowiednio 9 lub 25 aminokwasow C-konca biatka SNAP — blo-
kuja uwalnianie acetylocholiny. Efektem tego jest paraliz migsnia
az do momentu wytworzenia na zakonczeniach nerwowych no-
wych potaczen nerwowo-migsniowych. Z reguly trwa to od kilku
tygodni do kilku miesigcy, w zaleznosci od ggstosci unerwienia,
lokalizacji oraz ilosci i stgzenia wstrzyknigtego preparatu. Poczatek
dzialania toksyny i paraliz migé$ni, zmniejszenie potliwosci oraz
bol zaleza od miejsca podawania i sa indywidualne dla kazdego
pacjenta. U wigkszos$ci pacjentdw poczatek i stopniowe narastanie
dzialania toksyny obserwuje si¢ 3—7 dnia od ostrzykiwania, po
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ktorych nastgpuje okres plateau utrzymujacy si¢ 2—11 mies., kiedy
to dziatanie stopniowo stabnie — powoli pojawiaja si¢ zmarszczki,
pocenie i bol. Efekt leczenia nadpotliwo$ci utrzymuje si¢ znaczenie
dtuzej (6-9 mies.) niz usuwanie zmarszczek (3—4 mies.). U czgsci
pacjentow reakcja na toksyng jest szybsza i petna. Obserwuje si¢
rowniez maty procent pacjentow minimalnie odpowiadajacych na-
wet na wysokie dawki Botoxu, inni rozwijaja oporno$¢ w trakcie le-
czenia. Oporno$¢ u pacjentéw ostrzykiwanych toksyna botulinowa
w dawkach ponizej 100 j. na zabieg (wykonywany z powodu kurczu
powiek czy ze wzgledow estetycznych) wystepuje rzadko. Osoby,
u ktorych stwierdza si¢ opornos¢ na BTX-A z powodu wytworzenia
przeciwciat w wyniku wielu zabiegéw z uzyciem wysokich dawek,
lub specyficznie zimmunizowani pracownicy laboratoridéw moga
odpowiada¢ na BTX-B lub BTX-F, nad ktérymi obecnie trwaja ba-
dania kliniczne. BTX-B (Myobloc, nazywany obecnie przez FDA
RimabotulinumtoxinB) zostal zatwierdzony przez FDA w grudniu
2000 r. do leczenia dystonii szyjnej. Preparat produkowany jest
przez Solstice Neurosciences (Potudniowe San Francisco, Calif.).
Charakteryzuje si¢ szybkim poczatkiem dziatania (godziny lub
dni) i szybka utrata aktywnosci — 6—12 tyg. Obecnie uzywa si¢ go
do leczenia dystonii szyjnej. BTX-A jest okoto 50 razy silniejszy
niz BTX-B.

BEZPIECZENSTWO STOSOWANIA
PREPARATOW BOTOX | DYSPORT

LDs, preparatu Botox dla czlowieka o masie 70 kg wynosi 2500—
3000 j., czyli ok. 40 j./kg. Do zabiegéw estetycznych dozwolona
dawka na zabieg wynosi 100 j. Dlatego tez preparat Botox Cosme-
tic uznawany jest za bezpieczny i korzystny pod wzglgdem che-
micznym. Jak dotad nie odnotowano nieodwracalnych klinicznych
dzialan niepozadanych.

W przypadku Dysportu zaleca si¢ — przy zabiegach estetycz-
nych — nieprzekraczanie dawki 300 j. W leczeniu dystonii szyjnej,
jezeli jest to wskazane, mozna stosowa¢ do 1000 j. Nie przeprowa-
dzono jeszcze oficjalnych badan dotyczacych interakcji preparatu
Dysport z innymi lekami. JednakZe na zataczonej do opakowania
ulotce podana jest lista lekow odpowiadajacych mozliwym interak-
cjom, jak w przypadku innych preparatéw BTX-A.

WSKAZANIA

Wskazania do stosowania preparatu Botox
zatwierdzone przez FDA

Zez

Kurcz powiek z powodu dystonii

Lagodny kurcz powiek

Dystonia szyjna (spastyczny krgcz szyi)
Pierwotna nadpotliwo$¢ pach

Dynamiczne zmarszczki mimiczne gtadzizny



