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semnalate anual mai multe cazuri.

annually several cases.

Desi rard, toxiinfectia botulinicd suscitd Incd
mult interes prin gravitatea ei si posibilitatea ca
neurotoxina botulinicd s fie utilizatd in scopuri bio-
agresive, Indeosebi bioteroriste. Evolutia frecvent
severd ca si posibilitdtile terapeutice specifice
limitate — ser antibotulinic de tip — determind Tncd
preocupdri pentru promovarea si intensificarea
masurilor de prevenire ca alternativd esentiald de
limitare a accidentelor de toxiinfectie. Recent in tara
noastrd au fost semnalate anual mai multe cazuri.

INTRODUCERE

Botulismul este definit ca o toxiinfectie alimen-
tard severd cauzatd de o neurotoxind produsd de
Clostridium botulinum, manifestatd prin paralizia
flascd progresiva a muschilor striati (scheletici) ce
duce la exitus prin insuficientd respiratorie acuta.

Botulismul este definit ca o toxiinfectie alimentara severa cauzatd de o neurotoxina produsa de Clostridium
botulinum si afecteaza omul si numeroase specii de animale. Se manifesta prin paralizia flasca progresiva a
muschilor scheletici ce duce la exitus prin insuficienta respiratorie acuta. Recent in tara noastra au fost

Cuvinte cheie: copil, gastroenteritd, deshidratare, accident vascular.

Botulism is defined as a severe food poisoning caused by a neurotoxin produced by Clostridium botulinum and
it affects human and numerous animal species. It manifests as a progressive flaccid paralysis of the skeletal
muscles which leads to death by acute respiratory failure. Recently in our country have been reported

Key Words: child, gastroenteritis, dehydration, vascular access

REZUMAT —

ABSTRACT ——

Afecteazd omul si numeroase specii de animale.
Boala a fost semnalati in Europa in secolul al XVII-
lea fiind asociatd consumului de cirnati, motiv
pentru care a primit numele de botulism de la
cuvantul latin ,,botulus® (cirnat). Raspandirea ei a
fost recunoscuta la sfarsitul secolul XIX-lea 1n toata
Europa si ulterior 1n toatd emisfera nordica (5,10).

Exceptidnd o suitd de focare de mai mare
extindere din cea de-a doua jumadtate a secolului
XX, cu sute de cazuri in China, Polonia, Germania,
SUA, Japonia, boala are in prezent o incidentd
sporadicd, izbucnirile raportate intrunind un
numir restrans de cazuri. In tara noastri, in cursul
ultimelor 18 luni au fost inregistrate 49 de cazuri,
cu 3 decese, fapt ce ilustreazd o tendintd de
crestere a morbiditdtii fatd de anii precedenti
(Tabelul 1).
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Tabelul 1. Cazuri de botulism inregistrate in Romania in cursul ultimelor 18

luni
Perioada Numar de cazuri Tipul de
Clinice Confirmate Decese toxina
de laborator
lanuarie — Decembrie 2008 32 27 2 14 B
13 nespecif.
lanuarie — lunie 2009 17 17 1 11B
6 nespecif.
lanuarie 2008 — lunie 2009 49 34 3 25B
19 nespecif.

Datd fiind toxicitatea extremd a toxinei botu-
linice (cea mai puternicd otravd cunoscutd): au
existat preocupdri de utilizare a ei si ca armad biolo-
gica.

Desi 1n patologie si clinicd nu existd diferente,
in literatura recentd se diferentiazd doud entitéti
de botulism: botulismul natural si botulismul bio-
agresiv (armat/terorist) (1,4,14).

Din cauza activititii sale neuroparalitice, toxina
botulinica si-a gdsit relativ recent o utilizare ,,tera-
peuticd*: in doze extrem de mici, riguros con-
trolate se administreazd local la nivelul mugchilor
fetei pentru suprimarea ridurilor.

BOTULISMUL NATURAL

Dupd mecanismul de producere au fost definite
4 forme clinice: (4,5,9,13,15)

1. Botulismul — toxiinfectie alimentara deter-
minatd de ingestia de toxind preformatd 1n
aliment — forma comund a adultului si cea
mai frecventa.

2. Botulismul intestinal determinat de toxina ce
se produce in intestin prin germinarea sporilor
in conditii de anaerobiozd. A fost semnalat la
nou ndscuti sau pacienti tratati intensiv cu
antibiotice active pe flora gram negativa.

3. Botulismul lezional — accidental/chirurgical —
in care toxigeneza se dezvoltd 1n plagd si in
conditii de strictd anaerobiozd.

4. Botulismul respirator. Semnalat ocazional in
1962 (4).

Etiologie

Clostridium botulinum — agentul etiologic — este
un bacil gram pozitiv ubicuitar (prezent in sol, ape,
alimente, tractul intestinal etc.), sporulat, nein-
capsulat, mobil, strict anaerob, ce cultivd prompt —
24 h — pe medii nutritive simple ori selective. De-
termind turbiditate abundentd, uniforma in mediile
lichide si colonii mari, plate, cu margini neregulate
si suprafata rugoasa (tip R) pe mediile gelozate.
In conditii restrictive, formele vegetative sporu-

leazd, aceastd formd de rezistentd asigurind o su-
pravietuire indelungatd (ani) in medii nutritive sa-
race ori ostile prin componenta lor (pH scdzut, con-
centratii inalte electrolitice, hiperzaharate etc.), ori
temperaturi extreme (-20 — +120°C). Aceastd
supravietuire permite sporilor ca ulterior, Tn conditii
nutritive favorabile, sd germineze si, In conditii
de anaerobiozi, sd dezvolte culturi cu activititi
biologice, indeosebi toxigenic active. Nu toate tul-
pinile de Cl. botulinum sunt toxigene. Au fost iden-
tificate 7 serotipuri de Cl. botulinum toxigen, notate
de la A la G. Fiecare serotip produce o singura
toxind cu specificitate distinctd, fard incrucisare
intre tipuri. In consecinti, seroterapia in botulism
este strict specificd de tip — de ex. serul antitoxic
A nu neutralizeazd toxina de tip B sau E (5,7).

Tipurile A,B si E determind peste 95% dintre
cazurile de botulism la om. Foarte rare cazuri au
fost raportate cu tipurile F si G, iar tipurile C si D
determinid botulism numai la animale (1,3).
Cazurile de botulism cu toxind tip A sunt clinic
cele mai severe (4).

Patogeneza

Toxina botulinicd crudd este un complex in care
neurotoxina este asociatd cu mai multe proteine
netoxice.

Aceste proteine au rol protector pentru neuro-
toxind fatd de pH-ul gastric si proteazele intes-
tinale. Nu se cunoaste mecanismul trecerii neuro-
toxinei din intestin in sange, Insd ea a fost detectatd
dupd numai 2 ore 1n limfaticele abdominale, de
unde ajunge in circulatia generald (4,8,11,12).

Resorbtia maxima are loc 1n jejunul proximal,
insd experimental s-a dovedit cd tot traiectul intes-
tinului subtire permite resorbtia, inclusiv mucoasa
cecald (1).

Neurotoxina este o proteind cu greutate moleculard
de 150 kDa constiand dintr-un lant greu (H) si unul
usor (L) legate printr-o punte disulfidicd (3). Molecula
astfel constituitd este ordonatd in trei fragmente ce
intervin secvential pentru a permite activitatea asupra
terminatiilor neuromusculare presinaptice (4,17):
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— Pétrunderea in citoplasmd este initiatd printr-o
fixare a partii terminale HC a lantului greu
H. Aceastd fixare se face prin intermediul
unui receptor specific existent pe membrana
extremititii sinaptice a neuronului. Serul an-
titoxic blocheazd aceastd etapd.

— Complexul neurotoxind — receptor neuronal
este internalizat in citoplasmd printr-un
proces de endocitozd. O schimbare a confor-
matiei lantului H permite eliberarea lantului
L 1n citoplasma.

— Lantul L recunoaste si cliveaza o proteind
citoplasmaticd necesara fuziunii veziculelor,
continind neurotransmitdtorul impulsului
din membrana presinapticd neuro-mus-
culard.

— Clivarea acestei proteine inhiba eliberarea
de acetilcolind 1n fanta sinapticd, rezultand
blocarea transsinaptic neuromusculard. Du-
rata de viatd intracitoplasmaticd a lantului L
este de mai multe sdptdméani, permitind fie-
cdrei molecule de lant L sd cliveze succesiv
mai multe molecule de substrat.

Axonul motor nu este afectat si pe parcurs
raspunde blocajului prin burjeonarea axonald si
stabilirea de jonctiuni neuromusculare noi. Ulterior,
jonctiunea initiald se reface, si burjeondrile se re-
trag. Intregul proces de recuperare dureazi intre
doua si patru luni (4).

Capacitatea letala a neurotoxinei botulinice este
impresionantd. S-a estimat ci 1 mg toxina poate
omori echivalentul a 1200 tone de cobai sau
2.000.000 de soareci; aproximativ 200 g de toxind

purificatd ar fi suficientd pentru a omori toate vie-
tuitoarele sensibile de pe suprafata globului (5).

Simptomatologie

Indiferent de poarta de intrare digestivd, trau-
maticd, respiratorie, simptomatologia este aceeasi
(5,8,11,15) (Tabelul 2).

Boala debuteaza 1n cazurile cele mai severe la
2-4 ore dupd ingestia de toxina preformatd in
aliment, insd Tn mod obisnuit dupa 8-24 ore. S-au
semnalat cazuri de debut tardiv dupa citeva zile.
Factorii care conditioneazd debutul clinic sunt
numerosi si tin de caracteristicile fiziologice indivi-
duale, de cantitatea de toxina ingeratd, de felul si
asocierile alimentare. Este de retinut cid toxina
botulinicd nu are gust sau miros §i, In consecinta,
alimentul contaminat nu suferd modificéri organo-
leptice 1n absenta altor asocieri microbiene.

Prezenta si intensitatea simptomatologiei este
variabild. Instalarea lentd are prognostic mai favo-
rabil. Decesul survine prin paralizie respiratorie.

In tabelul 3 este redati simptomtologia carac-
teristicd a botulismului infantil. Afectarea motorie
este mai evidentd 1n perioada de stare prin afectarea
activitdtii motorii.

Diagnosticul clinic

Se bazeaza pe semnele de mai sus grupate 1n
tabelul III. Simptomatologia de debut, determinata
de afectarea nervilor cranieni, este esentiald 1n sta-
bilirea diagnosticului si aplicarea unei terapii
imunospecifice precoce (8,11).

Tabelul 2. Simptomatologia botulismului

Simptomatologia

In perioada de debut
(4-24 ore)

In perioada de stare
(1-6 saptamani)

IMPORTANT

Afectarea nervilor

cranieni:

—tulburari de vedere:
fotofobie, diplopie,
ptoza palpebrala,
dificultati de
acomodare,
nistagmus;

—tulburari de vorbire,
dizartrie, disfonie;

—tulburari de
deglutitie: disfagie.

1. Accentuarea tulburarilor nervoase din perioada
de debut

— Paralizii descendente de nervi motori periferici.
2. Tulburari de tip muscarinic:

— midriaza;

— uscaciune bucalg;

— constipatie;

— retentie de urina.

3.Tulburari ale activitatii musculare:

— mers nesigur;

— hipertonie urmata de paralizie flasca simetrica;
— astenie foarte severg;

— paralizie progresiva a diafragmei, muschilor
scheletici si intercostali — insuficienta respiratorie.
4. Semne de insuficienta respiratorie severa

— somnolenta hipercapneicg;

— cianoza.

5. Stare pseudocomatoasa

Nu evolueaza cu:

— febra

— diaree

— pierderea
congtientei
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Simptomatologia din perioada de stare mai
putin caract eristicd poate fi mascatd si de o stare
pseudocomatoasd. Caracterul flasc al paraliziilor
este definitoriu pentru un diagnostic pozitiv in
stabilirea cdruia trebuie avutd in vedere evolutia
afebrild, retentia de urind si constipatia ca semne
digestive distinctive (8).

Diagnosticul diferential, Indeosebi in perioada
de debut, se face cu o suitd de afectiuni cu simpto-
matologie nervoasd similard si este prezentatd in
tabelul 4.

Certitudinea de diagnostic este datd de detec-
tarea toxinei botulinice In serul pacientului si dacd
e posibil si In aliment.

Diagnosticul de laborator

Constantele fiziologice nu sunt modificate in
stadiile incipiente ale bolii si ulterior variaza necon-
cludent.

Diagnosticul microbiologic are o serie de parti-
cularititi (5,8):

— Cl. Botulinum — spori ori forme vegetative —
nu se cerceteazd in scop diagnostic, deoarece:

In aliment se asociazi frecvent cu alte
clostridii netoxigene iar manevrele de izo-
lare si identificare sunt inutile si periculoase
in absenta unor conditii de lucru cu inalt
grad de protectie biologicd (minim BSL3).
In scaunul pacientului, in mod natural
poate fi un component al florei intestinale
fard semnificatie patologica.

In sangele pacientului, Cl.botulinum nu
determind stdri bacteriemice 1n nici una
din formele clinice.

— Evidentierea neurotoxinei in sange si ali-
ment (dacd e posibil) reprezintda examenul
de certitudine in stabilirea diagnosticului si
constd in:

Detectarea neurotoxinei in sange si dacd
e posibil si In aliment

Stabilirea tipului de neurotoxind circu-
lantd in singele pacientului

Tabelul 3. Simptomatologia botulismului infantil (1 saptdmana — 11 luni)

Simptomatologia

In perioada de debut In perioada de stare

IMPORTANT

Afectarea nervilor cranieni

—relatia pupilara slaba la
luming;

—oftalmoplegie;

—disfagie-inecarea cu
hrang;

—reflexul septului diminuat.

—apatie — letargie;
—tipatul slab;
—dificultate la supt;

de ,copil flescait®);

—constipatie rebela.

—agravarea semnelor de debut;

— hipotonie — atonie musculara (aspect

—pierderea controlului capului;

Nu evolueaza cu:
—febra;
—diaree.

Tabelul 4. Diagnosticul diferential al botulismului natural

Afectiunea Simptomatologie Caracteristici diferentiale fata de botulism
comuna
Poliomielita Paralizia flasca —localizare periferica, niciodata la nervii
cranieni
—absenta semnelor generale si digestive
Polinevrita Paralizii periferice —localizare primordial periferica regionala
difterica —prezenta anginei
—evolutia febrild
Accidente Paralizii periferice —paralizie unilaterala, topografie teritorializata
cerebrale —stare de soc, afectarea constientului
—absenta tulburarilor digestive si respiratorii
Sindromul Paralizii —paralizii progresive ascendente
Gullain-Barré —afectari oculopalpebrale tardive
Intoxicatia cu Simptomatologie —nu evolueaza cu paralizii
ciuperci oculara si —stare confuzionala
neurovegetativa —agitatie motorie
asemandtoare
Intoxicatia cu Tulburari de vedere —afecteaza vederea fara tulburari oculare
alcool metilic (orbire) —nu are semne de afectare a altor nervi
cranieni
Sindromul de Multipla —dificil de diferentiat in proporiii variabile (5-
moarte rapida a 15%) a fost dovedit ca botulism
copilului
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Ambele determindri se pot efectua prin teste in
vivo sau in vitro.

Detectarea neurotoxinei in vivo se efectueazd
numai in Centrul de Referinta din Institutul Canta-
cuzino, pe animale sensibile, de obicei pe soarece.
Testul biologic detecteazd aproximativ 0,03 pg
toxind si furnizeazd rezultate in 1-2 zile.

Prin testul biologic pe soarece se determind si
tipul de neurotoxind utilizdnd o reactie de
seroneutralizare (5).

Detectarea i identificarea tipului de neuro-
toxind in vitro. Au fost propuse si s-au utilizat mai
multe metode de detectare: electroimunodifuzia,
imunoelectroforeza in contracurent, latexagluti-
narea pasivd inversd, detectarea radioimuna,
metode imunoenzimatice (ELISA). Nivelul de
sensibilitate nu a depasit 1 pg toxind/ml cu ex-
ceptia metodelor ELISA de generatie recentd cu
anticorpi monoclonali care au detectat pand la 0,5
pg toxind/ml (8).

Recent, tipului toxigen al tulpinei de Cl. botu-
linum lezional tip E a fost determinat prin biologie
moleculard (real-time PCR), metoda ce prezintd
reale avantaje, Intrucat demonstreaza toxigeneza
prin cultivare (2), este Tnsa laborioasd si necesitd
conditii speciale de biosigurantd.

Detectarea toxinei in sdngele pacientului este Tnsd
o cerintd de extremd urgentd pentru diagnostic si
tratament. In acest scop au fost concepute kituri de
diagnostic tip ELISA, accesibile comercial, care
permit rezultate mult mai rapide (2-3 ore) si la costuri
mai mici prin comparatie cu testele in vivo (12).

Tratamentul

Este considerat urgentd medicala de rang A si
se efectueazd in spitale specializate de boli infec-
tioase (8,15,17).

Tratament general

Constd in:

— spéldturd gastricd (in primele 24 de ore);

— clisma inaltd cu cantititi mari de lichide in
formele severe;

— administrarea i.v. de acetilcolini;

— reechilibrare hidroelectroliticd prelungitd
(avand 1n vedere tulburdrile de deglutitie)
si medicatie de sustinere.

Tratament specific

Terapia antitoxicd cu ser specific de tip este
obligatorie si implicd desensibilizarea pentru
prevenirea socului anafilactic.

NU existd protectie incrucisatd Intre serotipuri.

Tratamentul trebuie aplicat cit mai rapid cu
putintd, intrucét:

— efectul acestuia e optim asupra toxinei cir-
culante Tnainte ca aceasta sid fi patruns in
neuron;

— deficitul motor se poate accentua brutal in
situatia ingestiei unei cantitati mari de toxind;

— cu cat afectdrile musculare sunt mai mici,
cu atit recuperarea este mai scurta.

Studii asupra unor cazuri determinate de neuro-
toxind tip A au aratat cd la pacientii care au primit
ser anti A in maximum 24 de ore de la aparitia
semnelor clinice mortalitata a fost de numai 10%,
cu o duratd medie de spitalizare de 10 zile, com-
parativ cu cei ce nu au primit ser, la care morta-
litatea a fost de 46% iar media spitalizdrii a depasit
50 de zile (2,16).

Cantitatea, modul si situsul de administrare sunt
specificate de producdtor. Au fost raportate re-
zultate favorabile dupd administrarea zilnicd intra-
musculard timp de trei zile a cate 300 U.A. anti-
toxice, dintre care ultimile doud cu ser specific de

tip.
Epidemiologie

Botulismul natural este o toxiinfectie alimentard
cu o incidentd restrinsd relativ mai ridicatd in
emisfera nordicd. Nu se transmite interuman. Se
Tntampld accidental, familial, in colectivitdti ori
sporadic infantil ori chirurgical.

Profesia reprezintd un factor favorizant, Intrucat
bucitarii sunt mai expusi. Femeile sunt statistic
mai frecvent afectate din cauza obiceiului de a
gusta conservele ori alte alimente Tnainte de a fi
prelucrate termic.

Varsta pare un factor favorizant la tineri ca ur-
mare a expunerii traumatice mai ridicate.

Procesul epidemiologic in botulismul natural
are o suitd de caracteristici fatd de alte toxiinfectii
alimentare, dintre care au fost evidentiate (5,7):

Sursa de infectie este larg raspanditd n naturd
avand 1n vedere habitatul Cl. botulinum, micro-
organism teluric prezent in ape, sol si Indeosebi
intestinul unor animale sursd de hrand: mamifere,
pdsdri, peste si chiar fructe de mare. Poluarea
fecaloida joacd un rol important in contaminarea
mediului natural (teluric, acvatic) si al mediului
casnic ori industrial prelucrativ.

Calea de transmitere este diferitd 1n functie
de tipul botulismului:

— Alimentar — alimentul conservat sub toate
formele predilect cel prelucrat domestic, din
cauza insuficientei prelucrdrii termice; 95%
din alimentele incriminante au fost produse
»de gospodarie®.
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Intr-o evaluare efectuati in SUA asupra a 1500
de cazuri pe durata 1899-1994 semiconservele si
conservele de vegetale au fost incriminate n 45-
64% dintre cazuri, de peste si alte acvatice 15-45%,
carnea si derivatele 7,5%, condimentele 4-8% (5).

Procesarea alimentului si consumul in stare
neprelucratd termic sunt conditiile majore deter-
minate, Intrucit toxina este termolabild (se inacti-
veazd prin incdlzire la 80°C in 10 min si prin fier-
bere in 3-4 min).

Sporii de Cl. botulinum nu se inactiveazd prin
fierbere, motiv pentru care conservele preparate
in gospodarie reprezintd riscul cel mai frecvent
(2).

— Intestinal — Botulismul infantil, desi rar, recu-
noaste posibilitatea toxigenezei si rezorbtiei
intestinale cu consecinte dramatice (9,13).
Factorul alimentar in unele cazuri nu a putut
fi incriminat iar dintre alimente, mierea si
siropurile au fost banuite ori identificate.

— Lezional — cea mai rard formd de botulism
se datoreazd contamindrii lezionale acciden-
tal ori chirurgical.

Receptivitatea fatd de toxina botulinicid este
foarte naltd, desi factori individuali pot contribui
la tablouri clinice diferentiate in cazul consumului
aceluiagi aliment. Dupd cum am mentionat, con-
sumul concomitent de alcool favorizeazd rezorbtia
intestinald a toxinei accentuind severitatea evo-
lutiei. Nu s-a descris protectie imuna dupi trecerea
printr-un episod de boala.

Profilaxia implicd masuri generale, nespecifice
si masuri specifice.

Profilaxia nespecifica se adreseazi:

— Masurilor de reducere a contamindrii pro-
duselor crude inainte de prelucrare si
conservare — vegetale, carne (la abator, sto-
curi), peste, moluste etc.

— Modului de procesare a semiconservelor si
conservelor din oricare tipuri de produse. Pro-
ceduri speciale se adreseaza si se aplica Tnsa
numai in mediu industrial, nu si domestic.

— Respectirii normelor de conservare a tuturor
produselor destinate consumului si in mod
particular controlul eficientei procesului de
sterilizare a conservelor.

— Controlului bacteriologic al conservelor si
semiconservelor industriale Tnainte de co-
mercializare.

— Stocirii, manipuldrii si utilizérii conservelor
ori semiconservelor; respectarea conditiilor
de refrigerare a semiconservelor, a terme-
nului de expirare, a tuturor produselor, 1n-

deosebi mezelurilor, semiconservelor si con-
servelor industriale.

— Masurilor de educatie sanitard a lucrdtorilor
din industria alimentard si a consumatorilor.
Orice conservd bombatd sau cu termenul de
expirare depdsit se exclude din consum.

Important: modificdrile organoleptice (miros,

gust) nu sunt proprii germindrii Cl. botulinum ntr-un
aliment. Alte bacterii, de obicei anaerobe, ce conta-
mineazd alimentul independent ori n asociere cu
Cl. botulinum determind, prin producerea de gaz
si alti metaboliti, deprecierea organoleptica a pro-
duselor conservate (inclusiv bombarea ambala-
jelor).

Profilaxia specifica

Profilaxia pasiva (seroprofilaxie) se aplica
numai in caz de contaminare accidentald (de la-
borator) ori in atac armat preferabil cu ser penta-
valent, pand la identificarea tipului toxinei.

Primele incercéri de a produce un vaccin anti-
botulinic testat pe oameni dateazd din 1930. Ul-
terior, Tn 1965, un vaccin antibotulinic pentavalent
a fost aprobat pentru vaccinarea limitatd a lucra-
torilor expusi profesional riscului toxiinfectiei.
Acest vaccin pentavalent a fost utilizat in 1991 si
in scop profilactic la soldatii americani din Irak.

In 2004, primul vaccin recombinant antibo-
tulinic bivalent (generatia a II-a) a fost introdus in
experiment clinic faza I — s-a dovedit cd acest
vaccin e sigur, bine tolerat si induce titruri anti-
toxice specifice convenabile (3,11).

Strategia vaccinald in botulism riamane insa
limitatd la persoane expuse profesional pe termen
scurt; (s-a practicat la militari ori la lucrdtori din
industria alimentari).

Din ratiuni epidemiologice — incidenta spo-
radicd — vaccinarea antibotulinicd nu se justifica
in profilaxia de masa — Cl. botulinum fiind un
germene teluric ubicuitar, riscul expunerii este
imprevizibil.

BOTULISMUL BIOAGRESIV (ARMAT TERORIST)

O suitd de proprietiti biologice au conferit toxinei
botulinice statutul particular de agent biologic de
electie Tn scopuri agresive armate ori teroriste. Dintre
aceste proprietdti au fost luate n consideratie:

1) Toxicitatea Tnaltd demonstratd pe animale si
intuitd pentru om: la maimutd, care se considerd a
avea o sensibilitate similard cu a omului, dozele
letale s-au situat la 0,15 pug pe cale intravenoasd,
0,9 pg intramusculard si 70 ug pe cale bucala.
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Evaluatd pe mai multe specii de animale de
laborator toxicitatea a fost de 15.000 de ori mai
mare decat gazul toxic VX si de 100.000 fatd de
sarin (1,16).

Tipurile A,B si E reprezintd principalele neuro-
toxine potential utilizabile (tipul A a fost studiat
cel mai mult in acest scop).

2) Posibilitatea de a fi produsa cu usurintd dupd
protocoale si in conditii tehnice accesibile. Cultura
in fermentare permite de exemplu, pentru serotipul
A, concentratii mai mari de 40 ug toxind/litru de
mediu ceea ce echivaleaza cu 40.000 de doze letale
umane.

3) Poate fi cu usurintd diseminatid in atacuri
armate ori bioteroriste. S-a calculat cd 8 kg toxind
botulinica nativa ar fi letale pentru 50% din popu-
latia de pe un teritoriu de 100 km?2 (4).

4) Tratamentul e dificil, iar Tn cazurile tardive,
severe, devine ineficace din cauza:

— Insuficientei stocurilor de ser specific in

cazul unui atac ,,in masi‘;

— Dificultdtilor de tratament de urgentd Inalt
calificat, ca de exemplu unitédti de terapie
intensivd, dotate cu echipamente de respi-
rald monitorizati;

— Dozelor mari de neurotoxind inhalate ori in-
gerate intr-un atac armat.

5) Pe cale digestiva constituie un agent preferat

in scopuri bioteroriste ori biodiversiune, intrucat:

— Poate fi diseminatd usor pe cale alimentard
ori hidricd (ultima cale mai putin eficientd
din cauza inactivarii rapide);

— Se prepard usor si in conditii improvizate,
accesibile;

— Din cauza tabloului clinic impresionant,
agresiunea are un impact psihologic devas-
tator cu mari repercusiuni psiho-sociale in
colectivitdti.

Aceste particularititi au determinat clasificarea
toxinei botulinice ca ,,agent bioagresiv categoria
A* (15).

Primele programe de utilizare a toxinei botu-
linice in scopuri militare au fost initiate Tn 1930
de citre un grup de cercetétori militari japonezi
pe prizonieri chinezi in timpul ocupdrii Mancuriei

(4).

Dupai al II-lea rdzboi mondial, timp de peste
20 de ani, Tn SUA s-a lucrat pentru militarizarea
toxinei botulinice de tip A. In 1969, presedintele
Nixon a dispus Intreruperea programelor de inar-
mare biologicd (1).

O noud Conventie pentru Interzicerea Produ-
cerii Utilizarii si Stocdrii Armelor Biologice a fost
adoptatd in 1972 la Geneva si pand in prezent
aceasta e semnatd de peste 150 state.

Dupd aceastd datd, Irakul si URSS au mai con-
tinuat programe militare. In prezent se estimeazi
cd incd mai sunt state detindtoare de arme biolo-
gice si probabil capacititi de a produce toxind bo-
tulinicd.

Armata irakiana a recunoscut detinerea a 19
tone de toxind tip A (culturd concentrata de 10-20
ori) amplasatd Tn bombe de calibru mic si rachete
SCUD si dispozitive de aerosolizare (4).

Secta japonezd Aum Shinriky a produs in labo-
ratoare proprii toxind botulinicd pe care a dispersat-o
fara rezultate notabile pe strizile din Tokyo in pe-
rioada 1990-1993.

Contramdsurile medicale in cazul botulismului
armat nu diferd de cele preconizate 1n tratamenul
botulismului natural.

Tratamentul cu ser antibotulinic (preferabil
polivalent) este recomandat in primele 24 ore dupd
aparitia primelor semne, evitandu-se astfel evolutia
intoxicatiei citre forme grave ce necesitd tratament
specializat in unitdti de terapie intensiva (respiratie
asistata).

Necesarul de ser este Tnsa imposibil de asigurat
in cazul unui atac armat ce are ca urmare un numar
uriag de pacienti.

Actualmente, stocurile de ser antibotulinic aco-
perd satisfdcator focarele naturale de toxiinfectie
alimentard survenite In diverse tdri i protectia acci-
dentald a lucrdtorilor din laboratoarele cu mare risc
de contaminare.

Vaccinarea circumstantiald este ineficace, in-
trucdt imunizarea necesitd trei injectii pe parcursul
a 12 sdptdmani.

Eforturile internationale de a tine sub control
posibilititile de producere a toxinei, materializate
prin mdsuri de neproliferare reprezintd in prezent
modalitatea international acceptatd de majoritatea
statelor pentru asigurarea securitdtii biologice.
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