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Botulism, vars ursprung kan héarledas till det latinska ordet
for korv, botulus, dr en mycket sillsynt och potentiellt letal
forgiftning som orsakas av botulinumtoxin fran bakterien
Clostridium botulinum. Med dagens kunskap om livsmedels-
hantering har denna sjukdom blivit ytterligt sdllsynt, och de
flesta torde associera botulinumtoxin snarare till dess medi-
cinska och kosmetiska anvindning an till férgiftning. Dock
kan man som lidkare inte helt bortse fran risken for botulism,
vilket denna fallpresentation visar.

Botulism finns i flera olika former, ndrmare bestamt fodo-
amnesrelaterad botulism, sarbotulism och spiddbarnsbotu-
lism samt intestinal toxemisk botulism hos vuxna [1]. Fokus i
denna fallbeskrivning dr fédodmnesrelaterad botulism.

Den sporbildande anaeroba bakterien Clostridium botuli-
num producerar botulinumtoxin av sju immunologiska vari-
anter, A-G. Hos méinniska ar de flesta forgiftningar orsakade
av A, B eller E [2]. Clostridium botulinum finns i bottenslam
vid kusterna i arktiska omraden dir botulinumtoxin E ir sir-
skilt vanligt, och fisk dr darfor den vanligaste kéllan till botu-
lism pa vara breddgrader [3]. Botulinumtoxin anses som det
mest potenta giftet i virlden, och beriknad letal dos for en
normalbyggd ménniska d4r omkring 0,1 ug [4].

Toxinet utévar sin verkan genom att binda sig irreversibelt
till presynaptiska nervterminaler vid motordndplattan och
forhindra acetylkolin att frigoras, varvid muskuldr svaghet
uppstar. Aven autonoma kolinerga presynaptiska nervtermi-
naler paverkas [5].

Bakterien kan inte viixa i aerob miljo och dr ocksa kinslig
for sur milj6 och salt. Botulinumtoxin férstérs vid upphett-
ning till 100 grader Celsius i1 minut alternativt 90 grader Cel-
siusi10 minuter [6].

Toxinet absorberas och binds sedan till nervterminaler. Vid
en genomgang av ett stort antal botulismfall i Alaska 1959-
2007 kunde man pavisa toxin i blodet upp till 4 dagar i flerta-
let fall, medan man hos en patient pavisade toxin i blodet hela
11 dagar efter fodointaget [7].

Botulism adr en mycket sdllsynt diagnos. Enligt Smitt-
skyddsinstitutets officiella statistik har bara 8 fall verifieratsi
Sverige fran 1997 till 2012, varav flera varit importfall.

Symtom efter 12-36 timmar

Misstanke om tillstandet bor vickas vid snabbt pdkommen
svaghet i 6gonmuskler och bulbdra symtom, dvs svarigheter
att tugga, svilja, tala och andas samt generell muskelsvaghet
utan sensoriska bortfall; i kombination med autonom dys-
funktion, framfor allt vid pupillpaverkan. Symtom uppkom-
mer efter 12-36 timmar. Initialt upptridder allmén sjuk-
domskénsla, sluddrigt tal, yrsel, dimsyn, forstorade pupiller,

»Botulinumtoxin anses som det
mest potenta giftet i virlden ...«

muntorrhet, sviljningssvarigheter och illaméaende. Dérefter
tilltar muskelsvagheten, och ptos, diplopi samt andningssva-
righeter tillstoter [1].

Diagnos stills pa klinisk bild, dir det avgérande ar snabbt
progredierande symtom med muskulér svaghet, inkluderan-
de bulbar muskulatur, i kombination med dysautonomi i av-
saknad av strukturell férdndring i hjarnan och normal likvor.

Toxinbestimning och anaerob odling kan verifera diagnos
For att verifiera misstanke kan toxin pavisas med PCR i blod,
avforing, ventrikelinnehall och rester av det fédoimne som
ir misstdnkt. Anaerob odling kan ocksa utféras pd samma
material. Odling och toxinbestdmning gors i Sverige enbart
vid Mikrobiologiska laboratoriet, Skanes universitetssjuk-
hus, Lund.

EMG kan ocksa vara vigledande och inge misstanke om
botulism i avsaknad av laboratoriemaissig verifikation.

Stroke dr en av differentialdiagnoserna

Tédnkbara differentialdiagnoser till botulism &r strukturell
hjarnstamsskada, framfor allt stroke, men dven myasthenia
gravis, Eaton-Lamberts syndrom, Guillain-Barrés syndrom,
encefalit och olika former av forgiftningar.

Symtomatisk behandling och antidot

Behandlingen 4r symtomatisk, eventuellt kan ventrikeltom-
ning goras och medicinskt kol ges, men det beror pa hur lang
tid som forflutit sedan fodointaget. Overvakning av vitala
funktioner bor ske for att kunna sitta in tidig respiratorbe-
handling vid hotande respiratorisk insufficiens. Antidot kan
ges vid stark misstanke, dven flera dagar efter fédointaget. I
Sverige ér det apoteket CW Scheele i Stockholm som tillhan-
dahaller antitoxin. Det finns ett polyvalent antitoxin fram-
stillt fran hast och ett heptavalent antitoxin framstéllt fran
far (vilket den aktuella patienten fick).

Mortaliteten har reducerats till cirka 10 procent
Det finns en stor variation i symtomens svarighetsgrad, vilket
naturligtvis paverkar prognosen. Om man drabbas av en all-

HSAMMANFATTAT

Botulism dr en sallsynt forgift- — framfor allt vid pupillpaverkan

ning orsakad av botulinumtoxin
fran bakterien Clostridium
botulinum.

Bakterien tillvdxer under anae-
roba férhallanden och aterfinns
pa vara breddgrader oftast i
bristfalligt tillagad fisk.
Botulism ska misstdnkas vid

snabbt progredierande symmet-

risk nedatstigande muskelpa-
ralys och autonoma symtom

(mydriasis).

Behandlingen bestar i tillforsel
av antitoxin for att forhindra
symtomprogress samt symtoma-
tiskt omhandertagande, speciellt
med avseende pa andningsun-
derstod.

Langvarig intensivvardsbehand-
ling kan bli aktuell, men pa sikt
ar prognosen relativt god.
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»Eftersom tillstandet éir sa pass
ovanligt, dr det en utmaning
att halla detitankarna.«

varlig forgiftning kan det drgja lang tid innan reinnervation
kan ske och symtomen forsvinner. Effektdurationen fér botu-
linumtoxin A 4r omkring 3 manader. Tidigare var mortalite-
ten omkring 60 procent, men i modern tid har den reducerats
till omkring 10 procent [8]. Vid ett stort utbrott av fédodmnes-
relaterad botulism i Thailand intréffade inga dédsfall bland
de 209 som insjuknade, varav 42 kréivde respiratorvard [9].

FALLBESKRIVNING

En 54-arig kvinna, som varit visentligen frisk, insjuknade pa
midsommardagens morgon med generell trétthet och upplev-
de framfor allt svaghet i nedre extremiteterna néar hon steg
upp. Hon ramlade ihop och var sannolikt kort avsvimmad. Ef-
ter att ha gatt och lagt sig igen och sovit en kort stund vaknade
hon och hade svarigheter att fa luft, och andningen upplevdes
som visande. Hon inkom med ambulans till sjukhus dédr hon
initialt genomgick utredning med datortomografi av torax in-
klusive lungembolidiagnostik, utan att ndgot avvikande kun-
de konstateras. Rutinblodprov var utan anmérkning.

Senare pa dagen blev hon muskulért svagare, hade svart att
fokusera blicken och bérjade se dubbelt. Hon fick allt svarare
att andas och fick till slut andningsstillestand, varvid hon in-
tuberades och respiratorbehandlades. En datortomografi av
huvudet med angiosekvenser kunde inte pavisa nagon patolo-
gi. Patienten overfordes i detta lige till regionsjukhus dar
likvorundersokning gjordes; inte heller denna visade nagra
patologiska avvikelser. En magnetkameraundersokning med
TOF-angiografi (time of flight) visade enstaka supratentoriel-
lavitsubstansférandringar.

Vid klinisk unders6kning uppvisade patienten dilaterade, €j
ljusreagerande pupiller, tendens till nystagmus och 6gonmo-
torikpaverkan. Hon var generellt muskelsvag och hade svaga
extremitetsreflexer men bevarad kinsel.

Vid férnyad anamnesupptagning med anhorig framkom
att patienten hade itit rokt vakuumférpackad sik ungefir
klockan 19 pA midsommaraftonen. Samtliga ndrvarande hade
ocksa itit av fisken men bara sma méngder, eftersom man
hade tyckt att den inte smakade bra. En person i sidllskapet
hade krikts pa kviillen, men 6vriga hade inga symtom. Patien-
ten besvirades inte av illaméaende eller krikningar.

Misstanke om botulism vicktes, och kontakt togs med Gift-
informationscentralen fér radgivning. Patienten erholl tva
ampuller av ett skotskt antitoxin framstéllt fran far innehal-
lande antitoxin mot A-, B-, C-, D-, E-, F och G-toxin. Prov pa
ventrikelvitska och rester av siken skickades till Mikrobiolo-
giska laboratoriet, Skdnes universitetssjukhus, Lund. PCR-
svar 2 dagar senare kunde bekréfta misstanken om botulism,
narmare bestimt Clostridium botulinum typ E. Senare pavi-
sade #ven odling fran savil ventrikelvitskan som siken vixt av
Clostridium botulinum typ E.

EMG som utfordes 3 dagar efter insjuknandet visade vid
vila motoriska svar med mycket 1ag amplitud; den motoriska
svarsamplituden okade patagligt efter fysisk anstringning.
Desutom pavisades férekomst av dekrement vid lagfrekvent
stimulering och kraftigt inkrement med tydlig facilitering ef-
ter fysisk anstriangning,.

Patienten forbiittrades avseviirt fran dag till dag och kun-
de redan efter ca 1 veckas respiratorbehandling klara and-
ningen sjilv och ga uppritt. Eftersom toxinskadan pa nerv-
terminalerna anses vara irreversibel, krdvs nybildning av

dessa strukturer for att aterfa god funktion, vilket tar lang tid.
Den snabba forbittringen bedémdes dirfér som ovanlig och
anmirkningsvird, eftersom man férvéntat sig flera veckors
respiratorbehov. Under respiratorbehandlingen drabbades
patienten av en purulent trakeobronkit, vilken antibiotikabe-
handlades. Efter respiratorbehandlingen vardades patienten
pa rehabiliteringsmedicinska kliniken i ytterligare ca 3 veck-
or. De dominerande problemen var da ortostatism, uttalad
trotthet och forstoppningsbesvir, vilket stimmer vil med
forvintade symtom i efterférloppet.

Vid aterbes6k pa neurologiska mottagningen 2 manader ef-
ter det intriffade uppgav patienten trétthet samt smaértor,
framfor allt i fotterna och kékarna. Vid klinisk undersékning
kunde man se normalreagerande pupiller och normal 6gon-
motorik, men det fanns en klart iakttagbar kvarstaende litt
till mattlig generell muskulér svaghet.

Efter sjukgymnastik och ytterligare 2 manader kiinde sig
patienten helt somatiskt aterstilld och planerade att aterga
till arbetet.

DISKUSSION

Botulism &r en sdllsynt men allvarlig forgiftning med en tidi-
gare hog mortalitet, som dock reducerats kraftigt i modern
tid. Orsakerna till den reducerade mortaliteten torde vara
dels modern intensivvard, dels tidigt insatt antitoxinbehand-
ling. En retrospektiv kohortstudie har visat ligre mortalitet
hos dem som fick antitoxin inom 24 timmar efter symtomde-
but 4n hos dem som inte fick antitoxin; studien saknar dock
stark klassisk evidens [10].

Grunden till en god prognos &r att patienten soker akut
hjalpitid, att klinikern kan tolka symtomkonstellationenire-
lation till undersékningsfynden och att understédjande be-
handling och antitoxin ges i tid. Intubering och respiratorbe-
handling bor vidtas redan nér vitalkapaciteten sjunkit till ca
30 procent av forvéintat virde och innan andningsinsufficien-
sen avspeglat sig i blodgasanalysen - detta for att férebygga
risken for plotslig respiratorisk kollaps.

Eftersom tillstandet dr sa pass ovanligt, ir det en utmaning
att halladetitankarna.

W Potentiella bindningar eller jédvsforhallanden: Inga uppgivna.
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