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Abstract:

Introduction and purpose: Sweating plays an important role in the mechanism of human
thermoregulation. A state in which the amount of sweat produced exceeds the physiological
demand is called hyperhidrosis. About 4.8% of the population complains of this condition. The
inconvenience of excessive sweat production significantly decrease the standard of living of
patients suffering from this disorder. Nowadays, botulinum toxin injections are increasingly

being used as a therapy for excessive sweating.

Brief description of the state of knowledge: Botulinum toxin is an exotoxin produced by the
bacteria Clostridium botulinum . It is now considered one of the most potent poisons found in
nature. Thanks to research conducted since the 1970s, the positive effects of using TB to treat
strabismus, eyelid spasm, torticollis and other conditions associated with excessive muscle
spasticity have been noted. This discovery coused a flood of subsequent research on the use of
botulinum toxin in medicine and cosmetology. It derives its features from inhibiting the release of
Acetylcholine in nerve endings, which prevents muscle contraction. Acetylcholine is the main
transmitter of the sympathetic nervous system, which innervates the sweat glands. Thanks to

these features, botulinum toxin has begun to be widely used to treat excessive sweating.

Summary: Excessive sweating is very often resistant to treatment attempts with iontophoresis or
external substances. Botulinum toxin injections into the areas most affected by the condition,

which are most often the hands, feet, armpits, bring significant improvement in patients.
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Currently, research is being conducted about the use of botulinum toxin in other areas of the

body.

Abstrakt:

Wstep: Pocenie si¢ odgrywa wazng role w mechanizmie termoregulacji cztowieka.
Stan, w ktorym ilo§¢ produkowanego potu przewyzsza fizjologiczne zapotrzebowanie nazywa
sie¢ nadpotliwosciag. Na to schorzenie skarzy sie ok. 4,8% populacji. Niedogodnos$ci zwigzane
z nadmierng produkcja potu znacznie ograniczajg standard zycia pacjentow cierpigcych
z powodu tego zaburzenia. Obecnie coraz czgsciej jako forme terapii nadmiernej potliwosci

stosuje si¢ iniekcje z zastosowanie toksyny botulinowe;.

Stan Wiedzy: Toksyna botulinowa jest egzotoksyng produkowang przez bakteri¢ Clostridium
botulinum. Obecnie jest uwazana za jedng z najsilniejszych trucizn wystepujacych w naturze.
Dzigki badaniom prowadzonym od lat 70-tych XX wieku zauwazono pozytywny wplyw
zastosowania toksyny botulinowej w leczeniu zeza, kurczu powiek, kreczu karku i innych
schorzeniach zwigzanych z nadmierng spastycznos$cig mig$ni. Odkrycie to wywolalo lawing
kolejnych badan dotyczacych zastosowania toksyny botulinowej w medycynie i kosmetologii.
Swoje wilasciwosci zawdzigcza zahamowaniu uwalniania Acetylocholiny w zakonczeniach
nerwowych, co uniemozliwia skurcz mig¢sni. Acetylocholina jest gldwnym przekaznikiem uktadu
wspotczulnego, ktory unerwia gruczoty potowe. Dzigki tym wlasciwosciom toksyna botulinowa

zaczela by¢ powszechnie stosowana w leczeniu nadmiernej potliwosci.

Podsumowanie: Nadmierna potliwo$¢ bardzo czesto jest oporna na proby leczenia za pomoca
jonoforezy lub substancji zewngtrznych. Iniekcje toksyny botulinowej w okolice najbardziej
dotkniete tym schorzeniem, czyli najczesciej dlonie stopy, pachy, przynosza znaczaca poprawe
u pacjentow. Obecnie prowadzone sg badania co do zastosowania toksyny botulinowej w innych

okolicach ciala.

Keywords: hyperhidrosis, botulinum toxin, sweat gland,

Stowa kluczowe: nadpotliwos¢, toksyna botulinowa, gruczot potowy,
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Wstep:

Toksyna botulinowa jest najsilniejsza z dotychczas poznanych neurotoksyn, ktéra zostata odkryta
juz 150 lat temu. Jest wytwarzana przez bakteri¢ Clostridium botulinum, beztlenowa
Gram-dodatnig laseczkg. Dzigki trwajacym od tamtej pory badaniom jest jedna z najlepiej
przebadanych substancji. Poza niewatpliwie bardzo szkodliwym dziataniem na uktad pokarmowy,
nerwowy i oddechowy podczas analiz zauwazono takze pozytywny wptyw toksyny w leczeniu
chorob neurologicznych 1 dystonii migsniowych [1]. W latach 80-tych XX wieku badania A.
Scotta potwierdzity terapeutyczne korzysci wynikajace z zastosowania toksyny botulinowej, a w
latach 90-tych nastgpit gwaltowny wzrost uzycia tejze toksyny w celach leczniczych i

kosmetycznych [2]. Miedzy innymi zauwazono jej pozytywny wptyw na leczenie nadpotliwosci.

Budowa i Dzialanie Toksyny Botulinowej (TB):

Toksyna botulinowa to kompleks biatkowy zbudowany z 2 tancuchow: lekkiego (L) i cigzkiego
(H), ktéore sa ze soba polaczona mostkiem dwusiarczkowym. Kompleks uzupetniajg
hemaglutyniny i biatka nietoksyczne, odpowiadajace za stabilizacj¢ toksyny i ochrong przed
toksycznym dzialaniem kwasu zoladkowego. Wyrdzniamy kilka podtypoéw serologicznych od
A do G z czego najsilniejsza 1 najdluzej dziatajaca jest A. Z tego powodu podtyp A jest

najczesciej stosowana w medycynie [1].

Toksyna Botulinowa za pomoca tancucha ci¢zkiego taczy si¢ z receptorami obecnymi na btonie
komorkowej zakonczen neuronow cholinergicznych. Droga endocytozy jest wchilaniana do
wnetrza komorki. W wyniku dziatania kwasnego srodowiska endosomu dochodzi do rozerwania
mostka dwusiarczkowego i odlaczenia si¢ tancucha lekkiego od cigzkiego. Lancuch lekki
przechodzi nastgpnie do cytoplazmy, gdzie uniemozliwia uwolnienie acetylocholiny do szczeliny
synaptycznej [1]. Acetylocholina jest miedzy innymi odpowiedzialna za pobudzenie mig$ni
szkieletowych oraz wzmaga funkcje wydzielnicze gruczoldéw [3]. Wynikiem dziatania toksyny
botulinowej jest porazenie migsni (niedowtad wiotki) oraz utrata funkcji narzadow.

Acetylocholina jest gléwnym przekaznikiem ukladu wspotczulnego, ktory unerwia migdzy
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innymi gruczoty potowe [3]. Fakt ten jest wykorzystywany w terapii nadmiernej potliwosci za

pomoca toksyny botulinowe;.

Nadpotliwos$¢ (HH)

Nadpotliwos$¢ jest schorzeniem dermatologicznym charakteryzujagcym si¢ nadmierng produkcja
potu, znacznie przekraczajaca potrzeby termoregulacyjne. Gruczoty potowe mozna podzieli¢ na
ekrynowe, apokrynowe i mieszane. Najliczniejsze sg gruczoly ekrynowe, ktore w liczbie okoto
3 milionéw s3 rozmieszczone prawie na catym ciele i powstaja w okresie plodowym [4]. Ich
najwicksze zageszczenie wystepuje na dloniach podeszwach stop, czole, pachach, policzkach,
natomiast najmniej licznie wystepuja na plecach i klatce piersiowej [5]. Ich wystgpowanie nie ma
zwigzku z  obecnos$cig wloséw. Produkuja bezwonna, przejrzysta wydzieling a ich gldwna
funkcja jest termoregulacja [6]. Gruczoty apokrynowe s3 znacznie mniej liczne niz ekrynowe. Ich
liczba 1 wielko$¢ wzrasta w okresie dojrzewania [7]. Gruczoty apokrynowe wystepuja pod
pachami, w okolicy brodawek sutkowych, na wzgérku tonowym, napletku, w okolicy krocza
i1 odbytu [8]. Wydzielina jaka produkuja jest bardziej lepka i zapachowa, zawiera kwasy
tluszczowe, biatka, cukry, amoniak, czasami chromogeny [9]. Funkcja gruczoléw apokrynowych
nie jest do konca poznana, przyjmuje si¢, ze spetniajg funkcje zapachowe i odpowiadaja za

produkcje feromonow [10]. Gruczoly potowe sg unerwione przez uktad wspotczulny.

Szacuje si¢, ze nadpotliwo$¢ dotyczy 4,8% populacji, wynik ten uwaza si¢ za niedoszacowany
[11]. Nadpotliwos¢ moze pojawi¢ si¢ w kazdym wieku, a szczyt zachorowan wystepuje miedzy
14 a 25 rokiem zycia [10, 12]. Wyr6znia si¢ nadpotliwos$¢ pierwotng, ktora jest spowodowana
nadmierng aktywno$cig autonomicznego uktadu nerwowego, co skutkuje nadaktywnoscia w
dzialaniu gruczotéw potowych, oraz wtérng wynikajaca z nieprawidtowej kontroli emocji [11].
Toksyna botulinowa jest wykorzystywana w leczenie nadpotliwosci pierwotnej [11]. Obszary
ktére najczeSciej zajete sa nadpotliwo$cig pierwotng to: pachy, podeszwy stdp, dlonie, czoto,
kark [11]. Na HH w réwnym stopniu cierpig kobiety 1 mezczyzni, jednak to kobiety znacznie

cze$ciej szukaja sposobu na poradzenie sobie z tym schorzeniem [13, 14, 15].
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W diagnostyce nadpotliwo$ci najczesciej stosuje sie test Minora: w pierwszym etapie na dany
obszar nanosi si¢ plyn Lugola, a nastepnie posypuje si¢ ta samg okolice skrobia spozywcza.
Skoére ocenia si¢ po 3-5 minutach. W wyniku pojawienia si¢ potu na powierzchni skory, skrobia
i jod lacza si¢ powodujac zmiang koloru z zbéltego na ciemnoniebieski [16]. W praktyce

klinicznej testowanie nadpotliwosci nie jest powszechnie praktykowane.

Nadmierna potliwo$¢ wplywa na codzienne czynno$ci, funkcje zawodowe 1 spoteczne.
Uposledzenie jakosci zycia jest porownywalne do cigzkiej tuszczycy, RZS czy stwardnienia
rozsianego [17]. Pacjenci odczuwaja zaklopotanie, frustracje, maja trudno$ci w nawigzywaniu
relacji, ograniczaja aktywno$¢ w czasie wolnym. U 50% pacjentow stan emocjonalny jest

umiarkowany do powaznego [18].

Leczenie Toksyna Botulinowa

W 1996r. pojawito si¢ pierwsze badanie potwierdzajace skuteczno$¢ stosowania toksyny
botulinowej typu A w leczeniu nadpotliwosci pachowej [19]. Od tego czasu pojawito si¢ wiele
doniesien naukowych o skutecznosci leczenia HH za pomoca toksyny botulinowej takze
w innych obszarach ciata takich jak: dtonie i stopy. Wykonywanie zabiegu w obszarach, ktore
najczesciej zajete sa nadpotliwoscia moze by¢ bardzo bolesne, dlatego zaleca si¢ wykonanie
znieczulenia. Najcze$ciej praktykuje si¢ znieczulenie przewodowe, ponadto mozna zastosowac
blok Biera, zimne oktady, oraz blokade nerwéw obwodowych [20, 21]. Na punkt zaleca si¢ 2,5-5
jednostek preparatu Bocouture® lub Vistabel®, a w przypadku Azzalure® 10-20 jednostek
Speywood.

Poréwnanie sil jednostek roznych rodzajow toksyn botulinowych

Bocouture® Vistabel® Azzalure®
Jednostki/punkt 1,0 1,0 2,5
ml roztworu/punkt 0,025 0,025 0,0125

Stopy:
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Wstrzyknigcia wykonuje si¢ w odstepach 2 cm. Kazda stopa wymaga od 10 do 50 punktow
iniekcyjnych. Nie ma stalych punktow, w ktorych wykonuje si¢ wklucia, rozmieszczenie jest
indywidualne i zalezne od wyniku testu Minora [22]. Nalezy zwr6ci¢ uwage na boczne czgsci
stop, poniewaz tam réwniez moze dochodzi¢ do nadmiernej produkcji potu. Iniekcje wykonuje
si¢ $rodskornie, rzadziej podskornie. Nalezy zachowaé szczegdlng ostrozno$¢ przy podawaniu
preparatu w $rodkowej czesci stopy, poniewaz w wyniku rozprzestrzeniania si¢ toksyny moze

doj$¢ do niedowtadu [23].
Dtonie:

W przypadku dioni leczenie wyglada bardzo podobnie jak w przypadku stop. Wstrzyknigcia
wykonuje si¢ w odstgpach 2cm, $rodskornie rzadziej podskornie, a kazda dton wymaga 10-30
punktéw iniekceji [22]. Standardowo na dlon stosuje si¢ 75-100 jednostek toksyny [11]. Nie ma
stalego schematu miejsc iniekcji- zalezy to od wyniku testu Minora. Szczegodlna ostroznosé
nalezy zachowa¢ w okolicy kiebu kciuka, poniewaz moze doj$¢ do zmniejszenia sity migSniowe;,

co utrudnia chwytanie [23].

Pachy:

W obrebie pach iniekcje wykonuje si¢ w odstepach 2cm, $rédskornie rzadziej podskornie.
Miejsca iniekcji zaleza od wyniku testu Minora. Zwykle wykonuje si¢ 10-15 iniekcji na jedng
pache. W sumie na jedng pache przypada zwykle 50 jednostek toksyny [11]. W obrgbie pachy
iniekcje nie powoduja powiktan, moga ewentualnie pojawi¢ si¢ krwiaki poiniekcyjne. Nalezy
pamictaé, ze w obrebie pach okolica najsilniejszego wytwarzania potu odpowiada strefie
owlosionej, moze ona jednak przekraczaé granice wloséw [11,23]. Satysfakcja z wykonanego

zabiegu na tym obszarze waha si¢ migdzy 66% a 100% [11].

Toksyna botulinowa nie jest pierwszym wyborem w leczeniu HH. Terapi¢ nadpotliwo$ci
rozpoczyna si¢ od zastosowania chlorku glinu lub jonoforezy, ktére sa uwazane ze terapie
bezpieczniejsze, obarczone mniejszg liczba powiktan jednak czesto okazujg si¢ nieskuteczne[23].
Chlorek glinu jest efektywny w tagodzeniu objawow nadpotliwo$ci, niestety rezultat jest
krotkotrwaty, nie zmniejsza iloSci wytwarzanego potu, a przewlekte stosowanie niejednokrotnie

powodowato wtorne schorzenia skérne. Leki cholinergiczne sg zalecane tylko w przypadkach, w
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ktérych chlorek glinu, jonoforeza i toksyna botulinowa okazaty si¢ niewystarczajace. Ze wzgledu
na trudnos$ci w leczeniu nadpotliwo$ci twarzy procedurami zewng¢trznymi, zaleca si¢ rozpoczecie
terapii od lekow antycholinergicznych [24]. Obecnie coraz czgsciej podejmuje si¢ proby
z wykorzystaniem toksyny botulinowej w leczeniu nadmiernej potliwosci na obszarach takich

jak: okolica pachwin, goérna warga, nos, broda czoto [25].

Pacjenci, ktérzy zdecydowali si¢ na terapi¢ HH za pomoca toksyny botulinowej zauwazaja
znaczne zmniejszenie ilo$ci potu i poprawe jakosci zycia [22]. W randomizowanych badaniach
kontrolowanych placebo satysfakcja pacjentdow znacznie wzrosta po leczeniu toksyng botulinowa
w porownaniu z placebo (93% vs 30%) [26]. Efekt utrzymuje si¢ przez 6-12 miesigcy [26]. Po
tym czasie procedure mozna powtorzy¢. Nietrwato$¢ efektu leczenia jest jedng z wigkszych wad
terapii. Ponadto zauwazono, ze pacjenci ktorzy mieli wykonywane wiecej niz 4 iniekcje coraz
szybciej wracaja na kolejne zabiegi. Jest to prawdopodobnie spowodowane narastajaca tolerancja
na toksyne botulinowa. Niektore badania wskazuja na to, ze w wyniku zbyt czesto powtarzanych
iniekcji w organizmie pacjenta moga pojawic si¢ przeciwciata przeciwko toksynie botulinowe;j,
co zmniejsza skuteczno$¢ leczenia [27]. Jest to spowodowane wlasciwoscia neutoroksyny do
pobudzania uktadu immunologicznego. Pojawiajace si¢ w tym procesie przeciwciata mogg miec
charakter neutralizujacy (deorganizuja dzialanie 1 skuteczno$¢ neurotoksyny) lub
nieneutralizujacy (nie wptywaja niekorzystnie na skuteczno$¢ neurotoksyny) [28]. Ocenia sig¢, ze
W momencie pojawienia si¢ immunoglobulin najlepiej przerwac terapi¢ toksyng botulinowa na ok.
2 lata w celu wyciszenia uktadu odpornosciowego. Po tym czasie mozna podjac¢ kolejne proby
leczenia za pomoca neurotoksyny. Dzieki minimalnej inwazyjnosci przy dobrej skutecznosci
zabiegu, iniekcje toksyny botulinowej w terapii nadmiernej potliwosci zyskuja coraz wigksza

popularnos¢.

Przeciwwskazania do zastosowania toksyny botulinowej

Tak, jak w przypadku wszystkich substancji leczniczych do zastosowania toksyny botulinowej
robwniez istnieja przeciwwskazania. W pierwszej kolejno$ci nalezy wymieni¢ reakcje
nadwrazliwosci na ktorykolwiek skfadnik leku. Szczegodlne znaczenie ma tu nadwrazliwos¢ na
ludzka albuming. W przypadkach watpliwych mozna wykonaé probg oceniajaca wrazliwos$¢ na

preparat i mie¢ dostep do lekow przeciwalergicznych. Nie jest mozliwe wykonanie iniekcji z

912



toksyng botulinowa w przypadku gdy pacjentka jest w cigzy lub karmi piersig [28]. Przed
wykonaniem zabiegu nalezy zebra¢ wywiad z pacjentem i doktadnie obejrze¢ okolice skory, w
ktorej planujemy wykonanie zabiegu. W momencie, gdy na skora zmieniona jest infekcyjnie lub
zapalnie, zabieg nalezy odroczy¢ na pozniejszy termin [28]. To samo odnosi si¢ do sytuacji, w
ktérej pacjent jest w trakcie leczenia antybiotykami aminoglikozydowymi czyli: gentamycyna,
tobramycyna, amikacyna [29]. Przeciwwskazaniem do iniekcji toksyny botulinowe;j jest rowniez
terapia tubokuraryng, poniewaz poteguje ona dziatanie preparatu toksyny botulinowej [29].
Najwicksza pule przeciwwskazan stanowig choroby neurologiczne charakteryzujace si¢
zaburzonym przewodnictwem nerwowo-migsniowym. Sg to migdzy innymi: dystrofia mi¢$niowa,
neuromiopatia, wrodzone miopatie, zaburzenia miotoniczne, mitochondrialne miopatie,

nieokreslone lub inne pierwotne zaburzenia mi¢sni [28].

Podsumowanie

Nadmierna potliwo$¢ jest schorzeniem, ktore dotyka znaczng czg$¢ populacji (>4,8%).
Wynikajace z tego niedogodnosci znacznie pogarszaja jako$¢ zycia pacjentdw i ograniczaja ich
aktywnos$¢. W wyniku trwajacych od lat 80-tych XX wieku badaniom nad toksyna botulinowa
odkryto jej zastosowanie w leczeniu nadpotliwosci. Dzieki wlasciwo$ciom tej substancji w
postaci hamowania uwalniania acetylocholiny, mozna zahamowa¢ uklad wspodtczulny
unerwiajacy gruczoty potowe. Odkrycie to bylo przelomem w leczeniu nadmiernej potliwosci.
Poza typowymi miejscami zastosowania toksyny botulinowej (dlonie, stopy, pachy), pojawiaja
sie kolejne proby leczenie w obszarach takich jak pachwiny, gorna warga, broda, czoto. Wyniki
prowadzonych eksperymentow bardzo dobrze rokuja. Ta obiecujgca metoda moze

zrewolucjonizowac leczenie nadmiernej potliwos$ci juz w niedlugiej przysziosci.
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