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Вступ. Ботулізм – це рідкісне, але потенційно летальне захворювання, 

спричинене нейротоксинами (ботулотоксинами, BoNT), які продукуються 

бактеріями роду Clostridium botulinum. Найпоширенішим серотипом є 

ботулотоксин типу A (BoNT/A), який викликає в’ялий параліч скелетних м’язів, 

блокуючи вивільнення ацетилхоліну в нервово-м’язових синапсах. Механізм дії 

BoNT/A полягає в розщепленні білків комплексу SNARE, зокрема SNAP-25, що 

є ключовим компонентом для екзоцитозу синаптичних везикул. Це призводить 

до порушення передачі сигналу від нерва до м’яза, викликаючи параліч, який 

може бути особливо небезпечним у разі ураження дихальних м’язів, таких як 

діафрагма. Клінічні прояви ботулізму включають слабкість м’язів, порушення 

зору, ковтання, мовлення, а в тяжких випадках – дихальну недостатність, що 

потребує інтенсивної терапії, зокрема механічної вентиляції легень. Сучасні 

методи лікування ботулізму, такі як введення полівалентних антитоксинів, 

спрямовані на нейтралізацію циркулюючого токсину в кровотоці, але вони 

ефективні лише на ранніх стадіях захворювання. Антитоксини не впливають на 

вже заблоковані синапси, тому відновлення нервово-м’язової передачі залежить 

від природних регенеративних процесів, які можуть тривати від кількох тижнів 

до місяців. Ця тривала регенерація створює значні виклики для пацієнтів, 

оскільки потребує тривалого перебування в умовах інтенсивної терапії, що 

підвищує ризик ускладнень, таких як пневмонія чи тромбоемболія. У цьому 

контексті вивчення ендогенних механізмів компенсаторної пластичності, які 
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дозволяють організму відновлювати функцію м’язів після дії BoNT/A, є 

надзвичайно актуальним. Такі механізми можуть стати основою для розробки 

нових терапевтичних стратегій, які прискорюють відновлення та зменшують 

залежність від інвазивних методів лікування. 

Мета: визначити механізми компенсаторної пластичності в відновленні 

нервово-м’язової передачі після впливу ботулотоксину. 

Матеріали і методи.  

До огляду увійшли статті, які були відібрані за такими ключовими 

словами: «компенсаторна пластичність», «відновлення нервово-м’язової 

передачі», «ботулотоксин», що входять до баз даних наукових медичних даних 

PubMed, Scopus та Web of Science. Проведено аналіз наявних результатів 

досліджень щодо механізмів компенсаторної пластичності в відновленні 

нервово-м’язової передачі після впливу ботулотоксину. 

Результати та обговорення. 

Вплив ботулотоксину на нервово-м’язову передачу. 

Ботулотоксин типу A (BoNT/A) викликає параліч, блокуючи вивільнення 

ацетилхоліну в нервово-м’язових синапсах. Це відбувається через розщеплення 

білка SNAP-25, що є частиною комплексу SNARE, необхідного для злиття 

синаптичних везикул із пресинаптичною мембраною. У результаті ацетилхолін 

не потрапляє в синаптичну щілину, і м’язові волокна втрачають здатність 

скорочуватися. Існуючі результати дослідження показують, що у мишей, яким 

вводили сублетальну дозу BoNT/A, спостерігалися виражені симптоми паралічу 

вже через 24–48 годин після ін’єкції. Зокрема, фізична активність на біговому 

колесі знижувалася на 80–90% порівняно з контрольною групою, а сила 

скорочень діафрагми падала до 20% від норми. Крім того, електрофізіологічні 

записи показали значне зниження амплітуди EPP (кінцевих потенціалів 

пластинки), що свідчить про порушення пресинаптичного вивільнення 

нейротрансмітера. Амплітуда mEPP (мініатюрних кінцевих потенціалів 

пластинки) також зменшувалася, що вказує на зниження чутливості 

постсинаптичних рецепторів через недостатню стимуляцію. Ці зміни 
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підтверджують, що BoNT/A викликає глибокі порушення на всіх рівнях 

синаптичної передачі [1]. Незважаючи на початковий параліч, функція 

діафрагми у мишей починала відновлюватися вже через 7 днів після введення 

BoNT/A, а до 14-го дня досягала 70–80% від нормального рівня. Цікаво, що 

повне відновлення синаптичної передачі (зокрема, нормалізація амплітуди EPP) 

відбувалося значно повільніше і не завершилося протягом 14-денного періоду 

спостереження [1]. Це свідчить про те, що відновлення функції м’яза 

опосередковане компенсаторними механізмами, які дозволяють підтримувати 

скорочення навіть за умов часткової блокади синапсів. Основні механізми 

компенсаторної пластичності включали: підвищення чутливості до кальцію, що 

сприяло посиленню вивільнення ацетилхоліну; збільшення квантового вмісту 

ацетилхоліну, що вивільняється за один нервовий імпульс; зріст амплітуди 

мініатюрних потенціалів кінцевих пластинки; зсув потенціалу спокою 

мембрани [1]. Ці механізми дозволяють діафрагмі відновлювати функцію 

швидше, ніж відбувалося повне відновлення синаптичної передачі. Це 

підкреслює важливість компенсаторної пластичності в забезпеченні 

функціонального відновлення. 

Порівняння з іншими нейром’язовими розладами. 

Механізми, виявлені в цьому дослідженні, мають схожість із тими, що 

спостерігаються при інших нейром’язових розладах, таких як міастенія гравіс. 

При міастенії гравіс порушення синаптичної передачі спричинене аутоімунною 

атакою на постсинаптичні ацетилхолінові рецептори, що також призводить до 

слабкості м’язів.  

Однак у випадку ботулізму основний дефект є пресинаптичним, що 

робить компенсаторні механізми більш залежними від адаптації 

пресинаптичного апарату. Наприклад, підвищення квантового вмісту є менш 

вираженим при міастенії, де основна роль відводиться постсинаптичним змінам 

[2]. 

Потенціал для терапевтичного втручання. 

Отримані дані свідчать про те, що ідентифіковані механізми 
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компенсаторної пластичності можуть бути використані як терапевтичні мішені.  

Агоністи кальцієвих каналів: Препарати, такі як 4-амінопіридин або 

3,4-діамінопіридин, можуть посилювати чутливість пресинаптичних кальцієвих 

каналів, що прискорює вивільнення ацетилхоліну. Ці препарати вже 

використовуються в лікуванні синдрому Ламберта-Ітона, і їхня ефективність у 

контексті ботулізму потребує подальшого вивчення [3]. 

Модулятори каннабіноїдних рецепторів: Каннабіноїдні рецептори 

(зокрема CB1) впливають на амплітуду мініатюрних потенціалів кінцевих 

пластинки і можуть бути використані для підвищення чутливості 

постсинаптичних рецепторів [4]. 

Інгібітори ацетилхолінестерази: Препарати, які інгібують розщеплення 

ацетилхоліну в синаптичній щілині, можуть бути корисними для тимчасового 

полегшення симптомів, хоча їхня ефективність при ботулізмі обмежена через 

пресинаптичний характер ураження [5]. 

Крім того, перспективним напрямком є використання нейротрофічних 

факторів, таких як BDNF (brain-derived neurotrophic factor), які можуть 

стимулювати регенерацію синапсів і посилювати компенсаторну пластичність, 

що сприяє відновленню синаптичної передачі після травм нервової системи, і 

його ефект у контексті ботулізму потребує подальшого вивчення [6].  

Висновки. 

Відновлення нервово-м’язової передачі після впливу ботулотоксину типу 

A опосередковане кількома формами компенсаторної пластичності, включаючи 

підвищення чутливості до кальцію, збільшення квантового вмісту, адаптацію 

постсинаптичних ацетилхолінових рецепторів і зміни електричних 

властивостей м’язових волокон.  

Ці механізми дозволяють діафрагмі відновлювати функцію навіть за умов 

часткової блокади синапсів, що забезпечує виживання організму в умовах дії 

токсину. Агоністи кальцієвих каналів, модулятори каннабіноїдних рецепторів і 

нейротрофічні фактори можуть бути використані для посилення 

компенсаторної пластичності та скорочення періоду реабілітації.  
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