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Abstract 
 

Background and purpose: Internal anal sphincter achalasia is one of the causes of refractory 
constipation in children. These patients are treated with internal anal sphincter myomectomy which 
results in complications such as permanent fecal incontinence due to permanent damage in sphincter. This 
study evaluates the impacts of botulinum toxin sphincteric injections in the treatment of these patients. 

Materials and methods: In a clinical trial 20 patients enrolled with the mean age of  
4.95 ± 2.47 years, of whom 11 were males. When the internal anal sphincter achalasia diagnosis was 
confirmed the patients received 20 units of sphincteric injection of botulinum toxin in four parts of the 
sphincter (in total 80 units). Then patients’ responses to treatment and bowel movements were recorded 
during 6 months follow-up visits. The responses were classified as excellent (at least one bowel 
movement every other day without laxatives), average (minimum of one bowel movement every other 
day with laxatives) and poor (one bowel movement over two days while taking laxative). 

Results: All patients except one responded to treatment. In one-month follow up, excellent 
response to treatment was seen in 35% of the patients while 60% showed average responses to treatment. 
However, six-month follow up responses to treatment was observed as 50% excellent, 40% average  
and 10% poor. The impacts of botulinum toxin in 14 patients remained until the end of the follow-up 
period, in five patients between seven to 20 weeks and in other patients except one remained on average. 
The only observed complication was fecal incontinence in three patients, which resolved after one to 
three weeks. 

Conclusion: Botulinum toxin sphincteric injection is an effective treatment in the treatment of 
internal anal sphincter achalasia induced constipation with few and transient complications. 
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  پژوهشی          

  
  
  ــدرانـــازنـــــی مـکــــزشــــوم پـــلــشــــگاه عـــه دانـــلـــمج

  )26-33   (1391  سال  اردیبهشت   88شماره   بیست و دوم دوره 
 

26  1391اردیبهشت  ، 88 ، شماره بیست و دومره  دو                                                        مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                       

  ثیر تزریق توکسین بوتولینوم در درمان یبوست ناشی از أت
  آشالازی اسفنکتر داخلی مقعد در کودکان

 
        1حسن کرمی

        1علیرضا علم صاحب پور
        2کاوه پاک نژاد
        3لیلا شکوهی

  4سهیلا شاه محمدی
  چکیده

ین بیمـاران بـا     ا. کودکان است  ر داخلی مقعد یکی از علل یبوست مقاوم به درمان در          آشالازی اسفنکت  :سابقه و هدف  
اختیـاری   میومکتومی اسفنکتر داخلی مقعد درمان شده که به علت ایجاد آسیب دائم در اسفنکتر منجر به عوارضـی مثـل بـی                    

  .تولینوم در درمان این بیماران استثیر تزریق داخل اسفنکتری توکسین بوأهدف این مطالعه تعیین ت. شود دفعی دائمی می
 نفـر پـسر   11 که  سال95/4 ± 47/2 با متوسط سن( بیمار 20در یک کارآزمایی بالینی قبل و بعد، در  :ها مواد و روش

   واحـد در  20با تشخیص قطعی آشالازی اسفنکتر داخلی مقعد، تزریق داخل اسفنکتری توکسین بوتولینـوم بـه میـزان     ) بودند
های پیگیری، پاسخ به درمان و مشخـصات          ماه و طی ویزیت    6سپس به مدت    . انجام شد )  واحد 80جمعاً  (سفنکتر   نقطه از ا   4

دفع مدفوع حداقل یـک روز در میـان، بـدون مـصرف             (  پاسخ به درمان به صورت پاسخ عالی       .اجابت مزاج بیماران ثبت شد    
 روز  2دفع مدفوع به فواصل بیش از       ( و پاسخ بد  ) ملینمیان با مصرف     دفع مدفوع حداقل یک روز در     ( ، پاسخ متوسط  )ملین

  .بندی شد طبقه) یک مرتبه با مصرف ملین
 درصـد عـالی و در   35 ماهه، پاسخ به درمـان در  1در پیگیری   . تمام بیماران بجز یک نفر به درمان پاسخ دادند         :ها یافته

  اثـر  .  درصـد بـد ارزیـابی شـد    10وسـط و در  درصـد مت 40 درصـد عـالی و در  50 ماهـه در 6 درصد متوسط و در پیگیـری      60
در جز یک نفـر،      ه هفته طول کشید که ب     20 تا   7 بیمار بین    5 بیمار تا پایان پیگیری ادامه داشت و در          14توکسین بوتولینوم در    

 3 تـا    1از   بیمار بود کـه بعـد        3اختیاری دفعی در     تنها عارضه مشاهده شده، بروز بی     .  افراد پاسخ در حد متوسط باقی ماند       بقیه
 .هفته رفع شد
تزریق توکسین بوتولینوم در درمان یبوست ناشی از آشالازی اسفنکتر داخلی مقعد یک روش درمانی موثر و                  :استنتاج

  .با عوارض اندک و گذرا است
  

  آشالازی اسفنکتر داخلی مقعد، توکسین بوتولینوم، یبوست، کودکان :واژه های کلیدی
  

  مقدمه
بـه  . ع دوران کـودکی اسـت     یبوست از مشکلات شـای    

 25های متخصصین اطفال و       درصد از ویزیت   3ای که    گونه
هـای متخصـصین گـوارش اطفـال بـه آن            درصد از ویزیـت   

  لف ــات مختـوست در مطالعـوع یبــشی. )1(اص داردـاختص
  

  . علوم پزشکی مازندران تامین شده است که توسط معاونت تحقیقات و فناوری دانشگاهاست 86 -33 این مقاله حاصل طرح تحقیقاتی شماره
   :shokohileila@gmail.com  E-mail                                                                             معاونت تحقیقات و فن آوری دانشگاه،میدان معلم :ساری -لیلا شکوهی :مولف مسئول

  ه علوم پزشکی مازندران، دانشکده پزشکی، دانشگاگروه اطفال. 1
  ، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مازندرانکمیته تحقیقات دانشجویی، فالط ادستیار. 2
  پزشک عمومی. 3
  دانشگاه علوم پزشکی مازندران. 4

  19/1/91 :           تاریخ تصویب   19/11/90:          تاریخ ارجاع جهت اصلاحات   29/9/90: تاریخ دریافت  
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  حسن کرمی و همکاران                                                      پژوهشی  
  

27  1391اردیبهشت  ، 88 ، شماره بیست و دوم دوره                                                         مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                       

 22 درصد از کودکـان      16در یک مطالعه    . متفاوت است 
 11 تـا    4 درصـد از کودکـان       34ماهه و در مطالعه دیگـر       

براسـاس تعریـف     .)2،3(انـد   بـرده   از یبوست رنج مـی    ساله  
انجمن گوارش و تغذیه آمریکای شمالی، یبوسـت، دفـع          

 هفتـه یـا   2سخت و یا با تأخیر مدفوع است که بـه مـدت      
اعـث اضـطراب و پریـشانی بیمـار         بیشتر طول کـشیده و ب     

یبوست در اکثر موارد کوتاه مدت بـوده و          .)1(شده است 
 مــاه طــول 6عواقــب انــدکی دارد ولــی گــاهی بــیش از  

ایـن وضـعیت    . شود های رایج رفع نمی    کشیده و با درمان   
 درصـد از    5شـود و شـیوع آن در         یبوست مزمن تلقی می   

تــرین علــت  شــایع. شــده اســتکودکــان ســالم گــزارش 
 90بـیش از    ( بوست مزمن، یبــوست عملــکردی اسـت       ی

گونه علل اورگانیک، آناتومیـک      هیچکـه  ) درصد موارد 
از جملـه عوامـل     . شـود  و یا دارویـی بـرای آن پیـدا نمـی          

توانــد باعــث یبوســت مــزمن شــود،  اورگانیــک کــه مــی
اختلالات عصبی جدار روده مثل بیمـاری هیرشـپرونگ،         

سفنکتر داخلی مقعد   دیسپلازی عصبی روده و آشالازی ا     
 .)1(است

آشالازی اسفنکتر داخلی مقعـد یـک علـت ناشـایع           
یبوست مقاوم به درمان است که از نظر بالینی بـه سـختی             

اگـر چـه اخـتلال      . از یبوست فانکشنال قابل افتراق اسـت      
عملکـــرد اســـفنکتر داخلـــی مقعـــد اغلـــب در بیمـــاری 

شود ولی با شیوع کم در کودکـان         هیرشپرونگ دیده می  
رغــم وجــود ســلول گــانگلیول در  علــی( ظــاهر ســالم بــه

هم دیده شـده اسـت کـه ایـن گـروه در گذشـته           ) رکتوم
ــده    ــاه نامی ــسیار کوت ــا ســگمان ب بیمــاری هیرشــپرونگ ب

ــا انجــام مــانومتری  . )4(شــد مــی تــشخیص ایــن بیمــاری ب
در ایــن بیمــاری رفلکــس . پــذیر اســت آنورکتــال امکــان
 ( RAIR: Recto Anal Inhibitory Reflex)مهاری رکتوآنال

ــشار اســفنکتر داخلــی مقعــد در حــال    ــدارد و ف وجــود ن
وضعیت مشابه در   . استراحت هم بیش از حد طبیعی است      

ــه دیــسپلازی   بیمــاری هیرشــپرونگ و برخــی مبتلایــان ب
راه افتراق، بیوپسی رکتوم    . شود عصبی روده هم دیده می    

هـای   است و تشخیص آشالازی آنـال بـا مـشاهده سـلول           

تـا   .)4،5(شـود   در رکتوم این بیماران مسجل می      گانگلیون
حال آشالازی آنال به طریق جراحـی و بـا میومکتـومی             به

با این درمـان علائـم      . شد اسفنکتر داخلی مقعد درمان می    
کرد ولـی بـه علـت آسـیب دائمـی            بیماران بهبود پیدا می   

اختیاری مـدفوعی    اسفنکتر داخلی مقعد، احتمال بروز بی     
اخیراً تزریق داخـل اسـفنکتری   .  داشت طولانی مدت وجود  

 )Clostridium botulinum(توکسین کلستریدیوم بوتولینـوم  
عنوان درمانی جایگزین برای میومکتومی مطـرح شـده          هب

مطالعاتی کـه در مـورد اثربخـشی و عـوارض ایـن             . است
روش انجام شـده اسـت نـشان داده کـه تزریـق توکـسین               

 و کاملاً ایمن بـوده و       بوتولینوم به اندازه روش قبلی موثر     
 .)4،5(از سوی دیگر بدون عارضه است

توکسین کلستریدیوم بوتولینوم، یک نوروتوکـسین      
 عـضله  -باکتریال قوی است که در محـل اتـصال عـصب    

اثر کرده و باعث بلوک ترشح استیل کـولین از اعـصاب            
کولینرژیک پره سیناپتیک شده و بـدین طریـق تحریـک        

اثـر  . )4 -6(شود ف مهار میسمپاتیک روی تون عضله صا    
 4این نوروتوکسین وابسته به دوز است و به طور متوسط           

امروزه از تزریق ایـن توکـسین       . )4(کشد  ماه طول می   6تا  
شـود ماننـد     هـای مختلفـی اسـتفاده مـی        در درمان بیماری  

هــا، تعــدادی از  هــای عــضلانی انــدام استرابیــسم، اسپاســم
 شـل نـشدن     اختلالات گوارشـی شـامل آشـالازی مـری،        

 در دیس کینزی صفراوی، درمان درد در        Oddiاسفنکتر  
شــقاق مــزمن مقعــد، درمــان درد بــه دنبــال جراحــی       
هموروئیدکتومی و پایدار ماندن یبوست بعـد از جراحـی          

  .)4-6( در بیماران هیرشپرونگPull-throughبه روش 
رغم وجود شواهد بـسیار در زمینـه مفیـد بـودن             علی

توکـسین بوتولینـوم در درمـان       تزریق داخـل اسـفنکتری      
آشالازی آنال، هنوز در بـسیاری از مراکـز از ایـن روش             

ای در ایـن     شـود و در کـشور مـا هـم تجربـه            استفاده نمی 
این مطالعه بـر روی بیمـاران مبـتلا بـه           . زمینه وجود ندارد  

آشالازی اسـفنکتر داخلـی مقعـد، از بـین بیمـاران دچـار              
گوارش اطفـال   یبوست مزمن که به مرکز فوق تخصصی        

انـد، انجـام     سینا ساری ارجـاع داده شـده       بیمارستان بوعلی 
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  م در درمان آشالازی اسفنکتر داخلی مقعدتزریق توکسین بوتولینو
 

28  1391اردیبهشت  ، 88 ، شماره و دومبیست  دوره                                                         مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                       

با بررسـی ایـن روش در بیمـاران، اثـر بخـشی آن را               . شد
ــرای درمــان آشــالازی اســفنکتر   ــه را ب ــشان داده و زمین ن
داخلی مقعد با روش تزریـق داخـل اسـفنکتری توکـسین      

  .بوتولینوم در کشور، فراهم سازد
  

  ها مواد و روش
 کارآزمایی بالینی قبل و بعـد و بـا توجـه بـه              در یک 

 بیمار مبتلا به آشالازی اسفنکتر داخلی       20مطالعات قبلی، 
مجوزکمیته اخلاقی ازکمیته اخلاقی    . مقعد انتخاب شدند  

کـسب   معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی مازندران     
نامـه   شد و بعد از توضیح شیوه درمانی و کـسب رضـایت           

 معیارهای زیـر وارد مطالعـه       اد دارای کتبی از والدین، افر   
  .شدند

 سال با عـدم     15 تا   2معیار ورود به مطالعه، کودکان      
های معمول برای یبوست، وجـود شـواهد         پاسخ به درمان  

عملکــرد نامناســب اســفنکتر داخلــی مقعــد در مــانومتری 
 معیار خروج از مطالعه عـدم مـشاهده سـلول            و آنورکتال

در ) یمـاری هیرشـپرونگ   ب( ومگانگلیون در بیوپسی رکت ـ   
های معمول بـه معنـی       عدم پاسخ به درمان    .شدگرفته   نظر

دنبـال تغییـر    هعدم دفع مدفوع حداقل یـک بـار در روز ب ـ   
رفتــار دفعــی، تغییــر رژیــم غــذایی و یــک مــاه مــصرف  

  .و سناگل بود) mg/kg/d1( اتیلین گلیکول با دوز بالا پلی
نکتر مانومتری آنورکتال، عملکرد نامناسـب اسـف       در

داخلی مقعـد بـه صـورت عـدم وجـود رفلکـس مهـاری               
ــال در حجــم  ــد    رکتوآن ــا ح ــوم ت ــده رکت ــای فزاین  60ه

در مجمـوع بـا توجـه بـه معیارهـای           . لیتر تعریف شد   میلی
ورود و خــروج، تــشخیص آشــالازی اســفنکتر خــارجی  

  .توسط فوق تخصص گوارش اطفال گذاشته شد
کولـون  روز قبل از مداخله، در تمام بیمـاران تخلیـه           

ــا شــیاف(انجــام شــد  صــبح روز بعــد تحــت  و) انمــا و ی
بعـد از دیلاتاسـیون آنـال       . بیهوشی عمومی قـرار گرفتنـد     

ــفنکتری     ــق داخــل اس ــال، تزری ــپکولوم واژین توســط اس
 واحـد   20نقطه و در هر محل     چهار توکسین بوتولینوم در  

تمـام   در.  انجام شد  توسط جراح اطفال  )  واحد 80جمعاً  (

 IPSEN Ltd ســاخت شــرکت Dysport ® بیمــاران از
تمام بیماران چند سـاعت     . )7( انگلستان استفاده شد   کشور

ــر داروهــای    ــه و بعــد از برطــرف شــدن اث بعــد از مداخل
  .بیهوشی مرخص شدند

 مـاه پیگیـری   6پس از این مرحله بیمـاران بـه مـدت       
 هفته اول، هر هفته و سپس 2به این ترتیب که طی   . شدند

ای که   اساس پرسشنامه  ت شدند و بر    ماه ویزی  6هر ماه، تا    
 وضعیت اجابـت مـزاج و علائـم    ،از قبل طراحی شده بود  

بیمار شامل دفعات اجابت مزاج، قوام مـدفوعی براسـاس          
   North American Society for (NASPGHN)هـای  مقیاس

  

Pediatric Gastroentrology, Hepatology and Nutrition   
  

 بـرای   3دفوع طبیعـی،     بـرای م ـ   2 برای مدفوع سـفت،      1(
، ) برای مدفوع آبکـی    5 برای مدفوع شل و      4مدفوع نرم،   

دفع دردناک، دفع خون همراه بـا مـدفوع، خـودداری از            
 .شـد  مدفوعی در معاینه شکم ثبت مـی      دفع و وجود توده     

دفـع مــدفوع  ( پاسـخ بـه درمـان بـه صـورت پاسـخ عـالی       
، پاسـخ   )میان، بـدون مـصرف ملـین       حداقل یک روز در   

میان با مـصرف     دفع مدفوع حداقل یک روز در     ( متوسط
 روز  2دفع مدفوع بـه فواصـل بـیش از          ( و پاسخ بد  ) ملین

  .بندی شد طبقه) یک مرتبه با مصرف ملین
 افــزار آمــاری هــا پــس از اتمــام مطالعــه در نــرم داده

SPSS   برای مقایسه پاسـخ بـه درمـان        .  وارد شد  16 نسخه
، Sign  آزمـون  ازهای پیگیری با قبل از درمان        در ویزیت 

برای مقایسه درد حین دفع، دفـع خـون بـا مـدفوع، تـوده            
 McNemerمــدفوعی و خــودداری از دفــع از آزمــون    

  .دار در نظر گرفته شد معنی p >05/0 .استفاده شد
  
  ها یافته
همگـــی   بیمـــار وارد مطالعـــه شـــدند کـــه در20جمعـــاً 

مانومتری آنورکتال نشانگر عدم وجود رفلکـس مهـاری         
ــ گــر وجــود ســلول  بیوپــسی رکتــوم نــشان و ال رکتورآن

به این ترتیـب تـشخیص آشـالازی        . گانگلیون بوده است  
 .اسفنکتر داخل مقعد مسجل شده بود
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پـسر و   )  درصـد  55( نفر   11 بیمار فوق الذکر،     20از  
  ســن بیمــاران حــداقل . دختــر بودنــد)  درصــد45( نفــر 9
 95/4 ± 47/2طور متوسط    ه سال و ب   11 سال و حداکثر     2

  مدت ابتلا بـه یبوسـت در ایـن بیمـاران حـداقل             . سال بود 
 5/2 ± 8/1طـور متوسـط      هب ـ( سال بـود     8 ماه و حداکثر     8

تعداد دفعـات اجابـت مـزاج در ایـن بیمـاران بـین              ). سال
حداقل یک نوبت در هفته تا یک نوبـت در هـر سـه روز       

 بار در هفتـه     65/1 ± 59/0طور متوسط    همتفاوت بوده و ب   
  .بود

جـز یـک نفـر در تمـام ایـن بیمـاران              هفوع ب ـ قوام مد 
امتیاز متوسط قوام مـدفوع     . بود) 1= امتیاز  (همیشه سفت   

جـز    هتمـام بیمـاران ب ـ    .  بـود  05/1 ± 22/0قبل از مداخلـه     
ــد و در    ــع شــاکی بودن ــر از درد حــین دف ــر 8یــک نف    نف

از این بیماران دفـع خـون همـراه بـا مـدفوع             )  درصد 40(
) درصـد  95(، تمـام بیمـاران      جز یک نفر   هب. وجود داشت 

  .کردند از دفع خودداری می
های سفت مدفوعی در معاینه شـکم یـا رکتـوم            توده

خـورد و تنهـا در یـک بیمـار کـه              بیمار به دسـت مـی      19
  ای  تحــت درمــان بــوده و بــه کمــک ملــین حــداقل هفتــه

  .  نوبت دفـع داشـت، تـوده مـدفوعی بـه دسـت نخـورد               2
  گـاهی  اختیاری دفعی گـاه    نیز از بی  )  درصد 55( بیمار   11

جـز   هپس از تزریق توکسین بوتولینوم، ب ـ     . شکایت داشتند 
پاسخ به درمان مـشاهده     )  نفر 19(یک بیمار در بقیه افراد      

ــد ــان در  . ش ــر درم ــاران از  3اث ــر از بیم ــد از 2 نف  روز بع
 روز بعد 5 روز بعد، در یک نفر از       3 نفر از    2مداخله، در   

بـه  . ه بعـد مـشاهده شـد      و در بقیه حداکثر طی یـک هفت ـ       
ای که بعد از یک هفته، دفـع حـداقل یـک روز در               گونه

و در یـک    ) پاسخ متوسط و عـالی    (میان حاصل شده بود     
) پاســخ عــالی(مــورد نیــاز بــه ملــین هــم وجــود نداشــت 

)001/0< p.(  
)  درصـد  5( بعد از یک ماه این تعـداد بـه یـک نفـر            

رد  مـو  7پاسخ متوسـط و     )  درصد 60( مورد   12پاسخ بد،   
 و بعد از    )p >001/0 (پاسخ عالی رسیده بود   )  درصد 35(

مـورد   8پاسـخ بـد،     )  درصد 10(  نفر 2 ماه این تعداد به      6
پاسـخ  )  درصد50( مورد 10پاسخ متوسط و    )  درصد 40(

بعد از ماه سوم پاسخ بـه درمـان       ).p >001/0 (عالی رسید 
ای کـه حتـی بـا        در یکی دیگر از بیماران بد شد به گونـه         

   . حداقل یک روز در میان حاصل نشد   ت ملین هم دفع   دریاف
 نفـر بهبـود یافتـه       17در پیگیری ماه اول، قوام مـدفوع در         

 نفـر هنـوز     2ولـی در    ) 2همگی قوام طبیعی با امتیاز      (بود  
  ایـن  ).p >001/0( بود و تغییر نکرده بـود     ) 1= امتیاز  (سفت  

  بـه  )p >001/0(نسبت در پیگیری ماه ششم هم تغییر نکـرد          
  نفر هنـوز سـفت     2ای که در این زمان قوام مدفوع در          گونه
 در زمـان قبـل از      05/1 ± 22/0امتیاز قوام مـدفوع از      . بود

 رسـید و در مـاه        در ماه اول   9/1 ± 3/0مداخله درمانی به    
درد حین دفع که قبـل از مداخلـه در          . ششم هم همان بود   

 )p >001/0 ( نفـر  3 نفر وجود داشت، بعد از یک ماه در          19
 کـه   )p >001/0( نفر باقی مانـده بـود        2 ماه در    6و بعد از    

دفـع   .مـاران دارای قـوام سـفت بودنـد         نفر همـان بی    2این  
 نفر وجود داشت، بعد   8خون همراه با مدفوع که ابتدا در        

ــاه در   ــک م ــر1از ی ــد از )p= 016/0 ( نف ــاه در 6 و بع  م
  ).p= 008/0 (کدام از بیماران مشاهده نشد هیچ

 نفر وجود داشـت،     19ز دفع که ابتدا در      خودداری ا 
 مـاه در    6 و بعد از     )p= 031/0 ( نفر 13بعد از یک ماه در      

ــود و در   3 ــده ب ــاقی مان ــر ب ــود   16 نف ــده ب ــع ش ــر رف    نف
)001/0< p .(        توده مدفوعی که در معاینه شکم یا رکتوم

  نفـر  2 بعـد از یـک مـاه تنهـا در            ، بیمار وجود داشـت    19
)001/0< p( نفــر1اه تنهــا در  مــ6 و بعــد از ) 001/0< p( 

 .)همان بیماری که به درمـان پاسـخ نـداد         (باقی مانده بود    
ــزاج از    ــت م ــات اجاب ــل از  65/1 ± 56/0دفع ــار در قب  ب

 بار در هفتـه بعـد از یـک مـاه و     85/5 ± 48/3مداخله، به   
 مـاه رسـید کـه بـه         6 بار در هفته بعـد از        99/6 ± 61/5به  

  ).p >001/0(بودلحاظ آماری معنی دار 
 ماهه ادامـه    6 بیمار تا پایان پیگیری      14اثر درمان در    

 هفته متغیر بود کـه      20 تا   7 بیمار دیگر بین     5داشت و در    
در این افراد بجز یک نفر به کمک ملـین پاسـخ در حـد               
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گونـه کـه قـبلاً       در یک نفر هـم همـان      . متوسط باقی ماند  
  .هیچ اثر درمانی مشاهده نشده بودذکر شد 

 مـشاهده شـده بعـد از تزریـق توکـسین            تنها عارضـه  
اختیاری دفعی در سه بیمار بـود        بوتولینوم، بروز موقتی بی   

  .که بعد از یک تا سه هفته رفع شد
  

  بحث
ــایع    ــل ناش ــد از عل ــی مقع ــفنکتر داخل ــالازی اس آش
یبوست مزمن است که کمتر مورد توجـه قـرار گرفتـه و              

یماری این بیماری که قبلاً ب    . شود دیرتر تشخیص داده می   
 ،شــد هیرشــپرونگ بــا ســگمان بــسیار کوتــاه نامیــده مــی 

 قابل افتراق   عملکردیلحاظ بالینی به سختی از یبوست        به
پـاتوژنز و پـاتوفیزیولوژی ایـن بیمـاری چنـدان           . )8(است

علــت  همــشخص نــشده اســت، ولــی بــه نظــر مــی رســد بــ
 عضله، رفلکس مهـاری     -اختلالی در محل اتصال عصب    

داخلی مقعد وجود نداشته و فـشار       رکتوآنال در اسفنکتر    
. مانـد  اسفنکتر حتی در حالت استراحت هم بالا باقی مـی         

این امر منجـر بـه سـخت و دردنـاک شـدن دفـع مـدفوع                 
کند و بـه     در نتیجه کودک از دفع خودداری می      . شود می

این ترتیـب چرخـه معیـوب نگهـداری مـدفوع، تجمـع و              
اک سفت شدن بیشتر آن در رکتوم و سـخت تـر و دردن ـ            

تر شدن دفع، کاهش تدریجی حس رکتوم به پر بـودن و            
 .)9 ،5(شود های مدفوعی شروع می تجمع بیشتر توده

حـال، میومکتــومی   درمـان رایـج ایـن بیمــاری تـا بـه     
  بـا ایـن روش علائـم      . اسفنکتر داخلـی مقعـد بـوده اسـت        

اختیـاری   بیمار بهبود یافته ولی عوارض این روش مثل بی        
وجـود   هآسیب دائمـی اسـفنکتر ب ـ     علت   هدفع مدفوع که ب   

ــی ــایع اســت   م ــده و ش ــسیار آزاردهن ــد ب ــق  .)10(آی   تزری
عنــوان درمــان  هداخــل اســفنکتری توکــسین بوتولینــوم بــ

جایگزین مطرح شده اسـت و مطالعـاتی کـه انجـام شـده        
ــشان ــدازه     ن ــان ان ــه هم ــن روش ب ــودن ای ــوثر ب ــده م دهن

 علت عدم ایجاد   همیومکتومی و عوارض بسیار کمتر آن ب      
توکـــسین . )4،6،11(آســـیب دائمـــی در اســـفنکتر اســـت

بوتولینوم با مهـار اثـر اعـصاب سـمپاتیک روی اسـفنکتر             

   مـاه  6 تـا    3مـدت تقریبـی      همنجر به شل شدن موقتی آن ب      
تـوان بـا ایجـاد رفتـار         در این مـدت مـی     . )12،13(می شود 

دفعــی درســت و برقــراری اجابــت مــزاج مــنظم و تخلیــه 
م و حس پر بـودن و نیـاز بـه    کافی مدفوع، وضعیت رکتو   

دفــع در آن را بــه وضــعیت طبیعــی بازگردانــده و علائــم 
  .)5،6(بیمار را بهبود بخشید

  

 سال 8 تا  2 کودک   28مطالعه فروتن و همکاران      در
 ســال شــرکت داشــتند کــه از نظــر 5/4بــا میــانگین ســنی 

 .)14(میانگین سنی، مشابه مطالعه ما بود

 در  2003 در سـال      و همکاران  Ciamarraدر مطالعه   
آمریکا اثر تزریق داخل اسفنکتری توکسین بوتولینوم در        

 کـودک مبـتلا بـه آشـالازی اسـفنکتر داخلـی             20درمان  
در ایـن بیمـاران، توکـسین بوتولینـوم         . مقعد بررسـی شـد    

از ) چهـار ربـع   (تحت بیهوشـی عمـومی، در چهـار نقطـه           
 واحـد در هـر   25 تـا  15اسفنکتر داخلی مقعد و به میـزان   

 مـاه   18 هفتـه تـا      4سپس بیماران به مدت     . بع تزریق شد  ر
معیارهای پاسخ بـه درمـان در آن        . تحت نظر قرار گرفتند   

درصد مـوارد   35مانند مطالعه ما بود و پاسخ به درمان در      
 .)4(درصد بد ارزیابی شد  25درصد متوسط و     40عالی و   

ــاران کــه در ســال      ــه ایرانــی و همک  در 2008در مطالع
 بیمـار   24ام شـده اثـر ایـن روش درمـانی در            آمریکا انج ـ 

. مبتلا بـه آشـالازی اسـفنکتر داخلـی مقعـد بررسـی شـد              
از اسـفنکتر   ) چهار ربع (توکسین بوتولینوم در چهار نقطه      

 واحد در هر ربع تزریق      25 تا   20داخلی مقعد و به مقدار      
 مــاه 6مــدت  شــد و پــس از آن ایــن بیمــاران حــداقل بــه 

 بـه صـورت بهبـود دفعـات         درمـان موفـق   . پیگیری شدند 
 هفته تعریف شده بود و با       2اجابت مزاج به مدت حداقل      

درصـد از بیمـاران    92این تعریف ایـن روش درمـانی در     
هـم مجمـوع پاسـخ       در مطالعـه مـا    . )5(موفق ارزیابی شـد   

و بعـد  )  نفر19(درصد  95عالی و متوسط بعد از یک ماه   
  .بوده است)  نفر18(درصد  90ش ماه از ش

طالعه ایرانی و همکاران بهبـودی قابـل تـوجهی          در م 
 بـار در    1/2دسـت آمـده و از        هدر دفعات اجابت مـزاج ب ـ     

ــار 5/6هفتــه بــه   و Ciamarra مطالعــه  و در)5(در هفتــه ب
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 بار در هفته افزایش یافتـه       8/5طور متوسط به     ههمکاران ب 
  .دست آمد هدر مطالعه ما نیز نتایج مشابه ب. )4(بود

 در زمان قبل   05/1تیاز قوام مدفوع از     در مطالعه ما ام   
ــه  ــه ب ــه  9/1از مداخل ــد از مداخل ــاه اول و شــشم بع  در م

 در مطالعـات دیگـر از امتیازبنـدی خاصـی       . درمانی رسید 
  .به این منظور استفاده نشده بود

در این مطالعه یک بیمـار بـه درمـان پاسـخ نـداد بـه                
 بهبـودی در وضـعیت وی   ، ماه پیگیری6ای که طی   گونه

 سـاله بـا سـابقه       7این بیمار یـک پـسر بچـه         . شاهده نشد م
 ســال قبــل بــود و نهایتــاً بعــد از اتمــام دوره 4یبوســت از 

تحت میکتومی اسـفنکتر داخلـی مقعـد        )  ماهه 6(پیگیری  
عــدم پاســخ بــه تزریــق داخــل اســفنکتری . قــرار گرفــت

توکسین بوتولینوم در مطالعات قبلـی هـم گـزارش شـده            
 بیمـار پاسـخ     2 و همکاران در     Ciamarraدر مطالعه   . بود

  .)4(به درمان مشاهده نشد
 علائــم ،در یکـی از بیمـاران ســه مـاه بعــد از درمـان    

مجدداً ایجاد شد و پاسخ به درمان در طبقه بندی بد قـرار         
 ساله با سابقه یبوست از سـه        9این بیمار یک پسر     . گرفت

ها مگارکتوم داشته و در تمام       سال قبل بود که در بررسی     
جز مدت کوتاهی پاسخ به درمان همیشه در حـد           هت ب مد

و بعـد از سـه مـاه        ) وابسته به ملین بود   (متوسط بوده است    
رغم دریافت ملین باز هم دفعات اجابت مزاج کـافی           علی

  .پیدا نکرد
مدت اثر توکسین بوتولینوم در مطالعه ما هم مانند 

  بیمار این اثر تا14در . مطالعات قبلی بسیار متنوع بود
 بیمار دیگر این 5پایان دوره پیگیری باقی مانده بود و در 

در مطالعه ایرانی و .  هفته طول کشید25 تا 7اثر بین 
 ماه 1از (همکاران هم مدت اثر درمان بسیار متفاوت بود 

 ماه طول 6 مورد به مدت بیش از 12ولی در )  سال1تا 
  .)5(کشید

 الـذکر    بیمار فوق  14به نظر می رسد اثر طولانی در        
علت شکسته شدن چرخه معیوب اتـساع مـزمن رکتـوم            هب

بـه ایـن ترتیـب      . باشد کـه قـبلاً توضـیح داده شـده اسـت           
رغم رفع احتمالی اثر توکسین بوتولینـوم در فرصـتی           علی

که با تضعیف موقتی اسفنکتر داخلی مقعد به دست آمد،          
تخلیه مدفوع به حد کافی انجام شده، حجم رکتوم کمتر          

کـس مهـاری رکتوآنـال در حجـم کمتـری از          شده و رفل  
بیمـار بـه حالـت طبیعـی     رکتوم رخ داده و اجابـت مـزاج         

  .برگشته است
تنها عارضه مشاهده شده در مطالعه ما، بی اختیـاری          
موقتی دفع مدفوع در سه بیمار بود که قبلاً این مـشکل را       

 هفتـه   3 تـا    1بی اختیاری در این بیماران بعـد از         . نداشتند
مطالعـات دیگـر هـم مـشاهده         ارضه مـشابه در   ع. رفع شد 

ــود  ــده ب ــم   . )15-17(ش ــاران ه ــی و همک ــه ایران در مطالع
 بیمـار مـشاهده شـد کـه از          5اختیاری دفعی گـذرا در       بی

  .)5( هفته طول کشید4کمتر از یک هفته تا 
در مطالعۀ دیگری که توسط کشتگر و همکاران در         

داخـل  عمـل آمـد، اثـر تزریـق          ه در انگلستان ب   2007سال  
اســفنکتری توکــسین بوتولینــوم بــا میومکتــومی اســفنکتر 

 21 در دو گروه عملکردیداخل مقعد در درمان یبوست     
در بیماران گروه بوتولینوم تحـت  . نفری با هم مقایسه شد 

اندوسونوگرافی، توکـسین    بیهوشی عمومی و با راهنمایی  
اسـفنکتر داخلـی    ) چهـار ربـع   (بوتولینوم در چهـار نقطـه       

تمـام  .  واحد در هـر ربـع تزریـق شـد          15مقعد و به میزان     
نتیجه .  ماه پس از درمان پیگیری شدند      12 و   6 ،3بیماران  

بنـدی شـدت     درمان براسـاس یـک سیـستم معتبـر درجـه          
رین  بــرای بــدت65علائــم کــه بــین صــفر بــرای بهتــرین و 

  در پیگیــری . متفــاوت بــود، مــورد ســنجش قــرار گرفــت
 در  34 ماهه، در گروه بوتولینوم درجه شدت علائـم از           3

ــه    ــل ب ــل از عم ــان قب ــومی از  20زم ــروه میومکت    و در گ
 ماهه، درجه شدت    12 یافت و در پیگیری       ارتقا 19 به   31

 و در گـروه میومکتـومی       19علائم درگروه بوتولینوم بـه      
در مطالعه فروتن و همکـاران نیـز        . )6( بود  رسیده 5/14به  

درجه شدت یبوست در بیماران مبتلا بـه آشـالازی آنـال            
بوتولینیوم نـسبت بـه قبـل از درمـان          درمان شده با توکسین     

 مطالعـــه کـــشتگر در. )p( )14 >0001/0( بهبـــود داشـــت
که  گونه عوارضی در دو گروه مشاهده نشد در حالی         هیچ

از بیماران درمـان شـده بـا روش          نفر   3در مطالعه فروتن،    
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محققـین در  . میومکتومی دچار آبسه موضعی شده بودنـد  
هر دو مطالعه در پایان نتیجه گرفتند که تزریـق توکـسین            
ــر     ــوده و کمت ــوثر ب ــومی م ــدازه میومکت ــه ان ــوم ب بوتولین

  .)6،14(تهاجمی است و عوارض کمتری هم دارد
 بـا هـای مطالعـه مـا هـم در همـاهنگی             بنابراین یافتـه  

گــر اثربخــشی خــوب ایــن روش   مطالعــات قبلــی، نــشان
امتیــاز . درمــانی و عــوارض انــدک و گــذرای آن اســت 

دیگر در ایـن روش درمـانی، آن اسـت کـه بیمـار مـدت        
بسیار کوتاهی بستری می شود و در صورت دسترسی بـه           

 . درمان به راحتـی قابـل تکـرار اسـت          توکسین بوتولینوم، 
ا مـدت پیگیـری طـولانی       ای ب ـ  شود در مطالعه   پیشنهاد می 

مدت، میزان عود علائم و نیاز بـه تکـرار درمـان بررسـی              
لائـم بیمـاران بـا یـک        شـود ع   در ضمن پیشنهاد می   . شود

دهی اسـتاندارد شـده قبـل و بعـد از درمـان             سیستم امتیـاز  
ثیر أســنجیده و مقایــسه شــود تــا بــه ایــن ترتیــب بتــوان تــ

   غیـره را    عواملی مثل مدت ابتلا به یبوست، سن بیماران و        
  

  .رسی نموددر نتیجه این روش درمانی بر
بخشی  شود با توجه به اثبات اثر      در پایان پیشنهاد می   

این روش درمانی در بیماران مبتلا به آشـالازی اسـفنکتر           
ــی و ت  ــات قبل ــد در مطالع ــی مقع ــایج آن در أداخل ــد نت ئی

ــانی در       ــر درم ــز معتب ــی مراک ــد برخ ــا، همانن ــه م مطالع
ن روش در کشور ما نیز استفاده شده        کشورهای دیگر، ای  

و تحت پوشش بیمه قرار گیـرد تـا بـدین ترتیـب تهیـه و                
پرداخت هزینه آن توسـط بیمـار تـسهیل شـده و بـه رفـع                

  . کمک شودانمشکلات فراوان این بیمار
  

  سپاسگزاری
آقـای  اطفـال  این مقاله حاصل پایـان نامـه دسـتیاری         

  .می باشدکاوه پاک نژاد 
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