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اين ماده در شكل دارويي خود . نوعي سم قوي و نيمه بيولوژيك است) ديسپورت(سم بوتولينيوم  :زمينه و هدف
هدف از انجام اين . گيرد خيم آنال مورد استفاده قرار مي  روش درماني قابل قبول براي اختلالات خوشكعنوان ي به

رت تزريق شده در اسفنكتر آنال در درمان فيشر مزمن آنال در مقايسه با روش مطالعه ارزيابي تاثير داروي ديسپو
.  نفره وارد مطالعه شدند18 بيمار در دو گروه مساوي 36: روش بررسي . لترال اينترال استاسفنكتروتوميجراحي 

در (وتومي  در وضعيت ليت9 و 3هاي   واحد سم بوتولينيوم به داخل اسفنكتر در ساعت25در گروه ديسپورت، 
 در سمت چپ انجام  داخلي-كناري اسفنكتروتوميتزريق شد و در گروه جراحي عمل )  واحد50ميزان  ه بمجموع

اختياري دفع گاز و مدفوع  اهش درد، بهبودي فيشر و بروز عارضه بيكنتيجه جراحي و تزريق ديسپورت شامل . شد
ميانگين سني و نسبت جنسي دو  :ها يافته .ايسه شدديگر مقك ماهه با يششگيري   دورة پيكدر دو گروه و در ي

تر از گروه ديسپورت بود  شدت درد پس از درمان در گروه جراحي پايين. داري نداشت گروه تفاوت آماري معني
در % 95(ميزان بهبودي در گروه جراحي بالاتر از گروه ديسپورت بود ). >001/0p، 2/3±6/2 در مقابل 7/0±4/0(

با توجه به : گيري  نتيجه. ماه در هر دو گروه ديده نشدششاختياري پس از  عارضه بي). >001/0p، %6/44مقابل 
 اسفنكتروتوميرسد تزريق توكسين بوتولينيوم روش درماني مناسبي در مقايسه با جراحي  نظر مي هنتايج اين مطالعه ب

  .تر ضروري است به نتايج قطعيانجام مطالعات بيشتر براي رسيدن . باشد در درمان فيشر آنال مزمن نمي

  .، اسفنكتروتومي داخلي، فيشر آنالبوتولينيومسم : ليديكلمات ك
 

  
 در آنودرم تا ك زخم طولي و دردناك ي(Anal fissure) فيشر آنال
و ه شايع بوده و موجب ناراحتي شديد بيمار ك 1اي است خط دندانه
هاي قابل  شود و هزينه و اجتماعي وي ميرد فردي كاختلال عمل

هاي بهداشتي و درماني تحميل  توجهي را نيز به بيماران و سيستم
تواند  تنهايي مي آنال به دهد فيشر  شواهد اخير نشان مي2.ندك مي
علت فشار بالاي اسفنكتر آنال و ايسكمي ثانويه موضعي ايجاد  به

اهش تون اسفنكتر ك ه موجبكهاي درماني  رو روش  از اين3-5،شود
 استاندارد 6.توانند موجب بهبودي آن شوند داخلي آنال شوند، مي

 اسفنكتروتومي داخلي جانبي با اثربخشي بين  فيشر آنال،طلايي درمان
 با اين حال، نگراني در مورد عوارض .باشد  درصد مي100 تا 94

غيرقابل بازگشت اسفنكتر، اين روش را با محدوديت همراه ساخته 
  ان براي استفاده كرد جديدي از سوي پزشكل رويـهمين دلي به 2.ستا

  

شوند  ته عضله اسفنكتر ميياهش تونيسكه سبب كاز داروهايي 
 در ميان داروهاي مورد استفاده براي درمان 7.وجود آمده است هب

ه كاي به توكسين بوتولينيوم شده  غيرجراحي و موضعي، توجه ويژه
متر در بيماران تحت درمان بوده كبي دليل آن عود و عوارض جان

 با اين حال برخي از مطالعات نيز در خصوص اثربخشي 8.است
توكسين بوتولينيوم نتايج متفاوتي را نشان داده و آن را داروي چندان 

ه انجام مطالعات كرسد  نظر مي همين دليل به  به9و10.اند موثري ندانسته
هدف از اين . ري باشدتر ضرو بيشتر براي رسيدن به نتايج قطعي

 جانبي و -مطالعه مقايسه تاثير روش جراحي اسفنكتروتومي داخلي
  .ديگر در درمان فيشر آنال مزمن استكتزريق توكسين بوتولينيوم با ي

  

  
  ار و پاييز سال ـ كه طي بهني تصادفيـارآزمايي باليك مطالعه كـدر ي

مقدمه

  بررسيروش

 
  547-552،  1389 آذر، 9 ، شماره 68 تهران، دوره يكپزش ي، دانشگاه علومكده پزشكمجله دانش
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     و همكارانمهدي عسگري      

 

 
 1389، آذر9 ، شماره68ي تهران، دورهكي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

 بيمار مبتلا به فيشرآنال 36 زي اهواز انجام شد،در بيمارستان را 1388
 سال سن داشته و به درمانگاه جراحي بيمارستان 18ه بالاي كمزمن 
 معيار ورود به مطالعه .رده بودند انتخاب شدندك مراجعه مذكور

م و عدم بهبود با ي هفته از علاششعبارت بود از سپري شدن حداقل 
 از ندروج از مطالعه عبارتند بودهاي نگهدارنده و معيارهاي خ درمان

يد و يعمل جراحي قبلي بر روي ناحيه آنال، سابقه ابتلا به همورو
هاي التهابي روده، بيماران تحت درمان با  آنال، سل يا بيماري فيستول

درماني، بيماران قلبي،  داروهاي ضد انعقادي، راديوتراپي لگن يا شيمي
گيري پس از  ه مطالعه و يا پيديابتي و كساني كه از ورود ب باردار،

 Arroyoحجم نمونه مورد نياز براساس مطالعه . درمان منصرف شدند
 نفره تقسيم 18 بيماران به دو گروه مساوي 8. نفر محاسبه شد36

با . صورت تصادفي ساده بود روش انتخاب بيماران به. شدند
كشي اولين بيمار در گروه جراحي و بيمار بعدي در گروه  قرعه

و   گرفتهسپس بيماران تحت مشاوره قرار .گرفت ديسپورت قرار مي
خصوص روش، مزايا و معايب روش  املي دركو  افيكاطلاعات 

ها قرار گرفته و در صورت  جراحي يا تزريق ديسپورت در اختيار آن
به . شدند تبي، وارد مطالعه ميكنامه  رضايت و پس از امضا رضايت

توانند از  ه مايل باشند ميكشد در هر مرحله  بيماران توضيح داده مي
و نتايج ها محرمانه مانده   شده، اطلاعات شخصي آنمطالعه خارج

مشخصات  .شود لي و بدون درج نام بيمار منتشر ميكصورت  به
بيماران شامل سن و جنس مشخص و وارد پرسشنامه شده و سپس 

ها شامل محل فيشر و شدت درد بر مبناي معيار  اطلاعات باليني آن
Visual Analog Scale (VAS)سپس درمان مورد نظر . گرديد  تعيين مي

 كردن پرسشنامه و عمل جراحي توسط دو پزشكپر . شد انجام مي
 500براي بيماران گروه ديسپورت از ويال . شد مختلف انجام مي

 انگلستان استفاده Ispen Biopharmت كواحدي اين دارو ساخت شر
ليتر از   ميلييكه ابتدا كنحوه تزريق دارو به اين ترتيب بود . شد

ه ك واحدي دارو اضافه و دارو 500 ويال كبه ي% 9/0سالين 
سپس محلول فوق به . گرديد صورت پودر است در سالين حل مي هب

شيده شده و حجم آن توسط كليتري   ميلي10 سرنگ كداخل ي
به اين ترتيب . شد ليتر رسانده مي  ميلي10به % 9/0محلول سالين 

 واحد دارو 50 حاوي  آنليتر ميلي كه هر يكآمد  دست مي همحلولي ب
هوشي عمومي و يا  سپس در شرايط اتاق عمل و بدون نياز به بي. بود
 كمك هحسي اسپاينال بيمار در وضعيت ليتوتومي قرار گرفته و ب بي

از )  واحدgauge27 ،ml5/0) 25ليتري با نيدل   ميليك سرنگ يكي
 در 9 و سههاي  ساعت(داخل اسفنكتر داخلي در هر طرف  همحلول ب

وتاهي از فيشر ك واحد با فاصله 50ميزان  ه بجمعاً) وضعيت ليتوتومي
در گروه جراحي بيماران تحت بيهوشي عمومي يا  .شد تزريق مي

روش باز تحت  حسي اسپانيال قرار گرفته و در وضعيت ليتوتومي به بي
 در سمت چپ قرار گرفته و سپس  آنال داخلي- كنارياسفنكتروتومي

 دقيقه با فشار مستقيم دست محل عمل پنجبدون سوچور به مدت 
. شد منظور تامپون پانسمان فشاري انجام مي فشرده شده و در نهايت به

هاي لازم در  گيري به بيماران آموزش پس از درمان و در طي دوره پي
خصوص مصرف غذاهاي پرفيبر و نشستن در حمام آبگرم ارائه 

س ماه اول، دوم، شد تا در هفته اول و سپ شد و درخواست مي مي
چهارم و ششم مراجعه و مورد بررسي و معاينه قرار گرفته و ميزان 

نتايج  .اختياري دفع گاز و مدفوع و بهبودي مشخص گردد درد، بي
 .مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت 14ويراست  SPSSافزار  توسط نرم

ني و اوافر( و كيفي) ميانگين و انحراف معيار(ي هاي كم براي بيان داده
 ها در دو گروه از آزمون براي مقايسة نسبتاز آمار توصيفي و ) نسبت

2
ها از   و براي مقايسة ميانگينStudent’s t-testسطح .  استفاده شد

  .  بود>05/0pدار در اين مطالعه  معني
  

  
 18ه  گرودوه به ك بيمار مورد بررسي قرار گرفتند 36مطالعه در اين 

سني بيماران در گروه ميانگين . نفره ديسپورت و جراحي تقسيم شدند
 سال بوده 3/33±9/7 سال و در گروه جراحي 5/33±8/7ديسپورت 

 بيمار 11در گروه ديسپورت و %) 6/55( بيمار 10). =933/0p(است 
در گروه ). =746/0p(ر بودند كمذ%) 1/61(در گروه جراحي 

 بيمار 15 داراي فيشر در قدام و %)7/16( بيمار سهديسپورت 
 چهاردر گروه جراحي . داراي فيشر در بخش خلفي بودند%) 3/83(

داراي فيشر %) 8/77( بيمار 14داراي فيشر در قدام و %) 2/22(بيمار 
 ميانگين شدت درد در 1جدول ). =674/0p(در بخش خلفي بودند 

 .هدد دو گروه مورد و شاهد را بر حسب زمان بررسي نشان مي
شود كه در هر دو گروه پس از درمان ميانگين شدت درد  مشاهده مي

كاهش درد در پايان ماه اول پس از درمان بين . اهش پيدا كرده استك
 دار داشته و اين تفاوت تا پايان  دو گروه از نظر آماري تفاوت معني

   عبارت ديگر جراحي در هماه ششم از شروع درمان حفظ شده است ب

 هايافته
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  يانگين شدت درد در دو گروه ديسپورت و جراحيم :1-جدول
  ينگميان  گروه تحت مطالعه  زمان بررسي

  درد شدت
  

p* 

  ديسپورت  قبل از درمان
  جراحي

06/1±78/5  
71/1±67/5  

817/0  

  ديسپورت  درمان  هفته پس ازكي
  جراحي

75/0±72/3  
33/1±50/3  

543/0  

  ديسپورت  درمان  ماه پس ازكي
 جراحي

60/0±39/3  
72/0±94/1  

0  

  ديسپورت  درمان دو ماه پس از
 جراحي

18/1±33/3  
70/0±56/1  

0  

  ديسپورت  درمان ماه پس ازچهار 
 جراحي

2±17/2  
24/1±61/0  

008/0  

  ديسپورت  درمان شش ماه پس از
 جراحي

0±2  
77/0±39/0  

0  

  .در نظر گرفته شد >05/0pدار  سطح معنيود و  بStudent’s t-test آزمون مورد استفاده *
  

   مقايسه نتايج درمان با ديسپورت و جراحي به لحاظ بهبود فيشر:2-جدول
   پس اززمان

 تزريق يا جراحي

    درصد بهبود  گروه تحت مطالعه

p* 

  ديسپورت   هفتهكي
  جراحي

0  
0  

-  

  ديسپورت   ماهكي
 جراحي

0  
)8/27(%5  

016/0  

  ديسپورت  دو ماه
 جراحي

)8/27(%5  
)6/55(%10  

091/0  

  ديسپورت  چهار ماه
 جراحي

)6/55(%10  
)8/77(%14  

157/0  

  ديسپورت  شش ماه
 جراحي

)4/44(%8  
)4/95(%17  

001/0  

  .در نظر گرفته شد >05/0pدار  سطح معني بود و test 2-  آزمون مورد استفاده*
  
 مقايسه نتايج 2 جدول. اهش شدت درد موثرتر از تزريق بوده استك

. دهد شان ميدرمان با ديسپورت و جراحي را به لحاظ بهبود فيشر ن
ه در پايان ماه اول و ششم پس از شروع درمان از كشود  مشاهده مي

در  .دار شده است نظر بهبود باليني بين دو گروه تفاوت آماري معني
 مقايسه نتايج درمان با ديسپورت و جراحي به لحاظ 3جدول 

 كه در پايان يكشود  مشاهده مي. اختياري نشان داده شده است بي
   درمان در دو بيمار از گروه ديسپورت و سه بيمار از گروه هفته پس از

  گاز اختياري دفع مقايسه نتايج درمان با ديسپورت و جراحي به لحاظ بي: 3-جدول
    )درصد(تعداد بيمار   گروه تحت مطالعه  پس از درمانزمان 

p* 

  ديسپورت  يك هفته
   جراحي

)1/11(%2  
)7/16(%3  

630/0  

  ديسپورت   يك ماه
 جراحي

)1/11(%2  
)1/11(%2  

--  

  ديسپورت  دو ماه
  جراحي

)6/5(%1  
0  

310/0  

  ديسپورت   چهار ماه
 جراحي

-  --  

  ديسپورت   شش ماه
 جراحي

-  --  

  .در نظر گرفته شد >05/0pدار  سطح معني بود و test 2-  آزمون مورد استفاده*
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 فيشر يانرد مبتلااهش دكمقايسه تاثير تزريق ديسپورت و جراحي در : 1-نمودار
  گيري آنال مزمن طي شش ماه پي

  
اختياري دفع گاز گزارش گرديد ولي اين تفاوت از نظر  جراحي بي

 ماه پس از درمان كدر پايان ي. دار نبود آماري بين دو گروه معني
ي كاختياري دفع گاز شا ه از بيكهمان دو بيمار از گروه ديسپورت 

 بيمار از سه بيمار كبردند ولي ي ل رنج ميكبودند همچنان از اين مش
گروه جراحي بهبود يافته بود و از نظر آماري بين دو گروه تفاوت 

در پايان دو ماه پس از درمان از دو بيمار . داري وجود نداشت معني
ي بهبود يافته بود ولي از گروه جراحي سه بيمار كگروه ديسپورت ي
اه عارضه فوق در گروه عبارت ديگر پس از دو م هبهبود يافته بودند ب

از نظر آماري در اين زمان نيز . امل برطرف شده بودكطور  هجراحي ب
در پايان چهار ماه در . داري وجود نداشت بين دو گروه تفاوت معني

نسبت . امل برطرف شده بودكطور  هگروه ديسپورت نيز عارضه فوق ب

VAS before    VAS 1w       VAS 1m      VAS 2m       VAS 4m      VAS 6m 
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 يك و در گروه جراحي%) 1/11(بيمار دو عود در گروه ديسپورت 
  ).=546/0p(داري ندارند  ه تفاوت آماري معنيكباشد  مي%) 6/5(بيمار 

  

  
ه در دو گروه ديسپورت و كهاي ما نشان داده است  نتايج داده

دست  هجراحي تفاوتي به لحاظ سن و جنسيت وجود نداشته و نتايج ب
مشابه با ( است آمده تحت تاثير عوامل سني و جنسي قرار نگرفته

 همچنين محل فيشر به لحاظ قدامي يا خلفي بودن در )8-10مطالعات
تر در  طور شايع هدر هر دو گروه فيشر ب. دو گروه تفاوتي نداشته است

 Gorden و Hananelاي كه توسط  در مطالعه. خلف قرار داشته است
اي ه  يافته11.تر از مردان بود صورت گرفت فيشر قدامي در زنان شايع

، دو، چهار كه يكي از آن است كمطالعه ما به لحاظ وضعيت درد حا
طور  و شش ماه پس از درمان شدت درد در گروه جراحي به

دهد روش جراحي درد را  ه نشان ميكتر بوده است  داري پايين معني
ارجحيت روش جراحي در . رده استكنترل كبهتر از روش ديسپورت 

 نيز ديده Arroyo نظير مطالعة اهش شدت درد در مطالعات قبليك
ه ميزان بهبودي فيشر در كدهد  هاي مطالعة ما نشان مي  يافته8.شود مي

داري بيشتر از روش تزريق  طور واضح و معني اثر جراحي به
% 95ه شش ماه پس از درمان كاي  ديسپورت بوده است به گونه

در گروه ديسپورت بهبودي % 4/44بيماران در گروه جراحي و فقط 
 به لحاظ عارضه 8. استArroyoاين يافته مشابه مطالعة . مشاهده شد

ه ميزان كهاي مطالعه ما نشان دادند  اختياري دفع گاز و مدفوع يافته بي
ه پس از كده شد از اين عارضه در دو گروه دي%) 10حدوداً (ساني كي

امل برطرف گرديده كطور  هچهار ماه در هر دو گروه اين عارضه، ب
هاي مطالعه  هاي مطالعة ما مشابه يافته از اين لحاظ يافته. است

Fernández، Stankovicو  Witteاز نظر حجم نمونه ما 12-14.باشد  مي 
يماران رده و بك نفري تقسيم 18 بيمار را به دو گروه 36طور راندوم  هب

 50طور راندوم  هدر ايتاليا ب Brisinda. گيري نموديم  ماه پيششرا تا 
رده، ك نفري تقسيم 25بيمار مبتلا به فيشر مزمن آنال را به دو گروه 

 واحد در هر طرف از 20گروه اول را با تزريق بوتوكس با دوز 
% 2/0اسفنكتر داخلي آنال و گروه دوم را تحت درمان موضعي با پماد 

گيري   ماه پي15تا نيتروگليسيرين تحت درمان قرار داد و بيماران را 
و در %) 96( بيمار 24ه در گروه اول كنمود و به اين نتيجه رسيد 

 در Suknaić 15.امل درمان شدندكطور  هب%) 60( بيمار 15گروه دوم 

گروه  دو هطور راندوم ب ه بيمار مبتلا به فيشر مزمن آنال را ب60كرواسي 
رده و گروه اول را تحت درمان با تزريق بوتوكس و ك نفري تقسيم 30

اين . كتروتومي داخلي آنال قرار دادگروه دوم را تحت درمان با اسفن
 ماه بعد از درمان تحت ارزيابي  سهمحققين بيماران را قبل و

گيري با معاينه باليني قرار دادند و   ماه تحت پيششمانومتريك و تا 
 ميزان در ك به يه اين دو روش درماني تقريباًكبه اين نتيجه رسيدند 

 ر بيمار مبتلا به فيش76 در Fernández 16.درمان فيشر آنال موثر هستند
 واحد از توكسين بوتولينوم در 40 با تزريق غيركمپليكه آنال نشان داد
 30ه پس از ك رار دوز ياد شده در بيمارانيكهر طرف از فيشر آنال و ت

 بيمار 51 ماه سهروز به اين دوز پاسخ درماني نداده بودند پس از 
%) 8( بيمار ششبهبود نسبي و %) 25( بيمار 19امل، كبهبود %) 67(

اختياري موقت دفع  بي%) 6/2(ار  بيمدودر . ان دادندبهبود را نشعدم 
 با Stanković 12.يد ترومبوزه گزارش شدي بيمار هموروكگاز و در ي

داخل اسفنكتر داخلي آنال در هر طرف  ه واحد از دارو ب100تزريق 
ها را  مبتلا به فيشر آنال آن)  مردچهار زن و هشت( بيمار 12بر روي 

بعد از  ماه شش ماه و سه روز، 30 روز، هفت روز، سهفواصل  هب
 بيمار سهه در كنتيجه اين بود . تزريق مورد معاينه باليني قرار دادند

 ماه بهبود يافته سه بيمار پس از هفت ماه و در يكفيشر آنال پس از 
 سهطي .  بيمار فيشر بهبود نيافته ولي آسمپتوماتيك بوددوبودند، در 

در . شداختياري دفع گاز يا مدفوع گزارش ن گونه بي گيري هيچ ماه پي
 ماه عود ششدرمان جواب داده بودند پس از  هكه ب  بيمار از بيمارانيدو

گونه  گيري نيز هيچ  ماه از دوران پيششدر پايان . فيشر ديده شد
ه اين محققين از مطالعه كاي  نتيجه. اي در بيماران يافت نشد عارضه

 كه ه تزريق بوتوكس در درمان فيشر آنال ضمن اينكگرفتند اين بود 
 13.دنبال ندارد هاي نيز ب نتايج قابل قبول درماني دارد عارضه قابل توجه

Nelson  درمان فيشر  در مطالعاتنتايج ،سيستماتيكمطالعه  كيدر 
ه در ك و به اين نتيجه رسيد بررسي نمودآوري و   جمعراآنال مزمن 

 درمان مديكال را با جراحي مورد كه يكهايي  مقايسه بين روش
هاي مديكال من جمله تزريق توكسين  اند درمان قياس قرار داده

ها  اند اما تاثير آن  بودهplaceboمي بهتر از دارونماها يا كبوتولينوم تنها 
هاي اين  مجموع يافته 17. استمتر از جراحي بودهكدر نهايت بسيار 
ه روش جراحي براي درمان فيشرآنال نتايج كدهند  مطالعه نشان مي

موارد بدون عارضة خاصي % 95دنبال داشته و بيماران در  بهتري را به
 Nelson و Arroyoهاي مطالعات  اند و اين نتيجه با يافته درمان شده

بحث
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ه داروي ديسپورت داراي عوارض ك  با توجه به اين8و17.مطابقت دارد
لازم ، گردد يختلال تنفسممكن است منجر به ا حتي بوده ومتعددي 

ي آموزش ديده كاست بيمار در بيمارستان بستري و تزريق توسط پزش

 در برخي مطالعات تزريق ديسپورت ميزان قابل قبولي بتهال .انجام شود
رسد روش جراحي هنوز بر  نظر مي ه ب.از درمان را نشان داده است
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Background: Botulinum toxin (Dysport) is a powerful semi-biological toxin. It has 
proved to be a remarkable therapeutic agent for treatment of benign anal disorders. 
Different results have been achieved from injection of botulinum toxin in order to 
treatment of anal fissure since 1993. The aim of this study was to evaluate the efficacy 
of botulinum toxin injection in the treatment of chronic anal fissure Comparing with 
lateral internal anal sphincterotomy (LIS). 
Methods: 36 patients entered into two groups, Dysport injection and Lateral Internal 
Sphincterotomy, randomly. Dysport group were treated by injection of 50 units of 
botulinum toxin, 25 units of drugs in each side, and LIS was done in surgery group by 
open method in left side. Pain, recovery and incontinency were compared between two 
groups during six months of follow up. 
Results: Based on this study, treatment of anal fissure does not affected by age and 
gender. Regarding to location of fissure, there was no difference between two different 
genders. Mean of age and ratio of gender were similar in both groups. The severity of 
pain in surgery group was lower than Dysport group six months after treatment (0.4±0.7 
and 3.2±2.6 respectively, p<0.001). Recovery ratio in surgery group was higher than 
Dysport after six months (95% Vs. 44.4% p<0.001). Gas or fecal incontinency did not 
reported after six months in both groups. 
Conclusion: Botulinum toxin is not efficacious in patients with chronic anal fissure, 
comparing with LIS. More future studies are necessary for final judgement. 
 

Keywords: Anal sphincterotomy, anal fissure, botulinum toxin. 
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