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ــت كه باعث اختلال در تخليه مري مي شود. تشخيص اين بيماري بر اساس علايم باليني است كه توسط  ــالازي يك اختلال حركتي اوليه مري اس آش
يافته هاي راديولوژيك؛ آندوسكوپيك و بررسي هاي مانومتري تائيد مي شود. درمان هاي بسياري براي آشالازي مطرح شده است در اين مطالعه ما در 
ــي كرديم و در نهايت آخرين اطلاعات را راجع به اين بيماري به ويژه در زمينه راه هاي  ــتجو و مقالات اصيل و مروري را بررس ــايت pubmed جس س

گوناگون درمان و هم چنين تجارب ايرانيان در درمان آشالازي را گزارش كرديم.
ميوتومي به روش لاپاروسكوپيك به همراه فوندوپليكاسيون بهترين روش  درمان جراحي آشالازي بوده، ميزان موفقيت و پاسخ درماني بالائي دارد، ولي 
 graded) هزينه ميوتومي نسبت به ساير روش ها بيشتر و مدت زمان ريكاوري آن طولاني تر است. ديلاتاسيون مرحله اي اسفنكتر تحتاني مري با بالون
pneumatic dilation) يك جايگزين مناسب و كم خطر است. تزريق سم بوتولينوم به داخل اسفنكتر تحتاني مري (LES) قبل از انجام ديلاتاسيون 
ــود؛ هر چند اين روش نيازمند مطالعات بيشتر است. به علت فقدان مطالعات كافي در رابطه با نقش استنت  ــت باعث افزايش ميزان بهبود  ش ممكن اس
ــود. به طور خلاصه بايد گفت روش جراحي انتخابي در درمان آشالازي ميوتومي  ــنهاد نمي ش ــالازي در حال حاضر اين روش پيش گذاري در درمان آش
لاپاروسكوپيك بوده و ديلاتاسيون با بالون مي تواند جايگزين موثري به عنوان يك روش درماني غير جراحي باشد، كه در اغلب بيماران آشالازي به عنوان 

اولين روش درماني توصيه شود.
واژه هاي كليدي: آشالازي، مري، اختلال حركتي، درمان
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آشالازي: مروري بر تجربيات و مطالعات انجام شده در غرب و ايران
جواد ميكائيلي1، فرهاد اسلامي2، نرگس مهرابي3، الهام الهى3، رضا ملك زاده1.

1استاد، مركز تحقيقات بيماري هاي گوارش و كبد، بيمارستان دكتر علي شريعتي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايران
2پژوهشگر، كالج سلطنتى لندن، انگلستان

3پژوهشگر، مركز تحقيقات بيماري هاي گوارش و كبد، بيمارستان دكتر علي شريعتي، تهران، ايران

مقدمه:
ــالازي  ــت. در آش ــده ترين بيماري حركتي مري اس ــناخته ش ــالازي ش آش
ايديوپاتيك، سلول هاي گانگليوني مهاري در شبكه ميانتريك مري در زمينه 
التهاب تخريب مي شوند. لغت آشالازي به معني نارسايي در شل شدن است. 
ــل شدن اسفنكتر تحتاني مري و  فقدان گانگليون ها منجر به اختلال در ش
ديسفاژي مي شود، كه علامت اصلي در آشالازي ايديوپاتيك است، هم چنين 
ــم و انسداد كار كردي (functional) در تنه  و نيز باعث كاهش پريستالتيس
ــداد كار كردي  ــود. انس ــتر در تخليه مري مي ش مري و در نتيجه تاخير بيش

اسفنگتر تحتانى مرى تنها زماني كه فشار هيدروستاتيك مواد احتباس يافته 
ــود برطرف مي گردد. (1)،  ــفنگتر تحتانى مرى ش ــار اس در مري بالاتر از فش
آشالازي ثانويه مي تواند در زمينه علل مختلفي ايجاد شود كه در جدول 1 به 

آنها اشاره شده است.
بروز سالانه آشالازي تقريباً 1 در 100000 نفر گزارش شده و شيوع آن 8 در 
ده هزار است. (2)، فراواني آن در مردان و زنان برابر است. (3)، و با وجودي كه 
آشالازي بيشتر در سنين 25 تا 60 سالگي تشخيص داده مي شود ولي در هر 
ــني امكان بروز دارد. (4-2)، آشالازي عموما شروع آرامي داشته، پيشرفت  س
علايم در آن به صورت تدريجي است. بنابراين بيماران علايم را ماه ها يا حتي 
ــخيص بيماري تجربه مي كنند. در يك مطالعه روي 87  ــال ها قبل از تش س
بيمار مبتلا به آشالازي، ميانگين دوره علامت دار بودن قبل از تشخيص 4/7 
سال بوده و تاخير در تشخيص به علت تفسير غير صحيح علايم بيماري توسط 

پزشك و يا تظاهر باليني غير معمول (Atypical) بوده است. (5)
ــياري از بيماران قبل از اثبات آشالازي با تشخيص ساير بيماري ها مانند  بس
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ريفلاكس مري به معده (GERD) تحت درمان قرار مي گيرند. (3)، علامت 
ــت. (3)، جهت درمان و بهبود ديسفاژي و ساير  اصلي آشالازي ديسفاژي اس
علايم، درمان هاي متعددي توصيه شده است كه سواى درمان دارويي عبارتند 
از: ميوتومي، ديلاتاسيون اسفنكتر تحتاني مري (LES) با بالون و تزريق سم 
بوتوليسم به اسفنگتر تحتانى مرى. درمان آشالازي در مراحل ابتدايي بيماري 
باعث كاهش خطر ايجاد سرطان مري مي شود. (6 و 7)، در اين مقاله ما نتايج 
ــي و گزارش مي كنيم. هدف ما  ــالازي را بررس مطالعات مختلف در مورد آش
دادن اطلاعات جديد و خلاصه اي در مورد اين بيماري به خصوص روش هاي 
ــت، به علاوه مقالات متعددي درباره آشالازي در ايران  مختلف درماني آن اس
ــتان دكتر علي شريعتي  به خصوص از مركز تحقيقات گوارش و كبد بيمارس
وابسته به دانشگاه علوم پزشكي تهران، كه يك مركز براي ارجاع اين بيماران 
ــالازي تحت درمان و پيگيري  ــور بوده و در آن 675 بيمار آش ــر كش از سراس
ــتند منتشر شده است. ما نتايج مطالعات انجام شده در ايران را منعكس  هس
ــابه در  مي كنيم: اين تجربيات مي تواند به عنوان راهكاري براي جوامع مش
كشورهاي با امكانات متوسط (medium-resource countries) مورد 

استفاده قرار گيرد.

پاتوفيزيولوژي: 
ــالازي، گانگليون هاي مهاري در شبكه ميانتريك كه نيتريك اكسايد  در آش
توليد مي كنند طي يك پروسه التهابي از بين مي روند (10-8) و گانگليون هاي 
باقي مانده اغلب توسط لنفوسيت ها و به ميزان كمتري توسط ائوزينوفيل ها 
محاصره مي شوند. (11-8)، از بين رفتن كانگليون ها مهاري دو پيامد زير را 

به دنبال دارد:
1- افزايش فشار پايه اسفنگتر تحتانى مرى كه شل شدن طبيعي اسفنكتر و 

تخليه مري را مختل مي كند. 
2- عضلات صاف موجود در تنه مري انقباضات طبيعي خود را از دست مي دهند.

چندين مطالعه نشان داده است كه شايد عفونت هاي ويروسي و بعضي عوامل 
ــبكه ميانتريك موثر باشند. براي مثال،  محيطي در ايجاد التهاب اوليه در ش
يك مطالعه  اخيرا احتمال داده است كه واكنش التهابي توسط ويروس هرپس 
انساني نوع 1 شروع مى شود. )12)، در افرادي خاص، اين التهاب باعث فعال 
شدن سيستم ايمني بر عليه سلول هاي گانگليوني مي شود. زمينه ژنتيكي 
هم شايد در اين روند نقش داشته باشد. )13)، برخي گزارش ها همراهي بين 
بعضي HLA هاي خاص و وجود آنتي بادي بر عليه سلول هاي گانگليونيك 
ــا بعضي موارد مثل كمبود  ــالازي ب ــان مي كند (14). همراهي ارثي آش را بي
گلوكوكورتيكوئيدهاي آدرنال و نداشتن اشك (alacrimia) هم گزارش شده 
ــالازي، 2 مورد (٪8)  ــه ما در 25 كودك مبتلا به آش ــت. (15)، در مطالع اس
آشالازي همراه alacrimia و نارسايي آدرنال (Triple A syndrome) و 
3 مورد (12٪) آشالازي و alacrimia (double A syndrome) داشتند. 
تمام اين 5 مورد نسبت فاميلي داشته (خواهر و برادر) و از 2 خانواده بوده اند. 

(16) علل آشالازى ثانويه در جدول 1 آورده شده است.

علايم باليني:
ــايع ترين  ــده است. ش ــان داده ش ــالازي در جدول 2 نش ــيوع علايم آش  ش
ــفاژي به غذاهاي جامد (بيش از 99٪) و به دنبال آن  ــالازي، ديس علامت آش
ــفاژي به مايعات (90 تا 95٪) است. (17)، اگر چه ديسفاژي به مايعات  ديس
ــاير اختلالات حركتي مري هم ممكن است ايجاد شود. (نظير بيماري  در س
اسكلرودرمي)؛ ولي اين علامت، قويا تشخيص آشالازي را مطرح مي كند. (3)
ــكل فعال يا  غير فعال در  80٪ - 70٪ بيماران ايجاد  ــيون، به ش رگورژيتاس
ــود و اين علامت مي تواند براي بيمار ايجاد مشكل كند   و در شرايطي  مي ش
ــيده است منجر به آسپيراسيون گردد. (2 و 3)،  كه بيمار خوابيده  يا دراز كش
 كاهش وزن، درد قفسه سينه و سوزش پشت جناغى تقريبا در 40٪ تا ٪60 
ــود. با وجودي كه كاهش وزن شديد هم مي تواند ايجاد  بيماران ايجاد مي ش
شود؛ كاهش وزن معمولا بين 5 تا  10 كيلوگرم است. بيماران آشالازي با درد 
قفسه سينه مراجعه مي كنند. اين علامت بيشتر در افراد جوان گهگاه ديده 
مي شود و با افزايش سن كاهش مي يابد. (17)، در مطالعه ما در 213 بيمار 
ــالازي، درد قفسه سينه، تنها علامتي بود كه شيوع آن در بين دو جنس  آش
ــتر از مردان بود (70/9٪ در مقابل ٪54/5  كاملا تفاوت داشت؛ در زنان بيش
ــار  ــچ ارتباطي با طول مدت علايم و فش ــس، هي ــر دو جن ؛p=0/03) و در ه
اسفنگتر تحتانى مرى نداشت و در بيماران بالاي 56 سال كمتر گزارش شده 
بود (p<0/05). (18)، به نظر مي رسد كه درد قفسه سينه در آشالازي به طور 
ــخص تحت تاثير سن و جنس قرار مي گيرد. اگر چه در بعضي مطالعات  مش
درد قفسه سينه بعد از ديلاتاسيون اسفنگتر تحتانى مرى كاهش پيدا نكرده 
(17)؛ ولي در برخي مطالعات ديگر بعد از انجام ديلاتاسيون به طور واضحي 

كاهش يافته است. (18) 

جدول 1: علل آشالازى ثانويه

بد خيمي ها / به خصوص كارسينوما

بيماري شاگاس

آميلووئيدوز

ساركوئيدوز

نوروفيبروماتوز

گاستروانتريت ائوزينوفيليك

(2B تيپ) بدخيمي هاي چندگانه آندوكرين

سندرم شوگرن جوانان همراه با آشالازي و افزايش ترشح معده

انسداد كاذب مزمن روده اي ايديوپاتيك

(Anderson-Fabry) بيماري آندرسون فابري

مروري بر آشالازي در غرب و ايران
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ميكائيلي و همكاران

جدول 2: شيوع علايم در آشالازى

شيوع(به درصد)علايم
99٪ديسفاژي به جامدات
93٪ديسفاژي به مايعات
84٪رگورژيتاسيون فعال

68٪رگورژيتاسيون خود بخودي
61٪كاهش وزن

59٪درد قفسه سينه
45٪سرفه شبانه

35٪سوزش سر دل
20٪تنگي نفس شبانه

8٪سكسكه

سوزش پشت جناغى، معمولا در آشالازي به وجود مي آيد. بيماراني كه اين 
علامت را دارند فشار اسفنگتر تحتانى مرى پايين تري نسبت به ساير بيماران 
ــوزش پشت جناغى ممكن است در زمينه ريفلاكس  مري به  دارند (19)، س
معده و يا ساير علل، مانند تحريك مستقيم مخاط مري توسط غذاها، قرص 
ــط باكتري  ــده از كربوهيدرات هاي احتباس يافته توس ها و لاكتات توليد ش
ــكه نيز از علايم آشالازي است كه احتمالا  ــود. (19 و 20)، سكس ها ايجاد ش
ــد. (21)، اختلالات كار كردي  ــري به وجود مي آي ــداد انتهاي م به علت انس
ــرار گرفتن درخت  ــار ق ــه مثل تحت فش ــاختماني ري (functional) و س
تراكئو برونكيال و اختلالاتي در سي تي اسكن (HRCT) مي تواند در نيمي 
ــود. (22)، ميزان شيوع علايم اصلي آشالازي در جدول 3  از بيماران ديده ش
ــت. زماني كه بيماران مبتلا به آشالازي احساس پربودن  نشان داده شده اس
ــه آرام خوردن  ــوردن غذا تجربه مي كنند تمايل ب ــت جناغ را بعد از خ پش
ــه برگرداندن غذا مي كنند  ــاس پري اقدام ب ــدا كرده، براي رفع اين احس پي
(رگورژيتاسيون فعال) و يا مانورهايي را جهت افزايش تخليه مري به كار مي 

برند (صاف كردن گردن و پشت و صاف نشستن يا عقب بردن شانه ها) (3) 
ــتند يا تند تند غذا مي  ــفاژي اين بيماران معمولا زماني كه عصبي هس ديس

خورند شديدتر مي شود.
ــتر در معرض ايجاد  ــالازي، بيش ــه با جمعيت عمومي، بيماران آش در مقايس
سرطان مري (حتي تا 33 برابر)؛ به طور مشخص از نوع سرطان سلول هاي 
سنگفرشي (squamous cell carcinoma) هستند. (7-6)، اما در بعضي 
مطالعات اين خطر به خصوص با درمان سريع و زود هنگام آشالازي افزايش 
ــالازي را با دوره متوسط 43 ماه پيگيري  ــت. ما 365 بيمار آش پيدا نكرده اس
كرديم، اما هيچ موردي از سرطان مري پيدا نكرديم؛ كه شايد به علت جوان 
ــط سن 38 سال) و طولاني نبودن مدت  بودن جمعيت مورد مطالعه (متوس

زمان پيگيري بوده است. (23)

تشخيص: 
تشخيص آشالازي براساس علايم باليني است؛ كه براساس نتايج راديولوژي، 

آندوسكوپي و مطالعات مانومتريك تائيد مي شود.

راديوگرافي:
يافته هاي معمول در راديوگرافي ساده قفسه سينه شامل پهن شدن مدياستن 
ثانويه به گشاد شدن مري و فقدان گاز طبيعي معده مي باشد. در بيماري كه 
مشكوك به آشالازي است راديوگرافي با بلع باريم بايد اولين اقدام تشخيصي 
باشد. راديوگرافي با باريوم به طور مشخص گشاد شدن مري به همراه انتهاي 
ــبيه نوك منقار) را در نتيجه انقباض اسفنگتر تحتانى  ــيار باريك آن (ش بس
مرى نشان مي دهد. زماني كه ديلاتاسيون بسيار شديد باشد، مري به شكل 
ــيگموئيد در مي آيد. (3)، ميزان كلي حساسيت بلع باريم براي تشخيص  س
ــت (24) ولي در مراحل اوليه بيماري ممكن است  ــالازي تقريبا 95٪ اس آش
طبيعي گزارش شود. براي مثال در يك مطالعه آينده نگر تشخيص آشالازي 
ــالازي در آن ها  در بلع باريم تنها در 21 نفر از 33 بيماري كه در نهايت آش
ــده كه ارزيابي  ــد مطرح گرديد. (2)، انجام ازوفاگوگرام زمانبندي ش اثبات ش
ــان مي دهد  ــوم و پنجم بعد از بلع باريوم نش تخليه مري را در دقايق اول؛ س

علايم
شيوع ( درصد )

هيچ وقتهفتگيروزانههر وعده غذا
1٪2٪13٪84٪ديسفاژي به جامدات
7٪8٪25٪60٪ديسفاژي به مايعات
16٪15٪36٪33٪رگورژيتاسيون فعال

هيچ وقتماهانههفتگيروزانهعلايم
32٪4٪44٪20٪رگورژيتاسيون خود بخودي

41٪8٪39٪12٪درد قفسه سينه

جدول 3: ميزان شيوع علايم اصلي در آشالازي
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ــد. واعظي و همكاران(25) نشان  مي تواند مفيدتر از بلع باريوم معمولي باش
ــد كه ارزيابي هم زمان علايم باليني و بهبود تخليه مري در ازوفاگوگرام  دادن
ــخ به ديلاتاسيون و نياز به تكرار آن در  روش بهتري جهت تعيين ميزان پاس
 (p<0/001) آينده است. در مطالعه آنان در 37 بيمار ارتباط قابل ملاحظه اي
ــتون باريم وجود داشت. در 38 نفر  بين بهبود علايم باليني بيمار و ارتفاع س
ــيون با بالون قرار گرفته بودند (72٪)؛ ميزان  از 53 بيماري كه تحت ديلاتاس
بهبود علايم باليني و ارتفاع ستون باريم ارتباط معني دار داشت؛ و در 8 نفر 
ــتون باريم وجود داشت  از 26 بيمار (31٪)؛ كمتر از 50٪ بهبود در ارتفاع س
در حالي كه علايم باليني آنها تقريبا به طور كامل بهبود يافته بود. سن تنها 
فاكتور متفاوت بين گروه ها بود؛ و بيماراني كه هم علايم باليني و هم ارتفاع 
ستون باريم در آنها بهبود پيدا كرده بود يعني بيماران گروه اول نسبت به بقيه 
بيماران سن بالاتري داشتند. آنها نتيجه گرفتند كه ازوفاگوگرام زماندار قبل و 
بعد از ديلاتاسيون گروهي از بيماران را نشان مي دهد كه علي رغم بهبودي 
ــتند؛  ــم باليني هنوز در راديولوژي دچار اختلال در تخليه مري هس در علاي
ــايرين درآينده اي نزديك دوباره نياز به تكرار  ــه با س اين بيماران در مقايس
ديلاتاسيون با بالون پيدا مي كنند. (25)، چوا1 و همكاران (26) در مطالعه اي 
روي 32 بيمار مبتلا به آشالازي كه ديلاتاسيون با بالون دريافت كرده بودند 
دريافتند كه نتايج ازوفاگوگرام زماندار و ميزان بهبودي علايم باليني در ٪71 
از بيماران هماهنگي دارد؛ در حالي كه 7 نفر از بيماران كه علايم باليني آنها 
كاملا بهبود يافته بود كمتر از 50٪ بهبودي در ارتفاع ستون باريم و قطر مري 
داشتند. در مطالعه روي 52 بيمار، ما دريافتيم كه حجم باريوم باقي مانده در 
دقيقه پنجم مي تواند فشار اسفنگتر تحتانى مرى را در بيماران آشالازي قبل 
و بعد از ديلاتاسيون با بالون پيش بيني  كند. (27)، و در يك مطالعه روي 43 
ــاحت باريوم احتباس يافته در ازوفاگوگرام در  ــان داده شد كه، مس بيمار نش
ــار استراحت اسفنگتر تحتانى  دقيقه پنجم، فاكتور بهتري جهت ارزيابي فش
ــت. (28)، در مطالعه باليني تصادفي روي 51 بيمار كه تحت عمل  مرى اس
ــيون با بالون قرار گرفته بودند، نتايج ازوفاگوگرام زماندار با  جراحي يا ديلاتاس
بهبود علايم ارتباط داشت و كاهش كمتر در ارتفاع ستون باريوم بعد از درمان؛ 

با افزايش خطر شكست درمان همراه بود. (29)

مانومتري:
ــاس ترين روش جهت تشخيص آشالازي است بالا بودن فشار  مانومتري حس
در حال استراحت اسفنگتر تحتانى مرى (معمولا بالاي 45 ميلي متر جيوه(؛ 
شل شدن ناكامل اسفنگتر تحتانى مرى و عدم وجود پريستالتيسم در قسمت 
عضلات صاف در تنه ي مري، 3 يافته مشخص در مانومتري بيماران آشالازي 
ــده يا  ــت هيچ انقباضي در مري ديده نش ــد. به دنبال بلع ممكن اس مي باش
انقباضات هم زمان ايجاد شوند. انقباضات هم زمان ممكن است به طور خود 
به خود نيز شروع شوند. (30)، يافته شايع ديگر بالا بودن مختصر فشار در حال 
استراحت تنه ي مري نسبت به معده مي باشد. (3)، در بيشتر بيماران دامنه 

1- Chuah

 (Vigorous) انقباضات مري پايين است. از سوي ديگر در آشالازي پر توان
انقباضات خود به خودي مري دامنه بالايي دارند (ميلي متر جيوه 60< فشار) 
برخي مطالعات نشان داده اند كه ممكن است آشالازي شديد مربوط به مراحل 
اوليه بيماري آشالازي باشد كه در آن تعدادي از گانگليون هاي مهاري هنوز 
از بين نرفته اند (8)، بيماراني كه اين نوع آشالازي را دارند نسبت به آشالازي 
ــتري مي برند. (31)، اما در حال  ــيك از تزريق سم بوتولينوم سود بيش كلاس
ــد كه افتراق اين دو نوع آشالازي از نظر باليني اهميت  حاضر به نظر مي رس

زيادي ندارد. 

آندوسكوپي:
ــعي ر ا كه اغلب حاوي مواد احتباس  ــالازي؛ مري متس ــكوپي در آش آندوس
ــت نشان مي دهد. مخاط مري معمولا طبيعي است؛ اگر چه التهاب  يافته اس
ــت به علت احتباس داروها و مواد غذايي در مري  و زخم مخاطي ممكن اس
ــود. در صورتي كه آندوسكوپي در مراحل اوليه بيماري انجام شده و  ايجاد ش
ــط آندوسكوپيك ماهر انجام نشود؛ ممكن است طبيعي گزارش شود.  يا توس
ــالازي در مراحل ابتدايي مي تواند با ريفلاكس مري به معده اشتباه  (2)، آش
شود. باقي ماندن غذا و بيماري ريفلاكس مري به معده عوامل اصلي در ايجاد 
ــالازي هستند، همراهي بين احتباس غذا  التهاب مخاط مري در بيماران آش
ــكوپي و التهاب بافتي قابل توجه بوده اما نشانه هاي آندوسكوپيك  در آندوس
ازوفاژيت و التهاب بافتي ارتباط ضعيفي با هم دارند. به خاطر حساسيت پايين 
ــكوپي در مشخص كردن التهاب بافتي انجام آندوسكوپي هاي دوره اي  آندوس
ــي احتباس غذايي و تغييرات نئوپلاستيك اوليه در  ــي جهت بررس و بيوپس
ــود (32)، باقي ماندن غذا مي تواند مري را مستعد  مخاط مري توصيه مي ش
ــفنگتر  ــالازي اس عفونت هاي قارچي مثل كانديدا كند. با وجودي كه در آش
تحتانى مرى، تحت انقباض و پرفشار است، ولي آندوسكوپ معمولا مي تواند 
ــونوگرافي  ــفنگتر تحتانى مرى عبور كند. (3)، آندوس ــار ملايمي از اس با فش
ــاف طولي و حلقوي در  ــدن لايه هاي عضلات ص ــم و پهن ش (EUS) ضخي
ناحيه   اسفنگتر تحتانى مرى را نشان مي دهد، البته اين يافته ي اختصاصي 
براي آشالازي نيست. (33)، ما، ضخامت لايه عضلاني ديواره ى مري را توسط 
ــالازي و گروه كنترل مقايسه كرده و ارتباط  ــونوگرافى در بيماران آش آندوس
بين نتايج آندوسونوگرافى و يافته هاي دموگرافيكي را در هر دو گروه ارزيابي 
ــالازي ضخيم  نموديم.لايه عضلاني ديواره مري به طور واضح در بيماران آش
ــالازي  تر از گروه كنترل بود (p<0/005). هم چنين در بيماران مبتلا به آش
ضخامت لايه عضلاني در 5 تا 10 سانتي متري بالاي محل اتصال مري به معده 

(GEJ) با سن بيماران ارتباط داشته و در افراد پير بيشتر بود. (34)
يافته هاي آندوسكوپيك و باليني در بعضي موارد مانند تومورها مي تواند شبيه 
ــايع ترين بدخيمي ايجاد  ــالازي باشد. از آنجا كه آدنوكارسينوم معده ش آش
ــالازي كاذب (pseudo–achalasia) است. مشاهده دقيق محل  كننده آش
ــواهد بدخيمي لازم  ــري به معده و فوندوس معده جهت ارزيابي ش اتصال م
ــرايط زير احتمال وجود بدخيمي بيشتر مي باشد: طول دوره ي  ــت. در ش اس

مروري بر آشالازي در غرب و ايران
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ميكائيلي و همكاران

علايم باليني كمتر از شش ماه؛ شروع بيماري بعد از 60 سالگي، كاهش وزن 
ــديد علي رغم كوتاه بودن دوره علايم بيماري و عبور سخت آندوسكوپ از  ش
محل اتصال مري به معده. (35)، در اين موارد بررسي هاي بيشتر و بيوپسي 

توصيه مي شود.

درجه بندي علايم باليني: 
ــدت علايم در آشالازي  ــتم هاي درجه بندي متفاوتي جهت ارزيابي ش سيس
گزارش شده است. يكي از اين سيستم ها در جدول 4 نشان داده شده است در 
اين سيستم، تعيين شدت و نمره براي علايم: ديسفاژي به جامدات؛ ديسفاژي 
ــيون فعال و غيرفعال و درد قفسه سينه، وجود دارد. و  به مايعات؛ رگورژيتاس
مجموع نمرات به عنوان نمره ي كلي شدت علايم باليني محسوب مي شود. 
در مطالعه اي روي 116 بيمار مبتلا به آشالازي ارتباط معني داري بين فشار 
ــفنگتر تحتانى مرى و اين سيستم تعيين نمره علايم باليني پيدا كرديم.  اس
ــالازي، رگورژيتاسيون  (36)، (r =0/29 ،p<0/01) در ميان علايم اصلي آش
ــفاژي به مايعات به طور مشخصي با فشار شل شدن  فعال و غيرفعال و ديس
اسفنگتر تحتانى مرى (LES relaxation pressure) ارتباط داشتند (به 

(36) .(p =0/001 ،0/002 ،0/046 ترتيب

درمان: 
ــار اسفنگتر تحتانى مرى جهت بهبود تخليه  هدف اصلي درمان، كاهش فش
ــيدن به اين هدف معرفي  ــت. روش هاي درماني مختلفي جهت رس مري اس
ــده اند كه شامل: درمان دارويي؛ جراحي (به صورت باز يا لاپاروسكوپيك)،  ش
ديلاتاسيون اسفنگتر تحتانى مرى با بالون و تزريق سم بوتوليسم به اسفنگتر 
ــتنت (كه خودبخود باز مي شود) در محل مورد  ــتن اس تحتانى مرى و گذاش
ــه مطالعه اخير متا آناليز به مقايسه اين روش هاي درماني  ــد . س نظر مي باش
پرداخته است كه يكي از آنها شامل 105 مقاله است كه برروي 7855 بيمار 
جهت ارزيابي بهبودي علايم، شيوع ريفلاكس و ساير عوارض به دنبال درمان 
انجام شده است. (37)، ديلاتاسيون با بالون در بهبودي علايم بيمار نسبت به 
ــين بوتوليسم بهتر بوده است. (با ميزان بهبودي 68٪ در مقابل  تزريق توكس
41٪ با p=0/02) بهبودي علايم در روش ميوتومي لاپاروسكوپيك به همراه 

ــبت به ساير روش هاي  عمل جراحي آنتي ريفلاكس نتايج بهتري (90٪) نس
ــت. هم چنين ميزان بروز عوارض، با اين روش كمتر بوده  ــته اس درماني داش
است (6/3٪). (37)، به طور مشابه مطالعه متاآناليز ديگري براي بررسي روش 
هاي درماني  انجام شده كه شامل 17 مطالعه بر روي 761 بيمار بوده و ميزان 
بهبود و عود بيماري و عوارض آن مورد بررسي قرار گرفته و نشان داده شده 
است كه در روش ميوتومي لاپاروسكوپيك در مقايسه با ساير روش ها با ميزان 
عود كمتر و ميزان بهبود بيشتر همراه بوده است و در تنها مطالعه اي كه دو 
ــكوپيك از نظر ميزان بهبود و عود علايم مقايسه  روش جراحي باز و لاپاروس
شدند هيچ تفاوتي بين اين دو روش ديده نشد؛ هم چنين ميزان بهبودي به 
ــيون با بالون نسبت به روش تزريق توكسين بوتوليسم بيشتر  دنبال ديلاتاس

بوده است. (38)
ــور چين (43 مقاله با 1791  متاآناليز مطالعات با و بدون گروه كنترل از كش
ــان داد كه ميزان بهبودي اوليه و دراز مدت در روش ميوتومي  بيمار)، هم نش
ــه با دو روش ديلاتاسيون با بالون و تزريق سم بوتولينوم بالاتر بوده  در مقايس
ــكوپيك را با هم مقايسه  ــت. هم چنين 2 مطالعه ميوتومي باز و لاپاروس اس
ــته اند. (39)، از  ــرده اند كه در نهايت در ميزان بهبودي تفاوتي با هم نداش ك
آنجا كه نتايج و ميزان بهبود در هر روش درماني در طول زمان ممكن است 
كاهش پيدا كند؛ پيگيري طولاني مدت بيماران و ارزيابي عيني نتايج درمانى

(objective assessment) توصيه مي شود. 

درمان هاي دارويي:
بلوك كننده هاي كانال كلسيم مثل نيفيديپين و نيترات ها باعث شل شدن 

عضلات صاف اسفنگتر تحتانى مرى مي شوند. (40)
ــوند  ــن داروها معمولا زير زباني 10 تا 30 دقيقه قبل از غذا مصرف مي ش اي
ــالازي، معمولا تاثير درماني زيادي نداشته و اغلب با  اما درمان دارويي در آش
عوارض جانبي نظير سر درد، افت فشار خون و كاهش پاسخ  به داروها همراه 
ــيم و نيترات ها عمدتا در  ــود، بنابراين و بلوك كننده هاي كانال كلس مى ش
بيماراني كه تحمل درمان هاي موثرتر و تهاجمي را ندارند و يا تمايلي به انجام 

آن ها نشان نمى دهند تجويز مي شوند. (3)

هيچ وقتهفتگيروزانههر وعده غذاعلايم
3210ديسفاژي به جامدات
3210ديسفاژي به مايعات
3210رگورژيتاسيون فعال

هيچ وقتماهانههفتگيروزانهعلايم
3210رگورژيتاسيون خود بخودي

3210درد قفسه سينه

جدول 4: روش درجه بندي شدت علايم باليني
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جراحي ميوتومي:
ــط ارنست هلر2 معرفي شد و  ــال 1913 توس ميوتومي، براي اولين بار در س
ــتفاده مي شود.  ــايع اس ــده آن به طور ش در حال حاضر از تكنيك اصلاح ش
ــكم و يا به طور  ــا جراحي باز مي تواند از راه ش ــتاندارد ب (41)، ميوتومي اس
رايج تر از طريق توراكس انجام شود. (42 و 43)، اخيرا از روش هاي جديدتر 
ــكوپيك يا توراكوسكپيك براي انجام ميوتومي استفاده مي شود (39  لاپاروس
ــده هلر نتايج درماني در 70٪ تا 90٪ بيماران  و 46-44). با روش اصلاح ش
خوب تا عالي بوده است و تعداد خيلي كمي از بيماران دچار عوارض جدي مي 
ــوند و ميزان مرگ و مير آن تقريبا 0/3٪ معادل آن  چه كه در مورد روش  ش
ديلاتاسيون با بالون گزارش شده است مي باشد. (42)، عوارض اصلي جراحي، 
ــنگين اوليه، ريكاوري طولاني مدت و ايجاد ريفلاكس مروى است.  هزينه س
ــا در 10٪ بيماران تحت درمان با جراحي  ــي از ريفلاكس تقريب ازوفاژيت ناش
ــتفاده از  PPIها (مهار كننده هاي پمپ پروتون)  ــود (42) و اس ايجاد مي ش
ــان محققان اختلاف  ــي گردد. به هر حال در مي ــدن علايم م باعث كمتر ش
ــي باز وجود دارد زيرا در  ــيون به دنبال ميوتوم نظر درباره انجام فوندوپليكاس
بعضي مطالعات ريفلاكس حتي بعد از انجام ميوتومي همراه با جراحي هاي 
آنتي ريفلاكس نيز نسبتا شايع بوده است (47 و 48)، با افزايش تجربه در انجام 
ــكوپي و يا توراكوسكوپي)  ميوتومي هلر با روش هاي كمتر تهاجمي )لاپاروس
ــورهاي  ــن روش ها به عنوان بهترين گزينه؛ در بين جراحان با تجربه كش اي
غربي؛ مطرح شده اند. در چنين مطالعه موفقيت اين روش ها در بهبود علايم 
ــت (37) با اين روش ها هم چنين  ــاير روش ها بيشتر بوده اس ــبت به س نس
عوارض جانبي عمده (49) و طول دوره بستري در بيمارستان كمتر بوده (44 
ــه ها قبل و بعد از عمل جراحي مي توانند در پيش بيني  ــي يافت و 45)، برخ
نتايج درمان مفيد باشند. در مطالعه اي بر روي 407 بيمار كه تحت ميوتومي 
ــكوپيك قرار گرفتند فشار بالاي  اسفنگتر تحتانى مرى  قبل از عمل  لاپاروس
ــخ خوب بوده  ــگويي كننده ي پاس (ميلي متر جيوه 30<)، يك فاكتور پيش
ــديد قفسه سينه و وجود مري سيگموئيد با پيش آگهي  در حالي كه درد ش
ــت. (50)، در مطالعه اي برروي 200 بيمار كه تحت عمل  بد همراه بوده اس
ميوتومي لاپاروسكوپيك يا توراكوسكوپيك همراه فوندوپليكاسيون نسبي قرار 
گرفته اند؛ فشار پايين اسفنگتر تحتانى مرى؛ وجود مري سيگموئيد و طولاني 
ــت درمان در دراز مدت همراه بوده است.  تر بودن مدت زمان علايم با شكس
(51)، هم چنين در مطالعه ديگر فشار اسفنگتر تحتانى مرى بالاتر از 35 ميلي 
متر جيوه قبل از عمل يك فاكتور پيشگويي كننده قوي در بهبود ديسفاژي و 

نتيجه درماني خوب در 200 بيمار مبتلا به آشالازي بوده است. (52)
ــزان بالاي ريفلاكس را در  ــي هاي عيني (objective analysis) مي بررس
ــان  ــكوپيك، بدون اعمال جراحي آنتي ريفلاكس نش روش ميوتومي لاپاروس
ــالازي كه تحت درمان ميوتومي  داده اند. در مطالعه اي برروي  50 بيمار آش
ــي آنتي ريفلاكس قرار  ــل جراح ــكوپيك بدون عم ــورت لاپاروس هلر به ص
ــت جناغ در 30٪ از بيماران گزارش شد  ــوزش قابل ملاحظه پش گرفتند، س
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ــيد مري، نتايج غير عادي را در 11 بيمار از 22  ــاعته اس و مانيتورينگ 24 س
بيمار گزارش كرد. (53)، استفاده از روش فاندوس پيچانى (فوندوپليكاسيون) 
ــكوپيك، باعث كاهش ميزان ريفلاكس مي شود (٪8/8  با ميوتومي لاپاروس
 .(p=0/003 ــيون ــيون در مقابل 31/5٪ بدون فوندوپليكاس ــا فوندوپليكاس ب
ــكوپيك و  ــه اي برروي 20 بيمار به دنبال ميوتومي لاپاروس (37)، در مطالع
ــاعته مري براي ارزيابي اسيد و ميزان  ــيون؛ مانيتو رينگ 24 س فوندوپليكاس
برگشت مواد به مري (impedance and pH monitoring) هيچ گونه 
شواهدي از ريفلاكس را در وضعيت خوابيده و نشسته در بيماران نشان نداد. 
ــي تكنيك  ــداد معدودي مطالعات تصادفي وجود دارند كه اثر بخش (54)، تع
هاي مختلف فوندوپليكاسيون را كه همراه ميوتومي لاپاروسكوپيك استفاده 
ــه قرار داده اند. در يك مطالعه تصادفي؛ بر روي 144  ــوند مورد مقايس مي ش
ــكوپيك قرار گرفته اند نتايج دو روش  بيمار كه تحت عمل ميوتومي لاپاروس
ــيون نيسن  (Nissen)و فوندوپليكاسيون دوور  (Dor)ارزيابي  فوندوپليكاس
ــد. هر دو تكنيك در كنترل طولاني مدت ريفلاكس موفقيت آميز بودند،  ش
ولي ميزان برگشت ديسفاژي در متد نيسن بيشتر بوده است. (55)، بر اساس 
مقالات منتشر شده؛ استفاده از روش دوور طي ميوتومي لاپاروسكوپيك رايج 

تر از ساير روش هاي فوندوپليكاسيون مي باشد. 

ديلاتاسيون با بالون:
ــدت و دراز مدت  ــي كوتاه م ــر درمان ــات تاثي ــدادي از مطالع ــه در تع اگرچ
ــيون كه  ــيون با بالون به خصوص با روش مرحله اي (1 تا 3 ديلاتاس ديلاتاس
اندازه بالون بترتيب بزرگتر مي شود) مانند ميوتومي است (56 و 57)، اما در 
بعضي مطالعات ديگر ميوتومي روش موثرتري در درمان آشالازي بوده است 
(37 و 38) ولي ديلاتاسيون با بالون در مقايسه با ميوتومي ارزان تر و با صرفه 
ــياري از بيماران مي شود. (60-58)، در  ــت و باعث بهبود علايم در بس تر اس
متاآناليز يك سري از مطالعات بدون گروه كنترل، يك بار انجام ديلاتاسيون با 
بالون در پيگيري هاي متوسط 4/9 ساله در بهبود علايم در 72٪ از بيماران 
ــت (61) در مطالعه ديگري  روي 150 بيمار مبتلا به آشالازي؛  موثر بوده  اس
ديلاتاسيون تا زمان ايجاد بهبود در علايم و يا موارد عود علايم انجام شد و در 
اين استراتژي كه بر مبناي وجود و يا عود علايم؛ نياز بيمار را به ديلاتاسيون 
مشخص مي كرد تقريبا همه بيماران دوره هاي بهبود طولاني مدت را تجربه 
ــيون با بالون مي تواند براي بيماراني كه ديسفاژي آنان  كردند. (60)، ديلاتاس
ــود. (62 و 63)، در مطالعه  ــز باقي مي ماند انجام ش ــد از عمل جراحي ني بع
ــيون  ــفاژي عود كننده به دنبال جراحي، ديلاتاس اي برروي 27 بيمار با ديس
ــيون با  ــد. (63)، اگر ديلاتاس ــم در 76٪ آنان ش ــون باعث بهبود علاي ــا بال ب
ــود، ميوتومي لاپاروسكوپيك با فوندوپليكاسيون  ــت مواجه ش بالون با شكس
ــيون هاي قبلي  ــن عمل تحت تاثير ديلاتاس ــود و نتايج اي ــد انجام ش مي توان
ــاي بالوني در طي  ــي از ديلاتوره ــر د (50 و 64). انواع مختلف ــرار نمي گي ق
ــت. در يك مطالعه به صورت مرورى سيستماتيك ــال ها استفاده  شده اس س
(systematic review) جهت مقايسه نتايج استفاده از بالون هاي مختلف 
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در درمان آشالازي ديلاتاسيون با بالون براي 2418 بيمار به وسيله ديلاتورهاي 
قديمي و براي 234 بيمار با ديلاتورهاي جديد ويتزل (witzel) و براي 359 
ــد. (65)، با استفاده از  بيمار با ديلاتورهاي رژى فلكس (Rigiflex) انجام ش
ديلاتورهاي قديمي و ويتزل  دو سوم از بيماران نتايج خوب تا عالي بعد از يك 
ــتفاده از اين نوع ديلاتورها را به ترتيب در طي 4/6 و يك سال  يا چند بار اس
نشان دادند و با استفاده از ديلاتور رژى فلكس نتايج مشابه تا 90٪ موارد در 
بيماران بر حسب قطر بالون (74٪ با 3 سانتي متر - 86٪ با 3/5 سانتي متر 

و 90٪ با 4 سانتي متر) ايجاد شد. (65)
ــت كه از طريق يك  در حال حاضر رايج ترين ديلاتور؛ بالون رژى فلكس اس
ــيم هدايت كننده و با كمك فلوروسكوپ يا آندوسكوپ در محل  اسفنگتر  س
تحتانى مرى قرار مي گيرد. اين بالون در سه اندازه مختلف در دسترس است 
ــخص در نوبت اول  ــانتي متر). كوچك ترين بالون به طور مش (4-3/5-3 س
ديلاتاسيون استفاده مي شود. روش استاندارد اين است كه در هر نوبت يك بار 
ديلاتاسيون انجام شود و نياز به انجام ديلاتاسيون هاي بعدي بر اساس علايم 
بيمار است. اگر 3 نوبت ديلاتاسيون در طي چند ماه باعث بهبود علايم نشود؛ 
بيماران معمولا به جراح ارجاع داده مي شوند. البته در پيگيري هاي طولاني 
مدت و در صورت عود علايم ديلاتاسيون بيش از 3 نوبت هم انجام مي شود. 
ــيون ها با بالون رژى فلكس صورت مي گيرد؛ اين  در مركز ما؛ تمام ديلاتاس
ــتا بودن بيمار به دنبال يك رژيم 24 ساعته  ــت ساعت ناش عمل بعد از هش
ــرم) ديازپام و (25-50  ــود. بيمار (10-5 ميلى گ مايعات صاف انجام مي ش
ــيم هدايتي  ــى گرم) مپريدين را به صورت وريدي دريافت مي كند و س ميل
ــود. در  ــكوپ در معده جاي گذاري مي ش ــر ديد آندوس (Guide wire) زي
اولين جلسه ديلاتاسيون؛ ديلاتور 3 سانتي متري از روي گايدواير عبور كرده؛ 
نقطه مياني بالون درست در محل اسفنگتر تحتانى مرى قرار مي گيرد. بالون 
به صورت تدريجي به ميزان psi 6 براي 20 ثانيه و بعد psi 8 براي 20 ثانيه 
بعدي و نهايتا psi 10 براي 60 ثانيه باد مي شود؛ سپس بالون خالي شده و 
ــود. بيماران 6 ساعت تحت نظر مي مانند و بعد  همراه گايدواير خارج مي ش
ترخيص مي شوند؛ اگر درد قفسه سينه شديد يا ممتد به وجود آيد؛ جهت رد 

پرفوراسيون راديوگرافي با بلع گاستروگرافين انجام مي شود.
ــت ارزيابي نتايج  ــه اي برروي 99 بيمارجه ــتفاده از روش فوق مطالع ــا اس ب
ــد. ابتدا تمام بيماران علامت دار  ــيون با بالون انجام ش درمان بعد از ديلاتاس
ــانتي متري قرار گرفتند و اگر علايم عود كرد؛  ــيون بالون 3 س تحت ديلاتاس
ــد و در موارد عود مجدد؛  ــانتي متري انجام ش ــيون با بالون 3/5 س ديلاتاس
ــانتي متري انجام گرديد. بيماران براي مدت زمان  ديلاتاسيون با بالون 4 س
حداقل 18 ماه و حداكثر 60 ماه (ميانگين 47 ماه) پيگيري شدند. ديلاتاسيون 
ــيون پيدا  ــوم ديلاتاس ــد؛ فقط 6 بيمار نياز به نوبت س در 35 بيمار تكرار ش
ــومين ديلاتاسيون؛ 2 بيمار بهبود نداشتند و تحت ميوتومي  كردند. بعد از س
قرار  گرفتند. در طول مدت زمان مطالعه؛ ميزان بهبود با يك بار ديلاتاسيون 
 mean) ــيون 94٪ و ميانگين زمان بهبود 65٪ و با بيش از يك بار ديلاتاس

remission period) 44/7 ماه بود. (66)

جهت دستيابي به بهترين روش انجام ديلاتاسيون در رابطه با ميزان فشار و 
ــرعت باد شدن بالون و ديامتر آن؛ ما يك مطالعه آينده نگر طولاني مدت  س
ــالازيك ظرف 10 سال انجام داديم؛ در ابتدا بر روي 62  بر روي 262 بيمار آش
ــانتي متري انجام شد كه بالون  ــيون با بالون 3/5 س بيمار (گروه A) ديلاتاس
ــامل 200 بيمار  ــد. در گروه B كه ش به ميزان  psi10 ظرف 10 ثانيه باد ش
بود ابتدا بالون 3 سانتي متري استفاده و فشار در عرض 30 ثانيه به تدريج تا  
psi10 افزايش يافت. ما از بالون رژى فلكس استفاده كرديم و فشار بعد از باد 
شدن بالون، به مدت 60 ثانيه در هر دو گروه ثابت نگه داشته شد. اگر علايم 
عود مي كرد؛ ديلاتاسيون تكرار شده و بالون بزرگ تر كه از نوع 4 سانتي متري 
در گروه A و 3/5 سانتي متري در گروه B بود استفاده مي شد و ديلاتاسيون 
ــانتي متري انجام مي گرفت. ميزان  ــوم در هر دو گروه با بالون 4 س نوبت س
بهبود علايم با يك بار ديلاتاسيون بعد از 6 ماه؛ در گروه A وB  به ترتيب 83 
ــه اين عدد به 60٪ و 57٪ بعد از 30 ماه پيگيري افت كرد.  ــود ك ٪ و 75٪ ب
تفاوت نتايج بين دو روش از نظر آماري؛ معني دار نبود. ميزان بهبود به دنبال 
تكرار ديلاتاسيون خوب بود، و يك سال بعد از دومين ديلاتاسيون به ترتيب 
88٪ و 89٪ براي گروه A و B و 2 سال بعد از گذشت دومين ديلاتاسيون؛ 
اين رقم 70٪ براي هر دو گروه بوده است. تمام موارد پرفوراسيون (3 مورد) 
در گروه A طي اولين ديلاتاسيون (62 نوبت ديلاتاسيون) اتفاق افتاد كه در 
 B در گروه (10 در عرض 10 ثانيه psi) اين موارد بالون به سرعت باد مي شد
ــده (psi 10 در عرض 30 ثانيه) و از روش  كه بالون به صورت تدريجي پر ش
ديلاتاسيون مرحله اي (graded dilation method) استفاده مي شد در 

296 نوبت ديلاتاسيون هيچ موردي از پرفوراسيون ديده نشد. (67)
ــالازي را كه تحت  ــران 45 بيمار مبتلا به آش ــه ي ديگر از اي ــك مطالع در ي
ديلاتاسيون پنوماتيك قرار گرفتند با 19 بيمار كه با ميوتومي باز درمان شدند؛ 
مقايسه كردند. نتايج خوب تا عالي در 68٪ بيماران ميوتومي و 80٪ بيماران 
ديلاتاسيون گزارش شد، بعد از دو سال پيگيري ميزان عود در دو گروه تفاوت 
ــي و 25٪ در گروه  ــت (39٪ در گروه جراح ــاري قابل ملاحظه اي نداش آم
ديلاتاسيون) طول مدت بستري در بيمارستان و روزهاي استراحت از كار به 
ــيون كمتر و ميزان آن در گروه ميوتومي به  طور مشخصي در گروه ديلاتاس

ترتيب 9 و 39 روز و در گروه ديلاتاسيون 1 و 2 روز بوده است. (57)
ــار اسفنگتر  ــن بيماران (68 و 69) و ميزان كاهش فش  فاكتورهايي نظير س
تحتانى مرى به دنبال ديلاتاسيون (69) به عنوان عوامل پيش بيني كننده ي 
نتايج درمان مطرح شده اند. در يك بررسي  روي 111 بيمار كه ميزان بهبود 
كوتاه مدت و بلند مدت خوب 98٪ و 75٪ بوده (به ترتيب در 25 و 60 ماه 
ــال، فشار بالاي تنه مري و فشار  ــن مساوي يا كمتر از 37/5 س پيگيري)، س
ــفنگتر تحتانى مرى مساوي يا بالاتر از 17/5 ميلي متر جيوه بعد از اولين  اس
ديلاتاسيون، با كاهش نتايج درماني همراه بوده اند و به نظر مي رسد بيماران 
جواني كه نيازمند بيش از 2 بار ديلاتاسيون هستند از اين درمان سود چنداني 
نمي برند. (70)، ما در مطالعه اي كه انجام داديم ارتباط قابل ملاحظه اي بين 
ــن، جنس، سابقه درمان قبلي و شدت علايم ابتدايي با نتايج ديلاتاسيون  س
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(66) .(p>0/04) پيدا نكرديم
پارگي مري مهم ترين عارضه ديلاتاسيون با بالون است كه در بيشتر مطالعات 
تقريبا در 3 تا 5 درصد بيماران اتفاق مي ا فتد؛ اگر چه ميزان آن از صفر تا 21 
درصد متفاوت بوده است. (3 و 71)، علايم و نشانه هاي پارگي مري معمولا 
ــوند. بيماراني كه بعد از  ــاعات اوليه بعد از ديلاتاسيون مشخص مي ش در س
ديلاتاسيون درد شديد و يا احساس ناراحتي مداوم در قفسه سينه دارند قويا 
ــكوك به پارگي مري هستند. برخي بيماران به درمان حمايتي با تجويز  مش
آنتي بيوتيك ها و تغذيه وريدي جواب مي دهند و برخي نيازمند اقدام جراحي 
هستند. ساير عوارض ديلاتاسيون عبارتند از هماتوم داخل جداره اى، پارگي 
ــينه به  ــه س مخاط مري و ايجاد ديورتيكول در محل كارديا. (72)، درد قفس
صورت گذرا يا متناوب تقريبا در 15٪ بيماران در طول 24 تا 48 ساعت اول 
بعد از ديلاتاسيون ديده مي شود. (73 و 74)، اين علامت ناراحت كننده بوده 

ولي خطرناك نيست. 

تزريق سم بوتوليسم:
سم بوتوليسم، يك مهار كننده قوي آزاد شدن استيل كولين از انتهاي رشته 
ــت. اين سم با كاهش تحريك اعصاب كولينرژيك باعث شل  هاي عصبي اس
ــدن اسفنگتر تحتانى مرى مي شود. (75)، با وجودي كه اثرات تزريق اين  ش
سم، كوتاه مدت تر از ساير روش ها است ولي مي تواند در شرايط خاصي مفيد 
باشد. در مواردي كه بيمار چندين مشكل طبي داشته، كانديداي خوبي براي 
ــت و در بيماراني كه تمايلي به انجام جراحي يا  درمان هاي تهاجمي تر نيس
ديلاتاسيون پنوماتيك ندارند؛ تزريق سم بوتوليسم روش  درماني انتخابي است. 
بيماران مسن تر و افرادي كه مبتلا به آشالازي پر توان (Vigorous) هستند 
ــم سود بيشتري مي برند. (76)، يك مطالعه چند مركزي با  از تزريق اين س
انتخاب گروه ها به صورت تصادفي نشان داد كه دوز درماني اين سم به عنوان 
يك فاكتور پيشگويي كننده در بروز نتايج درماني بوده است و دوزهاي بالاتر 

نتايج بهتري را به دنبال دارد. (77)
استفاده از سم بوتوليسم در آشالازي، براي اولين بار توسط پاسريچا3 (78) و 
همكاران معرفي شد. چندين مطالعه نشان دادند كه 65٪ تا 90٪ بيماران در 
طول يك ماه به يك نوبت تزريق پاسخ مي دهند و اثرات سم بوتوليسم از 3 
ــال باقي مي ماند (82-79). كساني كه به اولين تزريق  ماه تا بيش از يك س
پاسخ داده اند ممكن است به تزريق هاي دوم يا حتي سوم هم به همان صورت 
پاسخ دهند. در يك مطالعه بر روي 57 بيمار بهبود علايم در 75٪ بيماران با 
ــده است.  ــال پيگيري گزارش ش تكرار تزريقات در صورت نياز؛ در مدت 2 س
(31)، اثرات درماني با گذشت زمان كاهش مي يابد و برخي مطالعات ميزان 
ــم را 50٪ در 6 ماه و 30٪ در 12  ــم بوتوليس بهبود باليني به دنبال تزريق س

گزارش كرده اند. (83)
ــال  ــم در طول يك س ــان داده اند كه تزريق س اگر چه مطالعات اندكي نش
پيگيري اثرات مشابه و برابر با ديلاتاسيون دارد (84)؛ چندين مطالعه باليني 

3- pasricha

تصادفي نشان مي دهند در حالي كه ابتدا ممكن است ميزان بهبود در 2 روش 
ديلاتاسيون با بالون و تزريق سم در بعضي بيماران مشابه باشد ولي در پيگيري 
طولاني مدت، به طور مشخص ميزان بهبود با روش ديلاتاسيون بيش تر است. 
(85 و 86)، در بعضي مطالعات فقط ديلاتاسيون با بالون باعث بهبود در تست 
ــت. (87 و 85)، در  ــده اس هاي عملكردي مري مثل مانومتري و بلع باريم  ش
ــيون با بالون  ــه ما برروي 40 بيمار در طي پيگيري 12 ماهه، ديلاتاس مطالع
بيشتر از سم بوتوليسم در بهبود پايدار علايم موثر بوده است و ميزان بهبود با 
يك نوبت ديلاتاسيون يا تزريق سم بوتوليسم بعد از 12 ماه به ترتيب 52٪ و 
ــد. (88)، چند نوع تركيب از سم بوتولينوم وجود دارد؛ مقايسه  15٪ مي باش
 (Dysport) و 250 واحد از ديسپورت (Botox) بين 100 واحد از بوتاكس

تأثير مشابهي را در پيگيري 6 ماهه نشان داده است. (89)
ــاوي 20 تا 25 واحد  ــم (ح ــداول ترين روش تزريق؛ 1 ميلي ليتر از س در مت
ــانتي  ــفنگتر تحتانى مرى در Z-Lineو تا يك س ــر ربع  اس Botox) در ه
متر بالاي آن به وسيله سوزن استاندارد اسكلروتراپي تزريق مي شود. توصيه 
ــتايي، بيمار  ــب ناش ــت كه بعد از يك ش ي ما براي تزريق به اين صورت اس
ــدي ديازپام (10-5 ميلى گرم) و مپريدين (25-20 ميلى  پس از تزريق وري
گرم) آندوسكوپي شده و اسفنگتر تحتانى مرى و موقعيت آن، با ديدن روزت 
ــي به  ــل اتصال مخاط سنگفرش ــفنگتر (Sphincter rosette) در مح اس
استوانه اي مشخص مي شود و 400 واحد از ديسپورت در 4 ميلي ليتر  سالين 
نرمال رقيق شده و دو قسمت 50 واحدي (0/5ميلي ليتر) به هر كدام از 4 ربع 
اسفنگتر تحتانى مرى تزريق مي شود. بيماران بعد از مراقبت هاي مربوط به 
داروهاي آرام بخش ترخيص مي شوند و بعد از چند ساعت در همان روز مي 
ــاعت ايجاد شده ولي در  توانند غذا بخورند. علايم بهبود معمولا بعد از 24 س

بعضي بيماران حداكثر اثر درمان ديرتر ظاهر مي شود. 
ــم عارضه ي جدي و عمده اي ندارد. درد قفسه سينه به  تزريق سم بوتوليس
ــت جناغى در 5٪ موارد به دنبال تزريق  ــوزش پش صورت گذرا در 25٪ و س
ايجاد مي شود. (90)، درد قفسه سينه گذرا، عارضه اصلي است كه مي تواند 
با داروهاي آرام بخش كنترل شود. آنتي بادي هاي خنثي كننده تقريبا در ٪5 
درصد بيماراني كه به علت مشكلات عضلات اسكلتي به صورت مزمن تحت 
درمان با اين ماده بوده اند ديده مي شود، اما اهميت اين آنتي بادي ها در عود 
ديسفاژي در آشالازي كاملا مشخص نشده، اگر چه اين آنتي بادي ها ممكن 
است علت احتمالي عود سريع ديسفاژي به دنبال تزريق سم بوتوليسم با شند. 
ــم  ــم بوتوليس (91)، در صورت نياز به درمان جراحي در بيماراني كه قبلا س
ــت در حين جراحي بعضي مشكلات تكنيكي به  دريافت كرده اند ممكن اس
ــل بين اين بيماران و  ــد؛ ولي تفاوت قابل ملاحظه اي در نتايج عم ــود آي وج

بيماراني كه سابقه استفاده از سم را نداشتند ديده نشده است. (92)

انجام ديلاتاسيون با بالون بعد از تزريق سم بوتوليسم: 
ــم بوتوليسم برروي نتايج  ــي اثرات تزريق س مطالعات محدودي جهت بررس
ديلاتاسيون با بالون، انجام شده است، در يك مطالعه گذشته نگر براي مشاهده 

مروري بر آشالازي در غرب و ايران
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ــم تحت  ــالازي را كه بعد از تزريق س اثرات درمان تركيبي، ما 12 بيمار آش
ــيون انجام  ــيون قرار گرفته بودند با 12 بيمار ديگر كه فقط ديلاتاس ديلاتاس
ــه كرديم. در گروه درمان تركيبي؛ فقط يك  داده  بودند (گروه كنترل) مقايس
مورد عود بعد از گذشت 30 ماه از ديلاتاسيون ديده شد. در گروه كنترل تمام 
بيماران، بعد از گذشت متوسط زمان 12/6 ماه علايم عود كرده، نيازمند تكرار 
ــيون  شدند. در مجموع ميزان بهبود به طور مشخص در گروه درمان  ديلاتاس
ــبت به گروه كنترل بيشتر بوده است (p<0/01). يك ماه بعد از  تركيبي نس
انجام ديلاتاسيون ميانگين شدت علايم بيماري در گروه درمان تركيبي ٪76 
ــس، طول دوره علايم و  ــن، جن و در گروه كنترل 53٪ كاهش يافته بود. س

شدت علايم با ميزان پاسخ به درمان هيچ ارتباطي نداشت. (93)
ما هم چنين، يك مطالعه آينده نگر را انجام داديم كه در آن بيماران به طور 
تصادفي به دو گروه تقسيم شدند. براي 27 بيمار 1 ماه قبل از ديلاتاسيون با 
بالون؛ تزريق سم بوتوليسم صورت گرفت (درمان تركيبي) و 27 بيمار ديگر 
فقط تحت ديلاتاسيون با بالون قرار گرفتند. در پايان يك سال پيگيري ميزان 
بهبود بيماران در گروه درمان تركيبي و گروه ديلاتاسيون به تنهايي به ترتيب 
ــت (p=0/1). در گروه ديلاتاسيون طول ستون باريم در  77٪ و 62٪ بوده اس
ــت (p<0/001) ولي اين كاهش  ــخص كاهش ياف مري در 1 ماه به طور مش
ــخص در  ــال باقي نماند. گروه درمان تركيبي كاهش مش براي مدت يك س
ــتون باريم را در 1 ماه و حتي در يك سال پس از درمان نشان دادند  طول س
ــال و در بيماران بالاي 40 سال در گروه درمان  (p<0/001). در پايان يك س
ــود بوده در حالي كه اين رقم در گروهي كه فقط  ــي 91٪ افراد در بهي تركيب

(94) .(p<0/007) تحت ديلاتاسيون با بالون قرار گرفته بودند 55٪ بود
ــر شده كه نتايج يك مطالعه بر روي 9  هم چنين در يك خلاصه مقاله منتش
ــراي بيماران ابتدا 250 واحد  ــالازي را گزارش كرده بود؛ ب بيمار مبتلا به آش
ــپورت در اسفنگتر تحتانى مرى تزريق و 7 روز بعد ديلاتاسيون با بالون  ديس
ــد. 2 بيمار به علت عدم بهبود علايم تحت ميوتومي قرار گرفتند. 7  انجام ش
ــال پيگيري در فاز بهبود بوده؛ حتي بهبودي در  بيمار ديگر در مدت يك س

پيگيري دراز مدت 36 ماه نيز مشاهده شد. (95)

گذاشتن استنت:
ــتنت هاي قابل انبساط در درمان  فقط مطالعات محدودي در مورد نقش اس
آشالازي انجام شده است. (99-96)، نتايج اين مطالعات متناقض و قابل بحث 
ــتنت در حال حاضر در درمان آشالازي توصيه  ــت. بنابراين استفاده از اس اس

نمي شود. 

نتيجه گيري:
ــر مانند ريفلاكس  ــت با بيماري هاي ديگ ــالازي ممكن اس مراحل اوليه آش
ــود. ميوتومي يك روش بسيار موثر در درمان آشالازي  (GERD) اشتباه ش
ــت و ميوتومي لاپاروسكوپيك با فوندوپليكاسيون مي تواند بهترين روش  اس
ــه با ساير روش هاي درماني، هزينه اوليه  ــد، اما در مقايس درمان جراحي باش
ــكاوري آن خصوصا  در ميوتومي باز  ــي معمولا بالاتر و نيز دوره ي ري ميوتوم
ــيون هاي  ــت. انجام ميوتومي در مواردي مانند كنترا انديكاس طولاني تر اس
ــار در تامين هزينه  ــي، عدم تمايل بيمار، عدم توانايي بيم ــي و بيهوش جراح
ــوط به اين عمل و مراقبت هاي  ــي و يا عدم وجود مراكز با تجربه مرب جراح
بعد از آن به خصوص در كشورهاي با تجارب پزشكي پايين يا متوسط مقدور 

نبوده و يا توصيه نمي شود.
ــيون مرحله اي (graded pneumatic dilation)  كه در ابتدا با  ديلاتاس
بالون 3سانتي متر انجام  شده و بالون به تدريج از هوا پر مي شود روش جايگزين 
ــد. با تكرار ديلاتاسيون با بالون هاي بزرگ تر طول  موثر و كم خطري مي باش
مدت بهبود افزايش مي يابد. به نظر مي رسد تزريق سم بوتوليسم به اسفنگتر 
تحتانى مرى قبل از ديلاتاسيون با بالون باعث افزايش مدت زمان بهبودي مي 
شود، اما اين موضوع بايد توسط مطالعات بيشتر در آينده ثابت شود. هم چنين 
ــده (timed esophagogram) مي توان به  از ازوفاگوگرام زمان بندي ش
ــوان يك روش غير تهاجمي و عيني (objective) جهت ارزيابي اوليه؛ و  عن

نيز پيگيري هاى بعد از جراحي و يا ديلاتاسيون استفاده كرد.
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Achalasia is a primary motor disorder of the esophagus, in which esophageal emptying is impaired. Diagnosis of achalasia 
is based on clinical findings and confirmed by radiologic, endoscopic and manometric evaluations. Several treatments for 
achalasia have been introduced. We searched the Pubmed Database for original articles and meta-analyses about achalasia 
to summarize the current knowledge regarding this disease, with particular focus on different procedures utilized for 
treatment. We also report the Iranian experience of treatment of this disease, since it could be considered as a model for 
medium-resource countries.
Laparoscopic myotomy with fundoplication is the best surgical method for treatment of achalasia with its high success rate 
and therapeutic response. Compared to other treatments, however, the initial cost of myotomy is usually higher and the 
recovery period is longer.
 Graded pneumatic dilation with a slow rate of balloon inflation seems to be an effective and safe initial alternative. 
Injection of botulinum toxin into the lower esophageal sphincter before pneumatic dilation may increase remission rates. 
However, this needs to be confirmed in further studies. Due to the lack of adequate information regarding the role of 
expandable stents in the treatment of achalasia, insertion of stents does not currently seem to be a recommended  treatment. 
In summary, laparoscopic myotomy can be considered as the procedure of choice for surgical treatment of achalasia. 
Graded pneumatic dilation is an effective alternative and can be recommended as a first therapeutic option in the majority 
of achalasia  patients. 
Keywords: Achalasia,Esophagus,Motility,Treatment
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