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OZET

Amac: Anal fisslirde botulinum toksin enjeksiyonuna ek olarak uygulanan topikal
diltiazemli pomad tedavisinin semptomatik iyilesme ve niiks oranlar1 {izerine olan
etkisini arastirmak.

Yontem: Ekim 2017-Subat 2022 tarihleri arasinda anal fissiir tanisiyla botulinum
toksin enjeksiyonu uygulanan ve botulinum toksini enjeksiyonuna ek topikal
diltiazemli pomad uygulanan iki ayr1 gruptaki hastalarin verileri analiz edildi.
Hastalardan takip siiresi en az 18 ay olanlar calismamiza dahil edildi. Hastalara
internal anal sfinktere 4 ayr1 kadrandan 100 IU Botulinum Toksin Serotip A
uygulandi. Hastalara iglem sonras1 3.giin, 10.giin ve 2.ay poliklinik kontrolii
yapildiktan sonra 6, 12 ve 18. aylarda hastalar telefonla aranarak degerlendirildi.
Botulinum Toksini uygulamasi sonrasi 8. haftadaki poliklinik kontroliinde hastanin
semptomlarinin tamamen ge¢mesi ve fissiirde epitelizasyon mevcudiyeti tam
iyilesme olarak tanimlandi. Hastalarin 8. Hafta poliklinik kontroliinde perianal agri
ve kanama sikayetlerinin devam etmesi fissiir epitelizasyonu olsun ya da olmasin
tedaviye yanitsizlik olarak degerlendirildi. Takiplerde tam iyilesme gerceklestikten
sonra yakinmalarin tekrarlamasi ise niiks olarak kabul edildi. Botulinum toksin ve
botulinum toksinine ek topikal diltiazem krem uygulamasinin iyilesme, niiks,
tedaviye yanitsizlik oranlar iizerine etkisi karsilastirildi.

Bulgular: Calismamizda ortalama yas 34.5+£10.6 olup 157/217 (%72.4) hasta kadin
ve 60/217 (%27.6) hasta erkek idi. Ortalama izlem siiresi 55.9£18.4 aydi ve
minimum izlem stiresi 19 ay ve maksimum izlem siiresi 242 aydi. Calismamizda
toplam 161/217 (%74.2) hastada tam iyilesme goriildii. Sadece botulinum toksini
uygulanan grupta 107/143 (%74.8) hastada tam iyilesme goriildii. Botulinum toksin
enjeksiyonuna ek topikal diltiazem pomad uygulanan grupta 54/74 (%73) hastada
tam iyilesme goriildii (p= 0.328). Tam iyilesme oranlar1 agisindan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Caligmamizda 24/217 (%]11.1) hasta
tedaviye yanit vermedi. Sadece botulinum toksini uygulanan grupta 18/143 (%12.6)
hasta tedaviye yanitsizdi. Botulinum toksini enjeksiyonuna ek topikal diltiazem
pomad uygulanan grupta 6/74 (%8.1) hasta tedaviye yanitsizdi (p=0.661). Tedaviye
yanitsizlik oranlart her iki grup arasinda benzerdi. Calismamizda 32/217 (%14.7)



hastada niiks goriildii. Sadece botulinum toksin uygulanan grupta 18/143 (%12.6)
hastada niiks goriildii. Botulinum toksin enjeksiyonuna ek topikal diltiazem pomad
uygulanan grupta 14/74 (%18.9) hastada niiks goriildii (p= 0.661). Niiks oranlar1
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamadi.
Calismamizda sadece botulinum toksini uygulanan grupta niikse kadar gecen
ortalama stire 8.942.5 aydi. Botulinum toksini enjeksiyonuna ek topikal diltiazem
pomad uygulanan grupta niikse kadar gecen ortalama siire 8.443.2 aydi1 (p=0.661).
Niikse kadar gegen siire gruplar arasinda benzerdi. Calismamizda sadece botulinum
toksini uygulanan grupta 4/143 (%2.8) hastada, botulinum toksini enjeksiyonuna ek
topikal diltiazem pomad uygulanan grupta 2/74 (%2.7) hastada minor inkontinans
goriildii ve gecici mindr inkontinans oranlari her iki grup arasinda benzer oranlarda
dagilmist1.

Sonug: Kronik anal fissiirde kombine botulinum toksin ve topikal diltiazem pomad
tedavisi, botulinum toksin enjeksiyonu tedavisine {istiin degildi. Her iki grupta da
semptomatik tam iyilesme, tedaviye yanitsizlik ve niiks oranlar1 benzer olarak
bulundu. Arastirmamizin sonucu olarak, kimyasal sfinkterotomiden potansiyel olarak
fayda gorebilecek kronik anal fissiirlii hasta alt gruplarini belirlemek i¢in uzun siireli
takiplerle daha fazla hastay1 iceren daha ¢ok randomize kontrollii arastirmaya ihtiyac

oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Anal fissiir, botulunim toksini, topikal diltiazem



ABSTRACT

Aim: To investigate the effect of topical diltiazem ointment applied in addition to
botulinum toxin injection in anal fissure on symptomatic relief and recurrence rates.
Methods: The data of patients from two different groups were collected between
October 2017 and February 2022. One group consisted of patients who were
administered botulinum injection due to anal fissure and the other group of patients
who were applied topical diltiazem in addition to botulinum toxin. Patients with a
follow-up period of at least 18 months were included in the study. The patients were
administered 100 IU botulinum toxin serotype A from 4 quadrants to the internal
anal sphincter. Evaluation was made with an outpatient clinical control on the 3™
day, 10" day, and 2"! month after the procedure as well as by phone call at 6, 12 and
18 months. Complete regression of symptoms and epithelialization in the fissure was
accepted as complete recovery at the 8" week post-application control. If a patient
still complained of pain or bleeding at the 8" week follow-up period, it was
considered unresponsive to treatment, regardless of the epithelialization of the
fissure. Reappearance of symptoms after complete recovery was defined as
recurrence. The effects of botulinum toxin and topical diltiazem application in
addition to botulinum toxin on healing, recurrence, as well as unresponsiveness to
treatment were compared.

Results: In our study, the mean age was 34.5+10.6, 157/217 (72.4%) patients were
women, and 60/217 (27.6%) patients were men. The mean follow-up time was
55.9£18.4 months, the minimum follow-up time was 19 months, and the maximum
follow-up time was 242 months.

Complete recovery was observed in a total of 161/217 (74.2%) patients in our study,
of whom were 107/143 (74.8%) patients in the botulinum toxin-only group and 54/74
(73%) patients in the group that received topical diltiazem in addition to botulinum
toxin injection (p= 0.328).

There was no statistically significant difference between the two groups in terms of
complete recovery rates. In our study, 24/217 (11.1%) patients did not respond to
treatment. In the group who was applied only botulinum toxin, 18/143 (12.6%)

patients were unresponsive to treatment. In the group that received topical diltiazem



in addition to botulinum toxin injection, 6/74 (8.1%) patients were unresponsive to
treatment (p=0.661). The rates of non-response to treatment were similar between
both groups. In our study, recurrence was seen in 32/217 (14.7%) patients, of whom
were 18/143 (12.6%) patients in the botulinum toxin-only group and 14/74 (18.9%)
patients in the group that received topical diltiazem in addition to botulinum toxin
injection (p= 0.661). There was no statistically significant difference between the two
groups in terms of recurrence rates. In our study, the mean time to recurrence in the
botulinum toxin group was 8.9+2.5 months. The mean time to recurrence in the
group that received topical diltiazem in addition to botulinum toxin injection was
8.443.2 months (p= 0.661). There was no statistically significant difference between
the groups in time of recurrence.

In our study, minor incontinence was seen in 4/143 (2.8%) patients in the botulinum
toxin-administered group, and in 2/74 (2.7%) patients in the group that received
topical diltiazem in addition to botulinum toxin injection. Transient minor
incontinence rates were similarly distributed between the two groups.

Conclusion: Combined botulinum toxin and topical diltiazem therapy is not superior
to botulinum injection therapy. Symptomatic complete recovery, unresponsiveness to
treatment and recurrence rates were similar in both groups. We think that more
randomized controlled trials involving more patients with long-term follow-up are
needed to identify subgroups of patients with chronic anal fissures that could

potentially benefit from chemical sphincterotomy.

Keywords: anal fissure, botulinum toxin, topical diltiazem



1.GIRIS VE AMAC

Anal fissiirler her yas grubunda goriilebilmekle birlikte; yasamin ikinci ve
dordiincii dekadinda prevalanslari yiiksektir. Anal fissiirler erkek ve kadinlarda esit
oranda gériiliirler. Omiir boyu insidans %11,1 risk ile anal fissiirler rutin tibbi
bakimda yaygin bir sorundur.! Amerika Birlesik Devletleri'nde her yil yaklasik
342.000 yeni vaka teshis edilmektedir. Yasam boyu insidans 1000 kisi bagina 1,1
olarak bulunmustur.?Anal fissiir (AF) anal kanaldan dentat ¢izgiye uzanan siklikla
posterior orta hatta lokalize agrili bir yirtiktir. AF’nin patofizyolojisinde anal tonusta
artis, tonus artigina sekonder anodermal kan akiminin azalmasi ve iskemi temel
sebeptir. AF tolere edilemeyen siddetli agr1 ve diisiik yasam kalitesiyle ilintili bir
hastaliktir. > Tedaviler siklikla internal anal sfinkter (IAS)"1 gevsetmeyi amaglar’.
IAS basincini diisiiren topikal merhemler, botulinum toksini (BT) enjeksiyonu ve
lateral internal sfinkterotomi (LIS) en sik tercih edilen ve giivenilirligi kanitlanmis
yontemler olup yakinmalarin 8 haftadan uzun siirdiigli kronik AF’de giincel
klavuzlara gore en etkin tedavi yaklagimi LIS olarak belirtilmistir.>° Sanei B ve
arkadaslarinin ¢alismasinda anoderme giinde ii¢c defa en az 8 hafta %2 Diltiazemli
krem (DP) uygulamasinda fissiir iyilesme oranlar1 %65-%95 arasinda bulunmustur. '
Yapilan randomize kontrollii calismalarda AF’de LIS tedavisi sonrasinda iyilesme
oranlarinin topikal nitrat, kalsiyum kanal blokorleri ve BT tedavilerine gére daha
yiiksek ve fissiir niiksiiniin daha az oldugu belirtilmistir !'-'4. Ancak LIS uygulamas:
sonrasi fekal inkontinans (FI) insidans1 %8-30 olarak bildirilmektedir ve bu oran
kimyasal sfinkterotomi uygulamalarindan yiiksektir.” Kronik AF tedavisinde BT
enjeksiyonu, topikal tedavilere gore benzer iyilesme oranlar1 sunmaktadir ve yan
etkisinin az olmasi ile birlikte etkin bir tedavi segenegidir.>'3Ayrica LIS e gore kalict
yan etki birakmamasi, kolay uygulanabilmesi ve tekrarlanabilir olmasi gibi
iistlinliikleri nedeniyle birgok merkez anal BT uygulamasini, kronik AF’de alternatif
tedavi segenegi olarak 6n gormektedir. Kronik AF tedavisinde 2017 Amerikan
Kolorektal Cerrahlar Dernegi (ASCRS) kilavuzuna gore, ilk basamakta anal BT
uygulamasi ve topikal tedaviler benzer etkinliktedir, topikal tedavilere yanitsiz
hastalarda ikinci basamak olarak anal BT uygulamasi sonrasi iyilesme oranlar1 daha

yiiksektir ve ayrica bu grupta anal BT nin birincil se¢enek olarak kullanilabilecegi de



gosterilmistir .° Ebinger SM ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, LIS in kronik
AF’de etkin bir tedavi oldugu fakat anal inkontinans gibi postoperatif komplikasyon
oranlarinin yliksek olmasi sebebiyle tedavi segiminde risk fayda analizinin yapilmasi
onerilmistir ®. Giiniimiizde 8 haftalik topikal tedaviye hasta uyumunun gii¢ olmasi,
topikal tedavilerdeki yan etkiler ve etkinligin BT ile benzer olmasi nedeniyle BT
birgok merkezde ilk basamak tedavi olarak uygulanmaktadir. Yeni bir yaklagim ise
BT ile birlikte topikal tedavilerin kombine olarak uygulanmasidir. Gandomkar H ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada kombine BT ve DP tedavisinin kronik AF de
iyilesme orani %65 olarak sonuglanmustir.!® Heniiz genis seriler tizerinde sonuglari
bilinmeyen bu kombine yaklagimlarin (BT'ye ek topikal tedaviler) etkinligi Herreros
B ve arkadaglarinin ¢calismasinda %47-66 araliginda bulunmustur ve tek basina BT
uygulamasiyla benzerdir. !7 Literatiirde kronik AF’de tedavi segiminde hangi
tedavinin hangi hastada daha etkin ve daha giivenilir olduguna dair bir algoritma ya
da klavuz mevcut degildir. BT enjeksiyonuna ek topikal DP uygulamasi gibi, LIS’ e
gore daha az girisimsel tedavi se¢eneklerinden hangi hastalarin daha ¢ok fayda
gorebilecegi tespit edilebilirse tedavi sonrasi basarisizlik oranlari ve tedavi
maliyetleri azaltilabilir ayrica bu kombine medikal tedavilerle cerrahi tedavinin
komplikasyonlarindan kaginilabilir. Bu nedenle ¢alismamizda kronik AF tedavisinde
tek basina BT enjeksiyonu uygulanan hastalar ile kombine BT enjeksiyonu ve DP
tedavisi verilen hastalarin 8.hafta sonundaki iyilesme oranlarini ve 18.ay sonundaki
niiks oranlarini karsilagtirarak bu iki yontemden hangisinin hastalara daha ¢ok fayda

saglayacagini tespit etmeyi amacladik.

2. GENEL BIiLGILER
2.1. ANOREKTUMUN EMBRIiYOLOJiSi

Embriyolojik gastrointestinal kanal gebeligin {igiincili haftasinda gelismeye
baslar. Ilkel barsak endodermden tiirer ve ii¢ segmente ayrilir: 6n barsak (foregut),
orta barsak (midgut) ve son barsak (hindgut). Son barsak segmentinden, transvers
kolonun distaldeki 1/3’liikk kismi, inen ve sigmoid kolon, rektum ve anal kanalin bir
kismi gelisir. Son barsagin ug¢ kismi, endoderm ile doseli bir bosluk olan kloakaya
dogru uzanir. Kloakal memran ektoderm ile endodermin birbirine yaklastig1 alanda

bulunur. Embriyo gelisiminin sonraki evrelerinde allantois ve hindgut arasinda



iirorektal septum olusur. Bu septum inferiora dogru geliserek, kloakay1 dnde primitif
iirogenital siniis, arkada ise anorektal kanal denilen iki kisima boler. Embriyonun
yedinci haftasinda, tirorektal septum perinenin gelistigi bolgede kloakal membrana
ulagir. Ardindan Kloakal membran arkada anal membran, 6nde ise iirogenital
membrana ayrilir. Embriyonun dokuzuncu haftasinda ise anal membran yirtildiktan
sonra rektum digartya acilir. Anal kanalin proksimali endoderm, distal 1/3’ii ise
ektodermden kaynaklanir. Endodermal ve ektodermal boliimlerin birlesim yeri
pektinat ¢izgi (linea pectinea) olarak tanimlanir. Pektinat ¢izgi distalinde epitelyum
yapisi silindirik epitelden ¢ok katli yassi epitele doniigiir. '8
2.2. ANOREKTUMDA ANATOMI VE HISTOLOJI
2.2.1. Rektumun Histolojisi

Rektum histolojik olarak 4 tabakaya ayrilir bunlar mukoza, submukoza,
muskularis propria ve seroza tabakalaridir. Rektumun en i¢ tabakasi olan mukoza ise
epitelyum, lamina propria ve muskularis mukoza olmak iizere ii¢ tabakadan olusur.
Mukozanin muskularis mukoza tabakasi, mukozada lokal hareketi saglar. Mukoza
gastrointestinal sistemde yol boyunca dort noktada, bir formdan digerine ani bir
gecise ugrar bunlar gastrozofageal bileske, gastroduodenal bileske, ileogekal bileske
ve rektoanal bileskedir. Rektumun en i¢ tabakasi olan mukoza su, sodyum, vitamin
ve minerallerin emilmesini saglarken, potasyum ve bikarbonati barsak liimenine
salgilar. Rektumun mukozasinda villus yoktur. Cogunlukta olan hiicreler goblet
hiicreleri ve enterositlerdir. Enteroendokrin hiicreler ise daginik olarak yerlesir.
Proksimal kolona gore rektumda mukoza tabakasi daha kalindir, venler ise daha
belirgin izlenmektedir ve lieberkiihn kriptalar1 da daha uzundur. Mukozanin Lamina
propriasi lenfositler ile plazma hiicrelerini barindirir.'®>°Submukoza mukozanin
hemen altinda mukozay1 destekler bu tabaka vaskiiler yapilar ile lenfatikleri igerir.
Ayrica mukozal glandlara ve muskularis mukozaya dallar veren sinir agina sahiptir,
bu sinir agina Meissner pleksusu denir.'®2° Rektumun muskularis propriasi i¢
sirkiiler kas ve dis longitudinal kas tabakalarindan olusur. Bu iki kas tabakas1
arasinda Auerbach pleksusu bulunur ve bu sinir ag1 barsaklarin peristaltizminden
sorumludur.'®2° Seroza (Adventisya) tabakasi rektumun en dis tabakasidir, en {ist

pargasi peritonla, agsagidaki pargasi ise mezotel ile gevrilmigtir.'$20



2.2.2. Rektum Anatomisi

Rektum pelviste bulunur. Rijit rektoskop ile bakildiginda rektum anal girimden
itibaren 12-15 cm yukarisi seklinde tanimlanir. Promontorium hizasindan anal kanala
dogru uzanir gastrointestinal sistemin en son kismidir. Proktoskopik bakida 0- 7 cm
arasi asag1 rektum (ekstraperitoneal rektum), 7-12 cm aras1 orta rektum ve 12-15 cm
aras1 Uist rektum (intraperitoneal) olarak tanimlanir. Rektum yapisinda tenia koli,
epiploik apendiksler ve haustra yer almaz. Rektum, sakral ii¢lincii (S3) vertebra
seviyesinden baslayip anal kanalda sonlanir. Sigmoid kolon promontorium hizasinda
asag1, sakrum konkavitesine dogru doner bu kisim rektosigmoid kose olarak
tanimlanmistir. Bu diizeyde kolonun {i¢ tenyas1 birleserek rektumun longitidunal
kasini olusturur.?®-2*Houston valfleri denilen ii¢ ayr1 submukozal kivrim rektum
liimenine dogru uzanir. Houston valfleri iist, orta ve alt seklinde {i¢ kisma ayrilir.
Anal Kanal, anal vergeden itibaren 0-4 cm'lik kisimdir. Anal kanal cerrahlar ve
anatomistler tarafindan iki farkli sekilde tanimlanir: Anatomik anal kanal, anal verge
ile linea dentata arasinda kalan 2 cm’lik boliimdiir. Cerrahi anal kanal, anorektal
halka ile anal verge arasindaki 4 cm’lik kisimdir. Linea dentata cerrahi anal kanalin
ortasinda bulunur. Cerrahi uygulamalarda, cerrahi anal kanal tanim1 kabul edilir.2’-2
Rektum biiyiik oranda ekstraperitonealdir. Ust rektumun 6n yiiziinde visseral
peritoneal yaprak peritoneal refleksiyonu olusturur. Peritonun rektum tizerinden 6ne
dogru dondiigli kisma peritoneal refleksiyon denir. Bu bolge erkeklerde anal verjden
8-9 cm yukarida yer alirken, kadinlarda ise anal verjden 5-8 cm yukarida bulunur.
Ust rektumun anterior ve lateral yiizleri, orta rektumun sadece anterior yiizii periton
ile kaplidir, alt rektum ise tamamen ekstraperitoneal’dir. Periton, erkekte
rektovezikal cukuru gecerek vezikula seminalisler ile mesaneyi sarar. Kadinda ise,
periton rektouterin ¢ukuru olusturup vagina ve uterus iizerine geger. Sonug olarak
rektumun distal 1/3’ilinde periton bulunmaz.?!*?Presakral fasya (waldeyer fasyast),
endopelvik fasyanin paryetal yapraginin kalinlagsmast ile olusur, rektumu ve
rektumun ¢evresindeki yag dokusunu, damarlari, lenf diiglimlerini ¢evreleyip
mezorektumu olusturur.?'~2* Waldeyer fasyasindan ayrilan fasya yapraklari dordiincii
sakral (S4) vertebra seviyesinde agag1 yonde ilerleyerek anorektal halkanin tizerinde

perirektal fasyaya karisip, rektosakral fasyay1 olusturur. Rektumun ve perirektal



fasyanin 6niinde Denonvillier fasyas1 bulunur bu yap1 erkekte rektum ile prostat ve
vezikula seminalisler arasindayken, kadinda rektum ile vagen arasinda bulunur.'®-2*
2.2.3. Anal Kanal Anatomisi ve Histolojisi
Anorektal bileskeden anal verge uzanan anal kanalda, mukoza ve anoderm

arasindaki sinir linea pektinea ya da linea dentata olarak adlandirilir. Linea pektinea,
anal valvlerin yerlesimini temsil eder ve mukokutanoz birlesim yeridir. Proktodeal
membran kalintilar1 olan bu valvler, proktodeumdan son barsag: ayirir. Anal kanalin
ortasinda yer alan pektinat ¢izgiden sonra rektumun epiteli kolumnar epitelden yassi
epitele doniisiir. Anal kanalda morgagni kolonlar1 olarak tanimlanan 8-14 adet
longitudinal kolumna bulunur. Bunlara Morgagni kolonlar1 denir. Yan yana uzanan
iki kolon linea dentata hizasinda anal kriptlerin bulundugu anal valv ile birlesir. Bu
valvlerin arkasina mukozal bezler agilir. Bu glanduler yap1 intersfinkterik ytizeye
uzanir ve anal kanalin kayganlagsmasini saglar. Linea pectinea tizerinde bulunan
mukoza, internal hemoroidal pleksusa uzanir, anal kanal linea dentata altinda cilt ile
kaplidir. Bu cilt kil kdklerini, ter ve yag bezlerini igermemekte olup anoderm olarak
isimlendirilir,'$-21-22:24
2.2.3.1. Perianal Sfinkterler

Anal kanalda internal ve external anal sfinkterler, longitiidinal bilesik kas ve
levator ani kas1 bulunur. Aniis diizeyinde rektal muskularis proprianin i¢ sirkiiler
tabakas1 kalinlasarak IAS'I olusturur. IAS, diiz kas yapisina sahiptir, 0,2-0,3 cm
kalinligindadir ve anal kanali ¢evreler. Eksternal anal sfinkter (EAS) ise somatik
kokenlidir, anal kanal1 saran sirkumferansiyal ¢izgili kastan olusur ve levator ani
icerisine dogru uzanir. EAS lifleri yukari gecerek puborektal alt liflerle birlesir. EAS
lifleri de anal kanali ¢evreler, bazilar1 ise puborektalisle birlikte ve pubis anterioruyla
iliskilidir. Baz1 lifler koksikse baglanir. Millian Morgan EAS'1 superfisiyal,
subkutandz ve profundus olarak 3 komponente ayirmistir. Anal kanal distalinde
longitudinal bilesik kas bulunur; yaklasik 2,5 mm kalinliginda olup IAS ve EAS
arasinda vertikal olarak yayilir. Bunlar perianal ciltten eksternal sfinktere dogru
radial olarak genisler. Longitudinal bilesik kas, diiz kas liflerinden ve elastik
dokudan, rektumdaki longitudinal liflerin inferiorda genislemesiyle olugsmaktadir. Bu

kas, ince bir yag dokusu tabakasi igeren intersfinkterik boslukta bulunur.



Longitudinal rektal kas liflerinin bir uzantisi olarak anorektal halkada baslar ve
kaudale iner.2%-25-26
2.2.3.1.1. Pelvik Taban ve Levator Ani

Pelvik taban kompleksi kas, ligaman ve fasya yapilarindan olusur. Levator
ani ve koksigeus kas1 pelvik diyaframi olusturur bu yap1 perine ile pelvisi iki ayr1
kisma bdler. Levator ani kasi: Pubokoksik kas, iliokoksik kas ve puborekal kastan
olusur. Levator ani epey incedir ve pelvik ylizey endopelvik fasia, lenfatikler ve yag
ile kaplidir. Icteki lifler simfiz pubisten dogan puborektalisten olusur. Bu lifler
vajinay1, prostati ve anorektumu sarar, sfinkterlerin hemen iizerinde, simfiz pubisin
kars1 taraftaki yanina yapisir. Pubokoksigeus lifleri, obturator internusun fasyasi ve
pubik koldan baslar ve koksikste sonlanir. {liokoksigeus da arkus tendineustan
kaynaklanir ve koksiks ve anakoksigeal rafe igine girer. Iskiokoksigeus iskial omurga
ucundan baslayarak koksiks ve sakrumun alt kisminda sonlanir. iskiokoksigeusun
perineal yiizeyi sakrotuberal ligament ve gluteus maksimus tarafindan
olusturulmustur. Anteriorda, iki ayrilmis rafeli pubokoksigeus prostat, mesane ve
anterior anorektuma tutunur ve sirasiyla puboprostatik, pubovezikal ve puboanal
ligaman olarak adlandirilir.2%2327
2.2.4. Rektum ve Anal Kanal Vaskiilaritesi

Rektumun arteriyel beslenmesi aort bifurkasyonu iizerinde aort 6n yiiziinden
¢ikan inferior mezenterik arter (IMA) aracilig ile olur. IMA ilk olarak sol kolik arter
ve sonrasinda sigmoidal arterleri olusturacak sekilde dallanir ve son boliimii siiperior
rektal (hemoroidal) arter olarak rektum mezosu igerisinde asagi dogru uzanir.
Stiperior rektal arter, rektum proksimalinin {ist 1/3’{inli besler. Yapilan spesmen
caligmalarinda superior rektal arterin olgularin %40-80’inde olmadig1 goriilmiistiir.
Ayrica internal iliak arterden gelen orta rektal (hemoroidal) arter rektumun orta 1/3
{inii, internal pudendal arterin dal1 olan Inferior rektal (hemoroidal) arter de rektum
alt 1/3 {inii besler. Embriyolojik olarak ektodermden gelisen, pektinat ¢izginin
distalindeki anal kanal beslenmesi ise inferior rektal arter ile saglanir. Abdominal
aort bifurkasyosundan ayrilan median sakral arter de rektumun arteriyel
beslenmesine katkida bulunur.?'-?? Siiperior mezenterik arter (SMA) ile IMA

arasindaki anastomozlar Riolan arkini olusturur. IMA’nin terminal kismi1 yukarida
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mezokolon i¢ginde pelvik girime dogru seyreder ve superior hemoroidal arter olarak
devam eder; sag ve sol dallara ayrilir ve son olarak rektumun beslenmesini saglayan
terminal anterior ve posterior ug arterleri haline gelir. Orta hemoroidal arter, internal
iliak arterin 6n dalindan veya vezikal dalindan meydana gelir. Orta hemoroidal arter,
lateral ligamentlerden infraperitoneal pelvise gecer ve rektum orta 1/3’{linii besler.
Inferior hemoroidal arter internal iliak arterin anterior dalidir. Pelvisten gecip
endopelvik fasiaya baglanir, piriformisin altinda, biiyiik siyatik foramenden gecer.
Anlak sfinkterleri, levator ani’yi ayn1 zamanda alt rektum ve anal kanal1 besler. Bu
uc hemoroidal arter, alt rektum ve anal kanalda submukoza iginde kapsamli
anastomozlar olusturur. Rektumun vendz doniisii arteryel sistemi takip edecek
sekilde superior rektal ven olarak baslar, sigmoidal ve sol kolik venleri alarak
inferior mezenterik veni olusturup splenik ven ile birleserek portal vene drene olur.
Inferior rektal ven ise arteryel yapiya uyumlu olarak internal iliak vene dokiilerek
kaval sisteme drene olur.?*-2227
2.2.5. Rektumun ve Anal Kanalin Lenfatik Drenaji

Rektum ve anal kanal lenfatikleri pektinat ¢izginin {istiinde ve altinda iki yol
izler. Pektinat ¢izginin altinda lenfatik akim inguinal lenf nodlarina dogrudur.
Pektinat ¢izginin proksimalinde ise lenfatik akim peritoneal refleksiyonun iistiinde
yukar1 dogru iken, peritoneal refleksiyon altinda hem yukar1 hem de yanlara
dogrudur. Yukar1 yondeki lenf akimi1 6nce stiperior rektal lenf bezlerine olur ve
buradan inferior mezenterik lenf bezlerine dogru devam eder. Pelvik yanlara dogru
lenf akiminda ise drenaj dnce orta rektal lenf bezlere ve obturatuvar lenf bezlerine
sonra internal iliak lenf bezlerine dogrudur. Anorektumdaki lenfatik drenaj da
vaskiiler akis1 izler. Ust anal kanal ve rektum lenfatik kanallar1, rektum cevresinde
birleserek basa dogru drene olur; bu akim perirektal lenf nodlarina ugrayarak
kesintiye ugrar. Proksimal drenaj IMA ve preaortik nodlar boyunca olur. Linea
pectinea altinda alt anal kanal perianal pleksus lenfatiklerinin kaudaline ve ayn

zamanda inguinal nodlara drene olur.?%-2227
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2.2.6. Pelvik Taban, Rektum ve Anal Kanahn innervasyonu

Rektumun innervasyonu parasempatik ve sempatik sinirler ile olur.
Parasempatik innervasyon, sakral parasempatik sinirler (N.Erigentes) araciligiyla
gerceklesir; S2, S3 ve S4 sakral sinirlerden olusur. Bu sinirler asagiya, 6ne ve
laterale dogru uzanip sempatik liflerle birleserek inferior hipogastrik pleksusu
meydana getirir. Rektumun sempatik sinirleri L1, L2 ve L3 segmentlerinden ayrilir.
Paravertebral sempatik sinirlerden gecerek preaortik pleksusler1 ve asagi dogru
uzanarak aort bifurkasyosunun altindaki siiperior hipogastrik pleksusu olustururlar.
Rektum cerrahisinde cerrahin pelvik sinirlerin lokalizasyonu ve seyrini bilmesi
cerrahinin fonksiyonel sonuglari i¢in 6énemlidir. Promontoryumun proksimalinde L5
vertebranin 6niinde T10-L2 segmentlerinden ayrilan sempatik liflerin olusturdugu
stiperior hipogastrik pleksus bulunur. Bu pleksustan ayrilan sag ve sol hipogastrik
sinirler ise pelvik yan duvarda iireterlere paralel ve onlarin medialinde agag1 dogru
ilerlerler. Her iki pelvik yan duvarda bu dallar S3-S4 sakral koklerden gelen
parasempatik liflerle birleserek inferior hipogastrik pleksusu (pelvik pleksus)
olustururlar. IMA disseksiyonu esnasinda olusacak siiperior pelvik pleksus ya da
buradan ayrilan hipogastrik sinirler seviyesinde olusacak herhangi bir hasarlanmada
erkekte ejakiilasyon bozuklugu meydana gelirken kadinlarda 6nemli bir cinsel
disfonksiyon goriilmez. Parasempatik sinir liflerinin katilimiyla olusan inferior
hipogastrik pleksus ve distalinde meydana gelecek yaralanmada ise erkekte erektil
disfonksiyon, kadinda ise vajinal kuruluk, disparoni, orgazm bozukluklar1 gibi cinsel
problemler ve her iki cinsiyette mesanede atoni, bosalma giicliigii ya da idrar
inkontinensi gibi tirolojik fonksiyon bozukluklar1 goriiliir. Sempatik gévdeden gelen
pregangliyonik lifler, aorta bifurkasyosunu diizeyinde sakral promontoryumda
birleserek hipogastrik pleksusu olusturur. Hipogastrik pleksustan ayrilan lifler, pelvik
parasempatiklerle birlikte presakral sinir sinirleri olusturur. Presakral sinirler, rektal
disseksiyon boyunca kolayca goriiniir. Bunlar pelvik peritonun altindan ve arkasinda
uzanir ve aorta bifurkasyonun altindan pelvisin lateral duvarlarindan seyreder.
Dolayis1 ile mezorektum ve superior hemoroidal venlerin arkasinda yer alir.
Presakral sinirler, orta hemoroidal arterlerin internal iliak arterlerden kdken aldig:

yerde yakin komsuluk gosterirler. Hipogastrik pleksustan gelen lifler; iiretra, prostat,
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seminal vezikul, penis, vajina, mesane tabani ve bunun yan1 sira rektum ve anal
kanal1 besleyen arterlerle birlikte seyrederek bu organlari innerve eder. Sol kolon,
rektum ve anal kanalin yan1 sira pelvik organlarin parasempatik innervasyonu S2, S3,
S4 sinir koklerinden kaynaklanan liflerle olur; sakral foraminadan ¢ikip priformiste
ortaya cikarlar. Parasempatik lifler, lateralde nervi erigentes olarak devam eder ve
presakral sinirlere katilirlar. Genital organlarin, mesanenin ve anorektumun
innervasyonunu sempatiklerle birlikte saglarlar. Birkag lif hipogastrik pleksusa katilir
ve aorta bifurkasyonun iizerinden seyrederek sigmoid ve inen kolonun
innervasyonuna katilir. Nervi erigentes, presakral sinire katilmadan dnce Waldeyer
fasyasinin arkasindan uzanir ve sakrum fasyasinin soyulmasi sirasinda hasar
gorebilirler. Presakral sinirler, rektumun lateral diseksiyonu sirasinda veya malign
hastaliklar i¢in internal iliak arter ¢cevresi lenf nodu diseksiyonu sirasinda hasar
gorebilir.

Pelvik taban olusumuna katilan Levator ani S2 ve S4'ten ¢ikan sinirlerin
perineal dallarindan direk innervasyon alir; bunlar iskiokoksigeus ve iliokoksigeus
arasindaki pelvik taban aracilifiyla pelvisten perineye gecer. S4'ten ¢ikan sinirden
kaynaklanan perineal dal, puborektalisi innerve eder; ayni1 zamanda anal kanal ve
perianal deriye giden afferent sinir liflerine sahiptir. EAS ve levator aninin periferal
kism1 pudental sinir tarafindan innerve edilir, bu sinir piriformis ve iskiokoksigeus
arasindan pelvise gegmektedir. Kalca icinde kisa bir seyirden sonra yeniden
sakrospinoz ligament iizerinden, obturator internus ve internal pudental arterle
birlikte, kii¢tlik siyatik foramen araciligiyla pelvise girer. Bu noktada, iskiorektal
fossanin lateral kismindan Alcock kanalina girer. Pudental sinir, levator aninin
altindan gecer ve inferior hemoroidal sinir dalin1 verir. Ana dal ise perineal sinir ve
dorsal penis siniri dallarina ayrilir. Inferior hemoroidal sinir, puborektalisin altinda

seyrederek EAS'a girer, perianal ciltle iligkili iletimi saglar.2%-2%27
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2.2.7. Anorektal Bolge Fossalari
Perianal Fossa: En ylizeysel bosluk olup sagda ve solda transvers septumun hemen
altindadir. Smirlari: superiorda dentate line, inferiorda perianal deri, lateralde EAS,
medialde anodermdir. Intersfinkterik boslukla baglantis1 vardir. ki fossa siiperfisyel
posterior anal fossa ile birbiriyle iliskilidir. Anorektal apse en sik perianal fossada
meydana gelir.
Intersfinkterik Fossa: Anal kanali boylu boyunca sarar. iki sfinkterin arasindadir.
Perianal boslukla baglantis1 vardir. Internal hemoroidal yastik¢iklar1 igerir.
Iskiorektal Fossa: proksimalde levator ani, yanlarda lateral pelvik duvarlar ve
medialde EAS ile siirli olup altinda iskiorektal fossanin transver septumu vardir. Bu
fossa rektumun her iki yaninda bulunur ve derin posterior anal fossa ile baglantist
vardr. ikisi birlestiginde at nali apse.
Supralevator Fossa: Altta levator ani, yanda pelvik duvarlarla sinirli yag ile bag
dokusu igeren bir alandir ve retrorektal fossa ile baglantilidir.
Retrorektal Fossa: Pelvik diyafram ile levator ani arasindadir. Yanda pelvik duvar,
medialde ise rektumla sinirlidir.
Derin Posterior Anal Fossa: Her iki tarafta iskiorektal fossay1 birbirine baglar.
Altta stiperfisyel EAS ile sinirlidir.20-2%%7
2.3. REKTUM VE ANAL KANAL FiZYOLOJISi

Defekasyon ve kontinens anorektal fizyolojinin birbirini tamamlayan farkli ve
ayrilmaz iki siirecidir. Defekasyon ve kontinens intakt gastrointestinal trakt ve
bununla birlikte ¢oklu fizyolojik sistemlerin koordinasyonunu igerir.?-3°
2.3.1. Kontinensin Bilesenleri

Fekal kontinensin stirdiiriilmesi en az defekasyonun saglanmasi kadar
karmasgiktir. Kontinans igin fekal bolusu icine alacak yeterli rektal duvar
kompliyans, pelvik taban kaslarinin uygun norojenik kontrolii ve fonksiyonel 1AS,
EAS kaslar1 gerekir. Puborektalis kasi1 distal rektum etrafinda bir band olusturur, bu
sekilde dar agiya sebep olur bu da intraabdominal kuvvetin pelvik taban iizerine
yayilmasini saglar.?” Normal kontinens birbiri ile iligkili birgok mekanizma ile
saglanir ve kontinensin saglanmasinda multifaktoryel etkenler rol oynar. Bunlar

sunlardir: Digk1 yogunlugu ve hacmi, rektumun rezervuar fonksiyonu, anal
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sfinkterlerin fonksiyonu, noérolojik yolaklar, rektal ve anal duyusal algilama,
rektoanal refleksler, rektoanal agilanma ve hemoroidlerin etkisidir.>!

1. Diski yogunlugu ve hacmi: Kontinensin saglanmasinda, digki kivami en 6nemli
etkenlerdendir. Eriskinlerde diskinin agirlig1 ve hacmi kisiye gore ve yasadigi
cografik bolgeye gore degisir. Gaitanin kolondan ge¢is zamani da kontinenste rol
oynar ¢iinkii hizli gegis yeterli kolonik absorbsiyonu engeller. Normal kontrolii
saglamak biiylik ol¢iide rektal icerigin kati, sivi veya gaz olmasina da baglidir. Bazi
insanlar gaz ve sivi igerige inkontinent iken kat1 icerige kontinenttir. Anal
inkontinensi olan hastalarda bu faktor tedavide ¢ok dnemlidir. Sadece gaita
kivaminin diizeltilmesi hastanin kontinent olmasi i¢in yeterli olabilmektedir. 3!

2. Rezervuar fonksiyonu: Sigmoid kolonun lateral agilanmasi ve rektumun
Houston’1n valfleri fiziksel bir duvar olusturarak digkinin ilerlemesini durdurur.
Buna ek olarak rektumun kompliyansi da rezervuar fonksiyonunda etkilidir. 3!

3. Sfinkter fonksiyonu: Anal sfinkterlerin gerilim giicii, kontinensin saglanmasindaki
en 6nemli etkendir. Intrarektal basinca karsilik bir bariyer olusturmaya ¢alisir.
Yiiksek basing alan1 pull-throug kayitlar ile tanimlanmaigtir, ortalama 3,5 cm
uzunluga sahiptir ve temel olarak her iki sfinkterin devamli tonik kasilmasi sonucu
olusur. Anal dinlenme basinci 40-80 mm Hg civarindadir. IAS, dinlenme basincinin
%70-85’ini olusturur. EAS sikma basinct ve istemli kontrolde biiyiik rol oynarken
anal kanal dinlenme basincina katkisi azdir.?”-3!

4. Rektal Duyusal Algilama: Rektal distansiyon rektumdaki mekanoreseptorler ile
algilanir.3%3!

5. Anal Duyusal Algilama: Anal kanalda farkli tiplerde duyusal reseptorler bulunur.
Bunlar; agri, dokunma, basing, siirtiinme duyularinin reseptdrleridir. Ozellikle distal
anal kanalda yerlesmislerdir; linea pectineanin 5-15 mm {izerine kadar
bulunabilirler.3%3!

6. Norolojik Yolaklar: IAS"in, sempatik sinirleri L5'ten kaynaklanir. S2-S4'ten
kaynaklanan pregangliyonik parasempatik lifler de IAS’1 etkiler. Bu sinirlerin

kolinerjik aksonlari, agangliyonik sfinterik alanin proksimalinde anal kanal

duvarinda postganglionik parasempatik sinirlerin gévdeleri ile sinapslar yapar. Bu
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noronlarin aksonlari, asag1 dogru yol alarak IAS’a ulasir. Bunlardan o-adrenerjik
reseptorler kontraksiyona yol acarken digerleri gevsemeyi indiiklerler.?”-3!

7. Refleksler: Anal bolge sivri bir cisim ile uyarildiginda EAS kasilir buna “anal
refleks” denir. Bu refleks S2-4 koklerini kullanir; pudental sinir araciligr ile
gerceklesir. Diger onemli refleks ise rektoanal inhibitor refleks (RAIR) veya
ornekleme refleksi'dir. Rektal distansiyona cevap olarak IAS’da gevseme goriiliirken
EAS’da kasilma goriilmesidir.3%-3!

8. Rektum ve Anal Kanal Arasindaki A¢ilanma: Bu agilanma puborektal kasin
devamli kasilmasi ile olugur; kontinensin saglanmasindaki en 6nemli etkendir.
Defakografide, dinlenme sirasinda 65—108° olan bu a¢inin defekasyon sirasinda
genigledigi goriiliir.?%>!

9. Hemoroidler: Hemoroidal yastik¢iklar anal kanali mekanik olarak tikayarak
kontinansa katkida bulunurlar.?’” Damarlar, diiz kaslar ve elastik bag dokusundan
olusan anal kanalda sfinkterlerin arasinda karsilikl1 gelen bu yapilar, anal kanalin
kapal1 ve su gegirmez olmasini saglarlar.

Rezervuar fonksiyonuna ek olarak rektum, kapasitesindeki degisme
potansiyeli ile biiylik hacim degisikliklerine uyum saglayabilir. Bu uyum kapasitesi
olmaz ise rektum i¢i basincin hizla yiikseldigi durumlarda anal basinci asarak
inkontinens ortaya ¢ikabilir. Defekasyon, gaitanin rektuma girerek kitle etkisiyle
rektal gerilme olusturmasiyla baslar. Bu rektal gerilme, 6rnekleme refleksi veya
RAIR'1n uyarilmasina yol agar. Bu olay, IAS'n istemsiz olarak gevsemesi ile
karakterizedir ve es zamanli olarak EAS'da kasilma ortaya ¢ikar. Bu sayede rektal
icerik proksimal anal kanala ulasir. Anal kanaldaki duyusal sinir lifleri gelen icerigin
kati, s1v1, gaz ayrimini yaptiktan sonra rektumun dolu oldugu ve defekasyonun
baslayabilecegi uyarisini iletir buna drnekleme refleksi denir.?” Bu noktada, birey gaz
cikmasina ve/veya defekasyonun gerceklesmesine izin verip vermemeyi kararlastirir.
Defekasyon gerceklesecek ise puborektal kas gevser; boylece anorektal ag¢1 diizlesir.
Ay zamanda EAS'da gevseyerek anal basincin diismesini saglar.?%**31Eger

defekasyon olmazsa rektum gevser ve defekasyon diirtiisii gecer buna akomodasyon

cevabi denir?’.
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2.3.2. Defekasyonun Fizyolojisi

Defekasyon rektum i¢i basincin anal kanal basincini agmasi ile gergeklesir ve
bazen istemli olarak valsalva manevrasi ile bu basincin asilmasina yardim edilir.
Eger birey defekasyon yapmamay1 secerse, EAS'daki ve puborektal kastaki gevseme
azalir. Bu da anorektal a¢cinin ve anal kanal basincinin yeniden artmasina yol agarak
rektumdaki icerigin ¢ikis1 engellenir. Sonrasinda, defekasyon ihtiyaci azalarak IAS
dinlenme tonusunu yeniden kazanir. Bu kontraksiyon sayesinde rektum igerigi orta
veya lst rektuma dogru geri hareket eder.282%3!
2.3.2.1. Defekasyonun Fazlar1 ve Kontinens

Defekasyon karmasik koordineli bir hareket olup, kolonik kitle hareketi,
intraabdominal basing artis1 ve pelvik taban gevsemesini igerir.?’
Defekasyon dort ayri fazda gerceklesir. Bunlar; bazal faz, bosaltma 6ncesi faz,
bosaltma fazi1 ve sonlanma fazidir.?%2%31
1. Bazal Faz
Defekasyon koordine edilirken zamanin ¢ogu bu fazda geger. Normal kolorektal
motor fonksiyonlarin baglamasi ile ortaya ¢ikar; defekasyon ihtiyaci yoktur.
Periyodik kolonik motor aktivite ya da motor kompleksler fazik ve tonik
kontraksiyonlar ile karakterizedir; bu aktivite ile hem kolon igeriginin karistirilarak
kivamlanmas1 hem de ilerletilerek rektuma ulastirilmas1 hedeflenir. Ozellikle
sigmoid kolondaki motor kompleksler, siklik gii¢lii kasilmalar ile karakterizedir ve
fegesin rektuma dogru ilerlemesini saglar. Rektal motor aktivite, tekrarlayan motor
kompleksler ile karakterizedir. Rektal motor komplekslerin siklig1, oral gida
alimindan etkilenmez. Rektal motor komplekslerin geriye dogru hareketi, zamansiz
olarak kolonik igerigin rektuma gelmesini 6nler. Dinlenme sirasinda; levator ani,
puborektal kas ve EAS devamli kasil1 haldedir. Bu refleks otonomik kasilmaya
postural refleks denir ve pelvik organlarin agirligini tasimaya yardimer bir
mekanizmadir. Puborektal kas, pubik kemigin posterior yiiziinden kaynaklanir;

anorektal bileskenin inferolateral ¢cevresinden gecer ve bir aski kayist gibi anorektal

bileskeyi sarip karsi lifleri ¢aprazlayarak devam eder. Puborektal kasin innervasyon
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degiskenlik gosterir; genellikle S3 ve S4’iin anterior dallarindan koken alan direkt
dallari ile innerve olur. Dinlenme sirasinda, puborektalisin kontraktil traksiyonu,
anorektal aciy1 olusturur. Anorektal a¢1 rektumun uzun ekseni ile anal kanalin uzun
ekseni arasindaki a¢1 olarak tanimlanir. Bu agilanma, kontinensin saglanmasina
yardimci olurken keskinlikte artis da obstrukte defekasyon ile iligkilidir. Dinlenme
sirasinda, anal kanal kapalidir. Anal sfinkter kompleksi, ileri derecede dinamik bir
yapidir. Cesitli reflekler ile degiskenlik gosterir ve pasif bir bariyerden ziyade daha
yiiksek merkezler tarafindan kontrol edilen aktif bir mekanizmadir. Defekasyon ve
gaz ¢ikist tim zamanlarda hava gec¢irmez sekilde bariyer olusturur. Anal kanal,
internal ve eksternal sfinkterlerin tonik aktivitesi ve hemoroidler sayesinde kapali
durur. IAS, dinlenme sirasindaki kontinensi saglayan esas yapidir ve yavas kasilan
yorulmaya direngli diiz kaslarin karisimindan olusur. Elektromyografik
incelemelerde, dinlenme sirasindaki mutlak aktivitenin respirasyon ve hatta genel
anestezi uygulamasi ile dahi etkilenmedigi goriilmiistiir. Anal kanal aktivitesi,
dinamik bir yapidir; gecici ve aralikli gevsemeler gosterir. Bu gevsemeler sayesinde
rektal igerik iist anal kanala ulasir; ulasan icerigin yapisinin bilingli ve biling dist
duyular tarafindan algilanmasini saglanir. Buna 6rnekleme refleksi denir; saglikli
bireylerde saatte yaklasik olarak yedi kere oldugu gosterilmis iken inkontinensi olan
bireylerde daha az sayida oldugu gosterilmistir. Bu refleks laboratuvar kosullarinda
yeniden olusturulabilir; rektal distansiyon IAS’de refleks gevsemeye yol agarken
EAS’de kontraksiyona yol acar. Bu reflekse RAIR denilir. Bu refleks, enterik sinir
sistemi tarafindan kontrol edilir; bu kontrol belli derecede spinal kord tarafindan
diizenlenir; rektal basing, anal kanal basincina esit ya da daha fazla olur. Anal kanal
epiteli, yiiksek derecede duyarli sinir uglariyla désenmistir. Bu sinir uglari; duyusal,
motor, otonomik ve enterik sinir sistemi sinirlerine ait olan sinir uclaridir. Anal
duyusal bolge, 6zellesmis duyusal yapilar igerir; bunlar, Krausenin ug¢ sogani, Golgi
Mazzoni cisimleri, Meisner cisimcikleri ve Pacinian cisimciklerdir.?83!

2. Bosaltma Oncesi Faz: Bu faz sirasinda, spesifik motor olaylar meydana gelir. Bu
aktivite sonucunda birey defekasyon ihtiyacinin farkina varir. Kolon, rektum, anis,
rektum dis1 dokular ve puborektalis defekasyonun algilamasinda rol alir. Rektum,

defekasyon ihtiyacinin algilandigi birincil bolge olarak kabul edilmektedir. Artan
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rektal distansiyon, dnce gaz ¢ikarma hissi dogururken devam ettik¢e defekasyon
ihtiyact ve son olarak maksimum tolere edilebilen hacim ve basinca ulasildigi zaman
rahatsizlik hissi ve yogun defekasyon ihtiyaci ortaya ¢ikar. Defekasyon ihtiyaci
sadece rektum degil rektum dist dokular tarafindan da algilanir. Defekasyon
isteginin, puborektal kas ve rektuma komsu yapilarin uyarilmasi ile de ortaya ¢iktigi
gosterilmistir. Restoratif proktokolektomi ve pos anal anastomoz yapilan hastalarda,
neorektal dolma hissinin normal bireyler ile karsilastirilabilir diizeyde oldugu
gosterilmistir. Hem rektum hem de pelvik taban defekasyon ihtiyacini ortaya
konulmasinda rol oynar. Bu fazda pelvik taban devamli kontraksiyon durumundadir.
Defekasyon ihtiyaci ortaya ¢iktiginda, defekasyon i¢in uygun zaman degilse;
puborektal kas dahil olacak sekilde pelvik taban kaslar1 ve EAS istemli olarak kasilir.
Bu anorektal a¢inin keskinlesmesine, pelvik tabanin yiikselmesine ve anal kanalin
yliksek basing bolgesinin uzamasina yol agar.?8-!

3. Bosaltma Fazi: Defekasyon ihtiyaci olan birey bilingli olarak bosaltma karar1
alirsa rektal icerik ve kolon igeriginin bir kismi1 bu fazda bosaltilir. Bosaltmanin
etkinligi ikinma ve posturun uygunlugu ile iliskilidir. Rektal basingtaki artig, pelvik
taban ve anal kanalin gevsemesi ile bosaltma hedeflenir. Defekasyon sirasinda
rektumla beraber kolonun da bir kismi1 bosalir. Bir sintigrafik ¢caligmada, sag kolonun
%20’sinin, sol kolonun %32’sinin ve rektumun %66’simin bosaldig1 gosterilmistir.
Es zamanli olarak sintigrafik inceleme, sol kolon ve anal manometrik incelemesinde
yutmaya benzer itici peristaltizm gdzlenmistir; bu peristaltik dalga anal kanalda de
gevsemeye yol acarak defekasyonda rol alir. Rektal icerigin bosaltilabilmesi i¢in
rektum i¢i basincinin anal kanal basincini gegmesi gerekir. Rektum basincinin
artmasi ikinma ile olurken rektal kasilmalarin bunda etkisi vardir. Bosaltmada istemli
tkinma ve kolorektal kasilmalar birlikte rol almaktadir. Buna; digkinin hacim ve
icerigi, davranigsal ve kiiltiirel 6zellikler, defekasyon ihtiyacinin zamanlamasi ve yeri
etki eder.?® Bu faz sirasinda, pelvik taban kaslarinda refleks inhibisyon ortaya ¢ikar.
Pelvik taban refleks yollarinin, daha iist merkezlere ulasan yolaklarinin oldugu cesitli
kaynaklarda gelen uyarilar ile karin i¢i basinc artisi, pelvik organ distansiyonu gibi
Onleyen veya izin veren bir gecis kontrol mekanizmasi gibi ¢alistig1 ortaya

konulmustur. Pelvik taban gevsemesi ile asagi dogru diiser ve tabani huni seklini alir
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ve hunin ucunda anorektal bileske yer alir. Puborektalisin gevsemesi ile de anorektal
ac1 diizlesir; bu aginin diizlesmesi kalga ekleminin fleksiyonu ile daha iyi hale gelir.
Bu fazda, anal kanalda gevseme ortaya c¢ikar. Rektal distansiyona bagl istemsiz
gevseme ortaya ¢ikar. Defekasyon icin uygun posture gecildiyse birey Valsalva
manevrasi yaparak ikinir. Bu durumda EAS’da gevseme olusur. Levator ani ve
longitudinal anal kaslar, bosaltma sirasinda es zamanli kasilir. Bileske vektorel
kuvvet, posterior ve asag1 dogru yonlenerek anorektal aginin diizlesmesi ile
sonuclanir. Bu pubokoksigeous kasin kasilmasi ile kolaylasir; perineal cisim
sabitlenir. Boylece, rektum anterior duvari hareket etmez iken posterior duvari
arkaya dogru acilir. Anal longitudinal kaslarin kasilmasi, anal yastik¢iklarin
diizlesmesine ve anal kanalin kisalmasina yol acar boylece defekasyon
gergeklegir.282%3!
4. Defekasyonun Sonlandirilmasi: Bu faz, yar1 istemli kontrol ile baslar; bu kontrolii
baglatan, rektumun bosaldiginin algilanmasi ile pelvis i¢i basinci arttiran
manevralarin durdurulmasidir. Bundan sonra EAS ve pelvik taban kaslarinin istemsiz
kasilmasi ile anal kanal kapanir ve basing farki rektuma dogru yonelir. Digk: ¢ikisina
benzer sekilde anal kanala traksiyon uygulanip birakildigi zaman EAS aktivitesini
arttirarak anal kanali kapatmaya calisir; buna kapama refleksi denir. Rektum
distansiyonun azalmasi ile IAS iizerindeki inhibisyon kalkar; IAS yeniden tonusunu
kazanana kadar anal kanali kapatmaya caligir. Ikinmanin sona erdiginde postural
refleks degisimi sonrasi pelvik taban kaslar1 ve puborektal kasin kasilmasiyla
anorektal a1 istirahattaki pozisyona geri doner defekasyon sonlandirilir, 22282931
2.3.3 inkontinans

Fekal inkontinansin 65 yas ve tizeri 1000 kisiden 10-13'iinde oldugu tahmin
edilmektedir. Inkontinansin siddeti, ara sira olusan gaz ve s1vi disk1 sizintisindan, her
giin kat1 disk1 kaybina kadar degisiklik gdsterebilir. inkontinansin altinda yatan
nedenler multifaktdryel olup, ishal en sik sebeplerdendir. inkontinans etyolojisi
ndrojenik ve anatomiktir. Norojenik nedenlerde santral sinir sistemi ve pudental sinir
hasart ile spinal kord hastaliklar1 yer alir. Anatomik nedenler ise konjenital
anomaliler, rektal prolapsus, tiimor ya da dis basi nedeni ile tasma inkontinanst,

travmatik durumlardir. Inkontinasin en sik travmatik nedeni vajinal dogum sirasinda
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olusan anal sfinkter hasar1 olup diger nedenler igerisinde anorektal cerrahi, pelvis
kiriklar1 bulunur. Inkontinansin olas1 nedenlerinin arastirilmasi igin anal sfinkter ve
pudental sinirler aragtirilmalidir. Pudental sinir terminal motor gecikme testi var olan
ndropatiyi tespit edebilir. Anal manometri diisiik istirahat ve sikma basincini gosterir.
Fizik muayene ve defekografi rektal proapsusu ortaya koyar. Endoanal ultrasonografi
sfinkter hasarini gostermede ¢ok degerlidir. Tedavi altta yatan patolojiye baglhdir.
Ornegin Ishal gibi sik sulu digkilama durumunda lifli gidalar diyete eklenerek
kontinans diizeltilebilir. Baz1 hastalar biyofeedbacke yanit verebilir. Sfinkter defekti
olan birg¢ok hata overlapping sfinkteroplastiye adaydir. Uzun donemde sakral sinir
stimiilasyonu FI epizodlarini azaltmaktadir. Yapay barsak sfinkteri gibi yeni
teknolojiler diger yontemlerin basarisiz oldugu hastalarda yararli olabilir. Anal
kanala radyofrekans enerji dagilimi (SECCA prosediirii) 6n ¢alismalarda giivenli ve
efektif goriinmektedir. Manyetik anal sfinkter, dolgu madde enjeksiyonu da
popiilarite kazanmaktadir, ancak uzun dénem etkileri heniiz kanitlanmamigtir3>-34,
Ciddi inkontinansi olan hastalar diger miidahalelerin yetersizligi durumunda stoma
agilmasi ile rahatlayabilmektedir.?”->*
2.4. ANAL FISSUR

Amerika Birlesik Devletleri’nde her yil yaklasik 342.000 yeni vaka
tanimlanmaktadir. AF her yasta goriilmekle birlikte geng ve orta yaslilarda daha sik
rapor edilmektedir.>>AF perianal bolgenin en sik goriilen ve en agrili hastaliklarindan
birisidir. Patofizyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte sert digkiya bagli anal
travma, diyareye bagli irritasyon ve anorektal prosediirler temel sebeplerdir.
Fizyopatolojisi temel olarak yiiksek internal sfinkter basinci ve bolgesel kanlanma
azalmasina baghdir. Bu nedenle ki literatiirdeki tedavi yontemleri esas olarak anal
basincin azaltilmasina ve anodermal kan akiminin artirilmasina yoneliktir.”-??
2.4.1. Klinik Bulgu ve Tam

AF anal kanalda dentate ¢izginin altinda longitidunal bir iilser olarak
tanimlanir ve yasam kalitesini kotii etkiler. En sik anodermin arka orta hattina
lokalize olur. Her iki cinsiyette de esit siklikta goriiliir ve genellikle geng eriskinlerin

hastaligidir.® Fissiirlerin %85 aniisiin posteriorunda yerlesse de kadilarin

%25’inde, erkeklerin ise %8’inde anterior orta hatta yerlesir.>*¢ Atipik yerlesim
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saptanmasi, sayica fazla olmasi, agrisiz olmast durumunda etyolojide rol alabilen
Crohn hastalig1, malignite, tliberkiiloz, HIV ve diger seksiiel ge¢isli hastaliklar ayirict
tanida diistiniilmelidir.>?2*7 AF tanis1 klinik 6ykii ve anorektal muayene ile konur. En
belirgin semptomlar siklikla defekasyon esnasinda baglayan ve dakikalarca siiren
yogun anal agr, rektal kanamadir. AF Akut ve kronik olarak siniflandirilir.

8 haftadan daha uzun siiredir sikayetleri mevcut oldugu taktirde fissiirler kronik
olarak kabul edilir. >>Akut AF anodermde basit bir yirtik olarak goriiliirken kronik
AF fibrozis varlig1 ve sentinel pili, hipertrofik papilla, eksternal sfinkter liflerinin
yirtik tabaninda goriilmesiyle karakterizedir.22AF gelisimde rol oynayan ii¢ ana
faktor vardir. Bunlar anal travma, iskemi ve yiikselmis anal kanal basincidir.
Diizensiz beslenme, hatali diskilama aligkanligi, kabizlik, ishal, perianal bolgede
lokal hijyene dikkat edilmemesi diger yardimer faktorlerdir.?2-2°
2.4.2. Tedavi

Fissiir tedavisinde temel amag anal sfinkterde gevseme saglayarak sfinkter
spazmi, yirtilma, agr1 dongiisiiniin kirtlmasidir. Boylelikle fissiiriin iyilesmesine
zaman taninmis olacaktir. Fissiiriin akut ya da kronik oldugunun belirlenmesi tedavi
planlamasinda 6nemlidir. Akut AF'nin baslangi¢ tedavisi konservatiftir anal travmay1
onlemeyi ve IAS'1 gevsetmeyi amaglar. Giinde 2-3 kez sicak oturma banyosu, lifli
diyet (giinde 25-30 g lif), stvi aliminin arttirilmasi temel tedaviyi
olusturur.”2>3>38Akut AF vakalarinda konservatif tedavi ile vakalarin %87'sinde kiir
saglanirken, kronik AF'de ise bu oran %50 olarak bildirilmistir.* Akut AF'si olan
hastalarda, topikal anestezikler, topikal steroidler eklenerek veya eklenmeden,
oturma banyolar1 ve pisilyum lifi gibi hacim artiric1 ajanlarin kullanimi seklindeki
konservatif yaklasimlar ile hastalarin yaklasik yarisinda perianal semptomlar
giderilmistir.”>® Oturma banyosu uygulanmasinin internal ve eksternal sfinkterde
spastisiteyi azaltarak agriy1 azaltti1 gosterilmistir. Glinlimiizde oturma banyosu
uygulamasi yerine, dusta sicakligi belli diizeye getirilmis su akiminin lokal olarak
uygulanmasi daha fazla 6nerilmektedir. Oturma banyosu ve lif takviyesi ile tedavi,
topikal anestezikler ve topikal hidrokortizon ile karsilastirildiginda anal agrida
semptomatik rahatlamada daha {istiin bulunmustur.® Lif takviye tedavisi, plaseboya

kiyasla daha diigiik fissiir niiksii oranlart ile iligkilidir.>*° Diyetteki lif oraninin
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artirtlmasinin ii¢ hafta icerisinde %87 olguda iyilesme sagladig, lif takviyesinin bir
yil stiresince olmasi durumunun ise niiksleri anlamli sekilde azalttigi gosterilmigtir.*
Topikal lokal analjeziklerin, antiinflamatuvar ajanlarin ve suppozituvar ilaglarin
siklikla giinliik uygulamada kullanildig bilinmekte olup bunlarin plasebodan daha
iyi oldugu gosterilememistir. Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar tedavide etkin
olmamakla birlikte anal agrinin azalmasina yardimci olarak hasta konforunun
artirtlmasini saglayabilir. Cerrahi olmayan tedavilere iliskin bir Cochrane incelemesi,
topikal lidokainin akut AF'lerin yonetiminde herhangi bir 6nemli fayda
saglamadigini bulmustur.>> AF'de diger bir tedavi i¢ anal sfinkterin spazmini
azaltmak i¢in topikal bir anal merhem kullanmaktir.*!*> Bu tibbi tedavi, topikal
kalsiyum kanal blokerlerinin (diltiazem, nifedipin) veya topikal nitratlarin
(nitrogliserin) uygulanmasini igerir. Bu ajanlar, kan akisini artirarak fissiir
iyilesmesini desteklemeye yardimci olan diiz kas gevsemesine ve vazodilatasyona
neden olur.?® Nitratlar, kalsiyum kanal blokerleri, BT ile kimyasal sfinkterotomi;
agrinin hizla giderilmesi, hafif yan etkilerinin olmasi, cerrahi ve anestezinin sebep
olabilecegi komplikasyon risklerinin olmamasi sebebiyle giivenlidir, ancak kronik
AF'ler i¢in LiS'ten istatistiksel olarak daha az etkin tedavilerdir.?
Bu cerrahi dis1 miidahaleler hastalar tarafindan iyi tolere edilir ve minimal yan
etkileri vardir.’ Tibbi tedavi uygulanmasini takiben erken siirede tedavinin kesilmesi
niiks olasihigini arttirmaktadir.**Konservatif 6nlemlere ragmen fissiirler tekrar ederse,
diger tibbi veya cerrahi tedaviler endikedir. > ASCRS 2017 klavuzuna gére kronik
AF'ler i¢in altin standart tedavi LIS'tir.” LIS sonrasi lyilesme oranlar1 %88-%100
olarak raporlanmustir.>*° Son ¢alismalarda LIS sonrasi niiks oran1 %6, inkontinans
sikligi ise %3,4-%44 arasinda bildirilmigtir.3843
AF tedavisinde optimal yaklagim hastanin yasina, baslangictaki sfinkter tonusuna
kontinans durumuna, 6nceki tedavi modalitelerine, gecirdigi anorektal operasyonlara
ve diger tibbi komorbiditelerine baglidir.®
2.4.2.1. Kimyasal Sfinkterotomi

Bu tedavide amag cerrahi yapilmaksizin dinlenme basincinin yiiksek oldugu
[AS'da ilaglarin (nitratlar, kalsiyum kanal blokérleri, Botulinum Toksin) yardim ile

gevsemenin saglanmasidir.’
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2.4.2.1.1. Topikal nitrogliserin

Nitrogliserin doz bagimsiz, nitrik oksit (NO) diizeyini artirarak IAS'da
gevsemeyi saglar. 3***AF'ler topikal nitratlarla tedavi edilebilir, ancak yan etkiler
etkinliklerini sinirlamaktadir. Baglica yan etki, hastalarin %50 kadarinda goriilen bas
agris1 ve daha az siklikla anal kasintidir.*> Steele SR ve arkadaslarinin sistematik
derlemesinde gliseril trinitrat (GTN) kullanim1 sonras1 %80-86 fissiir iyilesme
oranlar1 bildirilmistir.** Nelson RL ve arkadaslarinin Cochrane 2012 metaanalizinde
ise topikal nitratlar kronik AF'lerin yaklasik %48.9'unda iyilesme saglamistir.*Doz
artis1 iyilesme oranlarini iyilestirmez, ancak artan dozlar, artan ilag yan etkileri
insidansi ile iligkilidir®**#’. Berry SM ve arkadaslarinin ¢alismasinda hastalarin
%69.9'unda bag agris1 goriilmiistiir.*® Bu yan etki doza baglidir ve hastalarin %20
kadarinda tedavinin kesilmesine neden olur.*® Ek olarak, bu ilagla tedavi edilen
hastalarin %51-67'sinde cerrahi tedavide gozlemlenenden dnemli dl¢lide daha ytiksek
bir ylizdeyle niiks goriiliir.**Kullanim dozu genel olarak giinde iki kez uygulama
seklinde 6-8 haftalik tedavi seklindedir.>* NO dondérleri esas olarak GTN 6nceki
calismalarda %46 ile %68'lik bir etkinlik gostermistir'”° ancak yan etkiler %30'a
kadar kullanimini sinirlar.!”#7I nitrogliserin ile tedavi edilmeyen hastalar botulinum
toksin uygulamasina veya cerrahiye sevk edilmelidir.’
2.4.2.1.2. Kalsiyum kanal blokerleri

[AS'daki diiz kaslarda gevsemeye neden olarak etkinlik gosterirler. Gerek
topikal gerekse oral kullanimui igin literatiirde farkli dozlar denenmistir. Bugiin i¢in
%?2’lik doz kullanim i¢in kabul edilen orandir, AF iyilesme oraninin %65-95
arasinda oldugu bildirilmistir.® Yine bir ¢alismada bir kalsiyum kanal blokeri olan
Diltiazem (%2) kremi, anoderme en az 8 hafta boyunca giinde 3 kez uygulamanin
%65-%95 oraninda iyilesme sagladigi gosterilmistir.*’

Oral ile topikal preparatlar karsilastiran bir caligmada, topikal form ortalama
dinlenme anal basincinda énemli 6l¢iide daha fazla azalmaya neden olmus ve daha
yiiksek bir iyilesme orani ile iliskilendirilmistir (%65'e kars1 %38, P=0.09). Bu
caligmada oral diltiazem, bas agrisi, mide bulantis1 ve koku ve tat kusurlar1 dahil
olmak iizere daha yiiksek yan etki riski ile iligkilendirilmistir (%33'e kars1 %0,

p=0.001). Topikal kullanim sistemik yan etkilerinin daha az olmasi nedeniyle tercih
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edilir’®, Kalsiyum kanal blokerleri (KKB) topikal nitratlarla karsilastirildiginda daha
az yan etkiye ve benzer fissiir iyilesme oranlarina sahiptir.” En sik goriilen yan etkisi
%10 oraninda goriilebilen bas agrisi ve perianal kasintidir.’! Daha once topikal
nitrogliserin kullanimina cevap vermeyen olgularin %50’sinin KKB'ye cevap verdigi
goriilmektedir’!. Buna karsin hastalarin kullanim sonrasi takiplerinin bir yildan daha
uzun stire takip edildigi hasta gruplarinda niiks orani %59’a kadar artmistir™!.
Topikal nitratlar ve KKB hastalarin yarisindan fazlasinda yakinmalar1 giderir ancak
%350’ye varan niiks oranlar1 ve yan etkiler topikal tedavilerin kronik AF’de
kullanimini sinirlandirmaktadir.®!-52
2.4.2.1.3. Botulinum Toksin

Botulinum Toksin (BT) subgrup A anaerobik bir bakteri olan Clostridium
tarafindan tiretilen yedi subtipten biri olup, ndromuskuler kavsakta asetilkolin
salimimini engelleyerek ndromuskuler blokaj yapar ve IAS'ta paraliziye sebep olur®.
BT enjeksiyonu kolorektal hastaliklarda bir¢ok alanda kullanilmaktadir. Bu
hastaliklar sunlardir: Dissinerjik defekasyon, kronik fonksiyonel anal agr1, kronik
AF, hemoroidektomi sonras1 agri, Hirsprung hastalig, IAS akalazyasi.’BT
enjeksiyonu 1993 den beri kullanilmaktadir.>® BT'nin dogrudan anal sfinktere
enjeksiyonu, topikal ajanlarla karsilastirildiginda benzer iyilesme oranlarina
sahiptir.*® Uzun vadede cerrahi kadar etkili olmasa da BT, topikal KKB'ye yardimci
bir tedavi olarak diisiiniilebilir. Uygun cerrahi aday1 olmayan veya cerrahi bir
prosediirden kaynaklanan kontinans degisikligi riskine riza gostermek istemeyen
hastalar i¢in uygulanabilir.>*Noromiiskiiler transmitter olan Asetil Kolin’in
inhibisyonu ile sfinkter kasinmn kasilmasi ortadan kaldirilarak artmis IAS’n basincin
ortadan kaldirir bu ise fissiiriin iyilesmesine zaman taninir.!' Halen uygulanacak doz,
uygulama yeri ve enjeksiyonun uygulama sayis1 agisindan ortak bir goriis
bulunmamaktadir. Doz olarak literatiirde 30-100 IU arasinda degisen dozlar
onerilmistir. Diisiik dozlarda dahi etkinlik olabilecegi belirtilmistir.*® Cochrane 2012
incelemesi, BT'nin dozu, hazirlig1 veya enjeksiyon bolgesi ile iligkili iyilegsme
oranlar1 arasinda net bir egilim bulamamustir.*® BT'nin 6ncelikli olarak posteriora

olmak tizere laterallerde iki tarafa internal sfinktere yapilmasi 6nerilmistir.*®
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Literatiirde etkinligi degisik olmak iizere 2012 Cochrane analizinde bir yillik izlem
sonrasi ortalama iyilesme orani %67.5, niiks oran1 %50 olarak bulunmustur.*®

Wald A ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise BT injeksiyonu sonrasi iyilesme orant
%60-80 olarak raporlanmistir.*®Yine bu ¢alismada BT enjeksiyonu sonrasi gaz
inkontinansi %18, gayta inkontinansi %0-5 olarak raporlanmigtir.’® BT'nin etki siiresi
yaklasik 6 ay civarindadir. Girisim sonrasi gegici olarak idrar retansiyonu, idrar
inkontinansi ve flatus ve Fi goriilebilir. Flatus igin gériilme oran %18 e kadar
varmakta iken gaita inkontinansi %5 civarindadir.*46-3

KKB, GTN, BT'nin karsilagtirildig1 bir Cochrane meta-analizinde tiim medikal
tedavi yontemlerinin etkinliginin esit diizeyde oldugu ancak nitrogliserin tedavisinin
daha fazla yan etkilerinin oldugu bildirilmistir.*® Jin J ve arkadaslarinin meta-
analizinde 89 randomize ¢aligma degerlendirilmis ve yine BT ile diger medikal
tedavilerin iyilesme tizerine etkilerinin benzer oldugu bulunmustur.’

Kimyasal sfinkterotomi uygulamalarinda BT, AF tedavisinde topikal
tedavilerle karsilastirildiginda benzer iyilesme oranlar1 ve daha diistik yan etki profili
sunan giivenilir ve etkin bir yontemdir.®!%->¢ Ancak yine de ¢aligmalar kimyasal
sfinkterotomi sonrasi niiksiin yiiksek oldugunu bildirmektedir. Niiks oranlar1t GTN
icin %51 ve %67 ; BT icin %40 ve > %50 , diltiazem i¢in >%60 olarak
raporlanmustir.!®525357-62 De Robles ve arkadaslarmin BT ile LiS'i karsilastirdig:
caligmada ise LIS sonrasi niiks oran1 %5, BT enjeksiyonu sonrast %15 olarak
bulunmustur (p=0.012).3¢ Bu ¢alismada gostermistir ki BT sonrasi niiks oranlari
anlamli olarak LiS'ten daha yiiksektir.3® Ebinger SM ve arkadaslarmin yaptigi
calismada LiS’in kronik AF’de etkin bir tedavi oldugu fakat anal inkontinans gibi
postoperatif komplikasyon oranlarinin yiiksek olmasi sebebiyle tedavi segiminde risk
fayda analizinin yapilmasi 6nerilmistir.6
LIS e gore kalic1 yan etki birakmamasi, kolay uygulanabilmesi ve tekrarlanabilir
olmasi gibi iistiinliikleri nedeniyle bir¢ok merkez anal BT uygulamasini, kronik
AF’de alternatif tedavi segenegi olarak on gérmektedir. Kronik AF tedavisinde 2017
Amerikan Kolorektal Cerrahlar Dernegi (ASCRS) kilavuzuna gore ilk basamakta
anal BT uygulamasi ve topikal tedaviler benzer etkinliktedir, topikal tedavilere

yanitsiz hastalarda ikinci basamak olarak anal BT uygulamasi sonrasi iyilesme
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oranlar1 daha yiiksektir ve ayrica bu grupta anal BT nin birincil se¢cenek olarak
kullanilabilecegi de bildirilmistir.”

Degisik iilkelerdeki fissiir yaklagimina bakildiginda farklilik oldugu goze
carpmaktadir. Fransa’da tibbi tedavi i¢in bir fikir birligi olmasa da nonspesifik
medikal tedavi ilk segenek olarak sunulmaktadir. Bunun cevap vermedigi durumda
ise %0,4°liik nitrogliserin uygulanmaktadir.’! Italya’da %0,4’liik nitrogliserin ilk
secenek olmasina karsin botox tedavisi dnerilmemektedir’!. Ingiltere KKB'nin
%2’lik konsantrasyonunun 6-8 hafta uygulanmasini takiben cevap alinamaz ise 20-
25 IU Botox uygulamasini énermektedir’!. ABD’de ise ilk basamak tedavisi i¢in
nitrogliserin veya KKB'nin kullanilabilecegi cevap alinamaz ise veya hasta
operasyonu reddediyorsa botox uygulanabilir denilmektedir.’!
2.4.2.2 Cerrahi Tedavi

Siddetli anal agris1 olan, semptomlar: tekrarlayan ve medikal tedaviye
yamitsiz kronik AF'li hastalarda cerrahi diisiiniiliir.>LIS, anal kanal basincin
diistirmek i¢in uygulanan cerrahi bir yontemdir. Bu teknik ilk kez 1951°de
Eisenhammer tarafindan uygulanmustir.**Baslangigta fissiir yatagindan posterior orta
hat sfinkterotomisini savunmus olsada, daha sonra daha az fonksiyonel bozulma ve
daha iyi yara iyilesmesi ile iliskili olduguna inandig1 LIS kullanilmasini tavsiye
etmistir. *+**Operasyonun amaci internal sfinkterdeki basincin azaltilmasidir. Internal
sfinkterotominin basarisi iyilesmemis veya niiks etmis fissiir orani, yara ile iligkili
sorunlar, inkontinans orant ile degerlendirilir. Baglangigta posterior sfinkterotomi
sonuglar1 6nemli niiks orani, uzun iyilesme siiresi ve anahtar deligi deformitesi
nedeniyle hayal kiriklig1 yaratmistir. Ayni sonug fissiirektomi operasyonu i¢in de
gegerlidir. Bu nedenle iki operasyon da artik biiyiik oranda terkedilmis durumdadir.®®
ve LIS fikri 6ne siiriilmiistiir.’'->*> Nasr M ve arkadaslarinin ¢alismasinda LIS sonrasi
iyilesme oran1 %90 olarak raporlanmigtir.!! LIS'in énemli riskleri rekiirrens ve anal
inkontinanstir. Son ¢aligmalarda LiS sonrasi niiks oraninin %6 ve anal inkontinans
oranin %3,4-4,4 arasinda oldugu gériilmiistiir.>*Bir meta-analizde LIS sonrasi
inkontinans orani yiiksek ve %14 olarak bulunmustur.’LiS kapali veya acik teknik
kullanilarak yapilabilir. Agik LIS'de cerrah, i¢ sfinkter kas liflerini dogrudan ortaya

¢ikarmak i¢in mukozay1 agar ve onlar1 dogrudan goriis altinda béler. Kapali LiS'de
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mukoza bozulmadan birakilir ve cerrah kas1 bolmeden 6nce ya dogrudan mukozanin
altindan ya da intersfinkterik oluk i¢inden geger, ardindan kasi keser. Tedavi edici
sonuglar1 arasinda farklilik yoktur.**Acik veya kapal1 LIS uygulanan 350 hastanin
retrospektif incelemesinde iki yontem arasinda iyilesme veya inkontinans
oranlarinda higbir fark bulunamamistir.®’ A¢ik yaklasimli 324 hasta ile kapali
sfinkterotomili 225 hastay1 iceren baska bir retrospektif incelemede, semptomatik
rahatlama, niiks oran1 veya yeniden ameliyat gereksinimi agisindan higbir fark
olmamakla birlikte a¢ik teknikte inkontinans orani daha yiiksek
bulunmustur.®*Insizyon radial veya sirkumferensiyal olabilir. Bir ¢calismada
sirkumferensiyal insizyonlarin iyilesme zamaninin (19.1 giin), radial insizyon
iyilesme zamanina (24 giin) gore daha kisa oldugu bildirilmistir.®Sfinkterotominin
nasil yapilacaginin yani sira kesilecek kismin ne kadar olmasi konusunda da fikir
birligi yoktur. Dentate hat sfinkterotomi esnasinda referans alinacak tek noktadir.**
LIS esnasinda kesilen internal sfinkter kisminin fissiir boyunca olmasi niiks oranimi
artirirken inkontinans gelisme oraninin diismesine neden olmaktadir. Buna karsin
kesinin dentate hat diizeyine kadar olmas1 halinde ise inkontinans gelisme orant
artmasina karsin bu sefer niiks oran1 azalmaktadir. Bu durumun ortadan kaldirilmast
icin her hasta i¢in kendine uygun (tailored) sfinkterotomi uygulanmasi girisimi 6ne
siirilmiistiir.>>7%7! Tailored sfinkterotomi LIS sonrasi rastlanan minér inkontinansin
azaltilmasi i¢in her hastanin durumu degerlendirilerek uzunlugu ayarlanan
sfinkterotomi olarak tanimlanir. Bunun igin iki farkli yaklagim vardir.”> Bunlardan
birincisi ameliyat esnasinda sfinkterotomi uzunlugunun fissiir boyu kadar yapilmasi
digeri ise anal kalibrasyon yapilarak internal sfinkterde istenilen gevseme
saglanincaya kadar isleme devam edilmesidir. Fissiir apeksine kadar kesinin
yapildig1 durumlarda niiks daha fazla inkontinans olasilig1 daha az iken kesinin
dentate ¢izgi hizasina kadar yapildigi durumda ise bunun tam tersi durumun gegcerli
oldugu gosterilmistir.”*AF niiksii bir yana birakilacak olursa postoperatif donemde
goriilebilecek diger sorunlar inkontinans, kanama, sekonder enfeksiyon gelisimi ve
uzamis iyilesme dénemidir. Inkontinans oranlar1 ¢ok farklilik gdstermekte olup %3-
45 arasinda degismektedir. Daha ¢ok kadinlarda goriildiigii belirtilmistir. Clinkii

kadinlarda sfinkter boyu kisadir, anamnezde vajinal dogum yapilmis olmasi ve
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menapozun yani sira operasyonla internal sfinkter biitiinliigiiniin bozulmasi Fi
olasihigini artirmaktadir.*!-

2.4.2.2.1. Anokutanoz Flep

Kronik AF’de Fissiir zeminindeki agikligin deri flebi veya rektum mukozasi ile
kapatilmasi islemidir (V-Y ya da House). Sfinkter tonusunun diisiik oldugu veya
niiks perianal fissiir gibi sfinkterotomiden kaginilmas1 gereken durumlarda
kullanilmasi onerilir.?> Daha ¢ok perianal bolgeden House flep veya V-Y ilerletme
flebi seklinde hazirlanir. Gerginliksiz flep hazirlanmasi, biiyiikliigiiniin uygun
hazirlanmasi yoluyla flep’te kanlanmanin bozulmamasi gibi konulara 6zellikle dikkat
edilmelidir. ASCRS 2017 klavuzunda kronik AF ‘de anakutan6z flep uygulamasi
LiS'e gore daha az iyilesme oranina sahipken FI riski oranini diisiirmiistiir.’Yine bu
klavuzda belirtilen bir ¢aligmada anakutandz flep kaydirmanin %81-%100 iyilesme
oranina sahipken, diisiik oranlarda (%0-6) Fl'ye sebep oldugu izlenmistir.”> Anal
kaydirma flebini LIS ile karsilastiran bir calismada inkontinans oranlar1 LIS’e gore
daha diisiik olarak raporlanmustir. Yine bu meta-analizde iyilesme oranlarinim LiS’e
gore daha diisiik oldugu bildirilmistir, yara komplikasyonlari ise her iki grupta
benzer bulunmustur.”® ASCRS 2017 klavuzuna gore kronik AF’de en etkin tedavi
yontemi LIS'tir ve secilmis hastalarda topikal tedavilerle ilk basamak olarak
kullanim1 énerilmektedir.” Bircok randomize kontrollii calismada LIS sonrasi
iyilesme oranlarinin topikal nitrat, KKB ve BT tedavilerine gore daha yiiksek ve
niiksiin daha az oldugu gdsterilmistir.'>"'4 LIS, %90"n iizerinde uzun vadeli iyilesme
oranlari ile oldukga etkilidir.”Ancak LIS sonrasi inkontinans oranlarinin halen %8-30

gibi yiiksek diizeylerde oldugu bildirilmektedir.?4%-77-7
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3. MATERYAL VE METOD

Calismanmz Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 03/02/2022 tarihinde 89 karar numarast ile
onaylanmistir. Hastalarin verileri geriye yonelik olarak iiniversitemizin veri
tabaninidan alindi. Klinigimizde anal botoks uygulanmaya baslanan Ekim 2017’den
Subat 2022°ye kadar kronik AF tanistyla poliklinige bagvuran 1296 hastanin geriye
yonelik olarak kaydedilmis verileri tarandi. Klinigimizde Akut AF tedavisindeki ilk
basamak yaklasimimiz 2017 ASCRS klavuzuna uygun olatak 8 haftalik topikal DP,
bol lifli diet, laksatifler ve sicak su oturma banyosudur.’ Semptomlari 8 haftadan
uzun olan hastalar Onceki topikal tedavi dykiilerinden bagimsiz Kronik AF olarak
degerlendirildi.’Bu hastalara ilk basamak tedavide BT ya da BT ye ek topikal DP
onerildi. Hastalara tedavi segeneklerin sonuglar1 ve komplikasyonlar1 hakkinda
detayl1 bilgi verilerek islemler ve verilerin ¢alismada kullanimi i¢in yazili onamlari
alind1. Yas, cins, dogurganlik, kontinens, sosyoekonomik kosullar ve hasta istegi
degerlendirilerek tedavi yontemi kararlastirildi. Calisma i¢in bu yaklasimin standart
olarak uygulandig1 ve Subat 2022 tarihinden itibaren AF nedeniyle tedavi edilen
hastalarin bilgileri geriye yonelik olarak incelendi. Kronik AF nedeniyle BT ya da
BT ye ek topikal DP uygulanan ve izlem siiresi en az 18 ay olan hastalar calismaya
dahil edildi. Bilinen inflamatuar bagirsak hastaligi, malignitesi, gecirilmis anorektal
cerrahisi ve eslik eden bagka perianal patolojisi (anal fistiil, hemoroid, vb) olan
hastalar, son 3 ay i¢inde DP tedavisi alanlar, daha once topikal tedaviler disinda AF
tedavisi (cerrahi, BT) uygulanan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Tiim hastalarda
AF tanis1 0ykii ve rektal dijital muayene ile konuldu. Sekiz haftadan uzun siiren
yakinmalarla birlikte anal kanalda yerlesmis tilser ya da yirtik kronik AF olarak
degerlendirildi.” Eslik eden hipertrofik papilla ve/veya skin tag varligi kaydedildi.
Anal tonus rektal muayene sirasinda cerrah tarafindan 6znel olarak diisiik, normal ve
yiiksek olarak kaydedildi. Ekonomik nedenlerle her hastada uygulanamadigindan
anal manometrik inceleme sonuglar1 ¢alismada kullanilmadi. Kronik kabizlik tanisi

Rome IV kriterleriyle konuldu®.
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3.1. Anal Botulinum toksin uygulamasi

Islemler poliklinik kosullarinda anestezi olmadan yapildi. Liyofilize 100 IU
BT Tip-A (BOTOX, Alergan, CA, USA) 1 cc serum fizyolojik ile diliie edilerek 26-
G enjektorle IAS'a dért kadrandan uygulandi.

3.2. Topikal Diltiazemli Krem

Topikal diltiazemli %2 kremin (LOCAFEN) her 1 gram1 0,02 gram diltiazem
hidrokloriir igermektedir. Hastalara BT uygulamasindan sonra ayni1 giin baglamak
sartiyla giinde 2 defa anoderme topikal diltiazemli kremi siirmeleri sdylenerek 10

giin boyunca kullanmalar1 sdylendi.
3.3. Izlem

Botulinum toksin enjeksiyonu yapilan tiim hastalar islem sonras1 3, 10.
giinlerde ve 8.haftada poliklinikte muayene edildi. Yakinmalar, fissiir epitelizasyonu
ve komplikasyonlar (hematom/ekimoz, apse, mindr inkontinans) degerlendirildi.
Mindr inkontinans: Gegici anal inkontinanstir, mukus, gaz, feges veya bunlarin bir
kombinasyonunun gegici olarak kontroliiniin kaybolmasin igerir.® Inkontinans
tamisinda Cleveland Klinik Kontinans Skoru kullanildi.®'ilk 8 hafta sonunda iyilesme
olan hastalara yakinmalar1 olmasi halinde poliklinige bagvurmalar1 6nerildi. Tiim
hastalar 6, 12 ve 18. aylarda telefonla aranarak niiks acisindan sorgulandi. Telefonla
sorgu sirasinda yakinmasi olan hastalar muayeneye ¢agirildi. Botulinum Toksini
uygulamasi sonrasi 8. haftadaki poliklinik kontroliinde hastanin semptomlarinin
tamamen ge¢mesi ve fissiirde epitelizasyon mevcudiyeti tam iyilesme olarak
tanimland1.® Hastalarin 8. Hafta poliklinik kontroliinde perianal agr1 ve kanama
sikayetlerinin devam etmesi fissiir epitelizasyonu olsun ya da olmasin tedaviye
yanitsizlik olarak degerlendirildi.® Takiplerde tam iyilesme gergeklestikten sonra
yakinmalarin tekrarlamas ise niiks olarak kabul edildi.® Tedaviye yanitsizlik ve niiks

durumunda hastalara yeniden BT uygulamasi ya da LIS &nerildi. BT uygulanan
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hastalarda analizler tamamlandiktan sonra, BT'ye ek topikal diltiazem uygulanan

hastalarinkiyle kiyaslandi.

3.5. Istatistiksel analiz

Analizler SPSS 26.0 programu ile yapildi. Degiskenler ortalama, ortanca ve
standart sapma olarak ifade edildi. Kategorik degiskenler arasindaki
karsilastirmalarda ki-kare testi, siirekli degiskenler arasindaki karsilagtirmalarda
bagimsiz ornekler ¢ testi kullanildi ve P <0.05 istatistiksel olarak anlamli farklilik
kabul edildi.
4. BULGULAR

Klinigimizde Ekim 2017°den Subat 2022’ye kadar kronik AF tanisiyla

poliklinige bagvuran 1296 hastanin kaydedilmis verileri geriye yonelik olarak
tarandi. Bu hastalarin ortalama izlem siiresi 55.9+18.4 aydi, minimum izlem siiresi
19 ay ve maksimum izlem siiresi ise 242 aydi. Klinigimizde Ekim 2017’den Subat
2022’ye kadar 1296 hastadan 246's1 opere edildi, 593 hastaya ise sadece medikal
tedavi verildi. Kronik AF tanil1 1296 hastadan 457 hastaya tek cerrah tarafindan anal
BT enjeksiyonu uygulandi. BT uygulanan 457 hastadan, eslik eden baska perianal
patoloji nedeniyle 42 hasta, gecirilmis anorektal cerrahi nedeniyle 25 hasta,
inflamatuar bagirsak hastaligi nedeniyle 24 hasta, malignite nedeniyle 24 hasta, son
ii¢ ay icinde topikal DP kullanan 46 hasta calismadan ¢ikarildi. Boylece dahil edilme
kriterlerini karsilayan 293 hasta analize dahil edildi (Sekil 1). Klinigimizde
caligmaya dahil edilen 293 hastadan 176 hastaya sadece anal BT enjeksiyonu
uygulandi, hastalarin 117'sine ise anal BT uygulamasina ek topikal DP uygulandi.
Sadece anal BT uygulanmis hastalardan izlem siiresi 18 aydan kisa olan 32 hasta ve
izlem dig1 1 hasta disland1. BT ye ek topikal DP uygulanan 117 hastadan izlem siiresi
18 aydan kisa olan 37 hasta ve izlem dis1 6 hasta dislandi. Calismaya toplam 217
hasta dahil edildi. Calismadan dislanan hastalar akis semasinda (Sekil 1)

gosterilmektedir.
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Kronik Anal Fissiir

(n=1296)
\
Botulinum
Medikal Ameliyat Toksini (n=457) >
tedavi
(n=593) (n=246)
Calismaya dahil edilenler
(n)=293
\ 2 NP

Dislanan hastalar
(n=164)

Son 3 ay i¢inde
Diltiazemli pomad
kullanimi1 (n=46)

Eslik eden perianal
patoloji (n=42)

Malignite (n=27)

Gegirilmig anal
cerrahi (n=25)

Inflamatuar
bagirsak hastaligi
(n=24)

Anal botulinum toksini (n=176)
[zlem siiresi<18 ay (n=32)

Izlem dis1 (n=1)

pomad (n=117)
Izlem siiresi<18 ay (n=37)

[zlem dig1 (n=6)

Anal botulinum toksini + Diltiazemli

Vv

Vv

Analiz Edilen (n= 143)

Analiz Edilen (n=74)

Sekil 1: Akis Semasi
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Calismamizda ortalama yas 34.5£10.6 idi, 157/217 (%72.4) hasta kadin ve
60/217 (%27.6) hasta erkek idi. Ortanca semptom siiresi 6 (2-36) aydi, ortanca
kabizlik siiresi 9 (0-200) aydi. Hastalarin 125’inde (%58.5) kronik kabizlik vard.
Hastalarin 1131 (%52.1)'1 6nceden medikal tedavi almisti. Calismamizda 200/217
(%92.2) hastada AF; posterior yerlesimli, 12/217 (%5.5) hastada anterior
yerlesimliydi, 5/217 (%2.3) hastada ise multiple yerlesimli AF vardi. Hastalarin
146'sinda (%67.3) skin tag vardi. Hastalarin 180'inde (%82.9) anal tonus yiiksek
olarak degerlendirildi. Detayli demografik ve klinik 6zellikler Tablo 1°de verilmistir.
Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikler

n (%)

Yas (yil, ort+SS) 34.5+£10.6
Cins

Kadin 157 (72.4)

Erkek 60 (27.6)
Semptom siiresi (ay, otc, aralik) 7 (2-36)
Kabizlik siiresi (ay, otc, aralik) 7 (0-200)
Kronik kabizhik

Yok 90 (41.5)

Var 125 (58.5)
Onceki medikal tedavi

Yok 104 (47.9)

Var 113 (52.1)
Fissiir yeri

Posterior 200 (92.2)

Anterior 12 (5.5)

Birden fazla 5(2.3)
Skin tag/anal papilla

Yok 71 (32.7)

Var 146 (67.3)
Anal tonus

Normal 37 (17.1)

Yiiksek 180 (82.9)

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, Otc: Ortanca
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Sadece BT uygulanan grupta ortalama yas 34.7t11.1, BT+DP uygulanan
grupta 33.949.6 idi (p=0.628). Sadece BT uygulanan grupta 108/143 (%75.5) kadin,
35/143(%24.5) erkek , BT+DP uygulanan grupta 49/74 (%66.2) kadin, 25/74
(%33.8) erkek hasta mevcuttu (p=0.099). Yas ve cinsiyet dagilimu iki grupta da
benzerdi. Sadece BT uygulanan grupta ortanca semptom siiresi 7.8+6.8 ay, BT+DP
uygulanan grupta ortanca semptom siiresi 6.945.1ay idi (p=0.252). Semptom siireleri
her iki grupta da benzerdi, istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Sadece BT
uygulanan grupta ortanca kabizlik stiresi 16.1£31.5 ay, BT+DP uygulanan grupta
ortanca kabizlik siiresi 11.9£16.4 ay idi (p=0.205). Kabizlik siireleri arasinda her iki
grupta istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Calismamizda sadece BT
uygulanan grupta 72/143 (%50.3) hastada kronik kabizlik vardi. BT+DP uygulanan
grupta 55/74 (%74.3) hastada kronik kabizlik bulundu (p<0.001). Kronik kabizlik
oran1 BT+DP uygulanan hasta grubunda, BT uygulanan gruptan anlamli olarak daha
yliksekti. BT uygulanan grupta 72/143 (9%50.3) hasta 6nceden medikal tedavi almisti.
BT+DP grubunda 41/74 (%55.4) hasta dnceden medikal tedavi almist1 (p=0.287).
Her iki grupta da hastalarin 6nceden medikal tedavi alma oranlarinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik yoktu. BT grubunda 130/143 (9%90.9) hastada fissiir posterior
yerlesimliydi, BT+DP grubunda ise 70/74 (%94,6) hastada posterior yerlesimliydi
(p=0.264). BT grubunda 8/143 (%5.6) hastada fissiir anterior yerlesimliydi, BT+DP
grubunda ise 4/74 (%5.4) hastada anterior yerlesimliydi (p=0.264). BT grubunda
5/143 (%3.5) hastada fissiir multiple yerlesimliydi, BT+DP grubunda ise multiple
yerlesimli fissiir yoktu 0/74 (p=0.264). Fissiirlerin lokalizasyonu her iki grupta da
benzerdi. BT grubunda 100/143 (%69.9) hastada skintag vardi, BT+DP grubunda
46/74 (%62.2) hastada skintag vardi (p=0.158). Her iki grupta da skintag oranlar1
benzerdi. BT grubunda 121/143 (%84.6) hastada anal tonus yiiksekti, BT+DP
grubunda 59/74 (%79.7) hastada anal tonus yiiksekti (p=0.235). BT grubunda
22/143(%15.4) hastada, BT+DP grubunda 59/74(%20.3) hastada anal tonus normal
olarak degerlendirildi (p=0.235). Her iki grupta da anal tonus benzer olarak bulundu.
Gruplar arasinda yas, cinsiyet, semptomlarin siiresi, kabizlik siiresi ve fisstir
ozellikleri, anal tonus a¢isindan istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Gruplar

arasinda demografik ve klinik 6zelliklerin dagilimi Tablo 2’de verilmistir.
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Tablo 2. Hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin gruplar arasinda dagilim1

n (%) BT BT + DP p
(n=143) (n=74)
Yas (yil, ort+SS) 347+11.1  33.949.6 0.628
Cins 0.099
Kadin 108 (75.5) 49 (66.2)
Erkek 35(24.5) 25 (33.8)
Semptom siiresi (ay, otc, aralik) | 9.1+7.9 6.7+4.3 0.447
Kabizlik siiresi (ay, otc, aralik) 15.8432.6 11.9+16.4 0.264
Kronik kabizhk <0.001
Yok 71 (49.7) 19 (25.7)
Var 72 (50.3) 55(74.3)
Onceki medikal tedavi 0.287
Yok 71 (49.7) 33 (44.6)
Var 72 (50.3) 41 (55.4)
Fissiir yeri
Posterior 130 (90.9) 70 (94.6) 0.264
Anterior 8(5.6) 4(5.4)
Birden fazla 5(3.5) 0
Skin tag/anal papilla 0.158
Yok 43 (30.1) 28 (37.8)
Var 100 (69.9) 46 (62.2)
Anal tonus 0.235
Normal 22 (15.4) 15 (20.3)
Yiiksek 121 (84.6) 59 (79.7)

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, Otc: Ortanca, DP: Diltiazemli pomad
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Calismamizda toplam 161/217 (%74.2) hastada tam iyilesme goriildii. BT
grubunda 107/143 (%74.8) hastada tam iyilesme goriildii. BT+DP grubunda 54/74
(%73) hastada tam iyilesme goriildii (p= 0.328). Tam iyilesme oranlar1 benzerdi.
Calismada 24/217 (%11.1) hasta tedaviye yanit vermedi. BT grubunda 18/143
(%12.6) hasta tedaviye yanitsizdi. BT+DP grubunda ise 6/74 (%8.1) hasta tedaviye
yanitsizdi (p=0.661). Tedaviye yanitsizlik agisindan her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunamadi. Toplamda 32/217 (%14.7) hastada niiks
goriildii. BT grubunda 18/143 (%12.6) hastada niiks goriildii. BT+DP grubunda
14/74 (%18.9) hastada niiks goriildii (p= 0.661). Niiks oranlari iki grup arasinda
benzer olarak bulundu. Calismamizda niikse kadar gegen ortanca siire 9 (4-16) aydi.
BT grubunda niikse kadar gegen ortalama siire 8.9+2.5 aydi. BT+DP grubunda niikse
kadar gegen ortalama siire 8.443.2 ayd1 (p= 0.661). Niikse kadar gegen siire i¢in
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Calismamizda 6/217
(%2.7) hastada mindr inkontinans goriildii. BT grubunda 4/143 (%2.8) hastada,
BT+DP grubunda 2/74 (%2.7) hastada mindr inkontinans goriildii. Gegici mindr
inkontinans oranlar1 her iki grup arasinda benzer oranlarda dagilmisti. Calismamizda
toplamda 1/217 (%0.4) hastada islem sonras1 apse goriildii. BT grubunda 4/143
(%2.8) hastada, BT+DP grubunda 2/74 (%2.7) hastada islem sonras1 apse goriildii.
Her iki grupta benzer oranda apse goriilmistii. Calismamizda 3/217 (%]1.3) hastada
islem sonrasi ekimoz/hematom goriildii. BT grubunda 2/143 (%]1.4) hastada, BT+DP
grubunda 1/74 (%1.3) hastada islem sonras1 ekimoz/hematom goriildii. Her iki grupta
benzer oranda ekimoz/hematom goriildii. Tedaviye yanit ve sonlanim noktalar1 Tablo

3’te ayrintili olarak gosterilmistir.
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Tablo 3. Tedaviye yanit ve sonlanim noktalari

n=217 BT BT + DP p
(n=143) (n=74)

Sonug (n, %) 0.328
Tam iyilesme 161 (74.2) | 107 (74.8) 54 (73)
Yanitsiz 24 (11.1) 18 (12.6) 6 (8.1)
Niiks 32 (14.7) 18 (12.6) 14 (18.9)
Niikse kadar gegen siire (ay, ort=SS) 9 (4-16) 8.9+£2.5 8.4£3.2 0.661
Komplikasyon (n, %)
Minér inkontinans 6(2.7) 4(2.8) 2(2.7) -
Apse 1(0.4) 1 (0.6) 0 -
Ekimoz/hematom 3(1.3) 2(1.4) 1(1.3) -

Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, BT: Botulinum toksini, DP: Diltiazemli pomad

5. TARTISMA

Birgok calisma gostermektedir ki kronik AF tedavisinde en etkili yontem

LIS tir ve iyilesme oranlar1 %88-100 olarak raporlanmistir’. Ancak LIS sonrasi

inkontinans oranlar1 %8-10 olup halen yiiksektir®. Bu nedenle giiniimiizde kronik AF

de birinci basamak tedavide LIS uygulamas: terk edilmeye baslanmis ve alternatif

tedavi arayisina girilmistir. LIS in cerrahi komplikasyonlarindan dolay1 IAS’da

gevsetici etkisi olan topikal medikal tedaviler (nitratlar, KKB) kullanilmistir.

Berry SM ve arkadaslarinin ¢alismasinda gliseril trinitrat (GTN) kullanim1 sonrasi

fissiir iyilesme oran1 %80-86 olarak raporlanmistir.**Ancak GTN kullanim1 sonrasi

hastalarin %50 kadarinda bas agris1 gériilmiistiir.** Bu nedenle GTN yerine bir KKB

olan Diltiazem igerikli kremler kullanilmaya baglanmis ve topikal diltiazem krem

kullanim1 sonras1 AF iyilesme oraninin %65-95 arasinda oldugu bildirilmistir.’

ASCRS 2017 klavuzuna gére KKB, topikal nitratlarla karsilagtirildiginda daha az

yan etkiye ve benzer fissiir iyilesme oranlarina sahip olmakla birlikte °, ¢alismalar
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gostermistir ki topikal nitratlar ve diltiazemli kremler hastalarin yarisindan fazlasinda
yakinmalar1 gidermektedir ancak %50°ye varan yliksek niiks oranlar1 ve yan etkiler
topikal tedavilerin kronik AF’de kullanimini sinirlandirmaktadir.>!->2

BT’nin anal fissiir tedavisinde kullanilabileceginin gdsterilmesiyle BT; bas agrisi,
perianal kasint1 gibi hasta uyumunu zorlastiran yan etkilere sahip topikal tedavilere
alternatif olmustur’. BT birgok alanda kullanilmaktadir. Botulinum toksin subgrup A
anaerobik bir bakteri olan Clostridium tarafindan iiretilen yedi subtipten biri olup,
noromuskuler kavsakta asetilkolin salinimini engelleyerek néromuskuler blokaj
yapar'!, BT bu etkisinden dolay1 daha ¢ok kozmetik sektoriinde kullanilmakla
birlikte giiniimiizde IAS’1 paralizi edici etkisinden de faydanilmistir. BT nin
iyilesmedeki etkinligi ile ilgili olarak Wald A ve arkadaslarinin ¢aligmasinda anal BT
injeksiyonu sonrasi iyilesme orani %60-80 olarak raporlanmstir.’® BT, AF
tedavisinde topikal tedavilerle karsilastirildiginda daha diisiik yan etki profili sunan
giivenilir ve etkin bir yontemdir.®!>-*° BT'nin kalic1 yan etkilerinin olmamasi, kolay
uygulanabilirligi ve tekrarlanabilir olmasi, BT nin sik kullanilan tedaviler arasina
girmesine neden olmustur. Ancak yine de topikal krem tedavileri ve tek basina BT
uygulamalar1 AF iyilesmesinde cerrahi kadar etkin olmadiklari i¢in kombine tedavi
denemeleri baglamis, bu arayis sonunda BT uygulamasina ek topikal kremlerle
kombine medikal tedavi yaklasimi giindeme gelmistir. Literatiirde cerrahiye
alternatif olarak BT sabit kalmak iizere yanina GTN ve DP’nin eklendigi ¢caligmalar
mevcut olup!’, biz ¢alismamizda anal BT enjeksiyonuna ek, bir KKB olan topikal
DP tedavisinin kronik AF de iyilesme ve niiks oranlarina iyilestirici etkisini
aragtirdik. Literatiir taramasi yaptigimizda bizim ¢aligmamiza benzer, Herreros B ve
arkadaslar1 tarafindan 55 hasta tlizerinden yapilan randomize bir ¢alismada tek basina
BT ve kombine BT+DP tedavileri karsilastirilmig ve bu ¢calismada kronik AF de 12
hafta sonundaki iyilesme oranlar1 iki grup arasinda benzer olarak bulunmustur!”.
Bizim ¢aligmamizda da bu ¢alismaya uygun olarak 8.hafta sonundaki iyilesme
oranlarinda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamadi. Yine
ayni ¢alismada 24 aylik takip sonrasi tek basina BT ve kombine BT+DP tedavisi
uygulanan iki grup arasinda niiks oranlar1 karsilastirilmis ve her iki grup arasinda

niiks oranlar1 benzer olarak bulunmustur.!” Bizim ¢alismamizda da 18.aydaki niiks
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oranlar1 bu ¢alismayla uyumlu olarak gruplar arasinda benzer bulundu. Bu ¢aligma
da bizim ¢aligmamizda oldugu gibi kombine anal BT enjeksiyonuna ek topikal DP
tedavisinin yalnizca anal BT enjeksiyonu tedavisine gore iyilesme ve niiks
oranlarinda, istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigini géstermistir.

Jones OM ve arkadaslarinin yaptig1 bagka bir benzer randomize ¢alismada 30
hasta analiz edilmis, BT ile kombine BT'ye ek GTN tedavisi karsilastirilmistir®?. Bu
caligmada 8 hafta sonunda iyilesme oranlarinda bizim ¢aligmamizda oldugu gibi iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktur. Bu ¢alismada bizim
calisgmamizdan farkli olarak DP yerine GTN kullanilmistir. Her iki ¢aligmada farkli
ilaglar kullanilmis olsa da her iki ilacin da tedavi basarilarinin benzer oldugu géz
oniine aliirsa bu ¢aligmanin da bizim ¢alismayla uyumlu oldugu diisiiniilebilir®.
Sonug olarak Jones OM ve arkadaslarinin ¢calismasi da gostermistir ki BT 'ye ek
kombine medikal tedavilerin iyilesme oranlarinda BT'ye {istlinliigii yoktur.

Gandomkar H ve arkadaslarinin yaptig1 baska bir randomize kontrollii klinik
calismada 99 hasta analiz edilmistir ve BT'ye ek Topikal Diltiazem ile parsiyel LiS
karsilastirilmistir ve 12 ay sonunda Parsiyel LIS in iyilesme oranlar1 BT+DP
uygulanan gruptan anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.'®
Gandomkar H ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada kombine tedavi grubu bizden
farkli olarak cerrahi uygulanan grupla ile kiyaslandigindan bizim ¢aligmamizla
korele olmamakla birlikte, bizim ¢alismamizda BT+DP grubundaki iyilesme orani
%73 olup, bu ¢aligmadaki iyilesme oraniyla (%65.3) benzerdir. Yine bu ¢alismada
BT+DP grubunda %10.2 niiks goriilmiis.!® Bizim ¢alismamizda ise BT+DP
grubunda %18.9 niiks goriildii. Bu ¢calismada bizim ¢alismamiza benzer olarak
kombine tedavi uygulamasi sonrasi fissiir iyilesmesinde basar1 saglanmistir ancak
niiks oranlar yiiksektir. Sahebally SM ve arkadaslarinin BT ile GTN’yi karsilastiran
randomize kontrollii ¢aligmasinda ise 6 ¢alisma analizi sonras1t BT grubunda fissiir
niiksii %18.5 bulunmustur®, bizim ¢alismamizda ise BT grubunda fissiir niiksii %12.6
bulundu. Bu ¢aligsmalar incelendiginde kombine BT tedavisi ve sadece BT tedavisi
uygulanan gruplarda uzun donem takiplerde AF’de niiks oranlarinin yiiksek oldugu

gbzlemlenmistir.
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Yine Sahebally SM ve arkadaglarinin ¢aligmasina gore BT enjeksiyonu uygulamasi
sonrasi takiplerde bazi hastalarda semptomatik rahatlama olmamaktadir ve hastalarin
sikayetleri devam etmektedir®. BT ile GTN’yi karsilastiran bu randomize kontrollii
meta-analizde tedaviye yanitsizlik oran1 BT grubunda %28.6 bulunmustur®, bizim
caligmamizla uyumlu olmamakla birlikte bizim ¢alismamizda ise BT grubunda
tedaviye yanitsizlik oran1 %12.6, BT+DP gurubunda ise %8.1 olarak bulundu, sonug
olarak BT ye ek DP tedavisi yanitsizlik oranlarin1 azaltmakla birlikte BT tedavisine
iistiin degildir. Bu calismalarda tedaviye yanit oranlari arasindaki farklilik, hastalarin
cografik konumuyla da iliskili olabilir, kisilerin beslenme aliskanliklar1 ve yagam
tarzi1 lilkelere gore farklilik gdsterdiginden, beslenme aligkanliklariin fissiir
iyilesmesindeki dnemi diisiiniildiiglinde, bu durumun kronik AF’deki iyilesme,
tedaviye yanitsizlik ve niiks oranlarinda etkili olabilecegini diistindiirmektedir®3.

Iyilesme oranlarindan bagimsiz olarak BT uygulamas: sonrasi
komplikasyonlar degerlendirildiginde bir¢ok ¢alismada gdsterilmistir ki anal BT
enjeksiyonu uygulamasi sonrast ge¢ici mindr inkontinans, apse gibi komplikasyonlar
diisiik oranda goriilebilmektedir®. Herreros B ve arkadaglari tarafindan yapilan
randomize ¢alismada %3 oraninda gegici mindr inkontinans gelismistir, kombine
tedavi grubunda 2/25 kiside, sadece BT uygulanan grupta 9/30 kiside ge¢ici minor
inkontinans gelismistir.!” Yine bu ¢alismada 2 hastada islem sonrasi anal apse
gelismistir'”. Bizim ¢alismamizda ise BT grubunda 4/143 (%2.8) hastada, BT+DP
grubunda 2/74 (%?2.7) hastada mindr inkontinans goriiliirken, 1 (%0.4) hastada ise
islem sonrasi anal apse goriildii. Bizim ¢calismamiz da bu ¢alismaya benzer olarak
gostermektedir ki mindr inkontinans ve apse gibi komplikasyonlar diisiik oranda olup
gruplar arasinda benzer dagilmistir. Sonug olarak LIS kronik AF tedavisinde daha
basarili olsa da kombine tedavi uygulamalarindaki diisiik komplikasyon oranlar1 LiS’
e gore istiinliik saglamaktadir.

Tiim bu ¢aligmalar degerlendirildiginde kronik AF tanisinda birinci basamak
tedavide kimyasal sfinkterotomi en ¢ok onerilen yaklasimdir®, yine de cerrahi
prosediirler cogu vakada daha kalic1 bir iyilesme sunmaktadir.**Kimyasal
sfinkterotomi uygulamalar1 cerrahiye gore suboptimal etkililik, gecikmis

semptomatik rahatlama saglamakla birlikte iyilesme sonrasi niiks oranlar yiiksektir,
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bu nedenle inkontinans gelistirme risk faktorleri olmayan secilmis hastalarda, tavsiye
edilen ilk kiiratif segenek LIS’ tir. Komorbiditeler ve inkontinansa yatkinlik yaratan
faktorlerin yani sira, kronik AF tedavisinin se¢ciminde diger saglik ve maliyetle ilgili
faktorler de dikkate alinmalidir, ¢linkii konservatif tedavileri siklikla tekrarlayan agri
ve niiks ataklar takip edebilir. Uzayan hastalik siiresi'?>’, fissiiriin anterior
yerlesimi®’ ve hipertrofik anal papilla varligi1'? gibi bazi klinik faktorler BT
enjeksiyonundan sonra daha yiiksek niiks riski ile iligkilendirilmistir. Bu nedenle
hasta se¢iminde risk fayda analizi yapilmali ve her hasta i¢in uygun tedavi yontemi
belirlenmelidir.

Burada irdeledigimiz her ¢alismada belirli kisitlamalarin oldugunu
gozlemledik. Bizim ¢alismamizda ise arastirmamiza dahil edilebilen birey sayisinin
az olmasi, calismamizin retrospektif yapilmasi, hastalarin semptomatik
rahatlamalarinin agr1 skorlamasi kullanilmadan subjektif degerlendirilmesi ve anal
tonus degerlendirirken hastalarin ekonomik olarak farkli sosyal statii durumlarindan
dolay1 her hastada anal manometri kullanilamamasi olarak siralanabilir.

Sonug olarak bulgularimiz, kronik AF’de BT enjeksiyonunun iyilesmeye
etkisini arttirmak i¢in BT tedavisine topikal DP eklenmesini desteklememekle
birlikte kombine kimyasal sfinkterotominin kronik AF yonetimi algoritmalarindaki
roliiniin daha dogru bir sekilde belirlenmesine ve kronik AF'nin uzun vadeli dogal

seyri hakkindaki bilgileri gelistirmeye katkida bulunabilir.
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6. SONUC

Calismamizda BT'ye ek topikal DP kullanimi tam iyilesme agisindan tek
basina BT uygulanmasina iistiin degildi. Tedaviye yanitsizlik oranlar1 her iki grup
arasinda benzerdi. Kombine tedavinin tek bagina BT kullanan gruba gore niiks
acisindan stiinliigii yoktu. Ge¢ donemde niiks her iki grupta da benzer olarak
bulundu, yine niikse kadar gecen siire i¢in gruplar arasinda anlamli farklilik
bulunamadi. Caligmamiz, kronik AF’de BT enjeksiyonunun iyilesmeye etkisini
artirmak i¢in anal BT enjeksiyonu tedavisine topikal DP eklenmesini
desteklememektedir.

Kronik AF’de Anal BT uygulamasi LIS e gére daha az komplikatif, giivenli
ve etkin bir tedavidir ancak tedaviye yanitsizlik ve niiks oranlar1 LiS'ten

3643 LIS ise yiiksek etkinlik (>%95), erken semptomatik rahatlama ve

yiiksektir
diistik niiks oranlar1 (%1-3) ile kronik fissiir iyilesmesi i¢in genel kabul goren tedavi
yontemidir!”.

Sonug olarak ¢aligmamiz kronik AF tedavisinde BT enjeksiyonu ve topikal
diltiazem ile kombine tedavinin tek basina BT enjeksiyonundan iistlin olmadigini
gostermekteydi. Sonuglarimizi dogrulamak ve kimyasal sfinkterotomiden fayda
gorebilecek kronik AF'li hasta alt gruplarini belirlemek igin uzun siireli takiplerle
daha fazla hastay1 igeren, daha genis randomize kontrollii arastirmalara ihtiyag

oldugunu diisiinmekteyiz ve bdylece BT'ye ek topikal DP tedavisinden daha fazla

yarar gorecek potansiyel hasta grubu belirlenebilecektir.
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