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METODO DE REVISAO DA LITERATURA

Estratégia de busca da literatura e resultados

1. Busca de avaliacdes e recomendacdes referentes ao da neuroestimulacao
sacral para tratamento da incontinéncia fecal refrataria elaboradas por
entidades internacionais reconhecidas em avaliacdo de tecnologias em saude:

National Institute for Clinical Excellence (NICE)
Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH)
National Guideline Clearinghouse (NGC)

2. Busca de revisdes sistematicas e metandlises (PUBMED, Cochrane)

3. Busca de ensaios clinicos randomizados que nao estejam contemplados
nas avaliagdes ou metandlises identificadas anteriormente (PUBMED e
Cochrane). Havendo metanalises e ensaios clinicos, apenas estes serdo
contemplados.

4. Na auséncia de ensaios clinicos randomizados, busca e avaliagio da
melhor evidéncia disponivel: estudos nao-randomizados ou nao-controlados
(PUBMED).

5. Identificagdo e avaliacdo de protocolos ja realizados por comissdes
nacionais e dentro das UNIMED de cada cidade ou regiao.

Foram considerados os estudos metodologicamente mais adequados a cada
situacdo. Estudos pequenos ja contemplados em revisdes sistematicas ou
metandlises nao foram posteriormente citados separadamente, a menos que
justificado.

Descreve-se sumariamente a situagdo clinica e a questdo a ser respondida,
discutem- se os principais achados dos estudos mais relevantes e com base
nestes achados seguem-se as recomendacoes especificas.

Para cada recomendagao, sera descrito o nivel de evidéncia que suporta
a recomendacao.

Niveis de Evidéncia:
A Resultados derivados de multiplos ensaios clinicos randomizados ou dg
metanalises ou revisoes sistematicas.

B Resultados derivados de um Unico ensaio clinico randomizado, pequenos ensaios
clinicos de qualidade cientifica limitada, ou de estudos controlados nao-
randomizados.

C Recomendagdes baseadas em séries de casos ou diretrizes baseadas na opiniao d

3%

especialistas




1. CONDICAO CLINICA: Incontinéncia Fecal

A incontinéncia fecal é uma condi¢do que gera constrangimento social e
incapacidade fisica. Pode ser definida como a perda de controle para defecagdo
(liquido ou solido). Pode ocorrer passivamente (sem que a pessoa perceba que
isso esteja ocorrendo) ou pode ser precedido por urgéncia (percep¢ao de uma
necessidade imediata de defeca¢do). A incontinéncia fecal pode ser resultante de
um dano no mecanismo do esfincter anal (por trauma direto ou por dano no
suprimento neural), degeneracdo idiopatica do esfincter, comprometimento
espinhal, causas neurolégicas diversas ou nao-esfincterianas (diarreia crénica,
deméncia).

Os pacientes com incontinéncia fecal recorrem a mecanismos de contengao
como o uso de absorventes ou de tampoes anais, porém isso é frequentemente
insuficiente. De um modo geral, o tratamento inicial é conservador, através de
orientac¢des dietéticas, medicacao antidiarreica e terapia fisica e comportamental
como treinamento da musculatura do assoalho pélvico e biofeedback (1)(2).
Uma parcela desses pacientes persistem resistentes a essas formas de
tratamento. Se estima que até 10% da populagdo apresente algum grau de
incontinéncia fecal e que uma parcela desses pacientes necessite de tratamentos
adicionais para controle dos sintomas (3).

O tratamento cirurgico é a préxima etapa no manejo desses pacientes. Em
defeitos do esfincter anal externo, um reparo do esfincter com sobreposicao
pode ser realizado. Os resultados a curto prazo sao satisfatérios no alivio dos
sintomas, mas pioram a longo prazo (4). A graciloplastia dindmica e os implantes
artificiais de esfincter intestinal podem ser tentados para melhorar a
continéncia, porém necessitam de cirurgias de grande porte e apresentam altas
taxas de morbidade e falha (5)(6). Além disso, pode ser tentado a realizagdo de
um estoma permanente (colostomia ou ileostomia) como opg¢ao cirdrgica.

2. DESCRICAO DA TECNOLOGIA:
2.1 Neuroestimulagdo Sacral para Incontinéncia Fecal

Nos pacientes que ndo respondem ao tratamento conservador e que possuem
um esfincter fraco, porém estruturalmente intacto, uma técnica cirdrgica
alternativa é a neuroestimulacao do nervo sacral. A estimulacdo do nervo sacral
€ uma técnica minimamente invasiva que parece reduzir os riscos e a morbidade
associada com as cirurgias de grande porte. Esse tratamento permite a
modulacdo dos nervos e musculos do assoalho pélvico e do intestino grosso com
efeitos potencialmente benéficos, embora o mecanismo de a¢do ainda seja pouco
definido. A neuroestimulacdo aplica uma corrente elétrica de baixa amplitude no
nervo sacral através de um eletrodo colocado através do forame sacral. O
terceiro forame sacral é o nivel em que se apresenta a melhor resposta (7). A
terceira raiz sacral (S3) € um nervo misto que apresenta fibras voluntarias
somaticas, sensoriais aferentes e motoras autonomicas. Essa fibras sao
responsaveis pela neuroestimulacdo sacral.

A neuroestimulacdo sacral apresenta a vantagem de realizar multiplos testes
pré-operatorios por vdarias semanas através de um eletrodo percutaneo e



temporario ligado a um estimulador externo. Se for alcangcado beneficio
significativo, é realizado o implante definitivo do gerador de pulso (8). Além
disso, na ocorréncia de complicacdes, o dispositivo pode ser removido. E
necessario um grupo treinado e equipado para o procedimento, especialmente
para a insercdo dos implantes temporarios e permanentes e para a utilizacdo de
aparelhos de intensificacao de imagem.

Os primeiros neuroestimuladores foram implantados em 1981 e foram
utilizados para o tratamento da urge-incontinéncia urinaria e para retencdo
urindria ndo obstrutiva. A neuroestimulagdo sacral para incontinéncia fecal vem
sendo realizada desde 1995. Diversas modificacdes na técnica de implantagdo
desses dispositivos vem ocorrendo ao longo do tempo. O teste de estimulagao
temporaria através de novos eletrodos helicoidais permite uma analise prévia
dos beneficios. Recentes avangos tem permitido que eletrodos permanentes
possam ser implantados através de técnicas percutdneas, necessitando somente
uma pequena incisdo para a inser¢do de uma sonda que impede o deslocamento
do feixe de eletrodos. O estimulador permanente é colocado numa bolsa abaixo
da fascia superficial na nadega (ao invés da parede abdominal anterior que pode
ocasionar dor, ja que o feixe de eletrodos necessitaria passar pela crista iliaca).
Essas mudancas eliminam a necessidade de girar o paciente durante a cirurgia,
reduzindo o tempo cirurgico (7).

A maioria dos centros utilizam critérios rigorosos para realizacdo desse
procedimento, como idade entre 18-75 anos, pelo menos 1 episédio semanal de
incontinéncia fecal, esfincter externo intacto e falha no tratamento conservador.
Esses centros ndo realizam o procedimento em pacientes com malformac¢do ano-
retal, cirurgia retal nos ultimos 12 meses (24 meses para cancer), prolapso retal
externo, doenca intestinal crdonica, habitos intestinais alterados com dor
abdominal associada, presenca de estoma, doenc¢a neuroldgica, complica¢des
hemorragicas, gestacdo e limitacdes anatomicas que impede a colocacao de
eletrodo.

3.RECOMENDACAO SOBRE O DISPOSITIVO NEURO-ESTIMULACAO SACRAL
PARA O TRATAMENTO DA INCONTINENCIA FECAL

3.1 OBJETIVO:

Revisar as evidéncias cientificas na literatura sobre o beneficio da
neuroestimulacao sacral para o tratamento da incontinéncia fecal.

3.2 RESULTADOS:

3.2.1 Avaliagbes em tecnologias em saide e recomendacoes
nacionais e internacionais

e CADTH (Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health): Nao
localizamos recomendac¢ao especifica sobre o tema.

e NICE (National Institute for Clinical Excellence): O NICE publicou uma
recomendacdo especifica sobre a neuroestimulacdo sacral em 2004 (9). A
diretriz indicou que a neuroestimulacdo sacral para incontinéncia fecal



apresenta evidéncia de seguranca e eficacia para a utilizacdo, baseada em uma
revisdo sistematica de série de casos. Considera uma opg¢do de tratamento para
incontinéncia fecal refrataria ao tratamento conservador (medicamentos e
fisioterapia para musculatura do assoalho pélvico).

Foi publicado em 2007 uma recomendag¢do do NICE acerca do tratamento da
incontinéncia fecal em adultos (10). Essa diretriz se baseou em 2 ensaios clinicos
(11)(12) com demonstragdo de beneficio com o uso da neuroestimulagdo sacral.
O NICE recomenda a utilizacdo da neuroestimulacdo sacral em pacientes com
incontinéncia fecal refratdria em que a cirurgia do esfincter é contra-indicada
(atrofia, denervac¢do, pequenos defeitos, auséncia de contra¢do voluntaria).
Dessa forma, o NICE recomenda que todos os pacientes devem ser informados
sobre os beneficios e limitagdes do procedimento e deve receber um periodo de
teste por 2 semanas com o neuroestimulador sacral. De acordo com a resposta,
poderia seria indicado o procedimento.

3.2.2 Resultados da busca da literatura: Sintese dos Estudos
3.2.2.1 Meta-analises

A primeira meta-analise foi publicada em 2007 pela Cochrane para avaliar o
efeito da estimulacdo do nervo sacral para o tratamento da incontinéncia fecal e
constipacdo em adultos (13). Um total de 2 estudos (tipo crossover) foram
incluidos para avaliar o efeito da neuroestimulacao sacral para o tratamento da
incontinéncia fecal. O primeiro grande estudo foi publicado por Leroi et al
através um ensaio clinico randomizado do tipo crossover (dispositivo ativado e
desativado de forma alternada). No periodo, a frequéncia de episédios de
incontinéncia fecal foi significativamente menor quando o dispositivo estava
ativado em comparacdo com o periodo que estava desativado (p=0,03). Esse
mesmo achado se replicou através de uma melhora sintomatica subjetiva quando
o dispositivo estava ativado e pela preferéncia dos pacientes pelo modo ativado
em relacdo ao desativado (p=0,02). Em estudo de menor magnitude publicado
por Vaizey et al (11), o numero de episodios semanais de incontinéncia fecal que
era de 6 quando o dispositivo estava desligado, reduziu para 1 epis6dio quando o
dispositivo era ligado. Nesse periodo, os autores concluem que existe evidéncia
muito limitada dos estudos disponiveis para concluir sobre o papel da
neuroestimulacao sacral na redugdo dos sintomas de incontinéncia fecal. Dessa
forma, indica a necessidade de ensaios clinicos mais amplos para avaliar o papel
da neuroestimulagdo para o tratamento da incontinéncia fecal.

3.3.2.2 Ensaios Clinicos Randomizados

Em 2008 foi publicado um ensaio clinico randomizado comparando a
neuroestimulagdo sacral com o tratamento clinico conservador para o
tratamento da incontinéncia fecal grave e refrataria (14). Pacientes (39-60 anos)
com incontinéncia fecal grave foram randomizados para o grupo de
neuroestimulagdo sacral (n=60) ou para o grupo controle com tratamento
conservador maximo (n=60) (exercicios para assoalho pélvico e dieta). Os
pacientes foram avaliados através de ultrassom endoanal, fisiologia anorretal,



diario intestinal por 2 semanas e por escores de qualidade de vida relacionado a
incontinéncia fecal. O tempo de seguimento total foi de 12 meses. Nao houve
diferenca nas caracteristicas de linha de base entre os grupos. Ndo houveram
complicagdes sépticas relacionada ao procedimento. No grupo que foi prescrito a
estimulacao sacral, a média de episddios de incontinéncia fecal reduziu de 9,5
para 3,1 eventos/semana (p < 0,0001) e a média de dias com ocorréncia de
incontinéncia/semana reduziu de 3,3 para 1 (p < 0,0001). Foi alcancado uma
continéncia completa em 25 pacientes (47,2%). No grupo da neuroestimulacdo
sacral, houve uma significativa melhora nos escores de qualidade de vida
relacionados com a incontinéncia fecal (p < 0,0001) nos 4 dominios. Por outro
lado, ndo houve uma melhora significativa no numero de episédios de
incontinéncia e na qualidade de vida entre os controles. Dessa forma, a
neuroestimula¢do sacral melhorou os desfechos de pacientes com incontinéncia
fecal grave em comparac¢do com os pacientes em tratamento clinico conservador.

O primeiro ensaio clinico randomizado sobre o uso da neuroestimulag¢ao
sacral para o tratamento da incontinéncia fecal foi pulicado em 2005 (12). Esse
estudo foi duplo-cego e multicéntrico. Um total de 34 pacientes (maioria
mulheres) com idade média de 57 anos foram submetidas ao tratamento com
neuroestimulagdo sacral para incontinéncia fecal. Apds a implantacao, 27 dos 34
pacientes foram randomizadas num modelo tipo crossover para ativar e
desativar a estimulacdo em intervalos de 1 més. Ap6s o cegamento, os pacientes
escolheram o periodo de estimulagao (ativado ou desativado) que preferiram. O
periodo de estimulacdo escolhido foi prolongado por mais 3 meses. As medidas
de desfecho foram a frequéncia de incontinéncia fecal, epis6dios de urgéncia,
dificuldade em postergar a defecacao, escores de gravidade, sensacdo subjetiva
de melhora, preferéncia pelo dispositivo ativado ou desativado, qualidade de
vida e medidas manométricas. No periodo de crossover, a frequéncia de
episddios de incontinéncia fecal foi significativamente menor quando o
dispositivo estava ativado em compara¢do com o periodo que estava desativado
(p=0,03). Esse mesmo achado se repetiu através de uma melhora sintomatica
subjetiva quando o dispositivo estava ativado (p=0,02) e pela preferéncia dos
pacientes pelo modo ativado em relacdo ao desativado (p=0,02). Ao final do
seguimento, a frequéncia de episodios de incontinéncia fecal reduziram de forma
significativa (p=0,005) quando o dispositivo estava ativado. A capacidade de
postergar a defecacao (p=0,01), os escores de gravidade de sintomas (p=0,0004),
e qualidade de vida (p<0,05) e funcao anal esfincteriana melhoraram de forma
significativa. Portanto, esse estudo mostrou beneficio da neuro-estimulagdo
sacral para o tratamento da incontinéncia fecal.

3.3 Beneficios Esperados

Os ensaios clinicos disponiveis na literatura comparam o dispositivo de
neuroestimulagdo sacral para incontinéncia fecal em relagdo ao tratamento
conservador (medicamentoso, fisioterapia de assoalho pélvico). Nao existem
ensaios clinicos randomizados que comparam com outras cirurgias.

e Seguranca Clinica



Diretrizes internacionais consideram o dispositivo de neuroestimulacao
sacral para o tratamento da incontinéncia fecal refrataria como seguro e
efetivo.
e Controle dos sintomas de incontinéncia fecal

A metandlise e os ensaios clinicos randomizados demonstraram uma
reducao significativa da frequéncia dos episddios de incontinéncia fecal e
episodios de urgéncia, dificuldade em postergar a defecacdo, escores de
gravidade, preferéncia pelo dispositivo ativado, melhora da qualidade de
vida e medidas manométricas.

4. INTERPRETACAO E RECOMENDACOES

1. Existe evidéncia para estabelecer seguranca e efetividade do
dispositivo de neuroestimulacio sacral para o tratamento da
incontinéncia fecal refrataria.

Baseado em diretrizes internacionais, metanalises, ensaios clinicos
randomizados e estudos observacionais.

2. Existe evidéncia de que o dispositivo de neuroestimulacido sacral
seja superior ao tratamento conservador para o tratamento da
incontinéncia fecal.

Baseado em metandlises e ensaios clinicos randomizados que comparam

com o tratamento conservador.

3. Ndo existe evidéncia de que o dispositivo de neuroestimulaciao
sacral seja superior a outras técnicas cirurgicas
Baseado na auséncia de ensaios clinicos randomizados que compararam
com outras intervengdes.

5. OPINIAO DO ESPECIALISTA (Dr. Daniel de Carvalho Damin)

Avaliando os dados da literatura concluimos que o método é efetivo e
relativamente seguro como opc¢ao de tratamento para a incontinéncia fecal (com
ou sem defeito esfincteriano presente).

Existe ainda a necessidade da realizacdo de ensaios clinicos comparando a
neuroestimulacdo sacral com as técnicas cirurgicas convencionais para que
possa ser estabelecida mais concretamente a indicagdo da técnica.

O uso do método pode ser considerado apos serem esgotadas as opg¢des

menos invasivas de tratamento da incontinéncia fecal (manejo clinico,
biofeedback).




6. REFERENCIAS

10.

11.

12.

13.

14.

Cheetham MA, Kenefick NJ, Kamm MA. Non-surgical treatment of faecal
incontinence. Hospital Medicine 2001 ;62:538-41.

Hosker G, Norton C, Brazzelli M. Electrical stimulation for faecal
incontinence in adults. Cochrane Database of Systematic Reviews 2000
issue: 1.

Macmillan AK, Merrie AE, Marshall R], Parry BR. The prevalence of fecal
incontinence in community-dwelling adults: a systematic review. Diseases
of the Colon & Rectum 2004 issue: 8;47:1341-9.

Malouf AJ], Norton CS, Engel AF, Nicholls R], Kamm MA. Long-term results
of overlapping anterior anal-sphincter repair for obstetric trauma. Lancet
2000 ;355:260-5.

Baeten CG, Bailey HR, Bakka A, Belliveau P, Berg E, Buie WD. Safety and
efficacy of dynamic graciloplasty for fecal incontinence: report of a
prospective, multicenter trial. Diseases of the Colon & Rectum 2000
;43:743-51.

Lehur PA, Glemain P, Bruley des Varannes S, Buzelin JM, Leborgne ]J.
Outcome of patients with an implanted artificial anal sphincter for severe
faecal incontinence. A single institution report. International Journal of
Colorectal Disease 1998 ;13:88-92.

Jarrett MED, Mowatt G, Glazener CMA, Fraser C, Nicholls R], Grant AM.
Systematic review of sacral nerve stimulation for faecal incontinence and
constipation. British Journal of Surgery 2004 ;91:1559-69.

Fraser C, Glazener C, Grant A, Mowatt G. Systematic review of the efficacy
and safety of sacral nerve stimulation for faecal incontinence.

National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE). Sacral nerve
stimulation for faecal incontinence. London: National Institute for Clinical
Excellence; 2004.

National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE). Faecal
incontinence: The management of faecal incontinence in adults. London:
National Institute for Clinical Excellence; 2007.

Vaizey C], Kamm MA, Roy A], Nicholls R]. Double-blind crossover study of
sacral nerve stimulation for fecal incontinence. Diseases of the Colon &
Rectum 2000 issue: 3;43:298-302.

Leroi AM, Parc Y, Lehur PA, Mion F, Barth X, Rullier E. Efficacy of sacral
nerve stimulation for fecal incontinence: results of a multicenter double-
blind crossover study. Annals of Surgery 2005 issue: 5;242:662-9.

Mowatt Graham, Glazener Cathryn MA, Jarrett Michael. Sacral nerve
stimulation for faecal incontinence and constipation in adults. Cochrane
Database of Systematic Reviews. In: The Cochrane Library, Issue 4, Art.
No. CD004464. DOI: 10.1002/14651858.CD004464.pub3

Tjandra J], Chan MK, Yeh CH, Murray-Green C.. Sacral nerve stimulation is
more effective than optimal medical therapy for severe fecal
incontinence: a randomized, controlled study. Dis Colon Rectum. 2008
May;51(5):494-502. doi: 10.1007/s10350-007-9103-5. Epub 2008 Feb 16



