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RESUMO

A fissura anal € uma condicao anorretal frequente, cuja patogénese ainda permanece em
discussdo. As fissuras anais primarias sdo lesdes benignas, tipicamente Unicas e
localizadas na linha média. Fissuras com localizacdo ou caracteristicas atipicas devem

levantar a suspeita de uma patologia subjacente.

Nesta revisdo bibliografica, foi reunida a evidéncia existente sobre a etiopatogenia,

abordagem diagndéstica e terapéutica da fissura anal no adulto.

Uma combinacdo de traumatismo da mucosa anal, hipertonia do esfincter anal interno e
isquemia seletiva da comissura posterior, parece estar implicada na maioria das fissuras.
No entanto, as fissuras anais localizadas na linha média anterior podem conter lesbes
esfincterianas ocultas e geralmente estao associadas a baixas pressodes esfincterianas. A

colonizagdo microbiana e infe¢cdo podem ter um papel adicional nas formas croénicas.

A maior parte das fissuras anais agudas resolve com medidas conservadoras simples,
como a ingestéo de fibras e banhos de assento. Os anestésicos e corticosteroides tdpicos
tém-se mostrado obsoletos. Quando ha evolugcdo para formas cronicas, a terapéutica
médica tdépica com nitratos ou bloqueadores dos canais de calcio apresenta taxas de cura
satisfatorias. Injecdes de toxina botulinica geralmente sédo equacionadas apés tratamento

tépico mal sucedido.

A esfincterotomia lateral interna continua a ser o tratamento mais eficaz a longo prazo da
fissura anal crénica. A principal preocupacdo com este procedimento € 0 risco de
incontinéncia anal, embora atualmente esse risco pareca ser inferior a 5% e seja sobretudo

para incontinéncia minor.

A dilatagdo anal manual deve ser abandonada, embora técnicas de dilatagdo mais

controladas tenham mostrado resultados encorajadores.

Uma atencdo especial deve ser dada aos doentes com fissuras associadas a pressoes
esfincterianas normais ou reduzidas, ou fatores de risco para incontinéncia anal. Nestes

casos, o retalho de deslizamento pode ser uma alternativa adequada a esfincterotomia.

Novas opc¢Oes terapéuticas estdo a emergir. No entanto, estudos adicionais sao

necessarios para determinar a sua aplicagdo na pratica clinica.

Palavras-chave: Fissura Anal, Etiologia, Nitroglicerina, Blogueadores dos Canais de

Célcio, Toxina Botulinica, Esfincterotomia



ABSTRACT

Anal fissure is a frequent anorectal condition whose pathogenesis is still under discussion.
Primary anal fissures are benign lesions, typically uniqgue and located in the midline.
Fissures with atypical location or characteristics should raise the suspicion of an underlying

disease.

In this literature review, the existing evidence on the etiopathogenesis, diagnostic and

therapeutic approach of the anal fissure in adults was gathered.

A combination of anal mucosal trauma, internal anal sphincter hypertonia, and selective
posterior commissure ischemia appears to be implicated in most fissures. However, anterior
midline fissures may contain occult sphincter lesions and are usually associated with low
anal sphincter pressures. Microbial colonization and infection may play an additional role in

chronic forms.

Most acute anal fissures resolve with simple conservative measures such as fiber intake
and sitz baths. Topical anesthetics and corticosteroids have been shown to be obsolete.
When chronic forms develop, topical medical therapy with nitrates or calcium channel
blockers has satisfactory cure rates. Botulinum toxin injections are usually considered after

unsuccessful topical treatment.

Internal lateral sphincterotomy remains the most effective long-term treatment of chronic
anal fissure. The main concern with this procedure is the risk of anal incontinence, although

currently the risk appears to be less than 5% and it is mainly for minor incontinence.

Manual anal dilation should be abandoned, although more controlled dilation techniques

have shown encouraging results.

Special attention must be given to patients with fissures associated with normal or reduced
sphincter pressures or risk factors for anal incontinence. In these cases, the advancement

flap may be a suitable alternative to sphincterotomy.

New treatment options are emerging. However, further studies are necessary to determine

its application in clinical practice.

Key-words: Anal Fissure, Fissure-in-ano, Etiology, Nitroglycerin, Calcium Channel

Blockers, Botulinum Toxin, Sphincterotomy
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1. INTRODUCAO

A fissura anal (FA) consiste numa solugdo de continuidade longitudinal ao nivel da

anoderme, distal a linha pectinea.'?

E descrita como sendo uma condigcdo anorretal benigna comum, no entanto, carece de
dados epidemiolédgicos sistematizados relativamente a sua incidéncia e prevaléncia. Um
estudo populacional publicado em 20142 relatou que a incidéncia de FA crénica na
populacao geral dos Estados Unidos da América é de 1,1 por 1000 pessoas-ano, 0 que se
traduz num risco médio de 7,8% ao longo da vida, variando com a idade. No entanto,
pensa-se que a incidéncia de FA agudas seja superior, uma vez que a maioria resolve

espontaneamente e os doentes ndo chegam a consultar o médico assistente.*

As FA sdo mais frequentes em adultos jovens e de meia-idade, embora também possam
ocorrer nos extremos de idade. Nao se confirmou existir diferenca na prevaléncia entre os

dois sexos, embora as mulheres sejam mais propensas a desenvolver FA anteriores.?®®°

A localizagdo mais comum em ambos 0s sexos € a linha média posterior, contando com
75 a 90% dos casos. Entre 10 a 25% das FA tém localizagc&o anterior e sdo mais comuns
em mulheres.!” As FA anteriores sdo responsaveis por cerca 10% de todas as fissuras nas
mulheres, versus apenas 1% nos homens.>® Menos de 1% de todas as FA estdo

localizadas fora da linha média, sendo consideradas fissuras atipicas.!’

As FA podem ser agudas ou cronicas. Nao foi encontrada uma definicdo universal Unica
de FA cronica na literatura. Para a maioria dos autores, a cronicidade de uma FA é definida

em termos de cronologia e caracteristicas morfolégicas.*

A FA aguda tende a cicatrizar dentro de 1 a 2 semanas, geralmente com medidas
conservadoras simples, enquanto que a FA crénica tende a ser refrataria ou recorrente,
persistindo por mais de 6 a 8 semanas, e, portanto, geralmente requer uma estratégia
terapéutica mais dirigida. Caracteristicas morfolégicas de cronicidade incluem a exposicao
de fibras do esfincter anal interno (EAI) na base da lesdo, bordos endurecidos e, por vezes,

uma marisca sentinela perianal e/ou uma papila anal hipertréfica proximal.*’



2. OBJETIVOS

Nesta revisdo bibliografica pretendemos integrar a evidéncia existente até a data sobre a
etiopatogenia das fissuras anais, mencionar o processo de abordagem diagnéstica e,
sobretudo, reunir os conhecimentos mais atuais sobre a abordagem terapéutica da fissura

anal priméria no adulto, baseada nos artigos selecionados para o efeito.

3. METODOLOGIA

Foi realizada uma pesquisa da literatura baseada na MEDLINE, tendo sido consultados
artigos cientificos originais e metandlises (preferencialmente), bem como de revisao

bibliografica, através da base de dados eletrénica PubMed e Cochrane Library.

Foram utilizadas na pesquisa as palavras-chave “anal fissure”, “fissure-in-ano”, “etiology”,
“nitroglycerin”, “calcium channel blockers”, “botulinum toxin” e “sphincterotomy”. Outros
artigos foram adicionados utilizando a opg¢ao “Similar articles”. A recuperacdo manual de
artigos relevantes da lista de referéncias bibliograficas de artigos originais foi também

realizada.

Com base no titulo foram inicialmente selecionados 434 artigos em lingua inglesa, que se
enquadravam no ambito desta revisdo. Destes, foram utilizados 224 artigos, publicados
desde o ano 1959 até marco de 2020. Os artigos foram selecionados de acordo com o
resumo e leitura do artigo integral. Nao foram excluidos artigos apenas com base no ano

de publicagcéo, desde que apresentassem conteido com interesse atual.

A etiopatogenia, manifestacfes clinicas, abordagem diagndstica e terapéutica foram

revistos.



4. ETIOPATOGENIA

A patogénese de uma FA primaria ainda ndo esta completamente esclarecida. No entanto,
considera-se que o evento central provavelmente consiste num traumatismo do canal anal,
classicamente associado a passagem de fezes duras e/ou volumosas, ou diarreia grave
com irritacdo local, causando uma rotura na anoderme.” Embora a obstipacédo possa ser
um fator propicio, esta é reportada em apenas 1 em cada 4 doentes com FA, ao passo que

a diarreia tem sido relatada como um fator predisponente em 4 a 7% dos doentes.?

Outras causas menos frequentes de traumatismo do canal anal incluem a cirurgia anorretal,
procedimentos endoluminais, a pratica sexual anorrecetiva e o parto.?’ O traumatismo
obstétrico tem sido implicado como um fator causal de FA em cerca de 3 a 11% das

mulheres, ocorrendo geralmente na linha média anterior.*®

Vérios estudos procuraram estabelecer o motivo da predilecdo das FA pela linha média
posterior, bem como o porqué de muitas FA cicatrizarem espontaneamente, enquanto
outras se tornam cronicas por natureza. Estes sugerem que tanto a mecéanica anorretal
como o fluxo sanguineo diferencial para a anoderme parecem desempenhar um papel

preponderante na génese e cronificacdo da FA.%%

4.1. Hipertonia do Esfincter Anal Interno
Ja nas décadas de 1970 e 1980, a hipertonia do EAI foi implicada na patogénese da FA,
surgindo como um possivel evento primario e ndo apenas como um espasmo esfincteriano

reativo a dor.%>1

Varios estudos mostraram consistentemente uma maior pressao basal de repouso do EAI
em individuos com FA relativamente aos controlos, bem como uma menor capacidade de
relaxamento esfincteriano.%'* Ainda é globalmente aceite que o aumento do ténus do EAI
corresponde a uma reacao despoletada pela dor associada a FA. No entanto, ha evidéncia

que sugere que essa hipertonia pode preceder a FA.1>16

O o6xido nitrico (ON) é o principal neurotransmissor inibitério que medeia o relaxamento
neurogénico do EAL A sua sintese é mediada pela acdo da enzima 6xido nitrico sintetase
(ONS), sendo libertado pelos terminais nervosos do musculo liso do EAIL. Nos doentes com
FA cronica, é possivel que haja um defeito no relaxamento do EAI devido a um défice
intrinseco de ONS, com diminuicdo da sintese de ON e consequente hipertonia
esfincteriana.'® Existe também evidéncia de que o stress psicoldgico pode contribuir para
aumento sustentado do ténus basal do EAI.*®



A evidéncia sugere que, em individuos com FA, o reflexo inibitério retoanal & seguido por
uma contracdo anormalmente aumentada do EAI, que sera responsavel por parte da dor e
do espasmo experimentados com a defecacdo!®!4, tendo também um efeito deletério na

cicatrizacéo, ao reduzir o fluxo sanguineo para a anoderme lesada.®

Meegdenburg et al (2016)*° avancaram com a hipétese de que o aumento da pressédo anal
basal em doentes com FA crénica pode resultar da hipertonia do esfincter anal externo
(EAE). Segundo os autores, o dano ha mucosa anal (por exemplo, por fezes duras ou
diarreia) podera causar hipersensibilidade dos recetores de contacto do reflexo de
continéncia do EAE, resultando numa reacéo exagerada desse reflexo, com consequente
espasmo do EAE. Contudo, ndo foram encontrados outros estudos que suportem esta

hipétese.

Uma relacdo inversa entre a pressao de repouso do EAI e o fluxo sanguineo anodérmico
foi demonstrada ao nivel da linha média posterior, sendo que quanto maior a pressao,
menor o fluxo sanguineo para a comissura posterior.2’ A hipoperfusdo consequente ao
aumento da pressdo anal em repouso é, assim, considerada um obstaculo critico a

cicatrizacéo, contribuindo para a cronicidade da FA.5

A elevada presséo esfincteriana e a dor experimentada podem levar ao protelar da
defecacdo. As fezes tornam-se mais consistentes, com necessidade de maior esforco
defecatorio e provocando microtraumatismos adicionais, podendo aumentar a extensao e

persisténcia da FA.?

4.2. Isquemia Seletiva da Anoderme

A irrigacdo sanguinea do canal anal distal é feita através das artérias retais inferiores,

ramos da artéria pudenda interna.’

Klosterhalfen et al*?> estudaram a topografia da artéria retal inferior através de estudos
angiograficos post-mortem, e demonstraram que, em 85% dos casos de autépsia nao
selecionados, a comissura posterior correspondia ao terminal do sistema capilar da artéria
retal inferior, sendo minimas as anastomoses entre as duas artérias a esse nivel, o que
constitui uma base anatdémica para a hipoperfusdo seletiva da comissura posterior em
relacdo aos restantes segmentos da anoderme. Mais recentemente, outros autores®
constataram um menor nimero de artérias detetdveis com Doppler na linha média

posterior, corroborando esta hipétese.

Foi ainda verificado que as arteriolas provenientes da artéria retal inferior penetram

perpendicularmente através dos septos intermusculares do EAI, para alcancar a
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anoderme.?? Ao nivel das arteriolas, a pressao intraluminal diminui para aproximadamente
85 mmHg, valores sobreponiveis as pressées normais de repouso do EAI. Individuos com
FA tém pressdes significativamente maiores, geralmente superiores a 90 mmHg,
excedendo a presséo intraluminal das arteriolas.*!%!* Assim, durante o aumento do ténus
esfincteriano, estes vasos estao sujeitos a uma pressao que pode comprometer a irrigacao
da comissura posterior, onde o fluxo sanguineo ja é deficitario.?? De facto, estudos de
fluxometria com Doppler combinada com manometria demonstraram que o fluxo sanguineo
para a comissura posterior é inferior em relacdo a restante anoderme, variando

inversamente com o aumento do ténus do EAI.2°

Klug e Knoch?* verificaram uma diminuic&o significativa da pressédo parcial de oxigénio na
anoderme de individuos com FA aguda, particularmente na regido da fissura, associada a
um comprometimento da microcirculacdo.'®?* Foi também verificado que a reducéo da
pressdo do EAI por esfincterotomia melhora o fluxo sanguineo anodérmico ao nivel da

comissura posterior, promovendo a cicatrizagcdo da FA.152°

Esses achados apoiam fortemente a hipotese de que as FA cronicas sédo lesdes
isquémicas. A isquemia seletiva da anoderme parece ser um fator determinante na
patogénese da maioria das FA e na sua perpetuacao, quer devida a um defeito intrinseco
na vascularizacdo da linha média posterior, quer induzida pela prépria hipertonia

esfincteriana, constituindo um ciclo de evolucéo para cronicidade (Figura 1).101516

A dor intensa, frequentemente desproporcional a condi¢cdo subjacente, a constatacéo de
gue as biopsias de FA ndo apresentam tecido de granulacdo, bem como a auséncia de
crescimento epidérmico lateral em FA crénicas, também séo consistentes com a hipotese

de isquemia 101116

Ao nivel da margem anal inferior, onde as pressdes sdo menores, é possivel que se formem
algumas granulacfes e haja algum crescimento epidérmico, resultando na formacao de
uma marisca sentinela perianal. Um processo semelhante pode ocorrer na extremidade
superior da fissura, podendo ser responsavel pelo aparecimento de uma papila hipertrofica

apical, juntamente com o edema e inflamacéo locais.*°

4.3. Fissuras Anteriores
Jenkins et al*® sugeriram que as FA anteriores tém uma fisiopatologia subjacente diferente,
muitas das quais a ocorrer numa populacao distinta, a qual inclui puérperas e doentes
submetidos a cirurgia anal prévia. Através de estudos manométricos, 0s autores

constataram que as FA anteriores ndo estdo associadas a hipertonia esfincteriana e

5



objetivaram uma reducdo significativa da pressdo em compressdao maxima voluntaria
relativamente as FA posteriores e aos controlos, traduzindo uma possivel lesdo do EAE.
Ja Corby et al?® haviam demonstrado que a hipertonia do EAI ndo é um fenémeno priméario
na FA poés-parto, havendo uma reducdo significativa das pressées do canal anal no

puerpério.

De facto, o trauma obstétrico foi significativamente associado a localizacdo anterior das
FA, de modo que até um terco das mulheres pode desenvolver lesbes esfincterianas
decorrentes do parto vaginal, principalmente em partos instrumentados. Paralelamente,
muitos doentes submetidos a intervengdes cirargicas anorretais apresentam igualmente

evidéncia de lesdo esfincteriana, interna e externa.®

Os autores concluiram, assim, que as FA anteriores estdo associadas a defeitos ocultos
do EAE e podem estar associadas a uma reducdo significativa na pressdao maxima de
compressdo.’® Estes achados tém implicacbes na estratégia terapéutica, devido ao

potencial risco de incontinéncia anal (IA) caso uma esfincterotomia seja realizada.*®26:%"

4.4. Colonizagédo Microbiana e Infecéo

Como as FA estdo em constante contacto com a flora fecal, ndo é possivel que

permanecam estéreis.?®

A identificagdo da presenca constante de um trato subcutdneo na base de FA crénicas,
levaram Pelta et al*® a colocar a hipétese de que o afundamento da fissura (principalmente
devido ao trauma persistente pelas fezes duras) pode ocasionar a formacédo de um trajeto
semelhante a uma fistula subcutdnea, no qual uma infecdo subclinica indolente se
sobrepde. Naldini et al*°, mediante achados ultrassonogréficos, concluiram que as FA
cronicas podem refletir uma “sépsis oculta” no canal anal, constituindo a expressao clinica
de uma fistula interesfincteriana ou transesfincteriana coexistente. De facto, condi¢bes
supurativas como abcessos e fistulas foram relatados como complicagbes de FA crénicas

em até 16,5% dos doentes, refletindo a presenca de infeg&o.®!

Regra geral, se qualquer ferida é sujeita a isquemia ou infecdo, a sua cicatrizacdo é
dificultada.®? Se, por um lado, as citocinas pré-inflamatérias e os metabolitos microbianos
podem prejudicar o processo de cicatrizacdo e regeneracdo da mucosa?®, também

promovem a irritacdo do EAI, contribuindo para o aumento do ténus esfincteriano.?®

O papel da colonizacdo microbiana e infecdo na patogénese da FA crénica tem sido

recentemente debatido. Esta hip6tese tem sido suportada pelos resultados favoraveis



obtidos com a aplicacdo local de iodopovidona® e, principalmente, com antibioterapia

topica e oral.2832:3435

4.5. Causas Secundarias
A maioria das FA encontradas na pratica clinica é de origem idiopatica. Em até 90% dos
casos, uma lesdo primaria Unica é encontrada na linha média posterior, sendo as restantes
maioritariamente localizadas na linha média anterior. Menos de 1% de todas as FA estao

localizadas fora da linha média, sendo consideradas fissuras atipicas.’

Fissuras grandes, multiplas, que ndo cicatrizam ou com localizacao lateral devem levantar
a suspeita de uma patologia secundaria subjacente. Diagndsticos diferenciais de FA
cronicas atipicas incluem doenca inflamatéria intestinal (DIl), infecbes sexualmente
transmissiveis (sifilis, herpes simplex, gonorreia, cancroide, clamidia) e outras dermatites
infeciosas (principalmente estreptocdcicas), infecdo pelo virus da imunodeficiéncia
humana, tuberculose perianal, doengas malignas (leucemia, carcinoma anal, metéstases),
dermatoses (psoriase, eczema anal), doenca de Behcet, entre outras menos comuns
(Tabela [).836-43

Uma FA associada a hipotonia do EAI, um achado atipico, pode igualmente estar
associada as etiologias nomeadas, embora também possa decorrer de praticas sexuais
anorrecetivas, abuso sexual, traumatismo obstétrico ou cirurgia anal prévia, podendo

também ocorrer em idosos, diabéticos e doentes com diarreia cronica.**3

Existe uma clara evidéncia de que FA crdnica é uma condicdo comum entre doentes com
DIl, principalmente na doenca de Crohn, com uma prevaléncia trés vezes superior a
populacdo geral.®” No entanto, a maioria das FA observadas em individuos com DIl ocorre
igualmente na comissura posterior.®> Geralmente ocorrem apos o diagnéstico inicial de DI,

mas podem ser o primeiro sinal da doenca.®’

Também o0s carcinomas anais pequenos e/ou precoces podem ser incorretamente
diagnosticados como FA benignas. A suspeicao clinica é fundamental, particularmente em
doentes mais velhos, com FA em posicdes atipicas, que nao cicatrizam, com mariscas

endurecidas ou ulceradas, ou fatores de risco para cancro anal.*



5. MANIFESTACOES CLINICAS E DIAGNOSTICO

A dor é o sintoma cardinal de FA, presente em mais de 90% dos casos. Os doentes referem
dor ciclica, com a passagem das fezes durante a defecacdo, e descrevem a dor como
aguda, intensa, latejante, muitas vezes desproporcional a patologia subjacente e por vezes

associada a lacrimejo, podendo persistir varios minutos a horas apés a defecagdo.> ¢3¢

A hemorragia é frequente, ocorrendo em cerca de 70% dos doentes.® Sangue
caracteristicamente vermelho vivo e em pequena quantidade pode ser notado no papel
higiénico ou na superficie das fezes, ou, mais raramente, na sanita.”* Alguns doentes

referem ainda prurido anal.®

O diagndstico podera ser confirmado mediante a realizacdo do exame proctolégico.* A
inspecao € o passo mais importante na avaliagdo de uma possivel FA. A separagdo suave
das nadegas, despregueando a margem anal com os polegares, com o doente em posi¢cao
genupeitoral ou decubito lateral, e solicitando ao doente para realizar esforco defecatdrio,
geralmente revela a fissura. No entanto, o espasmo esfincteriano, um achado classico nas

FA, pode impedir uma visualizacdo adequada.’**

Uma lesdo aguda aparece como uma simples fenda superficial e rasa na anoderme, de
forma linear ou elitica e contornos bem definidos, ao passo que uma lesédo crénica
apresenta outras caracteristicas morfolégicas atribuiveis a inflamag¢@o cronica e
subsequente fibrose®, que incluem a exposicéo de fibras do EAI na base da leséo, bordos
endurecidos e elevados, a presenca de uma marisca sentinela perianal, que pode ser

dolorosa, e/ou uma papila anal hipertréfica proximal.*7-3

O toque retal geralmente ndo € necessario para o diagnéstico e pode até ser dispensado
na fase inicial, devido a intensa dor associada.*® Quando tolerado, pode permitir uma
avaliacdo subjetiva do ténus esfincteriano, embora tenha baixa acuidade para detetar
hipotonia/normotonia e possa precipitar mais dor, com contracdo adicional reflexa do
EA|.46'47

A instrumentacao do canal anal é inadequada no contexto de dor acentuada, e raramente
acrescenta informacgbes diagndsticas. No entanto, se o diagnéstico nao for claro, a

avaliacdo sob anestesia é necessaria.*

Assim, uma vez que uma FA tenha sido diagnosticada através da anamnese e inspecao,

o toque retal e 0o exame anuscépico podem ser diferidos na fase sintomatica.”**



Posteriormente, quando o doente estiver assintomatico, um exame completo deve ser

realizado, de modo a excluir outras etiologias.’

5.1. Estudos Adicionais
A detecdo de patologia colorretal grave é infrequente em individuos com hemorragia
escassa e FA na linha média*, pelo que a anamnese e o exame objetivo permitirdo o
diagnéstico sem necessidade de investigacdes adicionais na maioria dos doentes. Apés o
diagnéstico e tratamento inicial, pode ser necessaria uma avaliacdo complementar, caso
se coloque a possibilidade de estarmos perante causas secundarias e/ou diagndsticos

diferenciais.>*°

Assim, a avaliacdo por anuscopia, endoscopia digestiva, bidpsia, cultura, serologias, ou
técnicas de imagem (como ultrassonografia endoanal, tomografia computadorizada ou
ressonancia magnética) pode ser necesséria, numa base individualizada, particularmente
se existirem incertezas no diagndstico, na presenca de hemorragia significativa num doente
com um risco aumentado de cancro colorretal e/ou se existem caracteristicas sugestivas
de FA secundaria®#, nomeadamente perante lesGes com localizagdo atipica, indolores,
multiplas, de grandes dimensbes, com extensdo a margem anal ou acima da linha
pectinea, que nao cicatrizam, associadas a hipotonia esfincteriana, ou quando existem
caracteristicas clinicas sugestivas de determinada etiologia especifica, como DII, infecao

ou neoplasia. 45493643

A manometria anorretal ndo parece ter aplicacao clinica direta, apesar da estreita relacao,
anteriormente debatida, entre FA e o tonus anal. E razoavel investigar seletivamente, por
manometria, os doentes refratarios ao tratamento médico, em contexto de estudo pré-
operatdrio, quando a cirurgia € considerada.*®*’ Isto é particularmente relevante no caso
de FA anteriores, devido ao consideravel risco de prejuizo para a continéncia, devendo o
estudo ser complementado com ultrassonografia endoanal para identificagédo de possiveis

lesBes esfincterianas.'®



6. TRATAMENTO

Os principios do tratamento da FA primaria baseiam-se (1) no alivio sintomatico; (2) na
resolucdo da condicdo subjacente responsavel pela FA, como a obstipacdo ou outras
causas de traumatismo anal; (3) na interrupcdo do ciclo de hipertonia do EAI, de modo a

aumentar o fluxo sanguineo para a anoderme lesada e permitir a cicatrizagcdo.’

A maioria das FA agudas resolve espontaneamente ou com auxilio de medidas
conservadoras simples. Quando ha evolucéo para FA crénica, a cicatrizacao pode ser mais

dificil de alcancar.**

6.1. MEDIDAS CONSERVADORAS GERAIS

Na maioria dos casos, uma abordagem conservadora inicial € apropriada.**

A obstipacdo, quando presente, devera ser avaliada quanto a sua etiologia e tratada de
acordo.®® Além disso, os doentes com FA frequentemente adiam a defecagdo devido a dor
associada, o que pode condicionar agravamento ou desenvolvimento secundario de
obstipacéo, situacdo que devera ser prevenida através da diminuicdo da consisténcia

fecal 51951

Cerca de metade das FA, incluindo a maioria das FA agudas, poderdo resolver com
medidas gerais higienodietéticas, como o aumento da ingestdo de fibras, ingestéo
adequada de liquidos, banhos de assento (BA), ou com recurso a laxantes formadores de
massa ou osmoticos, se necessario. Estas medidas sdo seguras, tém poucos efeitos

laterais e devem ser a terapéutica inicial em todos os doentes.%?-

6.1.1. Fibras
Uma dieta rica em fibras (presentes naturalmente em frutas, legumes, leguminosas e
cereais integrais), a par de um aumento da ingestao hidrica, constitui um dos pilares da
terapéutica inicial. A suplementacéo pode ser feita através de preparagdes comercialmente

disponiveis.®1*

Os laxantes formadores de massa séo constituidos por fibras solaveis (como o psyllium) e
insollveis (como o farelo de trigo e derivados da celulose). Estes agentes ndo sao
digeriveis, promovendo a retencéo hidrica no limen intestinal, com aumento do volume e
fluidez das fezes e reducdo do tempo de transito c6lico.®*1%> Ndo existem dados que

suportem um tipo de fibra relativamente a outro.>?
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Jensen®® demonstrou a eficacia da suplementacdo com fibras, a par dos BA quentes, no
tratamento da FA aguda, resultando na cicatrizacdo em 87% dos casos, num periodo de 3
semanas. O autor verificou ainda que a manutencdo da suplementacdo com fibras esta

associada a taxas de recorréncia significativamente inferiores ao placebo.®’

Os suplementos de fibra séo seguros para uso diario. Os doentes devem manter um aporte
hidrico adequado para evitar a possibilidade de impactacao fecal. Possiveis efeitos laterais
incluem flatuléncia e distensdo abdominal, principalmente no inicio da utilizagdo, que

podem ser reduzidos mediante um aumento gradual da dose.*®

6.1.2. Banhos de Assento
Os BA (“sitz bath”) sdo frequentemente aplicados empiricamente em varias condicbes
proctolégicas.>® Consistem na imersédo da regido perineal em agua quente por 10 a 20

minutos, 2 a 3 vezes ao dia e/ou apoés a defecagdo.5?:56:°8

Os bheneficios propostos incluem a melhoria da higiene local, alivio da sintomatologia
dolorosa e relaxamento esfincteriano, tendo sido documentada uma redugéo significativa
da pressdo do canal anal em repouso, apés imersdo do perineo em agua quente.5-5°
Acredita-se que esta diminuicdo do espasmo e alivio da dor seja atribuida a um "reflexo

termoesfincteriano" neuromediado.®°

Embora ndo haja evidéncia cientifica robusta que mostre o seu beneficio na cicatrizacéo
da FA, os BA constituem uma medida segura, de baixo-custo e frequentemente associada

a uma maior satisfacdo do doente, fazendo parte da abordagem terapéutica da FA 586!

6.2. TRATAMENTO FARMACOLOGICO

6.2.1. Sintomatico

6.2.1.1. Analgésicos Topicos e Sistémicos
Um dos objetivos do tratamento da FA é garantir um controlo adequado da dor. Para além
dos BA, a aplicacdo de uma formulacdo contendo um anestésico local, como lidocaina,

diretamente na fissura, pode fornecer algum alivio variavel da dor.>5?

No entanto, a evidéncia sugere que estes ndo sdo um método eficaz de tratamento. No
ensaio clinico randomizado (ECR) de Jensen®®, a aplicacdo de lidocaina ndo mostrou
vantagem em relac@o a suplementacéo com fibras e BA. Na mais recente metanalise da
Cochrane Collaboration (2012)%2, a lidocaina é relatada como sendo quase equivalente a

um placebo, mostrando ser inferior ao gliceriltrinitrato (GTN), bloqueadores dos canais de
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célcio (BCC), toxina botulinica (TB), hidrocortisona e fibras, numa série de
comparacdes.®?5 O uso prolongado de anestésicos locais pode, ocasionalmente, levar a

sensibilizacdo da pele.®

A analgesia sistémica, por exemplo, com paracetamol ou anti-inflamatérios ndo esteroides
per os, pode ser considerada se a sintomatologia dolorosa for exuberante.5*5° Os

analgésicos narcéticos sdo obstipantes e devem ser evitados.®®

O alivio da dor, por si s6, ndo parece suficiente para tratar uma FA, embora o uso destes

agentes possa ser equacionado de forma adjuvante.®?

6.2.1.2. Corticosteroides Tépicos
A corticoterapia topica tem sido considerada no tratamento na FA aguda, com o objetivo
de diminuir uma eventual inflamagéo local e proporcionar algum alivio sintomatico.>>* A
utilizacao de formulacdes com hidrocortisona parecia fazer sentido quando se considerava

gue a FA teria uma etiologia inflamatéria.®?

Atualmente, os corticosteroides topicos estdo em desuso. Para além do seu efeito de
dificultar a cicatrizacao, ndo mostraram vantagem em relacédo a suplementacéo com fibras
e BA®® e ndo parecem ter um potencial curativo superior ao placebo.®? A sua utilizacdo deve
ser equacionada com parcimoénia e somente por um periodo de tempo limitado, devido ao

potencial risco de infecdo e atrofia cutanea.®

6.2.2. Reversao da Hipertonia Esfincteriana
Com base no mecanismo hipotético de patogénese da FA anteriormente explorado, varios
métodos foram desenvolvidos com o objetivo de reverter a hipertonia esfincteriana e

promover o fluxo sanguineo local.®®

A "esfincterotomia quimica" emergiu como uma possivel alternativa a esfincterotomia
cirdrgica classica. O propésito deste grupo heterogéneo de farmacos consiste na
diminuicdo reversivel do tonus esfincteriano, durante tempo suficiente para permitir a

cicatrizacéo da FA, sem as desvantagens do dano muscular permanente.%°

As taxas de cicatrizacdo mostraram ser inversamente proporcionais a duracédo do quadro
clinico, o que pode dever-se a maior hipertonia esfincteriana e desenvolvimento de fibrose,
comprometendo o fluxo sanguineo ja em défice e impedindo uma absorcdo eficaz dos

farmacos.%:69
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O GTN, os BCC e a TB foram extensamente estudados como possiveis abordagens
terapéuticas na FA aguda e crénica. Segundo uma recente metanalise®, estes farmacos
parecem ser eficazes, embora a maioria dos estudos tenha sido prejudicada por um follow-

up inadequado, falhando em avaliar as recidivas tardias, que sdo frequentes.

6.2.2.1. Nitratos Topicos
Ao nivel da célula muscular lisa, os nitratos organicos sdo degradados pelo metabolismo
celular, libertando ON. O ON funciona como um neurotransmissor inibitério no EAl e no
musculo liso vascular, promovendo o fluxo sanguineo anodérmico por intermédio do
relaxamento esfincteriano e vasodilatacéo, respetivamente.”® Trés dadores de ON foram
estudados quanto a sua eficacia no tratamento da FA: GTN ou nitroglicerina, dinitrato de

isossorbida (DNIS) e mononitrato de isossorbida (MNIS).

Os nitratos tépicos foram propostos como tratamento inicial da FA, tendo sido
extensamente testados em varios estudos randomizados e ndo randomizados. Estudos
iniciais demonstraram que a aplicacdo tépica de pomada de nitroglicerina a 0,2% tem efeito
na diminui¢do das pressdes anais de repouso, aumento do fluxo sanguineo anodérmico e
alivio sustentado da dor durante o periodo de tratamento.”*~"* No entanto, a medida que
estudos randomizados e controlados foram desenvolvidos, foi notada alguma disparidade

entre os resultados que traduzem a sua eficacia na cicatrizagdo da FA."™

Na metandlise da Cochrane (2012)%? de 18 ECR, a aplicacédo tépica de GTN demonstrou
ser marginalmente, mas significativamente superior ao placebo na cicatrizacdo da FA
cronica (48,9% vs 35,5%, p<0,0009). Numa mais recente metanalise®® de 19 ECR, o GTN
mostrou ser mais eficaz que o controlo (submetido a medidas conservadoras gerais ou,
ocasionalmente, a um placebo) na cura sustentada da FA, embora com muito baixa
qgualidade de evidéncia devido a grande heterogeneidade e risco de viés pelo follow-up

inadequado na maioria dos estudos.

A taxa de cicatrizacdo com formulagfes topicas de GTN mostrou ser equiparavel a obtida
com a injecdo de TB ou aplicagdo topica de BCC, mas significativamente inferior a

esfincterotomia cirdrgica e a dilatagdo anal (DA).%?

Em doses que variam entre 0,2% a 0,4%, a pomada de nitroglicerina é aplicada em torno
do orificio anal, duas a trés vezes por dia, durante 6 a 8 semanas.**%2’® Doses mais
elevadas nédo resultaram numa taxa de cicatrizacdo superior em trés estudos que
compararam doses de GTN variando de 0,05% a 0,4%, mas aumentaram a incidéncia de
efeitos laterais.”~"® No entanto, a formulagdo com 0,4% é a que se encontra

comercialmente disponivel na maioria dos paises.®
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A sua absor¢éo pode resultar num efeito vasodilatador sistémico, com cefaleias intensas e
hipotensdo postural.”® As cefaleias sdo, de facto, o principal efeito lateral relatado,
ocorrendo em pelo menos 30% dos doentes tratados e levando a descontinuacdo da
terapéutica numa proporcédo significativa destes.®?’® As cefaleias sdo dose-dependentes,
habitualmente mais frequentes no inicio da terapéutica e autolimitadas.”>’>"® Podem ser
prevenidas com o aumento gradual da dose durante 4 a 5 dias e geralmente cedem a
analgésicos orais.5>27® QOutros efeitos adversos incluem sincope, prurido ou ardéncia
anal” e taquifilaxia®, podendo limitar o seu uso. Os nitratos ndo devem ser usados

concomitantemente com inibidores da fosfodiesterase.5!

O efeito do GTN é temporario devido a sua limitada duracdo de a¢ao, exigindo aplicaces
frequentes.?283 De forma a melhorar a adeséo terapéutica, dois estudos compararam a
aplicacao tépica de nitroglicerina no orificio anal versus a utilizagcdo de um adesivo
transdérmico a distancia.®*#® Nenhuma diferenca foi observada na eficacia ou na incidéncia
de eventos adversos, pelo que ambas as alternativas sdo consideradas adequadas para o
efeito, embora os adesivos de GTN ndo estejam estabelecidos na pratica clinica

comum.5284.85

O DNIS e MNIS, embora menos extensamente estudados, constituem alternativas eficazes
e seguras. A sua eficécia na cicatrizacdo da FA parece ser semelhante a nitroglicerina e

os problemas encontrados sdo igualmente similares.53:86-8

A recidiva tardia mostrou-se frequente, superior a 50% dos individuos inicialmente curados,
significativamente superior a esfincterotomia cirargica, embora com menor morbilidade
associada.®®*®® Os doentes refratarios aos nitratos tépicos devem, em geral, ser
considerados para terapéutica com TB ou esfincterotomia cirtrgica3®°3, embora o diltiazem

topico tenha revelado eficacia em doentes refratarios ou intolerantes ao GTN.%92

6.2.2.2. Bloqueadores dos Canais de Célcio
Os BCC limitam o influxo celular de ides calcio, reduzindo a contratilidade das fibras
musculares lisas, com consequente relaxamento esfincteriano e vasodilatacdo.”® O
diltiazem e a nifedipina sdo os BCC mais estudados para este efeito. Tanto em preparagdes
tépicas como orais, demonstraram eficacia no alivio da dor e na cicatrizacdo da FA em
varios estudos, com evidéncia de diminuicdo da pressédo anal de repouso®*-, sendo

significativamente superiores ao placebo.®®

O diltiazem (2%) e a nifedipina (0,2-0,5%) topicos, aplicados 2 a 3 vezes por dia durante 6
a 8 semanas, tém sido associados a cicatrizacdo de 65 a 95% das FA crdnicas.®® A

aplicacao topica de BCC demonstrou taxas de cicatrizacdo superiores e menor incidéncia
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de efeitos laterais, comparativamente a toma oral®-®°, o que foi confirmado em
metandlise.’®® As taxas de recidiva parecem ser semelhantes entre as duas vias de
administracdo'®, embora estejam em falta estudos com follow-up superior a 1 ano para
avaliar com preciséo a taxa de recorréncia dos BCC.%2 Num dos poucos estudos de longa

duracéo, a taxa de recidiva a 2 anos foi cerca de 59%.%!

As cefaleias mantém-se como o efeito adverso mais frequente, ocorrendo em até 25% dos
individuos tratados, embora com menor incidéncia e intensidade relativamente aos
nitratos.1%2-19 Episddios de flushing também sédo comummente relatados com a terapéutica
oral, mas a ocorréncia de hipotensdo postural é rara.®*1% O tratamento topico
(principalmente com diltiazem) pode estar associado a prurido perianal®?1921% e menos

frequentemente, dermatite de contacto!®’.

Comparativamente ao GTN, a aplicacdo tépica de BCC foi demonstrada ser equivalente
em termos de cicatrizacdo, com um perfil de efeitos adversos significativamente mais
favoravel, em varios estudos prospetivos e randomizados.®-!2 Numa recente
metandalise®®, os BCC parecem inclusive ser superiores ao GTN, embora com baixa
qualidade de evidéncia devido a grande heterogeneidade clinica e metodoldgica dos

estudos.

N4&o existe evidéncia de maior beneficio entre os BCC e a TB.%3 No Ginico ECR publicado*?,
o diltiazem tépico demonstrou ser equivalente a TB em termos de alivio da dor e
cicatrizagdo apdés 3 meses de tratamento. Em contrapartida, as taxas de cicatrizagao
obtidas com os BCC foram consistentemente inferiores relativamente a esfincterotomia

cirlrgica.®?

Assim, dado o razoavel potencial de cicatrizacdo, associado a um melhor perfil de
tolerabilidade, os BCC tépicos devem ser considerados como uma alternativa valida de

primeira linha para a esfincterotomia quimica.*

6.2.2.3. Injecdo de Toxina Botulinica A
A TB é uma neurotoxina produzida pela bactéria Clostridium botulinum. Quando injetada
localmente atua nos terminais nervosos pré-sindpticos impedindo a libertacdo de
acetilcolina na jungdo neuromuscular, o que resulta em paralisia muscular temporaria.
Embora este mecanismo de acgdo seja claro para o EAE (musculo estriado), 0 mesmo néo
acontece no EAI (musculo liso).”” A TB parece exercer o seu efeito sobre o EAl atuando
no sistema nervoso auténomo, ao bloquear os terminais nervosos colinérgicos pré-
ganglionares simpaticos e parassimpaticos e pés-ganglionares parassimpaticos.!* Desta

forma a TB induz uma hipotonia esfincteriana relativa, reduzindo a pressédo no canal anal.
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O sprouting axonal que ocorre ao longo de 2 a 6 meses permite o retorno gradual da funcdo

neuromuscular, limitando a duragdo da eficacia da TB.114-116

Atualmente, a evidéncia de eficacia da TB permanece inconclusiva. Nao existe consenso
sobre o local exato de administracéo, a dose e o nimero de injecGes necessarias®, o que
dificulta a interpretacéo das taxas de cicatriza¢cao e outros resultados divergentes relatados
na literatura. Existem varias técnicas publicadas, envolvendo a injecdo de doses de 10 a
100 unidades (U), em localizac6es variaveis do canal anal.®? A eficacia ndo parece diferir
consoante o tipo de formulacdo de TB utilizada, quando usadas em doses

bioequivalentes.?’

Geralmente, 20 a 50U de TB sdo injetadas bilateralmente no EAI (nos locais
correspondentes as 3 e 9 horas), ou na comissura posterior, em ambos os lados da
fissura.®*1® No entanto, Maria et al'’® constataram que a injecdo de TB na comissura
anterior reduziu as pressGes de repouso anal e resultou em taxas de cicatrizacdo
superiores relativamente a injecao na linha média posterior, 0 que pode ser explicado pela
isquemia e fibrose da comissura posterior, prejudicando a agédo da TB. Além disso, uma
injecdo Unica parece ser tdo eficaz como injecBes bilaterais no alivio sintomatico e
cicatrizacdo da FA.*%1?1 Alguns autores optam por efetuar a inje¢do no EAE, com eficacia
semelhante, provavelmente mediada pela difusdo da TB para o EAI. No entanto, esta ndo

constitui a primeira opgéo. 6118

A injecdo de TB tem sido associada a taxas de cicatrizacdo de 60 a 80% das FA'?2123 ¢
parece ser superior ao placebo, embora essa vantagem ndo tenha sido confirmada em
metanalises®?%3, A maioria dos estudos publicados envolve comparagées com agentes
topicos. A evidéncia disponivel sugere que a injecdo de TB provavelmente tem eficacia
similar ao GTN e aos BCC, associada a uma menor incidéncia de eventos adversos. %53

Devido a grande heterogeneidade metodoldgica, estes estudos apresentam varias

limitacBes que dificultam a andlise comparativa e generalizagéo.

Quando comparada com a esfincterotomia cirlrgica, a injecdo de TB revelou
consistentemente taxas de cicatrizacdo inferiores e maior recorréncia, mas resultou em

menor prevaléncia de incontinéncia a longo prazo.'?412°

A TB apresenta um bom perfil de seguranca e tolerabilidade. Os principais efeitos adversos
sdo temporarios, essencialmente locais e relacionados com o mecanismo de acdo.!'® Os
mais frequentes incluem dor no local da injecéo e incontinéncia temporaria para gases (até
18%) e fezes (até 5%).% As inje¢Ges de TB também podem complicar-se com hematomas

perianais, infecéo, e raros casos de trombose perianal.!61%® Excecionalmente, os efeitos
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da TB podem ter traducdo sistémica, com desajustes autondmicos (retencdo urinaria,

alteracdes na frequéncia cardiaca, hipotenséo) e fraqueza muscular.t®

Um recente estudo retrospetivo mostrou que podera haver uma menor resposta a
terapéutica com TB no sexo masculino e em doentes com indice de massa corporal mais
elevado.’?” Recidivas podem ocorrer em mais de 50% dos casos tratados®?, mas sdo
passiveis de tratamento eficaz com injecdes adicionais de TB ou cirurgia.'?®12° De facto,
dado que o efeito da TB € limitado a cerca de 3 meses, alguns doentes vao necessitar de
injecbes repetidas, embora isso possa promover a formagdo de anticorpos
neutralizantes.!'® Os nitratos topicos parecem potenciar o efeito da TB na FA refrataria.'*°

Embora mais invasiva e dispendiosa que as formulagfes topicas, a injecdo de TB pode ser
realizada em ambulatorio e poupa a necessidade de mdltiplas aplicagbes diarias, evitando
problemas com a ades&o terapéutica.®®!?? A sua utilizacdo como terapéutica de segunda
linha, apds tratamento tdpico mal sucedido, pode permitir a cicatrizacdo e evitar a

esfincterotomia cirdrgica.>3131132

6.2.2.4. Outras propostas
Outros agentes propostos para a esfincterotomia quimica incluem o agonista colinérgico
betanecol®®, o antagonista alfa-adrenérgico indoramina®®®, o relaxante do musculo liso
minoxidil***-1% o percursor do ON arginina®’, inibidores da fosfodiesterase (sildenafil**8,
tadalafil'*) e inibidores da enzima de conversao da angiotensina'*®. Embora com diferentes

mecanismos de acao, o resultado final continua a ser o relaxamento do EAI.

Estes farmacos mostraram estar associados a reducdes significativas na pressao anal de
repouso®133134.137-140 - 'mas ndo tiveram necessariamente um efeito satisfatério na
cicatrizacdo das FA. A indoramina e a arginina ndo demonstraram eficacia na cicatrizacéo
da FA em pequenos ECR.'*14! Dois pequenos estudos recentes com minoxidil a 0,5%
obtiveram bons resultados em termos de cicatriza¢do e alivio da dor, comparaveis aos BCC
e GTN.1¥136 O petanecol a 0,1% teve uma taxa de cicatrizacdo de 60%, sem efeitos laterais
relatados, apenas numa pequena série de casos.” O sildenafil tdpico demonstrou uma
taxa de cicatrizagdo de 86% aos 3 meses, significativamente superior ao placebo, com
efeitos adversos minimos#?, pelo que os inibidores da fosfodiesterase podem merecer

investigacao adicional.®?

Recentemente, um pequeno estudo'*® mostrou que a aplicacdo topica de diazepam,
provavelmente mediada pelas suas propriedades miorrelaxantes, proporcionou um alivio
significativo da dor e da hemorragia associada a FA cronicas, com efeitos adversos

minimos, ndo tendo sido determinado objetivamente o seu efeito na cicatrizacao.
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A injecdo de gonyautoxin tem sido relatada em séries de casos como sendo eficaz na
reducdo da pressdo anal, alivio da dor e cicatrizacdo da FA.*+%> No entanto, a literatura é
escassa e ndo ha estudos comparativos com outras modalidades terapéuticas, como a
toxina botulinica. Além disso, 0 seu uso é limitado pela ampla indisponibilidade destes

agentes.%?

Estas opcOes terapéuticas permanecem incompletamente avaliadas e o seu papel no

tratamento da FA nao esta estabelecido.

6.3. TRATAMENTO CIRURGICO

Quando a terapéutica médica ndo é suficiente, uma abordagem cirdrgica pode ser
necessaria para o tratamento definitivo da FA crénica. Geralmente a cirurgia é equacionada
apos um periodo de 6 a 8 semanas apoés o inicio do tratamento médico, dada a duragéo
recomendada dos principais regimes posoldgicos topicos.*>%* A cirurgia pode também estar
indicada em casos de FA aguda com dor severa refrataria ao tratamento médico ou FA

infetada.®*

O momento e a escolha do tratamento adicional devem ser individualizados, dependendo
do grau de resposta ao tratamento conservador, do tempo de evolucdo da FA, da gravidade
do quadro clinico* e, muito importante, do risco de IA. Idade, tonus anal em repouso,
paridade, trauma obstétrico, comorbilidades (diabetes, sindrome do intestino irritavel,
outras causas de diarreia crénica) e cirurgia anorretal prévia séo fatores modificadores do
risco de IA, a ter em consideracdo na selecdo dos doentes para determinada opcgao

cird rgica.4,13,26,27,146

6.3.1. Esfincterotomia
E atribuida a Eisenhammer'*’, na década de 1950, a popularizacdo da esfincterotomia
interna, que consiste na seccao de fibras musculares do EAI, com o objetivo de reverter o
aumento da pressao anal de repouso associado a maioria das FA. Originalmente, a incisao
era realizada na comissura posterior, no leito da fissura. Embora bem-sucedida na
resolucdo da FA, a técnica de esfincterotomia interna posterior foi associada a tempos de
cicatrizagdo prolongados, ao desenvolvimento ocasional de deformidades em “orificio de
fechadura”, com retencéo local de matéria fecal, e IA em mais de 30% dos casos.'#814° De
modo a contornar este problema, foi feita uma simples modificacao da técnica: realizar a
esfincterotomia lateralmente, 0 que proporcionou taxas de sucesso semelhantes. Desde
entdo, a esfincterotomia lateral interna (ELI) foi desenvolvida, e a abordagem posterior foi

abandonada.50-151
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A ELI pode ser realizada através da técnica aberta ou fechada. Na primeira, o cirurgido faz
uma incisdo radial na anoderme, expondo as fibras do EAI, e a seccdo é feita sob
visualizacéo direta. Na técnica fechada ou subcutanea, a mucosa é deixada intacta, sendo
introduzida uma lamina diretamente sob a anoderme ou no sulco interesfincteriano,
seccionando o EAI com base na palpagdo.'®>1°" A ferida pode ser deixada aberta para
cicatrizacdo secundaria ou suturada, ndo tendo sido documentada uma vantagem
estatisticamente significativa da sutura, nem diferencas ao nivel da taxa de

complicagbes.158-160

Vérios estudos procuraram comparar as técnicas aberta e fechada e ndo encontraram
diferencas significativas relativamente as taxas de cicatrizacao e incidéncia de 1A®271% o
gue foi confirmado em metanalises.®31%8 A esfincterotomia aberta foi associada a scores de
dor pés-operatdria significativamente superiores e recupera¢ao mais lenta, pelo que alguns
autores sugerem que a técnica fechada pode ser preferivel.’>31%” No entanto, estudos
ultrassonograficos mostraram que a esfincterotomia aberta se correlaciona com uma
proporcdo significativamente maior de esfincterotomias completas, sendo que um EAI
incompletamente seccionado tem sido associado a um aumento marcado da recorréncia

das FA_156,161,162

A técnica evoluiu ao longo do tempo, mas a extensdo da esfincterotomia permanece
controversa. Estdo descritos dois tipos de ELI, de acordo com a sua extensao: o tipo
convencional, que se estende até a linha denteada, e o tipo parcial ou “a medida”, que se
estende até ao apice da fissura.’*® Estudos sugerem que a ELI convencional apresenta
taxas de cicatrizacdo superiores e menor recorréncia da FA relativamente a ELI
parcial.’631%4 No entanto, a ELI parcial parece ser uma técnica segura e eficaz, e esta

associada a uma menor incidéncia de IA.163-168

A extensdo da seccdo do EAI durante a ELI parece ter uma correlacdo direta com a
incidéncia de IA. Um estudo observacional prospetivo utilizando ultrassonografia anal
tridimensional, com o objetivo de determinar a proporcéo do EAI que pode ser seccionada
em mulheres, minimizando o risco de IA, concluiu que a extensdo segura da incisdo é
inferior a 25% do comprimento total do EAI, o que nas mulheres corresponde a menos de
1cm.®® No entanto, a generalizacdo destes resultados é colocada em questdo, dado que
defeitos esfincterianos ocultos sdo comuns em mulheres apoés parto vaginal, e a seguranca

a longo prazo nao foi determinada.'’”

Também com o objetivo de diminuir o risco de IA, foi sugerida a técnica de esfincterotomia
controlada ou calibrada, na qual, ao invés da abordagem de referéncias anatémicas, a

seccdo do EAI é feita de acordo com o nivel de estenose anal, de modo a alcancar um
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diametro pré-definido do canal anal.*"**"2 Num ECR que comparou a técnica calibrada com
a ELI parcial, foram observadas taxas de cicatrizacdo semelhantes entre os dois
procedimentos, com a esfincterotomia calibrada a revelar taxas inferiores de perturbagbes
da continéncia no pés-operatdrio precoce.’’”® No entanto, mais estudos sdo necessarios

para padronizar o modo de determinacdo da extensao ideal de esfincterotomia.

Y

Relativamente a profundidade da incisdo, um pequeno estudo recentel’* utilizou
ultrassonografia endoanal intra-operatdria com o objetivo de dividir apenas metade da
espessura vertical do EAI, no leito da fissura. Esta técnica de esfincterotomia, associada a
fissurectomia, obteve uma taxa de cicatrizacdo de 96% aos 23 meses, sem evidéncia de
IA pés-operatéria ou deformidades em “orificio de fechadura". Mais estudos serao

necessarios para substanciar estes resultados.

A ELI pode ser realizada em ambulatério, sob anestesia local, regional ou geral®,
dependendo das preferéncias do doente e do cirurgido, embora tenham sido relatadas
taxas de recorréncia superiores apés ELI realizada sob anestesia local.1461’6 A remocéo
das papilas anais hipertroficas e pélipos fibrosos no momento da ELI parece aumentar a

satisfacdo dos utentes.t’’-17°

7

A principal preocupagdo com a esfincterotomia € o risco de IA, cuja incidéncia €
amplamente variavel entre os estudos, estando descritas taxas tao altas como 30%. Parte
dessa variabilidade pode refletir heterogeneidade metodoldgica, da técnica cirdrgica e na
prépria definicdo de incontinéncia (global, para gases, fezes liquidas ou sélidas).**® Numa
metanalise!® de 22 estudos foi relatada uma taxa global de IA de 14%, com menos de 1%
de incontinéncia para fezes. Na mais recente metanalise de Nelson (2017)%3, que incluiu
apenas ECR, o risco global obtido foi entre 3,4 e 4,4% e correspondeu essencialmente a
incontinéncia minor, tendo sido ainda verificada uma tendéncia decrescente na incidéncia

desta complicagdo.®®

Na mesma metanalise, a Unica comparacado, entre as opgdes terapéuticas disponiveis,
para a qual a qualidade da evidéncia foi alta, foi a analise da ELI versus qualquer
terapéutica médica (incluindo GTN, BCC e TB), da qual se inferiu que a ELI é o tratamento
mais eficaz para FA cronica, com recorréncias tardias raras. A incidéncia de 1A é, no

entanto, mais provavel com a ELI.®

Outras complicag6es incluem infecdo da ferida cirargica, hemorragia e equimoses locais.

Hematomas, abcessos e fistulas perianais sdo descritos como complicagées raras.”:%

Em doentes com baixo risco de desenvolver IA, a ELI permanece o gold standard para o

tratamento cirrgico da FA crénica associada a hipertonia esfincteriana®, com uma taxa
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de sucesso na cicatrizacdo da FA superior a 90% e frequentemente associada a um alto
grau de satisfacéo dos utentes.'8! Segundo os parametros da pratica da American Society
of Colon and Rectal Surgeons (2017)°3, pode inclusive ser proposta sem prévia

confirmacao da falha do tratamento farmacologico, em casos selecionados.

Nos doentes com fissuras recorrentes ou persistentes apos esfincterotomia (cerca de
10%), causas secundarias devem ser excluidas. Para o pequeno grupo de doentes com
FA idiopatica recorrente ou persistente, a literatura é escassa relativamente a sua
abordagem.'® As medidas higienodietéticas devem ser mantidas!®?> e a abordagem
subsequente dependera da sintomatologia, do ténus esfincteriano, da presenca de
perturbacBes da continéncia e extenséo da esfincterotomia prévia, que devera ser avaliada

por ultrassonografia endoanal em todos os doentes,132156.161,162

Nos doentes com esfincterotomia incompleta e/ou que mantenham a hipertonia
esfincteriana, a repeticdo da ELI até o nivel da linha denteada pode ser realizada, em
localizacdo ipsilateral, ou, mais frequentemente, contralateral.’*21! Nos demais casos,

alternativas conservadoras do esfincter serdo mais adequadas.®?

6.3.2. Retalho de Deslizamento
A anoplastia com retalho de deslizamento (RD) ou avanco consiste na substituicdo do
tecido de granulagéo do leito da FA por um retalho cuténeo pediculado bem vascularizado
e saudavel*, efetuando uma inciséo a partir da margem anal, caudalmente, e avancando o
retalho de modo a cobrir a fissura, suturando-o no local.” Véarias técnicas tém sido descritas,

incluindo retalhos em V-Y8, retalhos rotacionais!® e retalhos em ilhals®.

Apesar da escassez de estudos publicados e do pequeno tamanho das suas amostras, 0
RD parece ser uma alternativa cirirgica segura no tratamento da FA crénica®3, com
particular interesse em doentes com normotonia ou hipotonia anal e/ou com risco
aumentado de IA, nos quais a esfincterotomia pode ser contraproducente®1¢ assim como

nos casos refratéarios a ELI.131%

De facto, o RD foi associado a uma taxa significativamente menor de IA comparativamente
a ELI*®"188 n3zo tendo sido documentadas diferencas estatisticamente significativas entre
as duas modalidades no que refere as taxas de cicatrizagdo e de complicacdes com a
ferida cirargica.’®® No caso do RD, destacam-se a infecéo, isquemia/necrose do retalho e
deiscéncia de sutura.’® Os resultados a longo prazo permanecem, no entanto, pouco

claros.
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Pequenos estudos mostraram que pode haver vantagem na combinacdo do RD com
injecdes de TB ou ELI®619 resultando num maior alivio sintomético e cicatrizagdo mais

ré.plda 186,189,190

6.3.3. Fissurectomia
A fissurectomia envolve a curetagem do leito da FA, com excisdo do tecido de granulacéo
crénico, margens fibréticas, marisca sentinela e papila hipertréfica (se presentes),

convertendo uma FA crénica numa ferida limpa, mantendo a integridade esfincteriana.”®*

O encerramento primario da ferida geralmente ndo é possivel devido a tenséo das linhas
de sutura.'®” Para obter a cicatrizagdo primaria, a fissurectomia pode ser associada a

anoplastia com RD, com elevada taxa de cicatrizacdo e baixa incidéncia de |1A.19:192

A fissurectomia pode complicar-se com a formacdo da deformidade em “orificio de
fechadura”, bem como algum grau de IA.* Embora o esperado fosse uma diminuicdo
significativa do risco de IA comparativamente a ELI, essa tendéncia ndo foi demonstrada

estatisticamente. Além disso, a ELI evidenciou taxas de cicatrizacdo superiores.!58193

A fissurectomia com anoplastia pode ser uma alternativa preferivel & ELI em FA associadas
a um ténus anal normal ou diminuido.?”®31%* No entanto, 0 seu sucesso é limitado na
presenca de hipertonia esfincteriana subjacente que ndo € abordada. Nesses casos, a
combinacdo com injecdes de TB mostrou ser segura e eficaz na cicatrizacdo da FA em

varios estudos nido randomizados, inclusive nas FA refratarias ao tratamento médico.1%>201

6.3.4. Dilatacdo Anal
Uma das primeiras modalidades de tratamento propostas foi a DA, cuja técnica original
envolvia a insercéo progressiva de quatro dedos (oito no método de Lord) no canal anal e

estiramento durante 4 minutos.*?%°?

Devido a falta de padronizacéo e reprodutibilidade das técnicas manuais, condicionando
resultados heterogéneos, foi sugerida a utilizacdo de um afastador de Parks (expansao
progressiva até 4,8cm) ou um baldo pneumaético retossigmaoide (enchido até 4cm), durante
5 minutos, com protocolos anestésicos padronizados.?® Apesar de, ainda assim, haver
variabilidade nos tempos de dilatacdo e terem surgido variantes destes procedimentos, 0s
resultados destas técnicas controladas sao encorajadores, com taxas de cicatrizagdo que
se aproximam das da ELI e menor ocorréncia de 1A.2°3-2°7 Recentemente, um esquema de
automassagem anal com o dedo indicador mostrou algum beneficio na resolucdo da FA

aguda.?°®
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Resultados de metanalises®'% favoreceram significativamente a esfincterotomia sobre a
DA manual, com a Ultima a revelar taxas superiores de persisténcia da FA e maior
incidéncia de IA, excedendo os 12%.% De facto, defeitos esfincterianos internos e externos
foram documentados em estudos ultrassonogréaficos de individuos submetidos a DA209:210,

podendo ainda complicar-se com hemorragia e hematomas perianais.*

Dado o risco de rotura esfincteriana descontrolada e difusa, com grande potencial de
causar 1A%, e inferioridade relativamente a ELI, atualmente advoga-se que DA manual deve
ser abandonada das opcdes terapéuticas da FA.%3'°8 As técnicas controladas, embora
promissoras, necessitardo de estudos adicionais, incluindo estudos comparativos com

outras modalidades terapéuticas, para serem equacionadas como opc¢des padrao.

6.4. TERAPEUTICAS EM AVALIACAO

6.4.1. Antibioticos Topicos e Orais com Prevencao da Obstipacéao
Estudos de Garg® demonstraram que um regime terapéutico de 5 dias de ciprofloxacina
500mg + ornidazol 500mg per os, juntamente com a aplica¢éo local de ornidazol durante 3
meses e evicgdo estrita da obstipagéo, proporcionou um alivio sintomatico significativo e
uma taxa de cicatrizacéo de até 90% dos individuos tratados. Assim, os LOABAC (Local
and Oral Antibiotics with Avoidance of Constipation) emergiram como uma nova alternativa
no tratamento da FA crénica e mostraram diminuir significativamente a necessidade de

cirurgia num recente estudo prospetivo.®®

Grekova et al*® verificaram que doentes com FA crénicas colonizadas com bactérias
anaerdbias que receberam tratamento tépico com metronidazol, experimentaram um alivio
mais rapido da dor e dos sinais inflamatérios, diminui¢cdo do espasmo esfincteriano e uma
taxa de cicatrizacdo superior aos controlos. No entanto, o isolamento de bactérias
anaerObias em cultura de zaragatoa foi observado em apenas um terco dos doentes, ao
passo que aqueles com colonizagdo predominantemente aerébia provavelmente
beneficiam da aplicacdo de ciprofloxacina. Os autores concluiram, assim, que o tratamento
antimicrobiano tdpico seletivo pode ser eficaz na FA crénica, desde que 0s microrganismos
relevantes sejam identificados. Os LOABAC, quando usados de forma adequada, parecem
ser um tratamento adjuvante eficaz e seguro, principalmente em FA crénicas.?®3 Num

recente ECR, o metronidazol tépico mostrou também beneficio em FA agudas.®?

6.4.2. Fissurotomia
Incidindo no mecanismo hipotético de que a presenca de um trato subcutaneo pode fazer

persistir a fissura devido a infecdo subclinica subjacente, Pelta el al*® propuseram a

23



realizacdo de uma fissurotomia subcutanea, que consiste na abertura desse trajeto,
permitindo a sua cicatriza¢ao, libertacdo de pele perianal e alargamento do canal anal. No
seu estudo prospetivo, que incluiu 109 doentes refratarios a terapéutica médica, foram
relatadas taxas de cicatrizacdo de 98,2%, sem sintomas de IA. No entanto, ndo foram

encontradas mais publicacfes que suportem esta técnica.

6.4.3. Esfincterodlise
A esfincterdlise consiste na fragmentacao das fibras do EAI, inserindo o dedo indicador no
canal anal, dirigindo a ponta para a parede lateral, e aplicando uma presséo firme logo
abaixo do sulco interesfincteriano.?’* Nos estudos de Gupta?'-?'4, parece ser um
procedimento eficaz, seguro e de facil realizacdo. Num estudo prospetivo, mostrou diminuir
a pressao anal de repouso, a par do controle dos sintomas, com alta satisfacdo dos

doentes.?3

Quando comparada com a ELI, ndo foram encontradas diferengas significativas na eficacia
entre os dois procedimentos, bem como no risco de 1A.531%8214 Além disso, as complicacGes
inerentes & ferida cirdrgica (como hemorragia, supuracdo e fistulizacdo) sé&o

minimizadas.?*?

6.4.4. Neuroestimulacdo Sagrada e Estimulacdo Percutanea do Nervo Tibial
A neuroestimulacdo tem sido sugerida como uma alternativa terapéutica poupadora de
esfincter. Os mecanismos que conduzem ao seu efeito ndo foram completamente
elucidados, mas parece haver interferéncia com varios mecanismos neuronais periféricos
e centrais, incluindo o relaxamento do EAI pela ativacdo parassimpatica, melhoria dos
movimentos intestinais, aumento do fluxo sanguineo retal (refletindo a funcdo nervosa
autonOmica e o relaxamento esfincteriano) e ativacdo de células envolvidas no processo
de cicatrizagdo, com aumento da deposi¢do de colagénio, promovendo uma cicatrizagao
mais rapida da les&o.?>21¢ O alivio da dor é melhor explicado pela teoria do “gate-control”
(Melzack and Wall??, 1965), na qual a ativagdo de fibras aferentes mielinizadas pela
aplicacdo de um campo elétrico externo, resulta na inibicdo da informac¢do dolorosa

transmitida por fibras mais pequenas ndo mielinizadas.?t>21/

Yakovlev et al?*® trataram 5 doentes com neuroestimulagdo sagrada (NS) durante 3
semanas e obtiveram alivio da dor e cura da FA em todos os participantes, sem recidivas
apo6s 1 ano. Em alternativa, a estimulacao de nervos similares, como o nervo tibial posterior
(ramo do nervo ciatico), pela técnica de estimulacdo elétrica nervosa transcutanea, pode
mimetizar os efeitos da NS de forma menos invasiva, tendo sido sugerida por Altunrende

et al e utilizada inicialmente em 10 doentes, com uma taxa de sucesso de 60%,
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aumentando para 70% apds novas sessées.?*® Moya et al??° alcangaram a cura em todos
0s 6 doentes com FA refrataria, tratados com estimulacdo percutanea do nervo tibial
posterior (EPNTP), mas verificaram uma recidiva de 50% aos 6 meses. Numa recente série
de 9 casos?'® com 3 anos de follow-up, a EPNTP resultou na cicatrizacdo da FA crénica
em mais de metade dos casos, reduziu a sintomatologia em 90% e melhorou
significativamente a funcéo intestinal dos individuos tratados. Num estudo randomizado???,
mostrou alguma superioridade em relacdo a pomada de GTN na cicatrizacdo da FA

cronica, sem efeitos adversos documentados.

6.4.5. Transplante Aut6logo de Tecido Adiposo
O tecido adiposo é maior fonte de células estaminais e outras células regenerativas no
adulto, com atividade pré-angiogénica. O transplante de tecido adiposo autélogo parece

melhorar o potencial regenerativo endégeno, sem risco de rejeigdo.??#223

Dois pequenos estudos piloto??2223 procuraram avaliar esta técnica num pequeno grupo de
doentes com FA croénicas refratarias as terapéuticas padrédo. No estudo de Lolli et al*??, que
incluiu 8 doentes submetidos a injecdo subcutanea de lipoaspirado do hipogastro
uniformemente distribuido por toda a circunferéncia do canal anal, a cicatrizagdo ocorreu
em 75%, sem complicacdes poés-operatorias. Andjelkov et al??® obtiveram a cura de todos
0s 6 doentes submetidos a injecdo subcutanea de células regenerativas derivadas do

tecido adiposo nos bordos da fissura e EAIl, igualmente sem complicagées.

6.4.6. Cirurgia Laser
Esfahani et al** conduziram um estudo piloto de 25 doentes com FA crénica tratados com
laser fracionado de CO.. A irradiacdo do leito e bordos da fissura, EAl e area em redor da
lesdo melhorou significativamente a sintomatologia, sem recidivas ap6s 1 ano, e sem

evidéncia de IA.

6.4.7. Dispositivos de Suporte Anococcigeo
Os dispositivos de suporte anococcigeo sdo colocados no assento da sanita com o objetivo
de alterar a configuracdo anatémica do canal anal, contrabalancando a presséo exercida
sobre os tecidos anais posteriores durante a defecacéo, de modo a evitar traumatismos
repetidos e aliviar a sintomatologia associada a FA e obstipacdo.??>?26 Num estudo piloto
prospetivo ndo randomizado??®, mostrou resultados comparaveis a ELI, sem complicacées

a curto prazo.
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7. DISCUSSAO E CONCLUSOES

Vérias teorias foram propostas para elucidar a patogénese da FA primaria, bem como os

mecanismos envolvidos na sua evolucao para a cronicidade.

Embora alvo de constante discusséo, parece universalmente aceite que uma combinacao
de traumatismo da mucosa anal, hipertonia do EAI e isquemia seletiva da comissura
posterior estara implicada na maioria das fissuras. No entanto, uma atencao especial deve
ser dada as FA anteriores, pois podem conter lesdes esfincterianas ocultas subjacentes, e
geralmente estdo associadas a baixas pressdes anais. Mais recentemente, a colonizacdo
microbiana e infecao do leito da fissura tém sido apontadas como possiveis obstaculos

acrescidos a cicatrizagao.

O diagnostico de FA geralmente € feito com base na anamnese e confirmado no exame
proctolégico, mas investigacdes adicionais podem necessarias numa base individualizada.
As FA primarias sédo lesGes benignas, tipicamente Unicas e localizadas na linha média.
Fissuras com caracteristicas atipicas devem levantar a suspeita de uma causa secundaria,
gue deve ser investigada e tratada em conformidade, preferencialmente com uma

abordagem multidisciplinar.

As FA agudas apresentam-se sobretudo nos cuidados de salde primarios e geralmente
cedem a medidas conservadoras simples, como a ingestdo de fibras ou outros agentes
formadores de massa e BA, cicatrizando com ou sem a aplicagdo de anestésicos ou
corticosteroides tépicos, que se tém demonstrado obsoletos®?. Estas medidas apresentam
um baixo custo, sdo bem toleradas, com efeitos laterais minimos ou nulos, e séo
geralmente propostas como terapéutica de primeira linha em todos os doentes com FA

aguda.36-°3

As formas cronicas muito provavelmente correspondem a lesbGes isquémicas,
continuamente sustentadas pela hipertonia esfincteriana, e, portanto, adicionalmente
requerem uma estratégia de tratamento dirigida. A reducéo da pressao anal e 0 aumento

da perfuséo local sdo a base da maioria das terapias médicas e cirargicas atuais.

A aplicacao tépica de nitratos ou BCC pode ser proposta logo inicialmente na abordagem
da FA cronica ou quando as medidas higienodietéticas ndo resultam na cura da FA
aguda.®*°3 Ainjecdo de TB pode ser considerada como terapéutica de segunda linha apés
tratamento topico mal sucedido, contornando eventuais problemas de adeséo terapéutica,
podendo ser repetida, se necessario. No entanto, a recorréncia de FA apos terapéutica

médica é comum.
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A ELI continua a ser o tratamento mais eficaz a longo prazo da FA cronica,
significativamente superior a qualquer terapéutica médica, sendo improvavel que estas

conclusdes sejam alteradas por estudos futuros.®®

A principal preocupagdo com a ELI é o risco de IA. Nos ultimos anos, a incidéncia de 1A
parece estar a diminuir o que, segundo Nelson et al®®, pode ser devido ao advento de
terapéuticas médicas eficazes, a selecdo mais criteriosa dos candidatos a cirurgia, e ao
aperfeicoamento da técnica cirargica. Atualmente, o risco parece ser inferior a 5% e refere-
se sobretudo a incontinéncia minor, principalmente para gases. Contudo, ndo se podendo
considerar desprezivel, os potenciais riscos deverdo ser discutidos com todos os

candidatos.

A ELI pode ser realizada pela técnica aberta ou fechada (subcutanea), cada uma com o
seu conjunto de vantagens e desvantagens, permanecendo a controvérsia sobre qual é
superior. A extensdo da esfincterotomia também nao é consensual, nho entanto, a incisdo
a medida do comprimento da fissura pode permitir taxas de cicatrizacdo equiparaveis a

técnica convencional até a linha denteada, com menor incidéncia de IA.

Apesar de a ELI permanecer o gold standard do tratamento cirdrgico da FA, tem-se
verificado um interesse crescente nas técnicas “poupadoras de esfincter’. O RD, associado
ou nao a fissurectomia, parece ser uma alternativa apropriada a ELI, com particular
interesse em doentes com FA associadas a pressodes esfincterianas normais ou reduzidas,
ou fatores de risco para IA. No entanto, mais evidéncia sera necessaria para estabelecer

a sua eficacia e seguranca comparativamente a ELI.

A DA manual ndo devera fazer parte da abordagem terapéutica atual, mas pequenos
estudos recentes sugerem que técnicas de dilatacdo mais controladas podem ser téo

eficazes como a ELI, com menor risco de IA.

Novas opc¢des terapéuticas estdo a emergir, com resultados encorajadores. No entanto,
provavelmente mais ECR serdo necessarios para substanciar estes resultados e

determinar a sua aplicacdo na pratica clinica.
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TABELAS

Tabela I. Diagnosticos diferenciais de fissura anal crénica atipica 343

Fissura anal idiopatica cronica

Doenga inflamatoria intestinal: doenga de Crohn, colite ulcerosa

Doencgas sexualmente transmissiveis: sifilis, herpes simplex, gonorreia, cancroide,

clamidia

Tuberculose perianal

Outras dermatites infeciosas: Streptoccocus spp

Ulceracdo anogenital idiopatica na infecéo por VIH

Doencas malignas: carcinoma epidermdide, metastase anal, leucemia, doenca de

Paget, neoplasias cutaneas

Dermatoses: eczema anal, liquen escleroso, liquen plano, psoriase

Doenca de Behcet

Trauma do canal anal: praticas sexuais anorrecetivas, abuso sexual

Quimioterapia

VIH — Virus da Imunodeficiéncia Humana
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Figura 1. Patogénese da Fissura Anal. EAl — Esfincter anal interno; ONS — Oxido nitrico

sintetase. Imagem do Autor.
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