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Resumo

Introdugdo: A fimose é uma situagao clinica na qual ha um aperto do prepucio, que impede a sua retragao de forma total ou
parcial, impossibilitando a exposigdo completa da glande. O seu tratamento pode ser médico ou cirurgico.

O objetivo desta revisao foi analisar a eficacia e seguranga da aplicagdo de corticosteroides topicos no tratamento da fimose
nao complicada.

Métodos: Pesquisaram-se normas de orientagdo clinica, revisGes sistematicas, metanalises e ensaios clinicos controlados nas
bases de dados da National Guideline Clearinghouse, Guidelines Finder, Cochrane Library, Clinical Evidence, Fisterra, DARE,
CMA Infobase, Bandolier e Pubmed, publicados nos ultimos dez anos, em inglés, portugués, espanhol ou francés, com os ter-
mos MeSH “phimosis” e “hydroxycorticosteroids” ou “glucocorticoids”. Foram critérios de inclusdo: criangas entre os 3 e os 15
anos com fimose, cuja intervencao incluisse aplicagdo de corticosteroide, placebo e/ou manobra de retragdo.

Foi utilizada a escala Strenght of Recommendation Taxonomy da American Academy of Family Physicians para a avaliagdo da
qualidade da evidéncia.

Resultados: Foram incluidos na revisdo sete artigos. As normas de orientagao clinica apresentam evidéncia que recomenda o
tratamento conservador. Os ensaios clinicos controlados demonstraram que esta intervengdo é eficaz (p < 0,01). Ndo foram
reportados efeitos adversos relevantes.

Discussdo: A aplicacdo topica de corticosteroides tem um efeito benéfico no tratamento da fimose (for¢a de recomendacdo B).
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Abstract

Introduction: Phimosis is tightening of the foreskin that
prevents retraction and hence complete exposure of the
glans. The natural history of primary phimosis is comple-
te resolution. If this does not occur treatment is indica-
ted. Studies show that conservative treatment with topi-
cal corticosteroids is effective and safe.

The aim of this review was to assess the efficacy and sa-
fety of application of topical corticosteroids in uncompli-
cated phimosis.

Methods: A search was made for clinical guidelines, sys-
tematic reviews, meta-analyses and controlled clinical
trials published in the last 10 years in English, Portugue-
se, Spanish or French, with the MeSH terms “phimo-
sis” and “hydroxycorticosteroids” or “glucocorticoids”.
Databases used included the National Guideline Clea-
ringhouse, Guidelines Finder, Cochrane Library, Clinical
Evidence, Fisterra, DARE, CMA Infobase, Bandolier and
PubMed. Inclusion criteria were children aged between
three and 15 years with phimosis, whose intervention
included application of corticosteroids versus placebo
and/or retraction manoeuvre.
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The American Academy of Family Physicians Strength of
Recommendation Taxonomy was used to assess the qua-
lity of evidence.

Results: Of the 84 articles found, seven were selected
(two guidelines and five controlled clinical trials). Accor-
ding to the guidelines, there is evidence to support the
application of topical corticosteroids in phimosis. Con-
trolled clinical trials show that this intervention is effec-
tive. Significant adverse effects have not been reported.
Discussion: Topical application of corticosteroids has be-
neficial effects in the treatment of phimosis (strength of
recommendation B). A limitation identified was hetero-
geneity in the studies regarding the type and dosage of
corticosteroid used and classification of phimosis.

Keywords: Phimosis; Hydroxycorticosteroids; Glucocor-
ticoids; Child

Introducao

A fimose é uma situagdo clinica na qual ha um aperto
do prepucio que impede a sua retragdo de forma total
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ou parcial, impossibilitando a exposicdo completa da
glande.*?

De acordo com as caracteristicas macroscopicas do anel
prepucial, a fimose classifica-se como primadria ou fisio-
légica quando ndo ha sinais de cicatrizagdo e secundaria
na presenca destes. S3o sinais de cicatrizacdo a fibrose
e espessamento cutdaneo, que surgem como conse-
quéncia de processos inflamatdrios em determinadas
situagdes clinicas, como na balanite xerdtica obliterante,
doengas dermatoldgicas (como o liquen escleroso atro-
fico), balanopostites de repeti¢do ou pds-traumatica.*
A fimose fisioldgica caracteriza-se pela desproporgao
entre a largura do prepucio e o didametro da glande,*
bem como pela presenga de pequenas aderéncias entre
a face interna do prepucio e a glande.

Existem diversos graus de retracdo do prepucio que
podem ser divididos em cinco tipos (Tabela 1).°

O preplcio tem efeito protetor em relagdo ao meato
uretral e outras fungdes, como a contribuicdo para o
prazer sexual. A sua separagdo incompleta da glande
pode ser responsavel pela colonizagdo por microrganis-
mos patogénicos, causadores de balanopostite e infegdo
urindria. No entanto, a falta de higiene é a causa mais
frequente de balanites.®

Fatores como o crescimento do corpo do pénis, a
acumulagdo de secregdes epiteliais, as eregdes inter-
mitentes e a masturbag¢do na puberdade propiciam a
separagao do prepucio da glande. A histdria natural da
fimose primdria é a sua resolugdo completa, ocorrendo
em 50% das criangas no primeiro ano de vida e 89%
nos primeiros trés anos. O tratamento de referéncia é a
circuncisdo; no entanto, esta opg¢do cirdrgica mantém-
-se controversa, uma vez que tem riscos associados,
tais como hemorragia, infegdo, entre outros,® além de
nem sempre ser bem aceite pelos pais.? Atualmente,
as indicagGes para circuncisdo incluem a existéncia de
balanopostite recorrente, infecdes do trato urinario
recorrentes sem outra justificagdo aparente, balanite
xerdtica obliterante, fimose cicatricial secundaria a
doengas dermatoldgicas (scarred foreskin) e fimose que
persiste apds terapéutica com corticosteroide tdpico.
Segundo o Plano Nacional de Saude Infantil e Juvenil da

Tabela 1. Tipos de prepucio®

Tipo | Sem retragdo do prepucio
Tipo Il Exposicdo apenas do meato uretral externo
Tivo Iil Exposicdo da glande até a parte média do sulco da
P corona
. Exposi¢do da glande acima da corona, até ao local de
Tipo IV ~ .
adesdo do prepucio
\Tipo Vv Exposicdo facil de toda a glande )

Direcdo Geral da Saude (DGS), os rapazes com fimose
fisiolégica persistente poderdo ser referenciados para
eventual circuncisdo aos cinco anos de idade.’

Desde os anos 90, com o trabalho dos pioneiros Kikiros
e Woodward, que a abordagem conservadora da fimose
primdria com a aplicagdo de corticosteroides tdpicos
tem sido considerada uma alternativa terapéutica efi-
caz. Pensa-se que aqueles atuam por dois mecanismos
possiveis: o efeito anti-inflamatdrio / imunossupressor e
antiproliferativo, o que permitird a diminuigdo da matriz
extracelular, e o rearranjo das fibras de colagénio e elas-
tina, com consequente reducdo da espessura cutdnea.®
Nao foram referidos efeitos secundarios, sendo um tra-
tamento seguro e econémico.® As principais vantagens
desta abordagem sdo o facto de nao ser invasiva nem
traumatica e ter um baixo custo.® Tem sido proposta a
utilizagdo de diversos corticosteroides tépicos em varios
esquemas terapéuticos. Estdo disponiveis em Portugal
a hidrocortisona, mometasona, betametasona e fluti-
casona.*®

O objetivo desta revisao foi analisar a eficacia e segu-
ranga da aplicacdo de corticosteroides tdpicos no trata-
mento da fimose fisioldgica.

Métodos

Efetuou-se uma pesquisa de normas de orientagao cli-
nica (NOC), revisGes sistematicas, metanalises e ensaios
clinicos controlados (ECC), nas bases de dados da
National Guideline Clearinghouse, Guidelines finder,
Cochrane Library, Clinical Evidence, Fisterra, DARE, CMA
Infobase, Bandolier e Pubmed, publicados nos ultimos
dez anos, em inglés, portugués, espanhol ou francés,
com os termos MeSH “phimosis” e “hydroxycorticoste-
roids” ou “glucocorticoids”.

Os critérios de inclusdo selecionados foram: criangas
entre os 3 e os 15 anos com o diagndstico de fimose,
cuja intervengdo incluisse a aplicagdo de corticoste-
roide, comparando com placebo ou apenas com a rea-
lizagdo da manobra de retragdo. Os outcomes avaliados
foram a eficacia (medida através da retracdo completa
do prepucio) e a seguranca do farmaco (considerando a
presenc¢a ou ndo de efeitos adversos).

Definiram-se como critérios de exclusdo a presenca de
antecedentes de infe¢des de repeti¢do do trato urinario
ou fimose secundaria.

Com o intuito de identificar os niveis de evidéncia e
forcas de recomendacgéo, recorreu-se a escala Strenght
of Recommendation Taxonomy (SORT) da American Aca-
demy of Family Physicians.
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Resultados

Da pesquisa efetuada resultaram 84 artigos, dos quais
53 n3do eram concordantes com o objetivo do estudo,
cinco encontravam-se repetidos e dois estavam escritos
noutro idioma que ndo um dos selecionados. Vinte e
quatro artigos foram analisados pormenorizadamente,
tendo sido excluidos 17 por ndo se enquadrarem no
objetivo e metodologia. Incluiram-se, assim, sete arti-
gos: duas NOC (Tabela 2) e cinco ensaios clinicos contro-
lados (ECC) (Tabela 3).

Em ambas as NOC,** é recomendado o tratamento
conservador com a aplicagdo tdpica de corticosteroides,
considerando-se a sua utilizagao segura e bem tolerada.
O estudo conduzido por Zampieri, em 2005, comparou
a aplicagdo bididria de betametasona a 0,05% durante
15 dias, seguida de uma aplicacdo diaria nos 15 dias
seguintes, com a realizagdo da manobra de retracdo do
prepucio. Este ciclo poderia ser repetido até trés vezes,
sendo tomada a decisdo de repeticdo na avaliagdo
clinica (10 dias apds término de cada ciclo de tratamen-
tos). O estudo reuniu criangas entre os 4 e os 14 anos,
tendo os resultados demonstrado a resolugdo da fimose
em 96% das criangas que receberam até trés ciclos de
corticosteroide versus 67% no grupo de controlo (p <
0,01).

O mesmo autor conduziu outro estudo com uma popu-
lagdo semelhante em 2007,% no qual comparou a apli-
cacdo bidiaria de betametasona a 0,05% durante 15
dias, seguida de aplicagdo diaria Unica nos 15 dias
seguintes, com a aplica¢do diaria do mesmo corticoste-
roide durante 30 dias e com um grupo de controlo que
efetuou apenas a manobra de retragdo do prepucio.
Os resultados demonstraram que a aplicagdo de cor-
ticosteroide foi significativamente mais eficaz do que
a manobra de retracdo e que a aplicacdo bidiaria foi
significativamente mais eficaz do que a aplicacdo diaria
Unica. Os resultados foram mais favoraveis nos rapazes
com 4 a 8 anos (p <0,01).

No estudo realizado por Nascimento,® foram seleciona-
das 195 criangas entre os 3 e 0s 13 anos e divididas em
quatro grupos. Foi comparada a aplicacdo bidiaria de

betametasona a 0,2% e hialuronidase versus betame-
tasona a 0,2% versus betametasona a 0,1% versus pla-
cebo, com avaliagdes clinicas aos 30 e aos 60 dias. Todos
realizaram manobra de retracdo do prepucio. Nos trés
grupos em que foi aplicado o corticosteroide, a taxa de
resposta foi melhor do que no grupo placebo (p < 0,001)
e verificou-se que aos 60 dias a resposta foi melhor do
que aos 30 dias de tratamento (p < 0,0001).

O ensaio clinico de Esposito,*? envolveu criangas entre
os 3 e os 13 anos e comparou a aplicacdo bidiaria de
mometasona a 0,1% versus placebo, durante quatro
semanas, realizando ambos os grupos manobra de
retracdo do prepucio. Verificou-se que o tratamento
com corticosteroide foi mais eficaz do que o placebo
(65,8% versus 16,6%, p < 0,0001).

Por ultimo, o estudo de Lund,® incluiu 137 criangas
entre os 3 e os 15 anos e comparou a aplicacdo bidia-
ria de betametasona a 0,1%, durante quatro semanas
versus placebo, sendo que ambos os grupos realizaram
manobra de retragdo do prepucio. Obteve-se uma taxa
de resolugao completa da fimose de 74% no grupo de
tratamento com corticosteroide comparativamente a
44% no grupo do placebo (p < 0,01).

Nenhum dos estudos reportou efeitos adversos locais e/
ou sistémicos da aplicacdo dos corticosteroides.

Discussao

Os estudos incluidos nesta revisdo apresentam alguma
heterogeneidade em rela¢do ao tipo de corticosteroide,
posologia utilizada e grau de fimose. Apesar desta
diversidade clinica e de opgdes terapéuticas, a taxa de
resolucdo da fimose foi sempre superior a 50%.

Ndo ha consenso em relagdo a idade ideal para inicio
do tratamento da fimose com corticosteroides tépicos.
Contudo, uma vez que os estudos iniciaram a terapéu-
tica a partir dos 3 ou 4 anos, com boa tolerancia e boa
resposta, e a DGS recomenda a terapéutica cirurgica a
partir dos 5 anos, considera-se que o inicio do trata-
mento conservador da fimose podera ter inicio a partir
dos 3 anos de idade.

Tabela 2. Normas de orientacdo clinica

-

Referéncia Conclusdes Comentarios FR

10 O tratamento conservador com corticosteroides topicos deverd ser utilizado como  Maioria dos artigos incluidos

primeira linha e a cirurgia como ultimo recurso sdo revisdes narrativas

O tratamento conservador é uma opgdo para a fimose primaria, com creme ou

. ) . . Resulta de um consenso

4 pomada de corticosteroides (0,05-0,1%), duas vezes por dia, durante 20-30 dias (FR A) C

Sem efeitos secundarios (NE 1)

Y,

FR, forca de recomendagdo; NE, nivel de evidéncia.

‘m' Acta Pediatrica Portuguesa



Corticosteroides Topicos na Fimose

Tabela 3. Ensaios clinicos controlados

Referéncia Metodologia

Estudo prospetivo

Italia

n =298

4 — 14 anos

Betametasona 0,05%

8 Duas vezes/dia, 15 dias; uma vez/
dia, 15 dias seguintes (grupo A)
versus
Betametasona 0,05% Uma vez/dia
durante 30 dias (grupo B)
versus
Manobra de retragdo (grupo C)

Estudo prospetivo

Brasil

n =195

3-10anos

Betametasona 0,2% e hialuronidase
(Grupo 1)

versus

Betametasona 0,2% (Grupo 2)
versus

Betametasona 0,1% (Grupo 3)
versus

Placebo (Grupo 4)

Todos realizaram manobra de
retragao

Estudo prospetivo
Itdlia
n =240
3-13 anos
Mometasona 0,1%

12 Duas vezes/dia, durante quatro
semanas
versus
Placebo
Todos
retragao

realizaram manobra de

Estudo prospetivo

Itélia

n =337

4 — 14 anos

Betametasona 0,05% Duas vezes/
11 dia, 15 dias e uma vez/dia, 15 dias

seguintes, associada a manobra de

retragao

versus

Manobra de retragdo

Estudo prospetivo

Dinamarca

n=137

3 -15anos

Betametasona 0,1% Duas vezes/dia,
13 quatro semanas

versus

Placebo

Todos

retragao

realizaram manobra de

\

Resultados

- Resolugdo completa da fimose em 90% dos
rapazes do grupo A, 72% do grupo B e 56% do
grupo C

- Tratamento efetuado nos grupos A e B foi mais
eficaz do que no grupo C (p <0,01)

- A dose de corticosteroide usada no grupo A foi
mais eficaz do que a do grupo B (p < 0,01)

- Resultado melhor nos rapazes entre os 4 e os 8
anos (p < 0,01).

- Aos 30 e 60 dias de tratamento, os grupos 1, 2
e 3 apresentaram melhores resultados do que o
grupo 4 (p < 0,001).

- A taxa de resposta aos 60 dias foi melhor do que
aos 30 dias de tratamento (p < 0,001).

- Verificou-se uma eficdcia superior no grupo de
tratamento (65,8% versus 16,6%, p < 0,0001)

- 96% das criangas que receberam até trés ciclos
de corticosteroide tiveram resolugdo completa
da fimose versus 67% grupo controlo (p < 0,01)

- Primeiro més: 74% com resolugdo
versus 44% com placebo (p < 0,01)

completa

Comentarios

- Boa amostragem

- Seguimento superior a 80%
- Resultado orientado para o
doente

- Boa amostragem

- Duplamente cego

- Seguimento superior a 80%
- Resultado orientado para o
doente

- Ndo ha referéncia a processo
de aleatorizagdo

- Seguimento < 80%
- Andlise por protocolo e ndo
com intengdo de tratar

NE

2

NE, nivel de evidéncia.
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Em relagdo as NOC, uma foi construida com base em
revisdes narrativas’® e a outra resultou de um consenso
de peritos* atribuindo-se forca de recomendagdo C,
segundo a escala SORT.

A maioria dos ECC teve nivel de evidéncia 1, com exce-
¢do dos estudos de Zampieri'* e Lund,®® aos quais se
atribuiu um nivel de evidéncia 2 devido a limita¢Ges
metodoldgicas. No primeiro estudo, ndo é feita referén-
cia ao processo de aleatorizagdo na selegdo das criangas.
No segundo, o follow-up foi inferior a 80% e a analise
estatistica foi feita por protocolo e ndo com intengdo
de tratar.

Em relagdo a utilizacdo da fluticasona, obteve-se num
ensaio clinico uma taxa de sucesso de 91,1% e boa tole-
rancia ao farmaco.® No entanto, o estudo ndo foi inclu-
ido nesta revisdo pois o seu objetivo ndo era coincidente
e incluia situagGes de fimose secundaria.

Atendendo ao numero de criancas tratadas e as taxas
de eficacia dos estudos incluidos, considera-se que o
tratamento conservador da fimose com a aplicagdo de
corticosteroide topico € uma opgdo terapéutica util na
pratica clinica, com forga de recomendacgao B. Como tal,
devera ser considerada como opgao terapéutica para a

fimose a ser discutida e ponderada em conjunto com os
pais das criangas.
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