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Otomycosis; Introduction: Otomycosis is a common diseases that can be associated with many complications
Topical betadine; including involvement of the inner ear and mortality in rare cases. Management of otomycosis
Topical clotrimazole; can be challenging, and requires a close follow-up. Treatment options for otomycosis include
Recovery rate local debridement, local and systemic antifungal agents and utilization of topical antiseptics.

Objective: This study was designed to compare the recovery rate of otomycosis using two
therapeutic methods; topical betadine (Povidone-iodine) and clotrimazole.

Methods: In this single-blind clinical trial, 204 patients with otomycosis were selected using
a non-probability convenient sampling method and were randomly assigned to two treatment
groups of topical betadine and clotrimazole (102 patients in each group). Response to treatment
was assessed at 4, 10 and 20 days after treatment. Data were analyzed using the independent
t-test, Chi-Square and Fisher exact test in SPSS v.18 software, at a significance level of p < 0.05.
Results: The results showed that out of 204 patients with otomycosis, fungi type isolated inclu-
ded Aspergillus in 151 cases (74%), and Candida albicans in 53 patients (26%). On the fourth day
after treatment, 13 patients (13.1%) in the group treated with betadine and 10 patients (9.8%)
in the group treated with clotrimazole showed a good clinical response to treatment (p=0.75).
A good response to treatment was reported for 44 (43.1%) and 47 patients (46.1%) on the tenth
day after the treatment (p=0.85); and 70 (68.6%) and 68 patients (67.6%) on the twentieth day
after treatment (p=0.46) in the groups treated with betadine and clotrimazole, respectively.
The response to treatment was thus not significantly different in the two groups.
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Conclusion: In the present study the efficacy of betadine and clotrimazole was the same for the
treatment of otomycosis. The result of this study supports the use of betadine as an effective
antifungal in otomycosis treatment, helping to avoid the emergence of resistant organisms.

© 2017 Associacdo Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Published
by Elsevier Editora Ltda. This is an open access article under the CC BY license (http://
creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

PALAVRAS CHAVE
Otomicose;

Betadina topica;
Clotrimazol topico;
Taxa de recuperacao

Comparacao da taxa de recuperacao de otomicose com o uso de tratamento tépico
com betadina e clotrimazol

Resumo

Introdugdo: A otomicose € uma das doencas comuns associadas a muitas complicagdes, como
envolvimento da orelha interna e mortalidade em casos raros. O tratamento da otomicose pode
ser realmente desafiador e requer um acompanhamento rigoroso. As opcoes de tratamento para
otomicose podem incluir desbridamento local, agentes antiflngicos locais e sistémicos e uso de
antissépticos topicos, os medicamentos topicos recomendados para o tratamento da otomicose.
Objetivo: Comparar a taxa de recuperacao de otomicose utilizando dois métodos terapéuticos
de betadina tdpica (povidona-iodo) e clotrimazol.

Método: Neste ensaio clinico simples cego, 204 pacientes com otomicose foram selecionados
utilizando-se método de amostragem de nao probabilidade conveniente e randomizados para
dois grupos de tratamento, com betadina topica e com clotrimazol (102 pacientes em cada
grupo). A resposta ao tratamento foi avaliada aos 4, 10 e 20 dias apos o tratamento. Os dados
foram analisados utilizando o teste t independente, qui-quadrado e teste de Fisher no software
SPSS v.18, com nivel de significancia de p <0,05.

Resultados: Os resultados mostraram que dos 204 pacientes com otomicose, os tipos de fungos
isolados incluiram Aspergillus em 151 casos (74%) e Candida albicans em 53 pacientes (26%).
No quarto dia apos o tratamento, 13 pacientes (13,1%) no grupo tratado com betadina e 10
pacientes (9,8%) no grupo tratado com clotrimazol apresentaram boa resposta ao tratamento
(p=0,75). Uma boa resposta ao tratamento foi relatada para 44 (43,1%) e 47 pacientes (46,1%)
no décimo dia apos o tratamento (p=0,85); e 70 (68,6%) e 68 pacientes (67,6%) no vigésimo dia
apos o tratamento (p=0,46) no grupo tratado com betadina e clotrimazol, respectivamente.
Assim, a resposta ao tratamento nao foi significativamente diferente nos dois grupos.
Conclusdo: No presente estudo, a eficacia da betadina e do clotrimazol foi a mesma no trata-
mento da otomicose. O resultado deste estudo apoia o uso de betadina como um antiflingico
eficaz no tratamento da otomicose que pode ajudar a evitar o surgimento de organismos resis-
tentes.

© 2017 Associacdo Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Publicado
por Elsevier Editora Ltda. Este é um artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://
creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

A infeccao da orelha externa é uma inflamacdo comum
do meato aclstico externo e auricula que ocorre devido
a varios fatores locais ou como uma manifestacao de uma
doenca sistémica. Cerca de 10% das pessoas apresentam
infeccao da orelha externa em suas vidas, 90% das quais é
unilateral.”? A infeccao fungica do meato acustico externo
(otomicose) é uma doenca comum, representa de 9%>* a
27,2%° dos pacientes com sinais e sintomas de otite média
externa encaminhados aos centros de otorrinolaringologia.
A infeccao fungica é também a causa de mais de 30% dos
pacientes com secrecdo na orelha e é a causa comum de
resisténcia ao tratamento da otite externa.® A otomicose
pode ocorrer por varios fatores predisponentes, inclusive
corpos estranhos no canal auditivo, insercdo traumatica
de particulas de madeira, materiais vegetais e sujeira,

arranhdes e manipulacao do meato externo com equipa-
mento ndo esterilizado, moradia em areas com poeira ou
atmosfera Umida, umidade do canal auditivo apos natacao e
banho, infeccao fungica ungueal e lesdes dermatofiticas ao
redor da orelha.”8

A otomicose esta associada a muitas complicagdes, como
envolvimento da orelha interna e mortalidade em casos
raros. A formacéo de bola flngica ou massa fungica de micé-
lios, células epiteliais e cerume no canal auditivo pode ser
causa de perda auditiva. A pele do pescoco e a cartilagem
da orelha também sao afetadas em casos de infeccoes agu-
das. Em casos cronicos, pode ocorrer o aparecimento de um
falso véu de levedura em cores diferentes (depende do tipo
de fungo) no meato externo. A micose pode ter um mau
prognostico em individuos imunocomprometidos, especial-
mente nos casos de imunodeficiéncia celular e neutropenia.
A doenca apresenta muitos desafios, tanto para os pacientes
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como para os especialistas em otorrinolaringologia, e pode
apresentar recorréncia apesar do tratamento e acompanha-
mento em longo prazo.®™""

A base principal do tratamento da otomicose é a remocao
de detritos visiveis e elementos fungicos. Os medicamen-
tos topicos recomendados para o controle dessa condicao
incluem esteroides, antissépticos, solucdes acidas, agen-
tes antifingicos e secativos. Os medicamentos antifingicos
para otomicose nem sempre curam a doenca.'>'®* O uso
de acido boérico em uma solucao alcodlica no tratamento
dessa doenca esta associado a uma taxa de recorréncia de
23%. Além disso, o uso de solugdes antifingicas, como clo-
trimazol ou nistatina, pode ser eficaz no tratamento de
infeccoes por Candida, mas as infeccoes por Aspergillus difi-
cilmente respondem a esses medicamentos.'*"> Talvez pelo
fato de uma ampla gama de fungos ja ter sido relatada
como causadora de otomicose, a espécie mais comum é o
Aspergillus. Portanto, é necessario um esquema de trata-
mento adequado. Além disso, o uso intenso e desnecessario
de medicamentos antibacterianos no tratamento de otite
média e externa pode causar um supercrescimento fun-
gico nessa regiao. Desse modo, um dos efeitos adversos do
uso abusivo de antibidticos de amplo espectro possa ser
o0 supercrescimento secundario de fungos e o aumento da
prevaléncia de otomicose.'®"

Dada a importancia do tratamento da otomicose como
um dos desafios enfrentados pelos especialistas em otorri-
nolaringologia, este estudo teve como objetivo comparar a
taxa de resolucao de otomicose com betadina e clotrimazol
topicos.

Método

Grupo de estudo

Este ensaio clinico simples cego foi feito em 204 pacientes
com diagnostico definitivo de otomicose. Apds a aprovacao
do Comité de Etica da Universidade do Registro Iraniano
de Ensaios Clinicos pelo numero (IRCT2014123020484N1), os
participantes foram selecionados dentre os que foram enca-
minhados para a clinica otorrinolaringologica dos Hospitais
Imam Reza e Vali-Asr da Birjand University of Medical Sci-
ences durante os primeiros seis meses de 2014. Pacientes
com sinais clinicos, inclusive dor, prurido, massa no meato
aclstico externo, sensacdo de orelha tampada associada
a perda auditiva e secrecao, foram considerados suspeitos
de otomicose. Os objetivos da pesquisa foram explicados
aos participantes e eles foram recrutados, caso estives-
sem dispostos a participar do estudo e nao tivessem algum
dos critérios de exclusao, como: otite média com restricao
do meato externo, secrecdo cronica de orelha, histéria de
cirurgia otoldgica prévia, historia de tratamento com agen-
tes antiflingicos e corticosteroides e anomalias da orelha
externa.

Apds o registro das caracteristicas demograficas como
idade e sexo e a obtencao de consentimento informado,
204 pacientes com otomicose foram incluidos no estudo e
recrutados em um dos dois grupos de tratamento (102 em
cada), por randomizacao bloqueada. Todos os 204 pacientes
inscritos assinaram o termo de consentimento informado.

Coleta de amostra

As amostras foram coletadas do material presente no meato
acustico por meio de um espéculo especial. Além disso, na
presenca de pus e muco, esses também foram separados em
um recipiente estéril e enviados para laboratorios especiali-
zados de micologia da Birjand University of Medical Sciences
(BUMS).

Investigacdo micologica

Em laboratério, as amostras foram avaliadas pelo especia-
lista em microbiologia com o método KOH e a presenca de
elementos fungicos foi considerada como diagndstico defi-
nitivo de otomicose.

Uma porcao da amostra foi espalhada sobre uma lamina
de vidro limpa para exame direto e outra amostra ino-
culada no agar de dextrose Sabouraud (Merck, Alemanha)
suplementado com meio de cloranfenicol (Fina Daru, Ird)
para crescimento fungico. As placas foram incubadas a
temperatura ambiente durante duas semanas. Os fungos
foram identificados por procedimentos padrao.'® Além disso,
usaram-se também tubos germinativos de soros humanos e
producao de vesiculas em agar de farinha de milho (Merck,
Alemanha) suplementado com Tween 80 (Sigma-Aldrich, Ale-
manha), para a identificacao das leveduras.

Taxa de resolucao da otomicose

No estudo, um grupo de pacientes foi tratado com povidona-
-iodo de modo que em cada visita a orelha do paciente
foi lavada pelo médico com 10 mL de solucdo de betadina
a 10% com uma seringa. O outro grupo recebeu oito gotas
de clotrimazol antifiingico, a cada oito horas. Os pacientes
foram examinados em quatro, 10 e 20 dias apds o trata-
mento por um especialista otorrinolaringologista que nao
sabia sobre o tipo de tratamento. No estudo, os pacientes
foram categorizados em trés grupos com base na resposta
clinica: boa resposta (meato externo e membrana timpa-
nica secos e auséncia de secrecao), resposta parcial (pouca
secrecao, nao seca) e auséncia de resposta (hipersecrecao
na regiao externa do canal auditivo). Em resposta completa,
o tratamento foi descontinuado e continuou de outro modo.
Finalmente, os que nao responderam foram considerados
resistentes ao tratamento no 20° dia e o esquema de tra-
tamento continuou com tolnaftato e violeta de genciana.

Analise estatistica

No presente estudo, para analisar os dados descritivos, as
tabelas e os graficos de frequéncia de distribuicao e para a
parte inferencial, os testes t independente, qui-quadrado e
exato de Fisher foram usados no software SPSS v.18. O nivel
significativo foi considerado em p <0,05.

Resultados

Neste estudo, de 204 pacientes com otomicose foram inves-
tigados em dois grupos de tratamento de betadina ou
clotrimazol (102 em cada). Dos pacientes com otomicose,
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Tabela1 Comparacéo das caracteristicas demograficas e distribuicdo de fungos em pacientes com otomicose com base no tipo
de tratamento
Caracteristicas demograficas Grupo da betadina topica (%) Grupo do clotrimazol topico (%) Valor p
Idade (anos)® 38,61+15,45 40,37 + 16,15 0,43
Sexo 0,40
Masculino 40 (39,2) 46 (45,1)
Feminino 62 (60,8) 56 (54,9)
Agente fungico 0,63
Aspergillus spp. 77 (75,4) 74 (72,5)
Candida albicans 25 (24,5) 28 (27,5)

2 Valores na tabela sao média & DP.

Tabela 2 Comparacao de resposta ao tratamento no quarto, decimo e 20° dia ap6s o tratamento em pacientes com base no

tipo de tratamento

Curso do tratamento Tipo de tratamento Resposta ao tratamento Valor p
Sem resposta (%) Resposta parcial (%) Boa resposta (%)

4 Betadina?® 31 (31,3) 55 (55,6) 13 (13,1) 0,75

dias Clotrimazol 32 (31,4) 60 (58,8) 10 (9,8)

10 Betadina 8 (7,8) 50 (49) 44 (43,1) 0,85

dias Clotrimazol 9 (8,8) 46 (45,1) 47 (46,1)

20 Betadina 13 (12,7) 19 (18,6) 70 (68,6) 0,46

dias Clotrimazol 9 (8,8) 25 (24,5) 68 (66,7)

a Trés pacientes ndo compareceram no quarto dia apos o tratamento.

86 (42,15%) eram do sexo masculino e 118 (57,85%) do
feminino. A média de idade dos pacientes nos dois grupos
tratados com betadina ou clotrimazol foi de 38,61+ 15,45 e
40,37 £ 16,15 anos, respectivamente. Neste estudo, Asper-
gillus spp. foi responsavel por 75,4% e Candida albicans por
24,5% de otomicose no grupo de pacientes tratados com
betadina. Entretanto, a prevaléncia de Aspergillus spp. e
Candida albicans foi relatada para 72,5 e 27,5% dos pacien-
tes com otomicose tratados com clotrimazol.

Em geral, o estudo ndo mostrou diferenca significativa
em relacao a idade (p=0,43), ao sexo (p=0,4) e ao agente
causal de otomicose (p =0,63) entre dois grupos, de betadina
e clotrimazol (tabela 1).

No estudo, a taxa de resolucao da otomicose foi avaliada
nos dois grupos de tratamento, de betadina e clotrimazol.
Os resultados demonstraram que no quarto dia apos o trata-
mento, 13 pacientes (13,1%) no grupo tratado com betadina
e 10 (9,8%) no grupo tratado com clotrimazol apresenta-
ram boa resposta ao tratamento (p=0,75). Entretanto, uma
boa resposta ao tratamento foi relatada para 44 (43,1%)
e 47 pacientes (46,1%) no décimo dia ap6s o tratamento
(p=0,85); e 70 (68,6%) e 68 pacientes (67,6%) no vigésimo
dia ap6s o tratamento (p =0,46) no grupo tratado com beta-
dina e clotrimazol, respectivamente. Vale ressaltar que em
nenhum dos pacientes tratados com betadina foram obser-
vados quaisquer efeitos colaterais.

Em nosso estudo, nao houve diferenca estatisticamente
significativa em termos de resposta ao tratamento no
quarto, décimo e 20° dia apods o tratamento entre os dois

grupos de tratamento, de betadina ou clotrimazol (p <0,05)
(tabela 2).

Discussao

A otomicose € uma doenca comum e pode estar associada a
varias complicagdes, como o envolvimento da orelha interna
e mortalidade em casos raros. A doenca apresenta muitos
desafios, tanto para os pacientes como para os especialis-
tas em otorrinolaringologia, e pode apresentar recorréncia
a despeito do tratamento e acompanhamento em longo
prazo.” '

Os resultados deste estudo mostraram que entre
204 pacientes com otomicose, Aspergillus spp. foi res-
ponsavel por 74% (151 casos) e Candida albicans por 26%
(53 pacientes) das infeccoes. Segundo Pradhan et al., em
2003 as espécies de Aspergillus e Candida albicans foram
relatadas como as mais comuns em fungos isolados de paci-
entes com otomicose.” O estudo feito por Satish et al.
mostrou que a espécie Aspergillus (77%) era o fungo mais
comumente isolado no grupo imunocompetente, enquanto
Candida (53,4%) era mais comumente isolada em pacientes
imunocomprometidos.?’ Em outro estudo com 95 pacientes
suspeitos de infeccao fungica, 72 casos de culturas fungi-
cas foram positivos e Aspergillus foi identificado como o
fungo mais comum cultivado em cultura (41,1%) seguido de
Candida albicans, com prevaléncia de 8,2%.”" Os resulta-
dos do nosso estudo foram compativeis com os resultados
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anteriormente mencionados. As espécies de Aspergillus sao
uma das causas mais comuns de infeccbes fungicas invasi-
vas oportunistas, especialmente a otomicose. Isso pode ser
devido a sua alta prevaléncia na poeira e da natureza acida
do canal auditivo, ja que as espécies de Aspergillus crescem
empH5a7.%

Apds a conclusdao do tratamento no presente estudo,
os resultados mostraram que no quarto dia apos o trata-
mento 55,6% e 58,8% dos pacientes tratados com betadina
e clotrimazol apresentaram resposta parcial ao trata-
mento, respectivamente. Além disso, no décimo dia apos
o tratamento, 49% dos pacientes tratados com povidona-
-iodo tiveram resposta parcial ao tratamento e 46,1% dos
pacientes tiveram uma boa resposta ao tratamento com clo-
trimazol. Finalmente, no 20° dia apds o tratamento, 68,6%
dos pacientes tratados com betadina e 66,7% dos pacientes
tratados com clotrimazol apresentaram uma boa resposta ao
tratamento. Em geral, no nosso estudo nao houve diferenca
estatisticamente significativa em termos de resposta ao tra-
tamento no quarto, décimo e 20° dia apo6s o tratamento
entre dois grupos de tratamento de betadina e clotrimazol.
Com relacao aos efeitos dos antiflingicos sobre a otomicose,
varios estudos foram conduzidos até o momento. Em um
estudo clinico randomizado isolado, o efeito de betadina
a 7,5% em comparacao com clotrimazol a 1% e lignocaina
foi avaliado em otomicose. Apds o periodo de tratamento,
no grupo de pacientes de betadina, as manifestacées de
prurido, secrecao, plenitude auricular, zumbido e surdez
melhoraram em 83,3%, 97,1%, 83,3%, 91,7% e 91,7% dos
casos e a dor na orelha melhorou em 100% dos casos. Em
pacientes tratados com gotas de clotrimazol e lignocaina,
os sintomas de prurido, secrecao de orelha e plenitude
foram curados em 93,3%, otalgia em 86,7% e zumbido em
100% dos casos.?> Em outro estudo, o efeito terapéutico da
pomada de miconazol e das gotas de clotrimazol foi com-
parado em pacientes com otomicose. Todos os pacientes
foram examinados quanto a resposta ao tratamento uma
e duas semanas apos. Os resultados da analise final mos-
traram que nao houve diferenca em termos de resposta ao
tratamento entre dois grupos de tratamento.?* Stern et al.
demonstraram que o clotrimazol foi eficaz contra a maio-
ria das leveduras e dos fungos, mas o tolnafato nao teve
impacto na otomicose.? Em outro estudo, o clotrimazol e o
econazol foram introduzidos como farmacos de escolha no
tratamento da otomicose.?¢

De acordo com as questdes mencionadas anteriormente,
pode-se afirmar que o tratamento da otomicose é hoje
um dos desafios enfrentados pelos especialistas em otorri-
nolaringologia, uma vez que grande nimero de infecgcoes
fingicas de orelha externa é resistente aos farmacos anti-
fingicos disponiveis. O tratamento da otomicose necessita
de deteccdo precoce sobre a possibilidade de resistén-
cia aos medicamentos em infeccdes cronicas e tratamento
oportuno dos pacientes. Deve-se notar que a base do tra-
tamento da otomicose é manter a orelha seca e a higiene
da orelha e o protocolo de tratamento adequado devem ser
considerados de acordo com os diferentes tipos de fungos
causadores da doenca e sensibilidade a diferentes farmacos
antifungicos.'®?” Em nosso estudo, clotrimazol e povidona-
-iodo foram usados como dois esquemas de medicamentos
para tratamento de otomicose. O clotrimazol é um medi-
camento que contém grupos azol que é usado para tratar

infecgbes. A betadina é também um remédio para infeccoes
que é facilmente acessivel e seu efeito foi estabelecido em
otite média cronica supurativa, que € um dos fatores pre-
disponentes de otomicose. Esse farmaco é uma substancia
estavel e barata e a resisténcia bacteriana e flngica a ele
ainda nao foi relatada. Portanto, a betadina é a uma boa
opc¢ao para o tratamento da otomicose nos paises em desen-
volvimento, devido ao seu baixo custo, eficacia e auséncia
de ototoxicidade (efeito téxico sobre a orelha).?®%°

Conclusao

De acordo com os resultados, a eficacia dos esquemas de
betadina e clotrimazol foi a mesma no tratamento da oto-
micose. Nossos achados reforcam o uso de betadina para
tratamento de otomicose devido a relacao custo-efetividade
e efeito terapéutico apropriado em espécies de Aspergillus
e Candida albicans, as causas mais comuns de otomicose,
além de colaborar no controle do surgimento de organismos
resistentes.
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