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Tinnitus Treatment with 
Trazodone

 Resumo / Summary

O zumbido é um sintoma freqüente, definido como 
percepção sonora auditiva na ausência de estímulo sonoro. 
Objetivo: Avaliar se a Trazodona, antidepressivo modulador 
da serotonina nas vias neuronais centrais, atua positivamente 
no controle do zumbido. Forma de Estudo: Prospectivo, du-
plo-cego, randomizado, controlado com placebo. Material 
e Método: estudo realizado com pacientes com zumbido. 
Oitenta e cinco pacientes foram avaliados entre fevereiro e 
junho de 2005, sendo que 43 pacientes receberam droga e 
42, placebo, pelo período de 60 dias. Os critérios de análise 
foram intensidade, efeito sobre a qualidade de vida e grau 
de incômodo devido ao zumbido, através de escala analógica 
com notas de 0 a 10 dadas pelos pacientes antes e após o 
uso da trazodona ou placebo. Resultados: Em ambos os 
grupos houve melhora da intensidade, qualidade de vida e 
incômodo após o tratamento, porém não houve diferença 
significativa entre os grupos droga e placebo. Quando se 
avaliou os critérios clínicos na faixa etária maior ou igual a 
60 anos, obteve-se melhora nos níveis de intensidade, incô-
modo e efeito sobre a qualidade de vida após o tratamento. 
Conclusão: A trazodona não foi eficiente no controle do 
zumbido dos pacientes avaliados na dose utilizada.
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Tinnitus is a common symptom, defined as a sound 
perception in absence of a sound stimulus. Aim: Evaluate 
if Trazodone, an antidepressant drug, which modulates 
serotonin at central neuronal pathways, is effective in 
controlling tinnitus. Study Design: Prospective, double 
blind, randomized, placebo-controlled. Materials and 
Methods: Study performed with patients presenting tinnitus. 
85 patients were analyzed between February and June of 
2005. 43 received trazodone and 42 placebo, for 60 days. The 
clinical criteria of analysis were tinnitus intensity, discomfort 
and life quality impact by tinnitus, using an analogue scale 
varying between 0 and 10, scored by patients before and 
after drug or placebo use. Results: There was a significant 
improvement in intensity, discomfort and life quality in both 
groups after treatment; however, there was no significant 
difference between the drug and placebo groups. Patients 
with age equal or over 60 years presented better results 
after treatment. Conclusion: Trazodone was not efficient 
in controlling tinnitus in the patients evaluated under the 
doses utilized.

Palavras-chave: neurotransmissores, serotonina, trazodona, 
zumbido.

Keywords: neurotransmitters, serotonin, trazodone, tinnitus.
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INTRODUÇÃO

O zumbido é um sintoma freqüente na prática clí-
nica, apresentando-se de forma isolada ou em conjunto 
com outras doenças sistêmicas ou otológicas. É definido 
como uma percepção sonora auditiva na ausência de um 
estímulo sonoro gerador, decorrente de uma falha do 
sistema auditivo (central e/ou periférico) englobando o 
mascaramento sonoro auditivo1,2.

O zumbido correlaciona-se com várias estruturas 
do sistema nervoso central, e descobrir o papel de cada 
um destes sistemas é um dos grandes desafios para o seu 
tratamento3,4. A hipótese mais recente para explicar a gê-
nese e a manutenção do zumbido se baseia na existência 
de uma via auditiva comum final, central, e o zumbido 
seria uma falha decorrente de uma lesão ou funcionamento 
inadequado de algum ponto desta via, envolvendo sítios 
anatômicos e neurotransmissores1,5,6. As vias auditivas se 
constituem de uma vasta rede de fibras nervosas interco-
nectadas, desde as células ciliadas externas na cóclea até 
o lobo temporal, moduladas por neurotransmissores, como 
dopamina, serotonina, GABA e glutamato, responsáveis 
pela detecção, localização e interpretação do som6,7.

As evidências atuais demonstram que a serotonina 
tem capacidade moduladora da atividade e da plasticidade 
neuronal nas vias auditivas centrais, e que, portanto, níveis 
de serotonina alterados nessas vias sensoriais e alterações 
no funcionamento de seus receptores poderiam promover 
diversos distúrbios funcionais auditivos, dentre os quais 
o aparecimento do zumbido. Portanto, a serotonina é 
atualmente apontada como um dos mais importantes 
neurotransmissores envolvidos na gênese e manutenção 
deste sintoma8,9.

Tais conhecimentos celulares e moleculares apon-
tam para novas possibilidades terapêuticas de atuação e 
abordagem com relação ao zumbido. Estudos com medi-
cações que promovam adequada disponibilidade da sero-
tonina nas vias auditivas poderiam ter impacto positivo no 
tratamento do zumbido gerado por inadequação funcional 
das vias auditivas centrais, facilitando tanto a condução 
e organização sináptica quanto a ação moduladora dos 
sistemas inibidores auditivos (vias eferentes).

A Trazodona é uma droga classificada dentro do 
grupo dos medicamentos antidepressivos, sendo con-
siderada como um antidepressivo atípico, derivada da 
triazolpiridina. Sua molécula não apresenta relação com 
os demais fármacos de efeito similar, diferenciando-se das 
demais drogas deste grupo por possuir estrutura química 
específica e promover, além da inibição pré-sináptica da 
recaptação da serotonina (como as demais medicações do 
grupo), bloqueio dos receptores serotoninérgicos 5-HT2A 
e 5-HT2C na pós-sinapse neural10. Apresenta, deste modo, 
duplo mecanismo de ação para o aumento dos níveis de 
serotonina nas sinapses das vias auditivas centrais.

A trazodona apresenta indicação clínica para o tra-
tamento da depressão, distúrbios psiquiátricos e do sono. 
Possui mínima atividade anticolinérgica, possibilitando 
uma maior segurança na população geriátrica10. Os efei-
tos colaterais mais freqüentes são sonolência, sedação e 
hipotensão e com menor freqüência boca seca, irritação 
gastrintestinal, tontura, cefaléia e hipertensão. Raramente 
pode ocorrer priapismo, sendo utilizada em pacientes com 
disfunção erétil devido a este efeito11,13.

Através deste tipo de mecanismo de atuação medi-
camentoso supostamente poderíamos promover melhora 
no sintoma zumbido dos pacientes. Assim, um ensaio 
clínico que mensurasse essa possível ação nos pareceu 
adequado.

OBJETIVO

O objetivo do estudo é avaliar se a Trazodona atua 
positivamente no controle do zumbido.

MATERIAL E MÉTODO

Estudo prospectivo, duplo-cego, randomizado e 
controlado com placebo, em pacientes com queixa de 
zumbido. O projeto foi analisado e aprovado pelo Comitê 
de Ética em Pesquisa, sob o número 1246/04.

O grupo de pacientes com zumbido totalizou 104 
indivíduos, obedecendo aos seguintes critérios para par-
ticiparem do estudo:

 
Critérios de Inclusão:

•Idade entre 45 e 80 anos.
•Ambos os sexos.
•Zumbido com tempo de evolução mínima de 

um ano.
•Pacientes com audiometria normal, perda auditiva 

neurossensorial de graus leve ou moderado.
•Ausência de doenças de etiologia definida da 

orelha interna.
•Contra-indicações ao uso da Trazodona.
•Assinatura do Termo de Consentimento Livre e 

Esclarecido e da Carta de Informação ao paciente, após 
sua leitura, explanação e concordância e assinatura por 
parte dos pacientes.

 
Critérios de Exclusão:

•Doença das orelhas externa e média ou otoscopia 
alterada.

•Presença de perda auditiva condutivas e mistas.
•Presença de perda auditiva neurossensorial seve-

ra/profunda.
•Uso de outras medicações que poderiam atuar 

no zumbido.
•Uso concomitante de outras drogas Inibidoras da 

Recaptação da Serotonina ou que atuam sobre neurotrans-
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missores a nível central.
•Uso prévio da Trazodona.
Os pacientes foram avaliados entre fevereiro e junho 

de 2005, no total de 104. Destes, 85 permaneceram até o 
término do mesmo, sendo que 43 pacientes receberam a 
medicação e 42 receberam placebo.

Previamente à utilização da droga ou placebo re-
alizamos audiometria tonal, vocal e impedanciometria. A 
dose da medicação utilizada foi de 50mg por comprimido, 
através de dose única diária à noite, pelo período de 60 
dias, contínuos. Havendo efeitos colaterais importantes a 
medicação foi imediatamente interrompida.

Os critérios clínicos de análise foram intensidade, 
efeito sobre a qualidade de vida e grau de incômodo devido 
ao zumbido, através de escala analógica com notas de 0 a 
10 dadas pelos pacientes antes e após o uso da trazodona 
ou placebo. Comparou-se a relação entre perfil audio-
métrico, sexo, idade igual ou maior a 60 anos e nível de 
intensidade antes do tratamento e os critérios de análise.

Foi avaliado se os níveis de intensidade do zumbido 
maior ou menor no pré-tratamento tiveram relação com 
melhora na intensidade do zumbido após o tratamento. 
Para tanto se criou a variável diferença de intensidade 
(intensidade final menos a intensidade inicial). Foi calcu-
lado então o coeficiente de correlação de Pearson com a 
intensidade no pré-tratamento e pôde-se verificar se a maior 
ou menor diferença teve relação com maior ou menor 
intensidade do zumbido no pré-tratamento.

Os comprimidos (droga e placebo) apresentavam 
forma, cor e tamanho idênticos, identificados como me-
dicação números “23” e “24” pela empresa farmacêutica 
provedora das medicações. Somente a farmacêutica res-
ponsável teve conhecimento, até o término da utilização 
das medicações e das reavaliações clínicas dos pacientes, 
qual era a denominação de cada uma.

No final do estudo soubemos que a medicação de 
número “23” tratava-se de droga ativa (Trazodona) e a de 
número “24” de placebo.

A metodologia estatística utilizada para análise dos 
dados obtidos foram os testes de ANOVA (análise de vari-
ância), qui-quadrado e t-independente. O nível de signifi-
cância dos testes foi de 5%, sendo os dados considerados 
significantes quando p foi menor ou igual a 0,05.

RESULTADOS

Os grupos foram homogêneos quanto aos critérios 
sexo, tempo de presença do zumbido, forma de apareci-
mento, freqüência e perfil audiométrico.

Os resultados obtidos e o grupo de pacientes 
avaliados no estudo são apresentados em tabelas. Foram 
avaliados 25 pacientes do sexo feminino (58,1%) e 18 
do masculino (41,9%) que utilizaram a Trazodona, e 31 
pacientes do sexo feminino (73,8%) e 11 do masculino 
(26,2%) com placebo.

Tabela 1. Tempo da presença do zumbido em anos nos pacientes 
avaliados no estudo.

 Droga Placebo

Média 6,07 6,55

Desvio-padrão 5,05 6,83

N 43 42

Teste t (p) = 0,715

Com relação à freqüência da presença do zumbido, 
foram avaliados 36 pacientes (83,7%) com presença de 
zumbido contínuo e 7 com intermitente que utilizaram a 
trazodona, e 37 pacientes (88,1%) com zumbido contínuo, 
5 com intermitente (11,9%) utilizaram placebo.

Tabela 2. Forma de aparecimento do zumbido nos pacientes avalia-
dos no estudo.

 Droga Placebo

 N % N %

Gradual 33 76,7 31 73,8

Repentino 10 23,3 11 26,2

Total 43 100,0 42 100,0

Teste de qui-quadrado (p) = 0,754

Tabela 3. Perfil audiométrico dos pacientes avaliados no estudo.

 GRUPO
Total

 Droga Placebo

 N % N % N %

Leve 17 39,5% 16 38% 33 38,8%

Mode-
rada

11 25,5% 14 33,4% 25 29,4%

Normal 15  35% 12 28,6% 27 31,8%

Total 43 100,0% 42 100,0% 85 100,0%

Tabela 4. Intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e 
após o tratamento - médias, desvios-padrão e análise de variância.

  Inicial Pós

 Média 6,60 5,86

Droga Desvio-padrão 1,59 2,33

 N 43 43

 Média 6,55 5,62

Placebo Desvio-padrão 1,60 2,08

 N 42 42
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Os grupos foram homogêneos (p=0,69). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,59).

Os grupos foram homogêneos (p=0,86). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,41).

Tabela 5. Nível de incômodo causado pelo zumbido referido pelos 
pacientes antes e após o tratamento - médias, desvios-padrão e 
análise de variância.

  Inicial Pós

 Média 6,56 5,91

Droga Desvio-padrão 1,86 2,50

 N 43 43

 Média 6,02 5,10

Placebo Desvio-padrão 1,70 1,96

 N 42 42

Os grupos foram homogêneos (p=0,10). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo(p=0,41). Houve um indício de 
que a droga esteve associada a um incômodo maior.

Tabela 6. Efeito do zumbido sobre a qualidade de vida referido 
pelos pacientes antes e após o tratamento - médias, desvios-padrão 
e análise de variância.

  Inicial Pós

 Média 6,12 5,49

Droga Desvio-padrão 1,82 2,39

 N 43 43

 Média 5,71 5,00

Placebo Desvio-padrão 1,66 1,96

 N 42 42

Os grupos foram homogêneos (p=0,26). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,77).

Tabela 7. Intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e 
após o tratamento de acordo com os níveis de audição - médias, 
desvios-padrão e análise de variância.

  Normal Leve Moderado

  Inicial Pós Inicial Pós Inicial Pós

 Média 6,87 5,93 6,82 6,12 5,91 5,36

Droga
Desvio-
padrão

1,46 2,69 1,55 1,87 1,76 2,58

 N 15 15 17 17 11 11

 Média 6,58 6,08 6,44 5,50 6,64 5,36

Placebo
Desvio-
padrão

1,38 1,24 1,71 2,28 1,74 2,47

 N 12 12 16 16 14 14

Tabela 8. Nível de incômodo causado pelo zumbido referido pelos 
pacientes antes e após o tratamento de acordo com os níveis de 
audição - médias, desvios-padrão e análise de variância.

 Normal  Leve Moderado

  Inicial Pós Inicial Pós Inicial Pós

 Média 6,60 5,80 6,82 6,18 6,09 5,64

Droga
Desvio-
padrão

1,64 2,65 1,59 1,88 2,51 3,23

 N 15 15 17 17 11 11

 Média 5,92 5,58 6,25 4,88 5,86 4,93

Placebo
Desvio-
padrão

1,68 1,51 1,57 2,16 1,96 2,13

 N 12 12 16 16 14 14

Os grupos foram homogêneos (p=0,14). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,31).

Tabela 9. Efeito sobre a qualidade de vida causado pelo zumbido 
referido pelos pacientes antes e após o tratamento de acordo com 
os níveis de audição - médias, desvios-padrão e análise de variân-
cia.

  Normal  Leve Moderado

  Inicial Pós Inicial Pós Inicial Pós

 Média 6,20 5,60 6,41 5,65 5,55 5,09

Droga
Desvio-
padrão

1,57 2,38 1,66 2,06 2,34 3,02

 N 15 15 17 17 11 11

 Média 5,67 5,42 5,88 5,00 5,57 4,64

Placebo
Desvio-
padrão

1,37 1,31 1,63 2,07 1,99 2,34

 N 12 12 16 16 14 14

Os grupos foram homogêneos (p=0,35). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,58).

Não houve, portanto, relação entre o perfil audio-
métrico e as respostas de intensidade, incômodo e efeito 
sobre a qualidade de vida antes e após o tratamento.
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Os grupos foram homogêneos (p=0,82). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,72).

Os grupos foram homogêneos (p=0,34). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,73).

Não houve, portanto, relação entre o sexo e as res-
postas de intensidade, incômodo e efeito sobre a qualidade 
de vida antes e após o tratamento.

Foi avaliado se os níveis de intensidade do zumbido 
maior ou menor no pré-tratamento tiveram relação com 
melhora na intensidade do zumbido após o tratamento, 
obtendo-se o coeficiente de correlação de Pearson de 
-0,024 (p=0,825).

Não houve significância e, portanto, não houve 
relação entre o nível de intensidade inicial do zumbido 
com melhora após o tratamento.

Tabela 10. Intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e 
após o tratamento de acordo com o sexo - médias, desvios-padrão 
e análise de variância.

  Droga Placebo

  Inicial Final Inicial Final

 Média 6,84 6,04 6,58 5,55

Feminino Desvio-padrão 1,60 2,35 1,57 2,10

 n 25 25 31 31

 Média 6,28 5,61 6,45 5,82

Masculino Desvio-padrão 1,56 2,33 1,75 2,14

 N 18 18 11 11

Tabela 11. Nível de incômodo causado pelo zumbido referido pelos 
pacientes antes e após o tratamento de acordo com o sexo - mé-
dias, desvios-padrão e análise de variância.

  Droga Placebo

  Inicial Final Inicial Final

 Média 6,76 6,08 6,13 5,06

Feminino Desvio-padrão 1,74 2,45 1,78 2,03

 N 25 25 31 31

 Média 6,28 5,67 5,73 5,18

Masculino Desvio-padrão 2,02 2,61 1,49 1,83

 N 18 18 11 11

Os grupos foram homogêneos (p=0,82). Em am-
bos os grupos houve melhora após o uso da medicação 
(p<0,0001), porém não houve diferença estatística entre 
os grupos droga e placebo (p=0,72).

Tabela 12. Efeito sobre a qualidade de vida causado pelo zumbido 
referido pelos pacientes antes e após o tratamento de acordo com o 
sexo - médias, desvios-padrão e análise de variância.

  Droga Placebo

  Inicial Final Inicial Final

 Média 6,36 5,68 5,77 4,97

Feminino Desvio-padrão 1,66 2,36 1,65 1,94

 N 25 25 31 31

 Média 5,78 5,22 5,55 5,09

Masculino Desvio-padrão 2,02 2,49 1,75 2,12

 N 18 18 11 11

Tabela 13. Relação entre presença de idade igual ou maior a 60 
anos e intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e 
após o tratamento - médias, desvios-padrão e análise de variância.

  Droga Placebo

  Inicial Final Inicial Final

 Média 7,00 6,35 7,00 6,86

< 60 anos Desvio-padrão 1,41 2,23 1,24 1,41

 N 26 26 14 14

 Média 6,00 5,12 6,32 5,00

>= 60 anos Desvio-padrão 1,70 2,34 1,72 2,11

 N 17 17 28 28

 Os grupos foram homogêneos (p=0,63). Em ambos 
os grupos houve melhora após o tratamento (p<0,0001), 
sendo que o grupo com idade maior ou igual a 60 anos 
apresentou menor intensidade do zumbido após o 
tratamento(p=0,04).

Tabela 14. Relação entre presença de idade igual ou maior a 60 
anos e incômodo causado pelo zumbido referido pelos pacientes 
antes e após o tratamento - médias, desvios-padrão e análise de 
variância.

  Droga Placebo

  Inicial Final Inicial Final

 Média 6,88 6,27 6,29 6,07

< 60 anos Desvio-padrão 1,58 2,25 1,14 1,33

 N 26 26 14 14

 Média 6,06 5,35 5,89 4,61

>= 60 anos Desvio-padrão 2,16 2,80 1,93 2,06

 N 17 17 28 28

Os grupos foram homogêneos (p=0,30). Em ambos 
os grupos houve melhora após o tratamento (p<0,0001), 
sendo que o grupo com idade maior ou igual a 60 anos 
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apresentou menor incômodo causado pelo zumbido após 
o tratamento(p=0,09).

DISCUSSÃO

Na gênese do zumbido existem vários neurotrans-
missores agindo nas vias auditivas centrais e interagindo 
entre si, talvez por este motivo não encontramos resul-
tados positivos atuando na modulação de apenas um 
neurotransmissor, e também pelo fato de provavelmente 
outros sítios anatômicos estarem envolvidos na gênese e 
manutenção do zumbido8,9, e da falta de métodos com-
provadamente eficientes na detecção de em qual parte das 
vias auditivas centrais encontra-se o foco desencadeador 
do zumbido3,4,14. Possivelmente para controlarmos este 
sintoma será necessário o desenvolvimento de drogas 
que atuem em vários sítios anatômicos e de métodos que 
localizem o foco responsável pela gênese e manutenção 
do zumbido nas vias auditivas centrais.

Outro fato de suma importância seria a necessidade 
da abordagem na fase aguda (precoce) do aparecimento 
do zumbido, antes de sua centralização, impedindo mu-
danças plásticas no sistema nervoso central, com croni-
ficação do zumbido8. Isto explica porque o zumbido em 
sua fase aguda é na maioria das vezes mais facilmente 
tratado e com melhor resposta clínica. Ao se cronificar, 
ocorre a perda do mecanismo de habituação15 e, conse-
qüentemente, o tratamento se torna complexo, decorrente 
das alterações centrais.

Os fatores psicológicos e psiquiátricos, presentes 
muitas vezes nos pacientes com zumbido, desencadeado-
res ou decorrentes deste, são de grande relevância, o que 
justificaria o tratamento com drogas antidepressivas16,17,18. 
Os resultados satisfatórios, desta maneira, corroboram um 
duplo mecanismo para melhora do zumbido nestes pa-
cientes, ou seja, a atuação sobre os neurotransmissores em 
nível dos receptores nas vias auditivas centrais e sobre os 
fatores psicogênicos/depressivos19,20,21. Há relatos do apa-

Tabela 15. Relação entre presença de idade igual ou maior a 60 
anos e efeito sobre a qualidade de vida causado pelo zumbido 
referido pelos pacientes antes e após o tratamento - médias, des-
vios-padrão e análise de variância.

  Droga Placebo

  Inicial Final Inicial Final

 Média 6,58 6,00 6,00 5,93

< 60 anos Desvio-padrão 1,63 2,24 1,24 1,33

 N 26 26 14 14

 Média 5,41 4,71 5,57 4,54

>= 60 anos Desvio-padrão 1,91 2,47 1,83 2,08

 N 17 17 28 28

Os grupos foram homogêneos (p=0,68). Em ambos 
os grupos houve melhora após o tratamento (p<0,0001), 
sendo que o grupo com idade maior ou igual a 60 anos 
apresentou menor efeito do zumbido sobre a qualidade 
de vida após o tratamento(p=0,08).

A faixa etária de idade maior ou igual a 60 anos 
apresentou, portanto, respostas menores de intensidade, 
incômodo e efeito sobre a qualidade de vida após o tra-
tamento. Houve maior redução destes fatores no grupo 
placebo.

Tabela 16. Efeitos adversos apresentados pelos pacientes que parti-
ciparam do estudo. 

 GRUPO
Total

 D P

 N % N % N %

Ausência 
de efeitos 
adversos 

36 83,7% 39 92,9% 75 88,2%

Apatia 1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%

Boca 
amarga

0 0,0% 1 2,4% 1 1,2%

Crise 
Hiperten-
siva

1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%

Epigas-
tralgia

1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%

Insônia 0 0,0% 1 2,4% 1 1,2%

Náuseas 1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%

Sonolên-
cia

3 7,0% 1 2,4% 4 4,7%

Total 43 100,0% 42 100,0% 85 100,0%

Não foi aplicado teste estatístico devido à baixa incidência de efeitos 
colaterais apresentados pelos pacientes.

Tabela 17. Outras melhoras referidas pelos pacientes que participa-
ram do estudo.

 GRUPO
Total

 Droga Placebo

 N % N % N %

Não 
referido 

35 81,4% 40 95,2% 75 88,2%

Diminui-
ção da 
irritabili-
dade

2 4,7% 0 0,0% 2 2,4%

Melhora 
para 
dormir

6 14,0% 2 4,8% 8 9,4%

Total 43 100,0% 42 100,0% 85 100,0%

Não foi aplicado teste estatístico devido à baixa incidência dos efei-
tos apresentados pelos pacientes.
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recimento ou retorno do sintoma zumbido em pacientes 
em uso de drogas antidepressivas quando a mesma era 
suspensa devido à melhora do quadro depressivo22,23.

Não encontramos em nosso estudo melhora sig-
nificante da intensidade do zumbido e da qualidade de 
vida nestes pacientes com a utilização da trazodona em 
relação ao placebo.

Não houve diferença estatística em relação à pre-
sença ou não de perda auditiva, sendo que em ambos 
não houve melhora da intensidade, incômodo e qualidade 
de vida causados pelo zumbido antes e após o uso das 
medicações.

Isto nos indica que a presença ou não de perda 
auditiva não influencia positivamente na melhora do 
zumbido com a utilização da trazodona.

Relacionando-se o sexo e a melhora após a utiliza-
ção de droga ou placebo, não encontramos significância 
em ambos. Inferimos que o sexo, apesar de o zumbido 
ser mais prevalente no feminino, não seja fator preditivo 
para sua melhora.

A intensidade prévia do zumbido não teve sig-
nificância para a melhora com o tratamento, conforme 
estudado pelo coeficiente de correlação de Pearson, 
provavelmente pelo fato da ocorrência da centralização 
e cronificação do zumbido, independendo de seu grau 
de intensidade.

Quando se analisou a relação entre pacientes com 
idade igual ou superior a 60 anos e melhora da intensida-
de, incômodo e efeito sobre a qualidade de vida antes e 
após o tratamento, verificou-se significância para os mes-
mos nesta faixa etária, com maior redução destes fatores, 
particularmente no grupo placebo. Isto pode indicar que 
em pacientes mais idosos, as medicações antidepressivas 
possam promover melhora do zumbido, possivelmente 
pelo fato da presença dos sintomas depressivos serem mais 
freqüente nesta faixa etária, e também pelo bom relacio-
namento médico-paciente, possivelmente justificando uma 
melhora maior nos pacientes do grupo placebo, dando 
atenção, aconselhamentos, tirando dúvidas e respondendo 
aos anseios dos pacientes com relação ao zumbido.

Fato interessante observado foi o relato por parte de 
alguns pacientes da presença de sonolência com o uso da 
trazodona, referida como efeito desejável, pois, dormindo 
melhor, perceberam menos o zumbido à noite, período 
do dia em que há maior percepção do mesmo. Outros 
pacientes referiram como efeito indesejável, pois houve 
prejuízo das atividades diárias devido à sonolência11. Hou-
ve pequena incidência de efeitos adversos importantes, 
sendo necessária a interrupção do tratamento em uma 
paciente, que apresentou crise hipertensiva no terceiro 
dia de uso da trazodona, fato provavelmente atribuído à 
medicação.

A dose inicial utilizada é de 50 a 150mg/dia, divi-
dida em duas doses ou em dose única diária à noite10,11,12. 

Talvez com a utilização de doses maiores da trazodona 
(100 a 150 mg/dia), como as utilizadas no tratamento da 
depressão10,13, resultados mais satisfatórios poderiam ser 
obtidos, devido ao fato do zumbido ser decorrente de 
alterações na atividade dos neurotransmissores e seus 
receptores. Deste modo haveria uma melhora mais pro-
nunciada deste sintoma pela promoção de uma maior 
disponibilidade da serotonina nas vias auditivas centrais, 
decorrente de um maior bloqueio de seus receptores nas 
pós-sinapses12,24.

Este estudo foi importante para identificar que, 
doses baixas de medicações que atuem na modulação da 
serotonina nas sinapses das vias auditivas centrais talvez 
não sejam eficazes para melhora do quadro clínico, apesar 
de mínimos efeitos colaterais. O uso prolongado, em doses 
maiores, poderia promover melhora mais pronunciada do 
sintoma zumbido, porém a ocorrência e severidade dos 
efeitos colaterais e dependência medicamentosa são fatos 
relevantes a serem considerados.

Mais estudos abordando os neurotransmissores 
nas vias auditivas centrais devem ser realizados para o 
melhor esclarecimento do papel de cada um na gênese 
e manutenção do zumbido, para que possamos, assim, 
disponibilizarmos aos pacientes uma melhor abordagem 
terapêutica.

CONCLUSÃO

A trazodona não foi eficiente no controle do zum-
bido dos pacientes avaliados, na dose utilizada.

REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

 1. Shulman A, Strasman AM, Afriyie M, Aronson F, Abel W, Goldstein, 
B. SPECT imaging of brain and tinnitus - neurotologic/neurologic 
implications. The Triological Society: 1993 Jan 30; New York City; 
p.13-28.

 2. Hallam RS, McKenna L, Shurlock L. Tinnitus impairs cognitive effi-
ciency. Int J Audiol 2004;43(4):218-26.

 3. Scott SK, Johnsrude IS. The neuroanatomical and functional organi-
zation of speech perception. Trends in Neurosci 2003;26(2):100-7.

 4. Semple MN, Scott BH. Cortical mechanisms in hearing. Curr Opin 
Neurobiol 2003; 13:167-83.

 5. Jastreboff PJ, Hazell JWP. A neurophysiological approach to tinnitus: 
clinical implications. Br J Audiol 1993;27:7-17.

 6. Jerger J, Jerger S. Auditory findings in brainstem disorders. Arch 
Otolaryngol 1974; 99:342-9.

 7. Jerger J, Speaks C, Trammell JL. A new approach to speech audio-
metry. J Speech Hear Dis 1968;4:318-28.

 8. Simpson JJ, Davies WE. A review of evidence in support of a role 
for 5-HT in the perception on tinnitus. Hear Res 2000;145 (1-2):1-7.

 9. Salvinelli F, Casale M, Paparo F, Persico AM, Zini, C. Subjective 
tinnitus, temporomandibular joint dysfunction, and serotonin mo-
dulation of neural plasticity: causal or casual triad? Med Hypothesis 
2003;61(4):446-8.

10. Brodgen RN, Heel RC, Speight TM, Avery GS. Trazodone: a review 
of its pharmacological properties and therapeutic use in depression 
and anxiety. Drugs 1981;21(6):401-29.

11. Moon CA, Laws D, Stott PC, Hayes G. Efficacy and tolerability of 
controlled-release trazodone in depression: a large multicentre study 



397

REVISTA BRASILEIRA DE OTORRINOLARINGOLOGIA 73 (3) MAIO/JUNHO 2007
http://www.rborl.org.br  /  e-mail: revista@aborlccf.org.br

in general practice. Curr Med Res Opin 1990;12(3):160-8.
12. Nilsen OG, Dale O, Husebo B. Pharmacokinetics of trazodone during 

multiple dosing to psychiatric patients. Pharmacol Toxicol 1993;72(4-
5):286-9.

13. Davey A. A comparison of two oral dosage regiments of 150 mg 
trazodone in the treatment of depression in general practice. Psycho-
pharmacology 1988;95:525-30.

14. Shulman A, Goldstein B. A final common pathway for tinnitus - im-
plications for treatment. Int Tinnitus J 1996;2:137-42.

15. Rauschecker JP, Auditory cortical plasticity: a comparison with other 
sensory systems. Trends Neurosci 1999;22:74-80.

16. Shemen L. Fluoxetine for treatment of tinnitus. Otolaryngol Head 
Neck Surg 1998;118 (3 pt 1):421.

17. Folmer RL. Paroxetine in the treatment of tinnitus. Otolaryongol Head 
Neck Surg 2001;125:437-8.

18. Snow Jr, JB. A little goes a long way in tinnitus research. Arch Oto-
laryngol Head Neck Surg 2004;130:1257-8.

19. Doobie RA, Sullivan MD. Antidepressant drugs and tinnitus. In: Ver-
non JA, ed Tinnitus: treatment and relief. Boston. Allyn and Bacon; 
1998 p.43-51.

20. Folmer RL, Shi YB. SSRI use by tinnitus patients: interactions between 
depression and tinnitus severity. Ear Nose Throat J 2004;83(2):107-
20.

21. Folmer RL, Griest SE, Meikle MB, Martin WH. Tinnitus severity, loud-
ness, and depression. Otolaryngol Head Neck Surg 1999;121:48-51.

22. Leiter Fl, Nieremberg AA, Sunders KM, Stem TA. Biol Psychiatr 
1995;38(10):694-5.

23. Fleigher JP, gardner EA, Jhosnton JA, batey SR, Khyrallah MA, Ascher 
JA, Lineberry CG. Double-blind comparison of bupropion and fluo-
xetine in depressed outpacients. J Clin Psychiatr 1991;52(8):329-35.

24. Fuller RW, Snoddy HD, Cohen ML. Interactions of trazodone with 
serotonin neurons and receptors. Neuropharmacology 1984;23:539-
44.


