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ARTIGO ORIGINAL

ORIGINAL ARTICLE

Tratamento do zumbido com a
trazodona

Gabriel Cesar Dib ', Cristiane Akemi Kasse ?,
Tatiana Alves de Andrade 3, José Ricardo Gurgel
Testa % Oswaldo Laércio M. Cruz °

Resumo

O zumbido é um sintoma freqliente, definido como
percepcdo sonora auditiva na auséncia de estimulo 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 periodo de 60 dias. Os critérios de andlise
foram intensidade, efeito sobre a qualidade de vida e grau
de incomodo devido ao zumbido, através de escala analégica
com notas de 0 a 10 dadas pelos pacientes antes e apds o
uso da trazodona ou placebo. Resultados: Em ambos os
grupos houve melhora da intensidade, qualidade de vida e
incoémodo apés o tratamento, porém nao houve diferenca
significativa entre os grupos droga e placebo. Quando se
avaliou os critérios clinicos na faixa etdria maior ou igual a
60 anos, obteve-se melhora nos niveis de intensidade, inco-
modo e efeito sobre a qualidade de vida apds o tratamento.
Concluszo: A trazodona nao foi eficiente no controle do
zumbido dos pacientes avaliados na dose utilizada.

Tinnitus Treatment with
Trazodone

Palavras-chave: neurotransmissores, serotonina, trazodona,
zumbido.
Keywords: neurotransmitters, serotonin, trazodone, tinnitus.

Summary

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.
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INTRODUCAO

O zumbido € um sintoma freqtiente na pratica cli-
nica, apresentando-se de forma isolada ou em conjunto
com outras doencas sistémicas ou otologicas. E definido
como uma percepe¢ao sonora auditiva na auséncia de um
estimulo sonoro gerador, decorrente de uma falha do
sistema auditivo (central e/ou periférico) englobando o
mascaramento sonoro auditivo'2.

O zumbido correlaciona-se com vdrias estruturas
do sistema nervoso central, e descobrir o papel de cada
um destes sistemas é um dos grandes desafios para o seu
tratamento®. A hipotese mais recente para explicar a gé-
nese e a manutencdo do zumbido se baseia na existéncia
de uma via auditiva comum final, central, e o zumbido
seria uma falha decorrente de uma lesao ou funcionamento
inadequado de algum ponto desta via, envolvendo sitios
anatdmicos e neurotransmissores’>®. As vias auditivas se
constituem de uma vasta rede de fibras nervosas interco-
nectadas, desde as células ciliadas externas na coclea até
o lobo temporal, moduladas por neurotransmissores, como
dopamina, serotonina, GABA e glutamato, responsaveis
pela deteccio, localizacio e interpretacio do som®”.

As evidéncias atuais demonstram que a serotonina
tem capacidade moduladora da atividade e da plasticidade
neuronal nas vias auditivas centrais, e que, portanto, niveis
de serotonina alterados nessas vias sensoriais e alteracoes
no funcionamento de seus receptores poderiam promover
diversos disturbios funcionais auditivos, dentre os quais
o aparecimento do zumbido. Portanto, a serotonina &
atualmente apontada como um dos mais importantes
neurotransmissores envolvidos na génese e manuten¢ao
deste sintoma®”.

Tais conhecimentos celulares e moleculares apon-
tam para novas possibilidades terapéuticas de atuacao e
abordagem com relacao ao zumbido. Estudos com medi-
cacoes que promovam adequada disponibilidade da sero-
tonina nas vias auditivas poderiam ter impacto positivo no
tratamento do zumbido gerado por inadequacao funcional
das vias auditivas centrais, facilitando tanto a conducao
e organizacao sindptica quanto a acao moduladora dos
sistemas inibidores auditivos (vias eferentes).

A Trazodona € uma droga classificada dentro do
grupo dos medicamentos antidepressivos, sendo con-
siderada como um antidepressivo atipico, derivada da
triazolpiridina. Sua molécula nao apresenta relacio com
os demais farmacos de efeito similar, diferenciando-se das
demais drogas deste grupo por possuir estrutura quimica
especifica e promover, além da inibi¢io pré-sindptica da
recaptacao da serotonina (como as demais medicacoes do
grupo), bloqueio dos receptores serotoninérgicos 5-HT2A
e 5-HT2C na pds-sinapse neural’®. Apresenta, deste modo,
duplo mecanismo de acio para o aumento dos niveis de
serotonina nas sinapses das vias auditivas centrais.

A trazodona apresenta indicacao clinica para o tra-
tamento da depressio, distirbios psiquidtricos e do sono.
Possui minima atividade anticolinérgica, possibilitando
uma maior seguranca na populacao geridtrical0. Os efei-
tos colaterais mais freqlentes sao sonoléncia, sedaciao e
hipotensiao e com menor freqiéncia boca seca, irritacio
gastrintestinal, tontura, cefaléia e hipertensao. Raramente
pode ocorrer priapismo, sendo utilizada em pacientes com
disfuncao erétil devido a este efeito!13.

Através deste tipo de mecanismo de atuacao medi-
camentoso supostamente poderfamos promover melhora
no sintoma zumbido dos pacientes. Assim, um ensaio
clinico que mensurasse essa possivel acio nos pareceu
adequado.

OBJETIVO

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

MATERIAL E METODO

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

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

Critérios de Inclusao:

eldade entre 45 e 80 anos.

e Ambos 0s sexos.

e Zumbido com tempo de evolucao minima de
um ano.

e Pacientes com audiometria normal, perda auditiva
neurossensorial de graus leve ou moderado.

eAuséncia de doencas de etiologia definida da
orelha interna.

e Contra-indicacoes ao uso da Trazodona.

e Assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido e da Carta de Informaciao ao paciente, apos
sua leitura, explanacdo e concordincia e assinatura por
parte dos pacientes.

Critérios de Exclusao:

eDoenca das orelhas externa e média ou otoscopia
alterada.

ePresenca de perda auditiva condutivas e mistas.

ePresenca de perda auditiva neurossensorial seve-
ra/profunda.

eUso de outras medicacdoes que poderiam atuar
no zumbido.

e Uso concomitante de outras drogas Inibidoras da
Recaptacio da Serotonina ou que atuam sobre neurotrans-
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missores a nivel central.

e 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
medicacio e 42 receberam placebo.

Previamente 2a utilizacdo da droga ou placebo re-
alizamos audiometria tonal, vocal e impedanciometria. A
dose da medicacao utilizada foi de 50mg por comprimido,
através de dose Unica didria a noite, pelo periodo de 60
dias, continuos. Havendo efeitos colaterais importantes a
medicacao foi imediatamente interrompida.

Os critérios clinicos de analise foram intensidade,
efeito sobre a qualidade de vida e grau de incdmodo devido
ao zumbido, através de escala analdgica com notas de 0 a
10 dadas pelos pacientes antes e ap6s o uso da trazodona
ou placebo. Comparou-se a relacao entre perfil audio-
métrico, sexo, idade igual ou maior a 60 anos e nivel de
intensidade antes do tratamento e os critérios de andlise.

Foi avaliado se os niveis de intensidade do zumbido
maior ou menor no pré-tratamento tiveram relacao com
melhora na intensidade do zumbido apés o tratamento.
Para tanto se criou a varidvel diferenca de intensidade
(intensidade final menos a intensidade inicial). Foi calcu-
lado entdo o coeficiente de correlacio de Pearson com a
intensidade no pré-tratamento e pdde-se verificar se a maior
ou menor diferenca teve relacdo com maior ou menor
intensidade do zumbido no pré-tratamento.

Os comprimidos (droga e placebo) apresentavam
forma, cor e tamanho idénticos, identificados como me-
dicacao numeros “23” e “24” pela empresa farmacéutica
provedora das medicagoes. Somente a farmacéutica res-
ponsavel teve conhecimento, até o término da utilizacao
das medicacoes e das reavaliacdes clinicas dos pacientes,
qual era a denominac¢ao de cada uma.

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

A metodologia estatistica utilizada para andlise dos
dados obtidos foram os testes de ANOVA (anilise de vari-
ancia), qui-quadrado e t-independente. O nivel de signifi-
cancia dos testes foi de 5%, sendo os dados considerados
significantes quando p foi menor ou igual a 0,05.

RESULTADOS

Os grupos foram homogéneos quanto aos critérios
sexo, tempo de presenca do zumbido, forma de apareci-
mento, freqiiéncia e perfil audiométrico.

Os resultados obtidos e o grupo de pacientes
avaliados no estudo sao 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 presenca do zumbido em anos nos pacientes
avaliados no estudo.

Droga Placebo
Média 6,07 6,55
Desvio-padrao 5,05 6,83
N 43 42

Teste t (p) = 0,715

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

Com relacio a freqiéncia da presenca do zumbido,
foram avaliados 36 pacientes (83,7%) com presenca de
zumbido continuo e 7 com intermitente que utilizaram a
trazodona, e 37 pacientes (88,1%) com zumbido continuo,
5 com intermitente (11,9%) utilizaram placebo.

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- 44 o550 14 334% 25  29.4%

rada
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
apos o tratamento - médias, desvios-padréao e analise de variancia.

Inicial Pos

Média 6,60 5,86

Droga Desvio-padrao 1,59 2,33
N 43 43

Média 6,55 5,62

Placebo Desvio-padrao 1,60 2,08
N 42 42
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Os grupos foram homogéneos (p=0,69). Em am-
bos os grupos houve melhora apds o uso da medicacao
(p<0,0001), porém nao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo (p=0,59).

Tabela 5. Nivel de incomodo causado pelo zumbido referido pelos

pacientes antes e apds o tratamento - médias, desvios-padrao e
analise de variancia.

Inicial Pos

Média 6,56 5,91

Droga Desvio-padrao 1,86 2,50
N 43 43

Média 6,02 5,10

Placebo Desvio-padrao 1,70 1,96
N 42 42

Os grupos foram homogéneos (p=0,10). Em am-
bos os grupos houve melhora apds o uso da medicacao
(p<0,0001), porém nao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo(p=0,41). Houve um indicio de
que a droga esteve associada a um incobmodo maior.

Tabela 6. Efeito do zumbido sobre a qualidade de vida referido
pelos pacientes antes e apos o tratamento - médias, desvios-padrao
e analise de variancia.

Inicial Pos

Média 6,12 5,49

Droga Desvio-padrao 1,82 2,39
N 43 43

Média 5,71 5,00

Placebo Desvio-padrao 1,66 1,96
N 42 42

Os grupos foram homogéneos (p=0,26). Em am-
bos os grupos houve melhora apds o uso da medicacao
(p<0,0001), porém nao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo (p=0,77).

Tabela 7. Intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e
apods o tratamento de acordo com os niveis de audicao - médias,
desvios-padréo e analise de variancia.

Normal Leve Moderado

Inicial Pds Inicial Pés Inicial Pos

Média 687 593 682 612 591 536

Droga S:g‘r’:; 146 269 155 187 176 2,58
N 15 15 17 17 11 11

Média 658 6,08 644 550 664 536

Placebo E:g‘r’;%' 138 1,24 1,71 228 174 247
N 12 12 16 16 14 14

Os grupos foram homogéneos (p=0,86). Em am-
bos os grupos houve melhora apés o uso da medicacao
(p<0,0001), porém niao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo (p=0,41).

Tabela 8. Nivel de incobmodo causado pelo zumbido referido pelos
pacientes antes e apds o tratamento de acordo com os niveis de
audicao - médias, desvios-padrao e analise de variancia.

Normal Leve Moderado

Inicial Po6s Inicial Pds Inicial Pds

Média 660 580 68 618 609 564

Droga E:Z‘r’;‘(’) 164 265 159 188 251 323
N 15 15 17 17 11 11

Média 502 558 625 488 586 4,93

Placebo E:j‘r’:; 168 151 157 216 196 2,13
N 12 12 16 16 14 14

Os grupos foram homogéneos (p=0,14). Em am-
bos os grupos houve melhora ap6s o uso da medicagio
(p<0,0001), porém nao houve diferenca estatistica 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 ap6s o tratamento de acordo com
os niveis de audicao - médias, desvios-padrao e analise de varian-
cia.

Normal Leve Moderado

Inicial Pds Inicial Poés Inicial Pds

Média 620 560 641 565 555 5,09

Droga Esj:’;% 157 238 1,66 2,06 234 3,02
N 15 15 17 17 11 11

Média 567 542 588 500 557 4,64

Placebo E:j;’;% 1,37 131 1,63 207 199 234
N 12 12 16 16 14 14

Os grupos foram homogéneos (p=0,35). Em am-
bos os grupos houve melhora apés o uso da medicacao
(p<0,0001), porém niao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo (p=0,58).

Nzo houve, portanto, relacio entre o perfil audio-
métrico e as respostas de intensidade, incomodo e efeito
sobre a qualidade de vida antes e apds o tratamento.
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Tabela 10. Intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e
apos o tratamento de acordo com o sexo - médias, desvios-padrao
e analise de variancia.

Droga Placebo

Inicial Final Inicial Final

Média 6,84 6,04 6,58 5,55

Feminino  Desvio-padrao 1,60 2,35 1,57 2,10
n 25 25 31 31

Média 6,28 5,61 6,45 5,82

Masculino Desvio-padrao 1,56 2,33 1,75 2,14
N 18 18 11 11

Os grupos foram homogéneos (p=0,82). Em am-
bos os grupos houve melhora apés o uso da medicacao
(p<0,0001), porém nao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo (p=0,72).

Tabela 11. Nivel de incomodo causado pelo zumbido referido pelos
pacientes antes e apds o tratamento de acordo com o sexo - mé-
dias, desvios-padrao e andlise de variancia.

Droga Placebo

Inicial Final Inicial Final

Média 6,76 6,08 6,13 5,06

Feminino  Desvio-padrao 1,74 2,45 1,78 2,03
N 25 25 31 31

Média 6,28 5,67 5,73 5,18

Masculino Desvio-padrao 2,02 2,61 1,49 1,83
N 18 18 11 11

Os grupos foram homogéneos (p=0,82). Em am-
bos os grupos houve melhora apds o uso da medicacao
(p<0,0001), porém nao houve diferenca estatistica 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 apés o tratamento de acordo com o
sexo - médias, desvios-padrao e analise de variancia.

Droga Placebo

Inicial Final Inicial Final

Média 6,36 5,68 5,77 4,97

Feminino  Desvio-padrao 1,66 2,36 1,65 1,94
N 25 25 31 31

Média 5,78 5,22 5,55 5,09

Masculino Desvio-padrao 2,02 2,49 1,75 2,12
N 18 18 11 11

Os grupos foram homogéneos (p=0,34). Em am-
bos os grupos houve melhora apés o uso da medicacao
(p<0,0001), porém niao houve diferenca estatistica entre
os grupos droga e placebo (p=0,73).

Nzo houve, portanto, relacio entre o sexo e as res-
postas de intensidade, incoOmodo e efeito sobre a qualidade
de vida antes e ap6s o tratamento.

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

Nao houve significincia e, portanto, nao houve
relacdo entre o nivel de intensidade inicial do zumbido
com melhora apés o tratamento.

Tabela 13. Relacao entre presenca de idade igual ou maior a 60
anos e intensidade do zumbido referido pelos pacientes antes e
apds o tratamento - médias, desvios-padrao e andlise de variancia.

Droga Placebo

Inicial Final Inicial Final

Média 7,00 6,35 7,00 6,86

< 60anos Desvio-padrao 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-padrao 1,70 2,34 1,72 2,11
N 17 17 28 28

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

Tabela 14. Relacao entre presenca de idade igual ou maior a 60
anos e incobmodo causado pelo zumbido referido pelos pacientes
antes e ap0s o tratamento - médias, desvios-padrao e andlise de
variancia.

Droga Placebo

Inicial Final Inicial Final

Média 6,88 6,27 6,29 6,07

< 60 anos Desvio-padrao 1,58 2,25 1,14 1,33
N 26 26 14 14

Média 6,06 5,35 5,89 4,61

>=60anos Desvio-padrao 2,16 2,80 1,93 2,06
N 17 17 28 28

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

Tabela 15. Relacao entre presenca de idade igual ou maior a 60
anos e efeito sobre a qualidade de vida causado pelo zumbido
referido pelos pacientes antes e apods o tratamento - médias, des-
vios-padrao e andlise de variancia.

Droga Placebo

Inicial Final Inicial Final

Média 6,58 6,00 6,00 5,93

< 60 anos Desvio-padrao 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-padrao 1,91 2,47 1,83 2,08
N 17 17 28 28

Os grupos foram homogéneos (p=0,68). Em ambos
os grupos houve melhora apds 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 apds o tratamento(p=0,08).

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

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

GRUPO
Total
D P
N % N % N %
Auséncia
de efeitos 36 83,7% 39 92,9% 75 88,2%
adversos
Apatia 1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%
Boca 0 0,0% 1 2,4% 1 1,2%
amarga
Crise
Hiperten- 1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%
siva
Epigas- 1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%
tralgia
Insonia 0 0,0% 1 2,4% 1 1,2%
Nauseas 1 2,3% 0 0,0% 1 1,2%
Sonolén- 3 7,0% 1 2,4% 4 4.7%
cia
Total 43 100,0% 42 100,0% 85 100,0%

Nao foi aplicado teste estatistico devido a baixa incidéncia 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 %
Nao 35  81,4% 40 952% 75  882%
referido
Diminui-
gao da 2 4,7% 0 0,0% 2 2,4%
irritabili-
dade
Melhora
para 6 14,0% 2 4,8% 8 9,4%
dormir
Total 43 100,0% 42 100,0% 85 100,0%

Néo foi aplicado teste estatistico devido a baixa incidéncia dos efei-
tos apresentados pelos pacientes.

DISCUSSAO

Na génese do zumbido existem varios neurotrans-
missores agindo nas vias auditivas centrais e interagindo
entre si, talvez por este motivo nio encontramos resul-
tados positivos atuando na modulacao de apenas um
neurotransmissor, e também pelo fato de provavelmente
outros sitios anatodmicos estarem envolvidos na génese e
manutencio do zumbido®’, e da falta de métodos com-
provadamente eficientes na deteccao de em qual parte das
vias auditivas centrais encontra-se o foco desencadeador
do zumbido**!. Possivelmente para controlarmos este
sintoma sera necessario o desenvolvimento de drogas
que atuem em varios sitios anatdmicos e de métodos que
localizem o foco responsavel pela génese e manuten¢io
do zumbido nas vias auditivas centrais.

Outro fato de suma importancia seria a necessidade
da abordagem na fase aguda (precoce) do aparecimento
do zumbido, antes de sua centralizacao, impedindo mu-
dangas pldasticas no sistema nervoso central, com croni-
ficacado do zumbido®. Tsto explica porque o zumbido em
sua fase aguda é na maioria das vezes mais facilmente
tratado e com melhor resposta clinica. Ao se cronificar,
ocorre a perda do mecanismo de habituacao® e, conse-
qliientemente, o tratamento se torna complexo, decorrente
das alteracoes centrais.

Os fatores psicologicos e psiquidtricos, presentes
muitas vezes nos pacientes com zumbido, desencadeado-
res ou decorrentes deste, sao de grande relevancia, o que
justificaria o tratamento com drogas antidepressivas'®!71.
Os resultados satisfatorios, desta maneira, corroboram um
duplo mecanismo para melhora do zumbido nestes pa-
cientes, ou seja, a atuacdo sobre os neurotransmissores em
nivel dos receptores nas vias auditivas centrais e sobre os
fatores psicogénicos/depressivos'®?#. H4 relatos do apa-
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recimento ou retorno do sintoma zumbido em pacientes
em uso de drogas antidepressivas quando a mesma era
suspensa devido a melhora do quadro depressivo??.

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

Nzo houve diferenca estatistica em relacio a pre-
senca ou niao de perda auditiva, sendo que em ambos
nao houve melhora da intensidade, incomodo e qualidade
de vida causados pelo zumbido antes e apds o uso das
medicacoes.

Isto nos indica que a presenca ou nao de perda
auditiva nao influencia positivamente na melhora do
zumbido com a utilizacao da trazodona.

Relacionando-se o sexo e a melhora apos a utiliza-
cao de droga ou placebo, nao encontramos significancia
em ambos. Inferimos que o sexo, apesar de o zumbido
ser mais prevalente no feminino, nio seja fator preditivo
para sua melhora.

A intensidade prévia do zumbido nio teve sig-
nificancia para a melhora com o tratamento, conforme
estudado pelo coeficiente de correlacio de Pearson,
provavelmente pelo fato da ocorréncia da centralizacao
e cronificacio do zumbido, independendo de seu grau
de intensidade.

Quando se analisou a relac¢do entre pacientes com
idade igual ou superior a 60 anos e melhora da intensida-
de, incomodo e efeito sobre a qualidade de vida antes e
apos o tratamento, verificou-se significancia para os mes-
mos nesta faixa etaria, com maior reducdo destes fatores,
particularmente no grupo placebo. Isto pode indicar que
em pacientes mais idosos, as medicacdes antidepressivas
possam promover melhora do zumbido, possivelmente
pelo fato da presenca dos sintomas depressivos serem mais
frequiente nesta faixa etaria, e também pelo bom relacio-
namento médico-paciente, possivelmente justificando uma
melhora maior nos pacientes do grupo placebo, dando
atencao, aconselhamentos, tirando davidas e respondendo
aos anseios dos pacientes com relacao ao zumbido.

Fato interessante observado foi o relato por parte de
alguns pacientes da presenca de sonoléncia com o uso da
trazodona, referida como efeito desejavel, pois, dormindo
melhor, perceberam menos o zumbido a noite, periodo
do dia em que hd maior percepcio do mesmo. Outros
pacientes referiram como efeito indesejavel, pois houve
prejuizo das atividades didrias devido a sonoléncia''. Hou-
ve pequena incidéncia de efeitos adversos importantes,
sendo necessdria a interrupcao do tratamento em uma
paciente, que apresentou crise hipertensiva no terceiro
dia de uso da trazodona, fato provavelmente atribuido a
medicacao.

A dose inicial utilizada é de 50 a 150mg/dia, divi-
dida em duas doses ou em dose unica didria a noite'*"'%.

Talvez com a utilizacio de doses maiores da trazodona
(100 a 150 mg/dia), como as utilizadas no tratamento da
depressao'®®, resultados mais satisfatorios poderiam ser
obtidos, devido ao fato do zumbido ser decorrente de
alteracoes na atividade dos neurotransmissores e seus
receptores. Deste modo haveria uma melhora mais pro-
nunciada deste sintoma pela promoc¢ao de uma maior
disponibilidade da serotonina nas vias auditivas centrais,
decorrente de um maior bloqueio de seus receptores nas
pOs-sinapses'>#,

Este estudo foi importante para identificar que,
doses baixas de medicacdes que atuem na modulacao da
serotonina nas sinapses das vias auditivas centrais talvez
nao sejam eficazes para melhora do quadro clinico, apesar
de minimos efeitos colaterais. O uso prolongado, em doses
maiores, poderia promover melhora mais pronunciada do
sintoma zumbido, porém a ocorréncia e severidade dos
efeitos colaterais e dependéncia medicamentosa sao 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 génese
e manutencao do zumbido, para que possamos, assim,
disponibilizarmos aos pacientes uma melhor abordagem
terapéutica.

CONCLUSAO

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