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Uso do acamprosato no
tratamento do zumbido: um
estudo duplo-cego

Andréia A. Azevedo’, Ricardo R. Figueiredo’

Resumo

O tratamento do zumbido é, ainda nos dias de hoje, um
grande desafio para os otorrinolaringologistas. Varias lacunas
persistem em sua fisiopatologia, tendo como resultado varios
tipos de tratamento, com resultados muito irregulares. O
acamprosato ¢ uma droga utilizada no tratamento do alcoolis-
mo, devido a sua ac¢io reguladora da transmissao glutamatérgica
e GABA-érgica, nunca tendo sido empregado no tratamento do
zumbido. Objetivo: Avaliar a seguranca e eficacia do uso do
acamprosato, no tratamento do zumbido de causa
neurossensorial. Forma de estudo: ensaio clinico
randomizado. Material e Método: 50 pacientes com zumbido
de causa neurossensorial foram divididos em 2 grupos, 25 rece-
bendo acamprosato e 25 placebo por 3 meses, em um estudo
prospectivo duplo-cego, sendo analisados os efeitos terapéuticos
e efeitos colaterais, de acordo com escala (nota) de 1 a 10,
atribuida pelo proprio paciente. Resultados: Foi observado al-
gum grau de melhora sintomatolégica em 86,9% dos pacientes,
sendo que em 47,8% dos casos observamos melhora superior a
50%, dados estatisticamente significativos em relacio ao placebo.
A incidéncia de efeitos colaterais encontrada foi baixa (12%) e
de intensidade leve, com boa tolerabilidade geral. Conclusio:
O acamprosato, medicacao utilizada no tratamento do alcoolis-
mo, € eficaz e seguro para o tratamento do zumbido de causa
neurossensorial, com percentual de melhora superior 2 maioria
das medicac¢des utilizadas para o tratamento do zumbido, cons-
tituindo uma excelente alternativa terapéutica.

Tinnitus treatment with
acamprosate: a double-blind
study
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Summary

Nowadays, the treatment of tinnitus is still a great
challenge for the otolaryngologists. Many facts remain
unknown in its phisiopatology, leading to many different
therapies, with irregular results. The acamprosate is a
drug used in alcoholism treatment, due to its regulating
effects in glutamatergic and GABA-ergic
neurotransmission, and has never been used before in
the treatment of tinnitus Aim: To evaluate efficacy and
safety of the acamprosate in the treatment of
sensorineural tinnitus. Study design: randomized clinical
trial. Material and Method: 50 patients with
sensorineural tinnitus were divided in two groups: 25
received acamprosate and 25 placebo, for a period of 3
months, in a prospective double-blind study, being
analyzed for its efficacy and safety, among a subjective
rate given for the patient from 1 to 10. Results: We
found a high index of success in the relief of tinnitus,
about 86,9%. In 47,8% of the cases we found more of
50% of relief. The incidence of side effects was low,
12%, all of them mild. Conclusion: The acamprosate,
a drug used in the treatment of alcooholism, is a safe
and successful alternative for neurossensorial tinnitus’
treatment.
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INTRODUCAO

Varios tipos de tratamento para o zumbido tém surgi-
do recentemente, com resultados parcialmente satisfatorios,
refletindo a compreensao incompleta que se tem de sua
fisiopatologia'. Para muitos, o zumbido constitui uma das
“pedras no sapato” do otorrinolaringologista?, com resulta-
dos terapéuticos pobres e frustrantes, além de pacientes
insatisfeitos. Diante deste quadro, qualquer opcao terapéu-
tica que possa acrescentar novas possibilidades de melhora
deve ser, no minimo, considerada a fazer parte de nosso
arsenal terapéutico.

Dentre as varias teorias elaboradas para a fisiopatologia
do zumbido, uma das mais aceitas hoje em dia € a da
“excitotoxicidade”, baseada no excesso de liberacao do
neurotransmissor excitatorio glutamato nas vias auditivas
periféricas e centrais, o que resulta em sobre-expressao dos
receptores sinapticos do tipo NMDA (N-Metil D-Aspartato),
ocasionando edema e ruptura dos neurdnios auditivos pri-
mdrios, por entrada excessiva de calcio nas células. Como
os neurdnios com excesso de receptores NMDA sao ainda
mais sensiveis a excitotoxicidade do glutamato, teriamos
entao um “circulo vicioso”, propagando-se ao longo das vias
auditivas (“epilepsia” das vias auditivas)'?.

O glutamato, principal aminodcido neurotransmissor
excitatorio no sistema auditivo, periférico e central, € for-
mado a partir do alfa-oxo-glutamato, intermediario do Ciclo
de Krebs, pela acio da GABA (Gama-Amino-Butiric Acid)-
aminotransferase’.

Os receptores sindpticos para o glutamato podem
ser divididos da seguinte maneira (Quadro 1)*>:

Quadro 1. Receptores glutamatérgicos

1- IONOTROPICOS (abrem canais catiénicos)
1A) AMPA (Alfa Amine Metil Propionic Acid)

1B) NMDA (N-Metil D-Aspartato)

1C) KA (CAINATO)

METABOTROPICOS (via segundo mensageiro)
Tipos 1,2e 3

AMPA € a sigla em inglés para alfa-amino-3 hidroxi-5
metil-isoxazol-propionic acid. Possuem respostas excitatorias
rapidas e sao, na maioria das situacoes fisiologicas, relativa-
mente impermeaveis ao calcio'. Sao os principais envolvi-
dos na transmissao sindptica fisiologica nas vias auditivas, e
acredita-se que estejam presentes em todos, ou quase to-
dos, os neurdnios do Sistema Nervoso Central®>.

Os receptores AMPA podem apresentar uma grande
variedade de subunidades, com amplas variacoes estruturais,
inclusive a nivel de alteracoes pos-transcripcionais (RNA-m),
que podem resultar em propriedades funcionais diversas’.
Nas vias auditivas, em especial, sio detectaveis variantes dos
receptores AMPA com alta permeabilidade ao calcio®.

NMDA ¢ a sigla, em inglés para N-metil-D-aspartato.
Possuem respostas excitatorias mais lentas, sao altamente
permedveis ao cilcio e bloqueados pelo magnésio.! Nao
participam da neuro-transmissao fisiologica nas vias auditi-
vas, sendo sobre-exprimidos em

condi¢oes patologicas. Entretanto, parecem estar en-
volvidos em certos mecanismos de neuro-plasticidade’.

O papel dos receptores do tipo cainato na neuro-
transmissao nas vias auditivas ainda nfo estd muito claro. No
Sistema Nervoso Central, parecem desempenhar papel se-
cunddrio na neuro-transmissao fisiologica, e, em alguns ca-
sos, também podem ser lesivos por excesso de
permeabilidade ao cilcio. Alguns estudos em ratos sugerem
sua presenca a nivel de Complexo Olivar Superior Lateral®>.

Nos receptores metabotrépicos, a transmissdo do
impulso € deflagrada por segundos mensageiros intra-celu-
lares'. Seu papel na neurotransmissiao em vias auditivas ain-
da nao ¢ totalmente compreendido. Alguns subtipos apre-
sentam acao regulatéria da transmissao glutamatérgica, ou-
tras a potencializam, em situacoes de excesso de estimulo
(ruido, p.ex.)*®.

O Sistema Auditivo Eferente tem funcao reguladora.
As informacdes oriundas do cortex auditivo sao condensadas
e organizadas nos Complexos Olivares Lateral e Medial e
dai enviadas a coclea, através dos tratos olivo-cocleares
medial (TOM) e lateral (TOL).

O TOM ¢ responsavel pela inervacio eferente das
células ciliadas externas (CCE), possuindo fibras oriundas dos
Complexos Olivares Mediais homo e contralateral. Seus prin-
cipais neurotransmissores sao a acetilcolina e GABA, este
altimo particularmente nas regioes apicais. Ja o TOL € res-
ponsavel pela inervacio eferente das células ciliadas inter-
nas (CCD), possuindo somente fibras homolaterais. Seus prin-
cipais neurotransmissores sao a acetilcolina, GABA e
dopamina®?.

Os zumbidos podem ser classificados de varias formas.
Em nossa opiniao, a mais apropriada € aquela que os divide
em zumbidos para-auditivos (musculares e vasculares) e au-
ditivos (gerados por doencas das orelhas externa, média e
interna, bem como vias auditivas periféricas e centrais). Os
originados por alteracdes na orelha interna e auditivas cen-
trais e periféricas sio denominados neurossensoriais'?.

Dentre as possibilidades terapéuticas para os zumbi-
dos ditos “neurossensoriais”, podemos citar os medicamen-
tos (tais como ginkgo biloba Egb 761, clonazepam,
carbamazepina, piribediD), reposicao de zinco (em idosos e
em casos de hipozincemia), eletro-estimulacao, bio-feedback
e terapias de habituaciao (como a T.R.T. tinnitus retraining
therapy).'*’ Segundo alguns autores, a eficicia média de
sucesso terapéutico com os medicamentos encontra-se na
faixa do 50%".

A denominacio quimica do acamprosato € acetil-
homotaurinato ou acetilaminopropanosulfonato de calcio,
tendo estrutura quimica andloga a de certos aminoacidos
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farmacologicamente ativos, como o GABA, o glutamato e a
taurina.

O acamprosato possui acdo tanto no sistema
glutamatérgico (excitatorio) quanto no GABA-érgico inibi-
torio, tendo, portanto, duplo mecanismo de a¢ao no trata-
mento do zumbido. Nenhuma outra droga utilizada no trata-
mento do zumbido possui agao concomitante nos dois siste-
mas®.

O acamprosato aumenta o nimero de sitios de
recaptura do GABA e modifica a recaptura de GABA no
rato, com um efeito global de aumento na transmissao GABA-
érgica, que inibe a excitacao nas vias auditivas®.

O acamprosato diminui os efeitos dos aminodcidos
excitatorios (glutamato) no Sistema Nervoso Central, parti-
cularmente sua acao excitatoria sobre os receptores NMDA,
provavelmente por uma acao a nivel de bloqueadores de
canais de calcio®.

Pretendemos avaliar a eficacia e seguranca do
acamprosato no tratamento do zumbido de origem
neurossensorial, através de um estudo prospectivo duplo-
cego randomizado.

MATERIAL E METODO

Foram selecionados 50 pacientes portadores de zum-
bido, atendidos na OTOSUL, Otorrinolaringologia Sul-
fluminense, Hospital Sio Camilo, Volta Redonda, RJ, entre
outubro de 2003 a outubro de 2004. Os critérios para in-
clusao foram zumbidos de etiologia neurossensorial, sendo
excluidos casos com doenga da orelha externa e média e
distarbios da articulacao témporo-mandibular concomitan-
tes. Audiometria tonal, vocal e imitanciometria foram reali-
zadas em todos os pacientes, sendo excluidos todos aque-
les com disacusia condutiva, mista e com presenca de
timpanogramas do tipo A-r, A-d, C e B. O audidometro utili-
zado foi o AMPLAID A 177 PLUS, e o Imitancibmetro
AMPLAID 750. Considerou-se os limares de até 25 dB
(normoacusia), 26 A 40 Db (disacusia leve), 41 a 70 db
(disacusia moderada), 71 a 90 dB (severa) e superiores a
90 dB (profunda).

Os pacientes foram classificados quanto aos seguin-
tes parametros:

idade

SeX0

zumbido continuo ou intermitente

zumbido uni ou bilateral

caracteristicas do zumbido (tipo de ruido associado)
tempo de zumbido

sintomas associados (hipo e hiperacusia, tonteiras,
plenitude auricular)

etiologia provavel do zumbido

uso prévio de medicamentos para o tratamento do
zumbido

nota inicial do zumbido, atribuida pelo préprio paciente,
variando de 0 a 10, de acordo com o grau de incdmodo
referido pelo paciente

Os pacientes foram solicitados a dar uma nota, de 0 a
10 pontos, para o seu zumbido, de acordo com o grau de
incomodo proporcionado pelo mesmo. Foi permitido o
fracionamento da nota de 0,5 a 0,5 pontos.

Os pacientes foram entio randomicamente divididos
em 2 grupos de 25 pacientes, sendo prescrito acamprosato
333mg, 3 vezes ao dia a um grupo e placebo ao outro,
também 3 vezes ao dia, ambos por 90 dias. Todos os deta-
lhes do estudo foram esclarecidos ao paciente pelo médico
assistente, e todos assinaram o termo de consentimento.
Trata-se de um estudo duplo-cego, com aprovacao pela
Comissao de Etica Médica do Hospital Sio Camilo.

Os pacientes foram analisados com 30, 60 e 90 dias
de uso do medicamento, sendo anotados, a cada avaliacao,
a nota atual do zumbido, atribuida pelo paciente, bem como
efeitos colaterais.

A andlise estatistica foi realizada pelos seguintes mé-
todos:

para comparacao de dados quantitativos entre dois grupos
(acamprosato e placebo) foi utilizado o teste t de Student
para amostras independentes ou o teste de Mann-Whitney;
para comparacao de dados qualitativos foi aplicado o teste
de qui-quadrado (¢ ou pelo teste de exato de Fisher;
para analisar a evoluc¢ao da escala de zumbido (dados
quantitativos) ao longo do tempo (quatro avaliacoes em
trés meses) tratadas com acamprosato e placebo foi
realizada a Analise de Variancia de Friedman. O teste de
comparac¢des multiplas baseada na estatistica de Friedman
foi aplicado para identificar quais os momentos que
diferem entre si. O teste de comparacdes multiplas € um
teste complementar a Andlise de Variancia.

O critério de determinacao de significincia adotado
foi o nivel de 5%, ou seja, quando o valor de p do teste
estatistico for menor ou igual a 0,05, entio existe significancia
estatistica. A analise estatistica foi processada pelo software
estatistico SAS System.

RESULTADOS

A idade dos pacientes variou entre 35 e 82 anos (mé-
dia de 60 anos, mediana de 60,5 anos). O tempo de sinto-
mas, em meses, variou de 1 a 420 (média de 101,78 meses,
mediana de 60 meses).

Observou-se que 58% dos pacientes eram do sexo
masculino e 42% do sexo feminino. O tipo de zumbido re-
latado com maior freqiiéncia foi “chiado” (62% dos pacien-
tes) e “apito” (46% dos pacientes). Também foram relata-

dos “motor”, “panela de pressio” e “cigarra”, sendo que 16%
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dos pacientes apresentavam mais de um tipo de zumbido,
concomitantemente.

Com relacao ao tempo de sintomatologia (zumbido),
observamos 9,76% de zumbidos recentes (tempo inferior a
1 ano), 53,65% de zumbidos intermedidrios (entre 1 e 7
anos) e 36,59% de zumbidos antigos (superiores a 7 anos).

Constatou-se que 58% dos pacientes apresentavam
zumbido bilateral, 72% zumbido continuo e 64% referiram
sintomas associados. Destes, 59,4% referiram hipoacusia,
46,9% tonteiras, 15% plenitude auricular e 9,3% hiperacusia.
Além disso, 52% dos pacientes tinham utilizado algum tipo
de medicamento para tratamento do zumbido previamen-
te.

Com relacao a etiologia provavel do zumbido, tive-
mos a seguinte distribuicao (Grafico 1).

A exposi¢ao ao ruido como provavel fator etiologico
ocorreu em 60% dos casos. 20% dos pacientes apresenta-
vam uma provavel etiologia multifatorial para o zumbido.

Com relacao aos limiares auditivos, observamos
audiograma normal em 2 pacientes (4%), disacusia leve em

30 (60%), moderada em 10 (20%), severa em 6 (12%) e
profunda em 2 (4%). Dos pacientes com alteracoes nos li-
miares, o tipo de curva audiométrica encontrada obedeceu
a distribuicao abaixo (Grafico 2).

Dos 50 pacientes, 9 suspenderam o tratamento an-
tes do final da avaliacao, 2 do grupo acamprosato e 7 do
grupo placebo. 1 paciente (50%) do grupo acamprosato e
5 (71,4%) do grupo placebo suspenderam o tratamento
devido a efeitos colaterais. Os restantes 3 pacientes do total
de 50 suspendeu o tratamento devido a pressoes de famili-
ares.

A proporcao de melhora aos 90 dias (qualquer me-
lhora na nota da escala, ou seja percentual de melhora dife-
rente de zero) no grupo tratado com acamprosato (86,9%)
foi significativamente (p=0,004) maior que no grupo trata-
do com placebo (44,4%).

A propor¢ao de melhora aos 90 dias igual ou superior
a 50% no grupo tratado com acamprosato (47,8%) foi signi-
ficativamente (p=0,012) maior que no grupo tratado com
placebo (11,1%).

45% 42%
40% 1
35% +— PAIR
30% 26% presbiacusia
25% O metabdlica
20% PAIR +presb
15% OPAIR + met
123’ M Presb + Met
(1)
0%
causa

45% 42%
40% 1
35% PAIR
30% 26% E presbiacusia
25% - O metabdlica
20% T PAIR +presb
15% - 12%12% OPAIR + met
10:;" M Presb + Met

5%

0%

causa

Grafico 1. Etiologia provavel do zumbido.

Grafico 2. Tipo de curva audiométrica encontrada.

Tabela 1. Andlise longitudinal da escala de zumbido para o grupo Acamprosato (Obs: D.P.= Desvio Padrao; n= total de
pacientes que concluiram os 90 dias de tratamento; dados de média, mediana, minimo e maximo em relacdo a nota atribuida.)

Escala de zumbido n Média D.P. Mediana ~ Minimo Maximo p valor diferencas significativas
Nota Inicial 23 6,74 2,53 7 3 10 0,0001 Em relacao a 30, 60 e 90d
Nota — 30d 23 5,39 2,29 5 2 10 30d em relagao a 60 e 90d
Nota — 60d 23 3,98 2,62 4 0 9 60d, em relacao a 90d
Nota — 90d 23 2,87 2,70 2 0 10

Tabela 2. Andlise longitudinal da escala de zumbido para o grupo Placebo (Obs: D.P= Desvio Padrao; n= total de pacientes que
concluiram os 90 dias de tratamento; dados de média, mediana, minimo e maximo em relagéo a nota atribuida.)

Escala de zumbido n Média D.P. Mediana  Minimo Maximo p valor diferencas significativas
Nota Inicial 18 5,72 2,47 6 2 9 0,22 Sem diferencas
Nota - 30d 18 5,51 2,33 5,5 1,5 9
Nota - 60d 18 5,27 2,48 5,5 1 9
Nota — 90d 18 5,17 2,77 4,5 1 10

I
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No grupo tratado com acamprosato nio observamos
piora na nota em nenhum caso. 3 pacientes (13,04%) nao
referiram nenhuma melhora, 9 (39,13%) referiram melhora
inferior a 50% e 11 pacientes (47,83%) referiram melhora
superior a 50%. 3 (13,04%) pacientes referiram desapareci-
mento do zumbido.

Para avaliar a evolucao da escala de zumbido ao lon-
go do tempo, separadamente para cada grupo foi realizada
a Andlise de Variancia de Friedman. Esta analise verifica se
existe variacao (queda ou aumento) significativa ao longo
do tempo. O teste de compara¢coes multiplas baseada na
estatistica de Friedman foi aplicado para identificar quais os
tempos que diferem entre si.

As Tabelas 1 e 2 fornecem a média, desvio padriao
(DP), mediana, minimo, maximo da escala para os quatro
momentos, e o correspondente nivel de significincia (p valor)
de Friedman para o grupo com acamprosato e placebo, res-
pectivamente. Os momentos que diferem entre si, identifi-
cados pelo teste de comparacoes multiplas, foram destaca-
dos na coluna de “diferencas significativas”, ao nivel de 5%.

Pela Anilise de Variancia, observou-se que existe que-
da significativa na escala de zumbido (p<0,0001) no grupo
com acamprosato ao longo do tempo. Observou-se na colu-
na de “diferencas significativas”, que existe uma queda signi-
ficativa do momento inicial para os demais momentos, da 2*
avaliacio (30 dias) para a 3* e 4% avaliacio (60 e 90 dias), e da
3* para a 4* avaliaciao, conforme ilustra o Grifico 3.

Pela Andlise de Varidncia, observou-se que nao existe
variagao significativa na escala de zumbido (p=0,22) no gru-
po com placebo ao longo de 90 dias de tratamento, confor-
me ilustra o Grafico 3.

Nao houve diferenca estatisticamente significativa nos
resultados em diferentes grupos quanto aos fatores idade,
sexo, etiologia, tempo e tipo de zumbido, grau de disacusia
e tipo de curva audiométrica, tanto no grupo acamprosato
quanto no grupo placebo.

12
Inicial # 30d # 60d = 90d
10
.
'_EE 8 &P . a
a
N 1
0S8 6 ~— |
T3 L p =0,22
S E
i) N\
i |
2 H
p <0,0001
0
Inicial 30 dias 60 dias 90 dias

~&— Acamprosato —@— Placebo

Grafico 3. Escala de zumbido segundo o grupo em trés meses de
tratamento.

Observou-se que o grupo tratado com acamprosato
apresentou queda significativa na escala de zumbido a partir
do primeiro més de tratamento, enquanto que o grupo placebo
ndo apresentou variaclo significativa durante os trés meses.

Com relacido aos efeitos colaterais, analisados pelo
teste exato de Fisher, ndo foi observada diferenca significa-
tiva (p=0,35) entre os grupos acamprosato (12%) e placebo
(209%0). Os efeitos colaterais observados com o acamprosato
foram leves (engasgos epigastralgia), levando a suspensao
do tratamento em 1 caso, em que o paciente desenvolveu
quadro depressivo, cuja associacao ao acamprosato, embora
teoricamente possivel, €,no minimo, questiondvel, em nos-
Sa opinido.

DISCUSSAO

O zumbido € um sintoma bastante freqliente, aco-
metendo, segundo virios estudos, de 14 a 32% da popula-
cao geral". Em 20% dos casos, o zumbido tem alguma
repercussao na vida do paciente, podendo ser incapacitante
em cerca de 5% dos casos"".

O tratamento do zumbido € bastante dificil para mé-
dico e paciente, dado os resultados irregulares, seja ele
medicamentoso ou nao. Algumas alternativas nao-
medicamentosas, como a habituacio (Tinnitus Retraining
Therapy, T.R.T.) podem ser bastante eficazes'™!, mas seus
resultados sao a longo prazo (18 a 24 meses), exigindo uma
integracao completa do paciente e reunides constantes com
grupos de pacientes®. Dentro desse quadro, qualquer nova
perspectiva medicamentosa constitui, no minimo,uma pre-
ciosa alternativa terapéutica.

Estudos realizados com o extrato de ginkgo biloba
Egb 761, na dosagem de 120mg duas vezes ao dia, mostra-
ram melhora do zumbido em 57,5% dos casos, superior a
melhora com a dosagem de 80 mg duas vezes ao dia
(42,5%)".

O tratamento do zumbido com carbamazepina, em
dosagens progressivamente maiores, de 50 a 600 mg ao
dia, orientado pelo teste da lidocaina positivo, pode levar a
melhora em 50% dos casos de zumbido'.

Outras drogas ja estudadas no tratamento do zumbi-
do foram o baclofen (melhora em torno de 9,7%)%,
caroverine (63,3%)'°, piribedil (92,6%)", nimodipina
(16,13%)", clonazepam (32%)" e trimetazidina (89%)**..
Somente os estudos com o baclofen e caroverine foram es-
tudos duplo-cego contra placebo. A trimetazidina, medica-
¢ao antiisquémica utilizada na Europa para tratamento de
zumbidos e vertigens, € mais eficaz em zumbidos recentes
(menos de 1 ano de duracao)?’.

Em um estudo de 1992, Murai et al.?*, avaliando re-
trospectivamente o uso de virios medicamentos no trata-
mento do zumbido, incluindo o clonazepam e flunarizina
encontraram indices de melhora sintomatologica variando
entre 33 e 56%.
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N2o encontramos na literatura nenhuma referéncia
ao uso do acamprosato no tratamento do zumbido. Seu du-
plo mecanismo de ac¢do, diminuindo a transmissao
glutamatérgica (excitatéria) e aumentando a atividade GABA-
érgica (inibitoria), aliado a excelente tolerabilidade, o tor-
nam uma excelente perspectiva medicamentosa para o
zumbido.

Embora a avaliacao subjetiva pela nota possa diferir
entre diferentes pacientes (uma vez que zumbidos de mes-
ma “intensidade” possam incomodar mais um paciente do
que o outro), como, neste estudo, pretende-se avaliar o
resultado terapéutico de uma medicacio, a melhoria da
nota é o fator mais significativo. Em nosso estudo, o
percentual de melhora do zumbido foi significativo (86,9%),
sendo que em 47,8% dos casos a melhora foi superior a
50%. Observa-se uma queda na nota atribuida pelo paci-
ente ao zumbido no grupo do acamprosato, ao longo de
90 dias. O indice de melhora € superior ao de outras dro-
gas, sendo que no caso da trimetazidina (89%) e piribedil
(92,6%) os dados nao sdo referentes a estudos duplo-cego
contra placebo. O estudo do piribedil foi conduzido por
clinicos gerais, sendo avaliados concomitantemente outros
sintomas, como vertigem e déficits de meméria”. E im-
portante ressaltar que nao houve diferenca estatisticamen-
te significativa na melhora em relacao aos fatores idade,
sexo, etiologia, tempo e tipo de zumbido, bem como grau
de disacusia e tipo de curva audiométrica, abrindo pers-
pectivas de tratamento para todos os casos de zumbidos
de causa neurossensorial.

Estudos posteriores deverdao determinar os efeitos do
acamprosato no alivio zumbido por periodos superiores a
90 dias.

CONCLUSAO

No universo ainda pouco compreendido que € o zum-
bido, com etiologia multifatorial e tratamento com resulta-
dos variaveis, todas as formas de tratamento que possam
gerar algum grau de alivio para o paciente devem ser con-
sideradas como opc¢ao terapéutica. Por esta razao, o
acamprosato, droga utilizada para o tratamento do alcoolis-
mo, com duplo mecanismo de ac¢ao a nivel de orelha inter-
na e vias auditivas e excelente tolerabilidade deve fazer
parte de nosso arsenal terapéutico.
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