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Resumo

O zinco € um oligoelemento envolvido em multiplas rea-
¢des organicas, sendo um componente essencial na sintese de
proteinas e um provavel fator na estabilizacio de membranas
celulares. Na coclea, é tido como o principal componente na
defesa contra a acdo de radicais livres, agindo também como
modulador sindptico em alguns sistemas glutamatérgicos. Sua
participaciao em sinapses no sistema auditivo e no tratamento
do zumbido tem sido muito estudada nos tltimos anos. Obje-
tivo: O presente estudo procurou avaliar os niveis séricos de
zinco em portadores de zumbido, antes e apds o tratamento
com compostos com zinco, comparando-os a um grupo nor-
mal. Forma de Estudo: Clinico prospectivo. Casuistica e
Método: Foram avaliados 41 pacientes (22 com zumbido e
19 normais), que constituiram dois grupos (I e ID), respectiva-
mente. Ambos foram submetidos a avaliacio audiologica e
exames metabélicos e bioquimicos, que procuraram atender a
critérios de inclusao e exclusio, além de dosagem sérica de
zinco. Os pacientes foram tratados com compostos com zinco
por 90 dias, apds o que novamente foram submetidos a dosa-
gem sérica do oligoelemento. Resultados: Nao foi encontra-
da uma relacao estatisticamente significante entre niveis séricos
de zinco em pacientes com zumbido e individuos normais,
mas o tratamento aumentou os niveis do oligoelemento no
grupo sintomatico, tornando esse mais proximo ao grupo nor-
mal. Houve melhora do zumbido em 45,5% dos pacientes
tratados. Conclusées: Pacientes com zumbido ndo apresen-
tam niveis séricos de zinco distintos aos da populacao normal
neste estudo.

The relationship between
hypozincemia and tinnitus
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Summary

Zinc is an oligoelement involved in several organic reactions
and it has been recognized as an essential component in the
synthesis of proteins and as a probable factor in the stabilization
of cell membranes. In the cochlea it is considered to be the
principal protective component against reactive oxygen
species, and it also acts as a synaptic modulator in some
glutamatergic systems. Its participation in synapses in the
auditory system and in the treatment of tinnitus has been largely
studied in the past few years. Aim: The objective of the present
study was to investigate the serum zinc levels in patients with
tinnitus, before and after the treatment with drugs containing
zinc, and to compare them with a control group. Study Design:
Clinical prospective. Patients and Method: We evaluated 41
patients (22 with tinnitus and 19 control) that were split into
two groups (I and ID), respectively. Both groups were submitted
to audiologic evaluation, metabolic and biochemical exams,
including determination of the serum zinc levels in order to
attend the criterion of approval or not. The patients were treated
with drugs containing zinc for 90 days, and after that they
were submitted to exams to determinate the serum zinc levels
again. Results: In terms of serum zinc levels, the relationship
between the group with tinnitus and the control group was
not statistically significant, but the treatment significantly
increased the serum zinc levels in the group with tinnitus, making
it closer to the control group. 45,5% of the patients treated
with zinc presented a reduction in their tinnitus. Conclusion:
Patients with tinnitus and normal population did not present
different serum zinc levels in this study.
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INTRODUCAO

O zumbido € um sintoma otoneurolégico que
corresponde a uma ilusao auditiva, ou seja, uma sensacao
sonora no relacionada a uma fonte externa de estimulacao’.
Afeta fisica e psicologicamente o individuo, as vezes com
grande sofrimento, podendo leva-lo ao suicidio?. Pode estar
associado a mais de 300 afeccdes*, mas apesar dos recen-
tes avancos cientificos permanece sendo um dos desafios
da otorrinolaringologia’.

Virias sao as teorias que procuram explicar a fisiopa-
tologia da geracio e percepcio do zumbido, mas € consen-
so, atualmente, que se trata da resultante de uma atividade
neural aberrante dentro das vias auditivas®, interpretada como
som pelo cortex auditivo’.

O zinco faz parte do grupo IIB da Tabela Periddica,
apresentando nimero atdmico 30, massa atdmica 65.380,
ponto de fusio a 419,5°C e ponto de ebuli¢io a 908°C. E
um metal sélido, branco azulado, praticamente insoldvel em
alcool e dgua, mas solivel em acidos diluidos’. A sua pre-
senca em musculo humano e figado foi descrita em 18778,
sendo um dos elementos mais importantes do organismo,
essencial ao lactente, ao adulto e ao idoso?. E considerado o
segundo elemento traco mais prevalente no organismo,
apresentando-se em elevadas concentracoes no cérebro dos
mamiferos™.

No organismo humano, o zinco € carreado, em sua
maioria, por proteinas nos tecidos. No plasma seu principal
carreador € a albumina, sendo que apenas 2% apresenta-se
na forma livre'. Apesar de representar apenas 0,003% (1,4
a 2,3g) do corpo humano, € um componente extremamen-
te importante, agindo como estabilizador de macromoléculas
e membranas biologicas'?. Sua fun¢iao no organismo englo-
ba a regulacio e inicializacao da resposta imune, acio como
cofator enzimatico, esteroidogénese e espermatogénese,
metabolismo da vitamina A, estoque e liberacio de insulina,
metabolismo energético, sintese protéica, estabilizacao de
macromoléculas, regulacio da transcricio do DNA, divisao
celular e fungio antioxidante!>',

No sistema nervoso, o ion tem sido encontrado em
alguns circuitos neurais, relacionando-se ao funcionamento
de redes sindpticas excitatorias glutamatérgicas. Acredita-se
que tenha acao moduladora em algumas sinapses
glutamatérgicas, agindo em receptores pos-sindpticos!'>1°.

O zinco tem sido descrito na coclea, sendo a enzima
superoxido dismutase (Cu/Zn SOD) considerada a primeira
linha de defesa contra a acao de radicais livres nessa area'.

Alguns autores tém correlacionado a fisiologia do zin-
co com o aparecimento do sintoma zumbido, e a adminis-
tracao sistémica de zinco tem sido descrita como uma alter-
nativa para o tratamento do zumbido'™!":

A avaliacdo dos niveis de zinco no organismo hu-
mano tem sido realizada através da sua medicao em flui-
dos biolégicos e em virios tecidos, como plasma, soro,

saliva, suor, hemacias, glébulos brancos, pélos, cabelo,
unhas e urina®.

Shambaugh (1985)* sugeriu a existéncia de uma
possivel relacio entre surdez neurossensorial progressiva,
semelhante a presbiacusia, mas associada a hipozincemia
sérica. A suplementacio de zinco a esses pacientes resulta-
ria em melhora do zumbido em até 25% dos casos, poden-
do ocorrer também uma melhora de 20% nos niveis auditi-
VOs para tons puros nesses pacientes.

O zinco é um elemento essencial na manutencio da
ligacao Na-K-ATPase e sua deficiéncia pode alterar a fisiolo-
gia da bomba. Nessa situa¢io, ocorreria modificacao no po-
tencial endococlear, o que alteraria a eletrofisiologia da coclea
e poderia gerar zumbido®*.

A deficiéncia de zinco aumenta apos os 60 anos de
idade e deve ser um fator predisponente em alguns casos
de presbiacusia, zumbido e desequilibrio corporal®. Nesse
contexto, pacientes com zumbido podem requerer seis ve-
zes mais zinco que o minimo recomendado diariamente na
dieta®.

Na busca de uma relagio entre zumbido e hipozince-
mia sérica, Gersdorff et al. (1987)" avaliaram um grupo de
115 pacientes com zumbido e nao comprovaram essa rela-
¢io; entretanto, os autores nao descartaram a possibilidade
dessa relacio ser verdadeira para os casos de zumbido inter-
mitente.

Avaliando a resposta clinica 2 administracio de sulfa-
to de zinco a 27 pacientes com zumbido e hipozincemia
sérica, Gersdorff et al. (1987)'® obtiveram melhora do sinto-
ma em 52% dos casos, embora nao tenham comprovado
uma relacido direta entre a hipozincemia e o sucesso
terapéutico.

Em estudo duplo-cego randomizado com um grupo
de pacientes com zumbido, Paaske et al. (1991)*, na tenta-
tiva de comprovar uma relacao entre hipozincemia sérica e
melhora clinica do zumbido, administraram sulfato de zinco
a estes pacientes. Os autores ndo verificaram melhora signi-
ficativa do zumbido, e tio pouco observaram uma
hipozincemia relativa no grupo com o sintoma. Entretanto,
a administracao de sulfato de zinco gerou aumento signifi-
cativo nos niveis séricos do fon apds o tratamento.

Contrariando outros estudos, Miniti et al.? encontra-
ram hiperzincemia relativa em um grupo de pacientes com
zumbido, quando comparado a um grupo controle. Apos
tratamento com administracio sistémica de sulfato de zinco,
houve melhora do zumbido em 52,17% dos casos. Os auto-
res propuseram que a hiperzincemia relativa encontrada
poderia decorrer de hipoproteinemias com conseqiiente
aumento da fragio livre de zinco, visto que 90% do metal
aparece ligado a proteinas no plasma; outra possibilidade
seria uma hipozincemia intracelular que nao seria represen-
tativa no meio extracelular.

Uma diferenca estatisticamente significativa nos ni-
veis séricos de zinco entre pacientes com zumbido e paci-
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entes normais foi descrita por Ochi et al. (1997)7. Ap6s a
administracdo de zinco aos pacientes sintomaticos, diaria-
mente por duas semanas, os niveis séricos do elemento
aumentaram significativamente nesse grupo, concomitante
a melhora do sintoma, avaliada por meio de uma escala
numérica. Os autores sugeriram haver relacio entre niveis
séricos baixos do oligoelemento e o sintoma zumbido, mas
lembraram que estudos preliminares sugerem que a
suplementacao com zinco seria benéfica apenas a pacien-
tes com zumbido e deficiéncia de zinco.

Arda et al. (2003)%, avaliando um grupo de pacien-
tes com zumbido tratado com 50 mg de sulfato de zinco
por 2 semanas, e comparando-o a um grupo tratado com
placebo, concluiram que ha uma resposta clinica favoravel
significativa do zumbido em pacientes tratados com zinco.
Os autores verificaram uma melhora de 82% na intensidade
do zumbido ap6s o tratamento com zinco e acreditam que
esse achado possa estar relacionado a uma diminuicao dos
radicais livres, mediada pelo zinco, embora sugiram novos
estudos sobre a relacio entre zinco e zumbido para esclare-
cer seus achados.

O presente estudo objetivou avaliar os niveis séricos
de zinco em pacientes portadores de zumbido, antes e apos
o tratamento com administracao sistémica de compostos com
zinco, em compara¢ao a um grupo de pacientes sem o sin-
toma.

CASUISTICA E METODO

O estudo foi realizado no periodo de janeiro de 2002
a janeiro de 2003, quando foram avaliados 41 pacientes,
acompanhados no Ambulatério de Otorrinolaringologia do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Marilia
(FAMEMA).

Os pacientes constituiram 2 grupos (I e 1D, sendo o
grupo [ (tratado) constituido por 22 pacientes e o grupo II
(controle) por 19 pacientes. O grupo I foi formado por pa-
cientes do Ambulatério de Zumbido do Hospital das Clini-
cas da FAMEMA, originalmente encaminhados através de
agendamento prévio realizado pelas Unidades Basicas de
Saude (UBS) de Marilia e regiao. O grupo II foi constituido
por pacientes sem queixas otolégicas, provenientes do
Ambulatério de Laringologia e Voz do Servico de Otorrinola-
ringologia do Hospital das Clinicas da FAMEMA. Esses paci-
entes foram convidados e aceitaram a participaciao no estu-
do.

Todos os pacientes foram submetidos a2 anamnese e
exame otorrinolaringologico, seguindo-se parametros de in-
clusao e exclusao (Tabela 1). Para atender a esses critérios,
os pacientes de ambos os grupos foram submetidos a
audiometria tonal limiar, audiometria vocal e imitanciome-
tria, para caracterizacio de eventual disacusia uni ou bilate-
ral, possibilitando uma avaliacao audiolégica rotineira em
pacientes com zumbido.

Os exames audiométricos foram realizados por uma
Unica fonoaudiéloga no Setor de Audiologia do Hospital das
Clinicas da FAMEMA, utilizando-se audidmetro AC 33 da
Interacoustics.

Foram pesquisadas as frequiéncias de 256, 512, 1024,
2048, 4096 e 8192 Hz, sendo utilizado o método de limites
com a série descendente, quando a intensidade do estimulo
inicial esta acima do limiar e diminui progressivamente a
cada 5 decibéis na seqiiéncia de estimulos, até a auséncia
de resposta. Na confirmacao do limiar foi aceita a menor
intensidade, com respostas a pelo menos 50% dos estimu-
los. Seguiu-se a mesma rotina para todas as frequiéncias. O
mascaramento contralateral foi utilizado de rotina na avalia-
¢io da via 6ssea, sendo que sua utilizacao na via aérea ocor-
reu quando a diferenca dos limiares entre as duas orelhas
excedeu 40 dBNa.

Para complementacio do exame foi obtido o Indice
Percentual de Reconhecimento de Fala. O paciente foi esti-
mulado a respostas verbais com uma lista de vocabulos
monossilabicos e/ou dissilabicos foneticamente balanceados.
Quando o escore de acertos esteve abaixo de 88% apresen-
taram-se os dissilabicos.

A imitanciometria foi realizada em aparelho CATZ A42
da Dicton, no mesmo local de realizacao da audiometria.
Objetivou-se o estudo da complacéncia do sistema timpa-
no-ossicular e pesquisa do reflexo estapediano. Pesquisou-
se o fendmeno do recrutamento de Metz, comparando-se
os limiares detectados na audiometria tonal aqueles desen-
cadeados do reflexo estapediano, sendo considerado positi-
vo quando a diferenca entre os limiares era menor ou igual
a 60 dB para cada freqiiéncia.

As curvas timpanométricas obtidas foram classifica-
das em A (normal), A-r (rigidez da cadeia ossicular), A-d
(membrana timpanica flicida ou rotura da cadeia ossicular),
B (otite média serosa ou atelectasia de membrana timpanica
com aderéncias) e C (disfuncio tubaria).

Os pacientes de ambos os grupos (Grupo I, antes do
tratamento e Grupo ID realizaram exames laboratoriais
(hemograma completo, glicemia de jejum, dosagem de
colesterol total, triglicérides, TSH, T4 livre, sodio, potassio,
uréia, creatinina e 4acido urico), realizados no Hemocentro
de Marilia. Os pacientes do grupo I foram submetidos a do-
sagem sérica de zinco, antes e ap6s o tratamento, sendo o
exame realizado também nos pacientes do Grupo II. A
metodologia utilizada na determinacio do zinco sérico foi a
Espectrofotometria de Absor¢ao Atdmica (Valor de Referén-
cia de 59,0 a 121,00 pg/dD.

Os pacientes do grupo I foram tratados com o com-
posto formulado discriminado na Tabela II. Toda a medica-
¢ao foi formulada em uma Gnica farmacia, por um mesmo
farmacéutico e fornecida aos pacientes do grupo I em fras-
cos com 30 capsulas. Os retornos ambulatoriais ocorreram
em intervalos de 30 dias, ocasido em que os pacientes rece-
biam a medicacio, sendo que a posologia preconizada foi
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Tabela 1. Critérios de Inclusao e Exclusao nos Grupos | e Il.

Grupos Critérios de incluséao

Critérios de excluséao

| 1) Pacientes com idade igual ou superior a 18
anos, com queixa principal de zumbido subjetivo
bilateral ha pelo menos 03 meses

Il 1) Pacientes sem qualquer tipo de queixa
relacionada ao sistema auditivo

1) Idade inferior a 18 anos

2) Zumbido como queixa secundéria a vertigem ou hipoacusia

3) Pacientes com tratamento prévio para zumbido

4) Pacientes com disturbios neuroldgicos, psiquiatricos ou uso de
medicamentos com agao no sistema nervoso (neurolépticos,
ansioliticos, etc)

5) Hipertensao Arterial Sistémica (HAS) nao-controlada

6) Alteragdes hematoldgicas e/ou metabdlicas (anemia, tireopatias,
dislipidemia, diabetes mellitus, uremia, etc)

7) Pacientes com gastroenteropatias

8) Pacientes com Perda Auditiva Induzida por Ruido

9) Pacientes com lesao expansiva e/ou desmielinizante detectada no
processo de investigacdo diagnostica

1) Idade inferior a 18 anos

2) Pacientes com alteragdes metabdlicas (diabetes mellitus,
disfuncao tireoidiana, dislipidemia e uremia, etc)

3) Pacientes com disturbios e/ou antecedentes neurol6gicos e/ou em
uso de medicamentos com acao no sistema nervoso

4) Pacientes com HAS néo-controlada

de uma capsula didria, administrada entre o café da manha e
o almoco, por 90 dias.

O grau de incomodo e intensidade do zumbido foi
avaliado através de uma escala numérica com pontuacio de
0 a 10 (para o incobmodo) e 1 a 10 (para a intensidade), o
que permitiu ao paciente caracterizar a importancia negati-
va do zumbido no seu cotidiano. A escala foi apresentada
aos pacientes antes e ap6s o término do tratamento.

Com base na escala numérica, o grau de incobmodo e
intensidade do sintoma foi classificado em: leve (nota igual
ou inferior a 3), moderado (nota entre 4 e 6) e severo (nota
maior ou igual a 7).

Devido a natureza das variaveis em estudo, os resul-
tados e diferencas foram submetidos a analise estatistica,
utilizando-se testes para amostras com distribuicio niao
paramétrica e nivel de significincia de 5% (P< 0,05).

Tabela 2. Composto formulado utilizado no tratamento no
Grupo I.

Substancia / medicagao Dosagem (mg)

] Sulfato de zinco 80
Acido pangamico* 100
Piridoxina** 300

* 6-O-dimetilaminoacetil- D- acido glucénico: substancia descrita
por Krebs em 1938, naturalmente encontrada no organismo e com
fungdes bioldgicas relacionadas a estimulagdo da respiragao
celular (acao mitocondrial)?®.

** Vitamina B6.

RESULTADOS

O grupo 1 foi constituido por 22 pacientes (13,6%
negros e 86,4% brancos), todos com zumbido bilateral,
sendo que em 306,4% dos casos o sintoma era intermi-
tente, e continuo em 63,3%; 41% dos pacientes apre-
sentavam queixa de tonturas e 59,1% queixa de
hipoacusia, secundarias a queixa principal. O tempo
médio do zumbido foi de 41,7 meses; em 31,8% dos
casos os pacientes caracterizaram o grau de intensidade
e incomodo do zumbido como moderado e em 68,2%
como severo. Nenhum paciente caracterizou o sintoma
como de intensidade leve.

O Grupo II constituiu-se por 19 pacientes (4,5% ne-
gros e 95,5% brancos) sem qualquer queixa relacionada ao
sistema auditivo, consoante aos critérios de inclusio e ex-
clusao pré-determinados.

A média de idade no Grupo I foi de 53,9 anos e no
Grupo II foi de 51,2 anos. Os valores médios de idade com-
parados entre os grupos nao foram estatisticamente signifi-
cativos (P = 0,488). Em relacio a distribuicio por sexo, no-
tou-se um predominio de pacientes do sexo feminino em
ambos o0s grupos, representando 54,6% no Grupo I e 73,7%
no Grupo IL.

Quanto aos niveis auditivos, esses foram piores no
Grupo I, havendo diferenca estatistica significativa, na com-
paracio entre 0s grupos, para as frequéncias superiores a
1000 Hz, o que denota um perfil audiométrico pior em fre-
qiiéncias agudas no grupo de pacientes com zumbido. To-
dos os pacientes apresentaram imitanciometria com curva
do tipo “A”.
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Tabela 3. Estatistica descritiva dos niveis séricos de zinco nos Grupos | e Il.

Niveis séricos de zinco nos grupos | e Il (ug/dl)

Parametros estatisticos Grupo | (antes do tratamento) Grupo | (apds o tratamento) Grupo I
N 22 22 19
Média 93,714 107,868 97,311
Desvio-padrao 28,190 14,540 20,187
Méaximo 197,000 132,000 142,000
Minimo 69,000 75,100 73,500
Mediana 83,350 107,500 94,600
Distribuigao 25% 77,300 25% 96,000 25% 79,575
75% 104,000 75% 121,000 75% 110,000
Tabela 4. Estatistica comparativa dos niveis séricos de zinco entre os Grupos | e Il.
GRUPOS P
Grupo | (antes do tratamento) X Grupo I 0,327
Grupo | (antes do tratamento) X Grupo | (ap6s o tratamento) 0,042
Grupo | (ap6s o tratamento) X Grupo Il 0,060

Todos os pacientes do Grupo I utilizaram regular-
mente o composto prescrito, por um periodo de 90 dias
ininterruptos. Nao foram referidos efeitos adversos graves,
embora 8 pacientes (31,8%) tenham referido queixas gas-
tricas leves (epigastralgia), que em geral ocorreram nas 2
semanas iniciais ao tratamento.

Em 45,5% dos casos houve melhora do zumbido apds
o término do tratamento, sendo que em 01 (10%) paciente
houve abolicio do sintoma, em 2 (20%) houve melhora
moderada, e em 7 (70%) melhora de grau leve. Todos os
pacientes que relataram melhora do zumbido descreveram
essa resposta como reducio na intensidade do sintoma.

Em relacdo aos niveis séricos de zinco, a estatistica
descritiva desses niveis nos grupos I e II € apresentada na
Tabela 3, enquanto a comparac¢ao entre os grupos € apre-
sentada na Tabela 4.

DISCUSSAO

Os niveis séricos de zinco nao evidenciaram dife-
renca estatistica significativa entre os pacientes com zum-
bido (Grupo D) e os pacientes sem o sintoma (Grupo ID),
em oposicao as observacdes de Shambaugh (1985)*!, em
que grupos de pacientes com zumbido poderiam apre-
sentar hipozincemia sérica. Ao contrario, no Grupo I hou-
ve hipozincémicos, normozincémicos e hiperzincémicos,
0 que nio permite afirmar a existéncia de uma relacio
direta entre os niveis séricos de zinco e pacientes com
zumbido, embora o Unico paciente que obteve aboli¢io
do zumbido com o tratamento instituido apresentasse ni-
veis séricos do ion inferiores (73,3 pg/dD) a média do Gru-
po L.

Nio se comprovou, também, uma relacio linear en-
tre os niveis séricos do fon zinco e a resposta clinica ao
tratamento, visto que 90% dos pacientes que referiram
melhora apds o tratamento apresentavam normozincemia.

A administracio de compostos com zinco, entretan-
to, gerou aumento significativo (P=0,042) nos niveis séricos
do oligoelemento no Grupo I, ap6s o tratamento, tornando
os pacientes desse grupo mais proximos, nesse contexto,
aqueles do grupo controle (ID. O aumento significativo na
zincemia sérica apds a administracao oral de zinco, como
encontrado nesse estudo, ja havia sido referido por Ochi et
al. (1997)~.

A forma como o zinco entra na célula é desconheci-
da* mas sua absorcio ocorre no intestino delgado, princi-
palmente no jejuno e no ileo, sendo quantidades diminutas
absorvidas no estdmago e intestino grosso®'. A quantidade
de zinco no lumen intestinal aumenta de uma a trés vezes
devido a2 soma entre o zinco proveniente da dieta e aquele
secretado nos sucos digestivos, mas os mecanismos de ab-
sor¢ao e excrecio desse oligoelemento obedecem a siste-
mas de auto-regulaciio com alta sensibilidade, o que acarre-
ta que os reajustes nos estoques dependam da necessidade
e biodisponibilidade do ion no organismo®. Dessa forma, é
licito supor que a absor¢ao de zinco depende dos niveis do
ion nos estoques corporais, sendo menor se houver quanti-
dades razoaveis no organismo e maior nas deficiéncias.

Os niveis séricos de zinco, mesmo que apresentem
confiabilidade duvidosa, segundo alguns autores, como
parametro de avaliaciao da deficiéncia de zinco no organis-
mo, aumentaram significativamente no presente estudo. Esse
fato fortalece, em tese, a idéia de que houve absorcio de
determinada quantidade do zinco oferecido no tratamento
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e que, portanto, os pacientes tratados poderiam realmente
necessitar da reposicao de zinco.

Muito se ha discutido em relaciao a melhor forma de
avaliar com confiabilidade a situacao dos estoques corporais
de zinco. A presenca do oligoelemento em concentracoes
tao distintas nos meios intra e extracelular faz com que do-
sagens séricas de zinco devam ser interpretadas com caute-
la. E conhecido que os niveis de zinco no interior do eritrocito
sao 8 vezes maiores que fora da célula®; logicamente, as
concentracodes do ion poderiam sofrer interferéncia de fato-
res como a hemolise, quando da coleta do sangue, ou por
aumento na degradacio de eritrécitos no baco.

Miniti et al.*® lembraram que o zinco plasmadtico de-
pende de carreadores protéicos, principalmente a albumi-
na, o que acarreta que os niveis plasmaticos do ion poderi-
am ser alterados por estados de hipoproteinemias, situacio
em que fracoes livres de zinco no plasma poderiam causar
hiperzincemia relativa, que nao refletiria os reais niveis do
oligoelemento no organismo. Na realidade, talvez os niveis
séricos de zinco possam, quando baixos, representar signifi-
cado clinico, mas em situacdes de normozincemia ou
hiperzincemia seu significado como critério de nao indica-
¢ao a administracao do oligoelemento perderia valor, com
bases no conhecimento de sua fisiologia de transporte, es-
toque e biodisponibilidade.

Virios estudos tém sido realizados na tentativa de
encontrar a melhor forma de avaliar os estoques de zinco.
Os estudos com dosagens de zinco no cabelo® e urina®*
mostraram que multiplos fatores clinicos podem interferir
de forma relevante nessas dosagens, podendo-se obter va-
lores que poderiam gerar interpretacoes nao fidedignas.

Solomons (1979)* apontou o leucdcito como um
componente hematopoiético de potencial metabélico ele-
vado, contendo concentracdes de zinco 25 vezes maiores
que o eritrécito. Uma variacao nos estoques de zinco no
organismo reflete-se, em poucos dias, na quantidade do ion
no interior do leucdcito. A partir disso, poder-se-ia supor
que a dosagem leucocitaria do ion poderia ser uma alterna-
tiva na busca de um método fidedigno de avaliacio dos
niveis corporais de zinco; entretanto, os estudos com a do-
sagem de zinco no leucdcito ainda sao escassos.

Na pratica, os niveis séricos vém sendo os mais utili-
zados como parametro de avaliacao dos estoques corporais
de zinco; entretanto, tal como assinalado por Shuttleworth
(1986)%, a averiguacao dos niveis corporais de zinco através
da dosagem do oligoelemento em fluidos e tecidos ainda
ndo estd plenamente elucidada. Os dados laboratoriais obti-
dos devem ser analisados com cuidado, sendo que o alto
grau de suspeita clinica (pacientes com dieta pobre em zin-
co, pacientes com doengas gastrintestinais com suposta di-
minuicao na absorcio do oligoelemento, e idosos) ainda é o
melhor parametro na indicacao da reposicdo de zinco.

Considerando que clinicamente tem sido observada
melhora do sintoma zumbido em pacientes hipozincémicos,

normozincémicos ou mesmo em hiperzincémicos, a dosa-
gem sérica de zinco como parametro na indica¢ao da repo-
sicdo do oligoelemento em pacientes com zumbido tem
valor relativo. Pelo exposto aqui em relaco a fisiologia de
absor¢io e estoque corporal de zinco, sua dosagem sérica
pode ter valor quando baixa, mas um paciente
normozincémico ou hiperzincémico poderia beneficiar-se
do tratamento, ja que fatores como proteinemia ou hemolise
poderiam influenciar no resultado.

Na pritica clinica, realmente tem sido verificado que
alguns pacientes com zumbido, principalmente idosos, apre-
sentam melhora de seu sintoma com a administracio de
compostos com zinco. Entretanto, essas observagoes nao
permitem que o zinco seja utilizado para todos os pacientes
com zumbido, visto que sua indicacio deve-se basear na
suposicao da necessidade da reposi¢ao do oligoelemento
no organismo. Além disso, deve ser lembrado que o zumbi-
do € um sintoma, e nao uma doenca, e que multiplos meca-
nismos fisiopatolégicos podem estar envolvidos na geracio
e percepg¢io do sintoma.

No presente estudo, a administracio de compostos
com zinco mostrou melhora do sintoma zumbido em 45,5%
dos pacientes tratados, porém este nao foi um estudo
randomizado, por nio ter objetivos relacionados a resposta
clinica. Mesmo os estudos duplo-cegos randomizados tém
apresentado resultados opostos: Paaske et al. (1991)® nio
observaram melhora significativa do zumbido em pacientes
tratados com zinco; ja Arda et al. (2003)* observaram me-
lhora de 82% na intensidade do zumbido aferido pelos paci-
entes que fizeram uso de sulfato de zinco.

Tal como assinalado por Jastreboff (1990)¢, o zumbi-
do poderia ser gerado por uma alteragiao periférica, normal-
mente coclear, mas sua percepcio envolveria a participa-
cao de sistemas nao-auditivos, relacionados com a emocao.
Assim, mudancas no estado emocional, particularmente
flutuacodes de humor ou ansiedade poderiam aumentar a
estimulacdo global, tornando-nos mais capazes de descobrir
ameagas potenciais em nosso ambiente®. Essa participacio
moduladora do sistema limbico poderia influenciar de forma
relevante nas respostas tao distintas encontradas em estu-
dos randomizados, nao apenas com o zinco, mas também
com outras medicacoes.

CONCLUSOES

A partir do presente estudo pode-se concluir que
pacientes com zumbido nao apresentam niveis séricos de
zinco distintos de uma populagio normal.
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