Analise dos efeitos colaterais provocados pelo uso
da acetazolamida via oral nos primeiros cinco dias
de tratamento com relacao aos niveis séricos de potassio

Side effects of acetazolamide per os during the first
five days of treatment and relationship with seric potassium level
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RESUMO

Os autores realizaram um estudo duplo-cego para determinar uma possi-
velrelagioentrepotassiosérico e efeitos colaterais, que aparecem nos primei-
ros cinco dias de tratamento com acetazolamida 500 mg, via oral. Em todos
aqueles que usaram a droga produziu-se efeitos colaterais, sendo o mais
comum parestesias. Nao houve diferenca significativa entre os niveis de
potassio séricoantes e apds o tratamento.
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INTRODUCAO

Os inibidores da anidrase carbdnica
sdo muito usados em oftalmologia nos
pacientes portadores de glaucoma nao
controlado com outras medidas®. Foram
originalmente introduzidos como diuréti-
cos, mas seus efeitos na pressao intra-
ocular nao dependem da diurese®.

Ousocronicodaacetazolamida provo-
ca diminuigao do potdssio sangiiineo®,
bem como efeitos colaterais. Além das
parestesias>* estdo descritos, ainda, ano-
rexia, perda de peso e distirbios gastroin-
testinais®®. Ossinais e sintomas de deple-
¢ao de potassio nao aparecem habitual-
mente até que a deficiéncia seja significa-
tiva®.

Um conceito bastante difundido é a
relagao entre osefeitos colaterais da aceta-
zolamida com a diminuigao dos niveis de
potassio sérico.

Uma observagdo clinica muito fre-
qiiente no Servigo de Oftalmologia da Fa-
culdade Evangélica de Medicina do Para-
na é a precocidade dos efeitos colaterais
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decorrentesda acetazolamida, o que mui-
tas vezes nos levaa interromper o seu uso.
Oobjetivo donossotrabalho é determi-
nar uma possivel relagdo entre potassio
sérico e efeitos colaterais, que aparecem
nos primeiros cinco dias de tratamento
com acetazolamida 500 mg, via oral.

MATERIAL E METODOS

A populagao em estudo constituiu-se
de pacientes e académicos de Medicina
voluntarios, sem uso prévio de inibidores
da anidrase carbonica, pertencentes ao
Ambulatoriode Oftalmologia da Faculda-
de Evangélica de Medicina do Parana.

Dos 30 individuos que entraram em
nosso estudo, 15 nao retornaram para a
segunda consulta.

Em todos os individuos foi realizada
uma anamnese para descartar quaisquer
contra-indicagdes, e no menor sinal da
presenga de uma patologia associada que
contra-indicasse a droga, o paciente era
consideradonao apto para onosso estudo.
Consideramos este dia como “dia zero”,
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na analise de nossos dados. Tedos os itens
concemnentes a primeira consulta eram
transcritos em uma ficha protocolar.

Os valores de potassio sérico conside-
rados como normais para este estudo fo-
ram 3,5 a 5,0 mEq/¢©®.

Em cada individuofoi dosado potassio
e pH de sangue venoso no dia zero, e cada
um recebia um frasconumerado contendo
dez capsulas de acetazolamida 500 mg ou
placebo. O contetdo dos frascos nio era
conhecido pelos observadores tampouco
pela populagio em estudo. E importante
ressaltar que nao houve interferéncia na
dieta alimentar do individuo.

No dia de retomo os individuos em
estudo trouxeram o frasco de cépsulas,
paraverificarmos se seguiram as orienta-
¢Oes quanto a posologia. Este dia variou
entre o terceiro e quinto dia de uso da
droga. Foram realizadas, entao, pesquisa
dos efeitos colaterais e nova dosagem de
potassio e pH séricos.

Somente ap6s o término de todas as
observagoes foi revelado, pelo laborato-
rio que veiculou a droga, o contetdo de
cada frasco numerado. Obtivemos cinco
individuos que fizeram uso de placebo e
dez deacetazolamida. Dosdezindividuos
que receberam adetazolamida, obrigamo-
nos a excluir da anélise estatistica dois
individuos,nos quais nao foi dosado o pH.

Entre os fatores que afetam a distribui-
¢aotranscelular do potassio, sem alterar a
quantidade total do organismo, encontra-
mos o pH sangiiineo, onde para cada 0,1
de alteragao de pH ha uma alteragao reci-
proca de 0,6 mEq/{ no potassio sérico(®),
razdo pela qual eliminamos os pacientes
supracitados. Ressalta-se que para valores
normais de pH nao ha necessidade de
corregao do potassio sérico.

Devido as dificuldades de serem con-
feccionados comprimidos de placebo,
amido, idénticos aos de acetazolamida
obtidos no mercado, optamos por triturar
aacetazolamida e veiculamo-la em capsu-
las, sendo assim idénticas ao placebo em
core forma. Estas capsulas foram veicula-
daspela Farmacia O Boticario (rua Salda-
nha Marinho, 214 - Curitiba-Parana).

Os exames constantes em nosso estudo
foramrealizados no Laboratorio de Anéli-
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com relagado aos niveis séricos de potdssio.

TABELA 1
Valores de potassio (K) e pH séricos, no dia zero e no dia de retorno, em relagao aos
individuos em estudo, que receberam placebo

Individuos em estudo Dia zero Dia de retorno
K pH K pH
3,40 7,44 3,90 7,39
4,30 7.4 4,50 7,44
4,10 7,43 4,20 7,50
4,40 7,39 4,70 7,46
05 e 4,40 7,44 4,00 7,42
média .......ccceveereeveennene 4,12 7,42 4,26 7,44
FONTE: Ambulatério de Oftalmologia do HEC.
TABELA 2

Valores de potassio (K) e pH séricos, no dia zero e no dia de retorno, em relagédo aos
individuos em estudo, que receberam acetazolamida

i Dia zero Dia de retorno
Individuos em estudo
K pH K pH
4,50 7,43 4,70 7,46
4,40 741 4,60 7,42
4,50 7,40 4,20 7,33
4,00 7,40 4,00 7,36
3,90 7,46 4,00 7,32
4,30 7,39 3,50 7,36
4,10 7,41 3,90 7,38
4,40 7,43 3,90 7,34
MEdia ....coevvrvreeererrrnenene 4,26 7,42 4,10 7,37
5,00 - 4,90 7,37
4,20 7,34 4,00 -

FONTE: Ambulatério de Oftaimologia do HEC.

* Pacientes excluidos do estudo por falta de controle do pH.

ses Clinicas do Hospital Evangélico de
Curitiba.

Para analise estatistica foi utilizado o
teste nao paramétrico de Wilcoxon”, por
se tratar de amostras relacionadas, porque
o mesmo individuo é observado no dia
zero e no dia de retorno.

Utilizou-se o nivel de significancia
(possibilidade de significancia) de 0,05
(5%) por setratar de um nivel mais univer-
sal®.

RESULTADOS

Nos cinco individuos que receberam

‘placebo nao houveram efeitos colaterais,

tampouco variagao significante do potas-

sio (Tabela 1 e Quadro 1).

Em relagao aos efeitos colaterais, os
mais freqiientes foram as parestesias de
extremidades. Seguiu-se amortecimento
em lingua e regido perioral, tontura,sono-
léncia, fadiga muscular, anorexia, nau-
seas, vOmitos, plenitude gastrica.

Todos os efeitos colaterais tiveram o
seuaparecimentonum periodo compreen-
didoentre oprimeiro e o quartodia, persis-
tindo até o dia da segunda dosagem de
potassiosérico.

Emtodososindividuosquereceberam
acetazolamida 500 mg via oral, de 12/12
horas, produziu-se efeitos colaterais. Os
valores de potassio e pH séricos no dia
zero e no dia de retomno, em relagao aos
pacientes que receberam acetazolamida,
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QUADRO 1
Resultado do teste aplicado nos grupos de individuos em estudo
Grupo em estudo Estatistica Signifi- Valor tabe- Teste
do teste cancia lado do teste aplicado
Placebo 0,4 NS 0 Wilcoxon
Acetazolamida 0,5 NS 4 Wilcoxon

FONTE: Ambulatdrio de Oftaimologia do HEC.
NOTA: NS - p > 0,05.

encontram-se na Tabela 2. A anadlise esta-
tistica dos valores do potassio sérico no
.dia zeroemrelagao ao dia de retorno neste
grupo revelou uma diferenga nao signifi-
cativa, p > 0,05 (Quadro 1).

DISCUSSAO E CONCLUSOES

A pequena variagao do potassio no
grupo placebo, provavelmente, deve-se a
variedade na dieta do paciente®, a qual
nao foi controlada para nao interferirmos
nos resultados do estudo.

Emtodosos individuos que receberam
acetazolamida surgiram os mais variados
efeitos colaterais, sendo o mais freqiiente
parestesias de extemidades como ja espe-
ravamos por observagoes clinicas anterio-
res.

Nopresente estudo, demonstramos que
o uso da acetazolamida via oral tem rela-

¢ao direta com os efeitos colaterais que
aparecem nos primeiros cincodias de tra-
tamento.

Estes efeitos colaterais nao parecem
estar relacionados com nivel sérico de
potassio, o que sugere que a suplementa-
¢ao de potassio na dieta desses pacientes,
naoteraeficacianadiminuigdoou preven-
¢do dos efeitos colaterais relacionados
com esta droga.

SUMMARY

A double blind study was carried out
to understand the relationship between
seric potassium level and side effects
during the first five days of treatment
with acetazolamide 500 mg per os.
Among all the pacients who received
acetazolamide side effects were
encountered. Paresthesias were the

most common. There was no difference
between the seric potassium level prior
and after treatment. The results suggest
that there is no relationship between
the side effects and changes on the seric
potassium level.
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