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I'-f RES UMd

Esfe estudo se destinbu‘a acompanhér um grupd
de pacientes (n=19) com hipertehséo-leve ouvmoderada,'e qﬁe
foram submetidos a um tratamento monoterapico durante. abée
(12) meses, sendo quelaﬁenas oito (8) terminaram o estudo.
Condomitante_aq'acompanhamento dos_dados_clihidos foram ob —
servados Vérios exames laboratoriais como glicemia coleste —

rol, sodio, potassio e outros.

. Quanto aos niveis tensionais, observou-se que
42,1% dos pacientes terminaram o estudo com pressdo diastdoli
ca [(posicdo supina) abaixo de 90 mm Hg. A fregliéncia cardia

ca ndo apresentou variacgdes importantes.

- Referente aos exames laboratoriais, verificou-
se que os dados relativos aos eletrdlitos, e perfil  renal
permaneceram quase que inalterados, igualmente se = observou

com o hematdcrito, hemoglobina e leucometria.
A glicemia se apresentou com . uma diminuigao
de 2.7%, o colesterol diminui 15.4%. O HDL colesterol e os

triglicerideos aumentaram 5.8 e 23.8% respectivamente.



II - INTRonugKo

‘Desde 1958 com éudémonstracéo da 12 subs-
tancié com atividadé'B,'Bioqueadoreé Adrenérgicos, o diclordi
soprotereﬁoll,_d inﬁeresse por esée-grupo de drogas.vem:aumeg
tando, sendo que nos ultimos anos assumiram.definitivamentelnn

15 (responsa

'papel relevante na teurapéutica anti-hi?ertenéiva
V§1 por 40% dos "ndo-diuréticos" comercializados ﬁos E.U.A em
1980,'emncomparégéo-com.apénasvl3% em 1978)2, refletindo sua
relativa eficicia associada‘com éfeitos célaterais poﬁco ex —
pfessivos, além de possuirem importahtes vantagens sobre - as
demais drogas: a.protegéo dé doenca coronadariana e o risco de

angina, infarto miocirdio e morte sﬁbita.3714’16

Os mecanismos pelo qual diminuem os niveis . ten
sionais ndo estdo completamente elucidados, indicado - pela
abundidncia de teorias existentes, porém a mais atrativa suge-
re uma inibigao dos B-receptores pré-juncionais.

Fato inconteste é que o Débito Cardiaco diminui.
‘15 a 20%, a liberacdo de renina diminui cerca de 60% e o blo

L ' . e e 4
queio B-adrenérgico central reduz a descarga simpatica.

Todas as drogas B -bloqueadores adrenérgicas pos
suem certas caracteristicas comuns, como por exemplo a dimi —

nuicdo da freqgliéncia cardiaca, o efeito inotrdpico negativo,



o declinio dé presséo-arﬁefial, menor nﬁméro,de érises angi-
nosas, O que.os dlferenc1am sao suas proprledades fisicas e
farmacoldgicas secundarlas, que sdo a at1v1dade 51mpatom1me-
“trica intrinseca (ASI),va cardiosseletividade, a hidro- ou

lipossolubilidade e atividade estabilizadora de membrana.

Entre os efeitos colaterals arrolados para es-
se grupo de drogas na grande maioria mostram—se raros, efeme
.ros e dlscretos (extremldades frias, fadlga, tonturas, alte-
ragéeé do transitO'intestinai,iﬁéania), contudo outros = po-
dem ateé mesmovcbntraindicar seﬁ uso (broncoespasmo,insufigi-
‘éncia cardiaca congestlva, bloqueio cardiado e espasmo vascu

2,3e4 o
lar). Recentemente observou -se nos pacientes submetidos a
terapéut1ca,{um distiirbio no_perfll lipidico,>evidenciado pg
lo aumento dos niveis de triglicerideos plasmaticos e dimiﬁ—
nuicao do HDL--Colesterol, sendo mais comum nos B-bloQueadg_
res sem ASI, alterando—se’ménbs nos B-bloqueadores néb sé—
letivos com ASI,'os 6—bloqueadores seletivos seriam interme

2
diarios na producdo da referida alteracgao.

O CELIPROLOL & um novo antagonista seletivo dos
receptores adrenérgicos Bl com fraca propriedade de blo'—:

queio " a2 e moderada atividade agonista dos B2.

- Este singular perfil farmacoldgico pode pro —
porcionar um,medicamento com possiveis vantagens clinicas .,
em contraste com os atuaié B-bloqueadores disponiveis, é§
. pecialmente por sua menor capacidade de provocar ‘efeitos

- nao desejados.



Baseados nos dados acima, propusemo-nos a ana-
lisar -o comportamento desta inusitada droga, uma vez que a

eficicia e a seguranga da droga ndo estd ainda bem documenta

da.
QUIMICA

FORMULA

CHy - 2 | C,H,
_ | | : o | ,
CH3—C—NH—CH2—(|3H-CH2-O NH - CO-N . HCL

CH, OH CH,CO | . CyHg
NOME .

3.- [ 3~ acetil - 4 - [ 3 (tert - butylamino)‘— 2 - trydroxy-

proproxyl - phenyl] - 1,1 - diéthylurea - hydrochloride

FORMULA EMPIRICA: C20H33N3O4' . HCL

PESO MOLECULAR: 415,95

SOLUBILIDADE EM AGUA: mais qde 5%



| | Bis - CAsuIsTICA E METODO

0 presente estudo foi realizado no periodo de
margo.de 1984 a margo de&l986 em-dezenove (19) pacientes com
hipertensao leve a moderada,.sem complicacgdes orgéniéés-_ e .
que‘haviam sido subhetid@s previamente a monoterapia com ce-
1iprolol com dosagem variando de 200 a 600 mg durante dezes-

seis (l16) semanas.

Estes pacientes seriam observados no transcor -

rer de doze (12) meses.

A populacgdo constitui-se de 16‘mu1here5(84.2%)
e 3 homens (15.8%), sendo 18 brancos (94.8%) e apenas 1 da
ragca negra (5,25%),.combidade média de 54.5 anos (s=7,64) e

altura média de 1.55 metros (s=5.44).

Obedeceu-se o seguinte protocolo: na primeira
visitq verificou—se a idade, sexb, altura, peso, raga, € Os
sinaisrvitais (freqliéncia cardiaca e pressdo arﬁériél;iﬁ am-
bos em posicao supina e ostostotica. o

E importante ressaltar que as determinagées da
pressdo arterial foram realizadas por trés vezes consecuti —
vas com intervalos de cinco minutos nas posigées_supina' e
ortostatica e dai obtendo a média aritmética dos cifras obser

vados. Ainda na primeira visita solicitou-se o eletrocardio



grama convencional, examé‘oftalmolégico (fundoscopia, tonome
Vtria, lampada defénda}, e os séguintes'exames _laborato -
riais: determina¢éo.ao hematécrito, hemoglobina, leucogréma,
~ plaquetas, calcio, fésforo, uréia, creatinina, acido 1urico,
glicose, proteinas totais, ~albumina, bilirrubinas, transmi-
nose glutdmico oxalacético, fosfataée alcalina, dehidrogenoF
se lactica, colesterol, triglicerideos, sédio,'potéssio,-clg

ol

ro, bicarbonato, HDL~colesterol, e urinalise.

Mensalmente eram avaliados clinicamente os pa-
cientes, determinando-se a fregliéncia cardiaca, pressdo arte-
rial e peso segundo a metodologia descrita, reajustando-se ou

nio as doses conforme a resposta terapéutica.

A rotina dos exames laboratoriais, citada ante-
riormente, era. solicitada trimestralmente assim como eletro-

cardiograma e exame oftalmoldgico.

Como critério de eficacia da droga foi usada a
média da pressdo arterial diastdlica na posigdo supina; se
esta média estivesse entre 95 e 114 mm Hg, o paciente 'séria
excluido automaticamente do estudo. Eraﬁ também critérios de
exclusdo a preseng¢a de reagdOes adversas intoleréveis,; fre-

v S

qﬁéncia cardiaca abaixo de 50 batimentos por minutos‘(b.p.mJ

ou pressao arterial sistdlica supina abaixo de 100 mm Hg.

A dose inicial variou de 200 mg (18 pacientes) .
a 400 mg (1 paciente) sendo esta dose estabelecida durante

os 4 meses que permaneceram sobre estudo prévio (duplo cego).
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A posologia, durante o periodo de esfudo}'se -
ria ajustada confdxme as cifras tensionaié observadas, sendo
a dose maxima de 600 mg. A nao requsta a dose maxima impli
. cava em exclusdo do paciente da populacao em estudo. Durah-
te este periodo nenhuma outré droga anti—hipertensiVa‘foiuti

lizada nem mesmo restrigdo dietética.



S11
IV - RESULTADOS.

A anilise dos resultados feita triméSﬁralmente

(designados por més zero, trés, seis, nove, doze), comparou

os valores‘médiosve desvio pédréo das diferentes amostras.Co
‘mo o nimero de pacientes variou de trimestre a trimestre, de
vido as exclusdes impostas peloé critérios estabelecidos,ne-
cessirio se fez estabelecer a correlagdo entre os valores mé

dios dos paciéntes que ainda se encontravam em estudo ao fim
de cada andlise, comparando-os apenas a seus respectivos da-

dos nos meses em gquestao.

Dos 19 pécientesqueiniciaram o estudo, 18 cog 
pletaram os trés meses f94.8%) e 14 chegaram aos 6 meses de
estudo (73.7%). Aos 9 meses cohtava—se com 11 pacientes (57.
9%), sendo que apenas 8 pacientes complétaram o estudo- (42.

1%).

A falha terapéutica foi responsavel pela'exclg
sdo do estudo de 10 pacientes (52.6%), sendo que 1 paciente
(5.5%) ndo retornou para o acompanhamento mensal, apéé a 7@
visita.(P.A. = 160>xv86 na posigao supina e 140 x 92 na posi
lgéo ortostarica).

A,dosé terapéutica nos pacientes que qonclui- -

ram o protocolo foi a seguinte: 2 pacientes recebendo 200 mg

ao dia (25%), 4 pacientes com 400 mg ao dia (50%) e 2 pacien
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'tes,recebendo 600 mg ao dia*.

N3io houveram. reacdoes adversas de vulto, devido

ao uso da droga, durante o periodo de acompanhamento.

A. ANALISE DOS DADOS CLINICOS

A variacdo ponderal ocorrida, de 60,7 kg(s=
8,5) de peso médio, no inicio,para 61 kg (s=7,2) no final,

correspondeu a um decréscimo de 0,5%.

Na posicgao supina'a'freqﬂéncialcardiaca.(F.C.)
tendeu. ao fim do estudo a>elevar—se (+2.2%), .no entanto ‘na
posicao ortostatica ocorreu discreta diminuicdo com relagdo
aos valores iniciais (-3.1%), como evidenciam os graficos A,

B, E,F e os quadros I e II.

QUADRO I - EVOLUGAO TRIMESTRAL DA F.C. (b.p.m.),

posicdo ortostatica

MESES o | 3 0 6 0 9. 0 12

Medio 76.6 | 77.2| 77.2.] 80.1 | 81.3 | 83.5 |[80.8 | 78.3

Desvio

~ 10.9 7.7 11.7 9.4 | 11.8 | 10 14 9.8
Padrao
Variagao +0' 8% +3-SZ . +2.7Z -3.1%

n9 pctes ' 19 16 11 8
bpm = batimentos por minuto. FONTE: Hospital Universitario - Floria

nopolis / SC.
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QUADRO II - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA FREQUENCIA CARDIACA (b.p.m.)

posicdo supina

) . ! . . \

MESES -0 3 0 -6 0 ] 0 12
Média . 68.9 71.7 69.6 73.5 72.4 73.8 72.8 74.4
Desvio '

- 8.7 6.7 9.3 7.2 10 9.4 || 11.9 10.7

Padrao : :
Variacao +4.17 +5.6% +1.9% +2.27

nQ pctes 19 o 16 11 _ 8

- bpm = batimentos por minuto.

FONTE: Hospital Universitdrio - Florianopolis / SC.

Quanto aosvniveis'tensionais, os dados mostram
que a pressdo arterial, sistdlica e diastdlica, tanto na po
sicdo supina como na ortostatica tendeu a diminuir com o)

tempo. (Vide graficos C,D,G e H).

*A populacgdo referida, com 8 pacientes,foi con

siderada isolada para a analise desse resultado.:

B. ANALISE DOS DADOS DOS EXAMES OFTALMOLOGI —

Cos

N3o houveram alteragoes tanto na fundosco

pia, como na tonometria bem como a lampada de fenda.
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g._ANALISE DOS DADOS ELETROCARDIOGRAFICOS

.. Nao houve alteragodoes do padrao inicial nos

" diversos exames.

D. ANALISE DOS DADOS LABORATORIAIS

.D.1. Dados hematoldogicos.

‘Os hematdcritos seriados mostraram dis
creta elevacdao (2%) ao final do estudo, quahdo comparado com

os valores médios iniciais (Vide quadro III).

QUADRO III - EVOLUGAO TRIMESTRAL DO HEMATOCRITO (%)

" MESES 0 3l o | s 0 9 0 | 12

Media 43.5 43.1 43.8 | 43.8 | 44.3 | 44.1 || 45.8 [46.7

Desvio :

e 2.9 3.0 3.2 4.6f4 3.8 3.5 2.9 3.1
.Padrao ' ‘
Variacio | =0.97 0% -0.5% +2.0%

 nQ petes| 13 12 8 : 6

FONTE: Hospital Universitario - Florianopolis / SC.



15

Houve um discreto aumento também nas dosagens

- da hemoglobina, -1,3% dos valores‘ihiciais (vide quadro'IV)-

QUADRO. IV - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA DOSAGEM

DE HEMOGLOBINA (g/dl)

MESES 0 3 1 o 6 0. 9 | o | 12
Média 14.4 |14.3_ |14.5 | 14.3 |14.6 |14.5 }15.2 | 15.4
Desvio . |

_ 1.0 1.0} 1.1 1.5 | 1.3 | 1.1 | 1.0 | 1.1
Padrao ,
Variacio -0.77 -1.4% -0.7% +1.3%
- n2 pctes 13 12 - 8 6

FONTE: Hospital Universitario - Florianopolis / SC.

O Leucograma igualmente evidenciou apenas dis-
creto aumento (6,4%) dos valores usados como referéncia (Vi

de quadro V).



QUADRO V- EVOLUCAO.TRIMESTRAL DA LEUCOMETRIA

16

(por mm3)
. ‘—mA
MESES 0 3 0 6 0 9 0 12
Média 6.584 | 6.184 | 6.300 | 6.741 | 6.713'|6.800( 7.300| 7.767 °
Desvio - v b .
. 1.691 | 2.399( 1.788 | 1.829 | 1.993 | 1.394 | 1.902| 1.693
Padrao .
Variacio ~6.1% +7.02 41.37 +6.47
nQ pctes 13 12 9 7

FONTE: Hospital Universitario - Florianapolis/SC.

¢do do nimero de plaquetas ao final do estudo,

Documentamos dc mesmo modo uma discreta ascen-

3.2 pontos percentuais (Vide quadro VI)°

perfazendo
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QUADRO VI - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA CONTAGEM DE PLAQUETAS

(por'rmn3)
MESES 0 | 3 0 6 | o | 9 0 12
Média 256. | 269. | 250. 249. | 223. | 247. | 217. | 224.

500 417 000 .. | 000 500 000 834 834

Desvio 57. | 107. | 77. | 70. | -7L. | 77.| 63.
~ 364 | 110 || 580 | 222 | 724 .| 565 225
Padrao :
Variagao.-'| +5.0% -0.47. +10.5% 1 3.2z
10 petes 12 10 6 , 6

FONTE: Hospital Universitario - Floriandpolis / SC.

D.2..Dados“50bre os eletrdlitos -

Observou-se variac¢do minima nas dosa-
‘gens de sédio (0.1%) com relagdo ao comego. do estudo (Vider

quadro VII).
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QUADRO VII - EVOLUCXO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE SODIO

(mEq/L)

MESES | 0 3 || .o 6 | o0 9 || o | 12
Média 138.1 | 139.0{ 138.6 |139.2 139.3 | 139.0 138.3 |138.5
Desdvio . : . - .
Padrio 3.0 | 2.8 || 2.7 2.0 | 2.7 | 3.3.| 2.2.] 3.6
Variagdo . | +0.7% +0.47 -0.2% +0.17

n? pctes 14 11 8 6

FONTE: Hospital Universitirio - Floriandpolis / SC.

Verificou-se também homogeneidade nas dosagens
de potdssio, com auséncia de variagdo dos valores médios ao

fim do estudo (Vide.quadro'VIII).



QUADRO VIII - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA CALEMIA

(mEq/L)

MESES o |3 flo | 6 o | 9 || o |12
Média | 4.7 | 4.5 ||4.6 |46 || 4.7 | 4.5 4:6. | 4.6
Desvio .. ' L
Padrao 003 003 003 003 0,°3 003 0-3 0.4
Variagio ~4.3% -4.37 || -4.32 0
n2 pctes » 14 12 8 6

FONTE: Hospital Universitdrio - Florianopolis / SC.

0 percentual de diminuicdo da cloremia, 0,6%

retratou sua infema variacdo (Vide quadro IX).
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QUADRO IX - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA CLOREMIA

(mEq/dl)
MESES 0 3 |l o 6 0 9 0 12

Média 103.9 |102.5}{103.6 |102.6 102.0| 103.8{} 103.6 | 103.0

Desvio i o .
Padrao '402 402 3-5 5.9 305 2-2 3.3 3.7
‘| variacio -1.3% il -1.0% +1.8% -0.6%
nQ pctes 18 | 12 L 5 5

FONTE: Hospital Universitario - Florianopolis / SC.

A Calcemia e a fostatemia também sofreram ele-
vacdo em relacdo aos valores iniciais. de 8,6 e 13,3% res —

pectivamente (Vide quadro X e XI).




QUADRO X - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA FOSFATEMIA

21

(mg/dl)

MESES 0 3 0 6 0 9 0 | 12
Média 3.2 |3.0 |32 [31 |30 |32] 3.0 |[3.2
Desvio 0.7 | 0.6 1o0.8 |0.4 Jo.6 |0.2] 0.5 |o.2
Padrao _

Variacio -6.3% -3.1% +6.77 +13.3%

anpgtes 14 il 6 6

.., FONTE: Hospital Universitario - Floriandpolis / SC.



QUADRO XI - EVOLUCAO TRIMESTRAL DOS,NIVEIS DE CALCIO

22

(mg/dl)

MESES 0 3 0 6 l 0 9 0 12
Média 9.6 |9.8 9.5. | 9.7 |} 9.4 9.9 9.3 | 10.1
Desvio 0.7 lo.4 || 0.5 | 0.9 Jo.s 0.7 || 0.6 | 0.4
-Padrao : ' ' ‘

Variagao +2.1% +2.17% +5.37% +8.6%
" no pctes 13 12 9 7

FONTE: Hospital Universitdrio - Floriandpolis / SC.
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D.3. Dados sobre a fungdo hepatica

Averiguou-se um sensivel decréscimo do
valor médio da bilirrubina (21.1%), comparando-se. o valor

inicialve o final (Vide quadro XII).

QUADRO XII =~ EVOLUCAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE

BILIRRUBINAS
(mg/dl)
MESES o | 3 o | 6 || o 9 || o 12
Média 0.66 | 0.65 || 0.741 0.70 || 0.86 | 0.83 || 0.90 |0.71
Désvio
. 0.29 | 0.27 | 0.31| 0.19 || 0.31 | 0.24 |{0.32 |o0.24
Padrao
Variacio -15% -54% -35% -21.1%
' n? pctes 13 ‘ 12 9 ‘ 7

FONTE: Hospital Universitirio - Floriandpolis / SC.
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Decréscimo nos valores médios da transominose

glutdmica oxalacética e desidrogenase latica, porém mais

discretos, 3.1 e 7.6% respectivamente (Vide quadros XIII e

X1v).
QUADRO XIII - EVOLUCXO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DA
TRANSAMINASE
GLUTAMICO OXALACETICA
(U/ml)
MESES 0 3 || o | s 0 9 0 12
- Média 16.1 |14.8 14.6 | 16.2 || 14.2 [16.9 || 16.1 |[15.1
Desvio : J
. 10.0 3.1 6.0 4.2 6.8 4.5 6.5 3.8
Padrao .
Variacao -7.5% +11.07% +19.0% -3.17
n? pctes 13 13 9 7

FONTE: Hospital Universitario - Floriamopolis / SC.




QUADRO XIV - EVOLUCAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE

- DESIDROGENASE LATICA TOTAL

(U/ml)
MESES 0 3 -0 6 0 9 0. 12
Média 167.0f 214.31i 175.0 216.3|| 157.0 | 104.0 157,0 145.
Desvio : ‘
- 60.61 57.3]| 61.0 -18.5 - - - -
Padrao
Variacao +28.37% +23.6% -33.87% -7.67%
n? pctesj - 4 3 1

FONTE: Hospital Universitario - Florianopolis / SC-.
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- -~Houve um aumento de 7.1% dos valores médios da
- .fosfatase alcalina, quando correlacinamos os primeiros valo

res com o final (Vide qguadro XV).

- QUADRO XV;—'EVOLUCAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE

FOSFATASE ALCALINA

(UI/ml)

MESES 0 3 0 6 0 9 0 12
Média 36.4 |35.2. ‘36.5 43.2 34.6 41.2 || 38.0 40.7_
Desvio o

~ 10.5 | 11.7 10.7 |11l.6 || 11.8 | 13.9 9.7 14.7
Padrao , ‘ .
Variacao -3.3%2 +18.47 +19.17% +7.17
. nQ pectes 13 | 13 9 7

FONTE: Hospital Universitdrio - Florianopolis / SC.



27

As proteinas e a albumina apresentaram um dis-

creto‘aumento de. seus valores médios, como observa-se nos
quadros XVI e XVII.
QUADRO XVI - EVOLUCAO TRIMESTRAL DA DOSAGEM
| PROTEINAS PLASMATICAS
‘(g/dl)
MESES 0 '3 0 6 0 9 0 12
Média 6.70 | 6.5L |l 6.51 | 6.92 || 6.39 | 6.70 || 6.53 | 6.65
Desvio '
- 0.51 0.45 0.65 0.58 0.66 0.72 0.29 0.58
Padrao
Variacio | ~-3.0% +6.3% +4.97 +1.8%
nl.pctes 12 10 8 4

FONTE: Hospital Universitdrio - Florianopolis / SC.




- QUADRO XVII - EVOLUGAO TRIMESTRAL DAS DOSAGENS DE

ALBUMINA SERICA

(g/di1)
MESES o | 3 o | 6| o | of o | 12
Média | 3.55 | 3.56 || 3.52 | 3.74 || 3.50 | 3.69 (| 3.78 | 3.80

Desvio . . , _ '
- 0.40 0.34 0.23 0.35 0.26 0.48 0.38 0.30
Padrao . .
Variagao +0.3% +6.3% : +5.4% 0.5%
- nQ pctes | - 12 10 8 || 4

FONTE: Hospital Universitario - Floriandpolis / SC.
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D.4. Dados sobre a.fdngéo‘renal

Todos os pardmetros avaliados sofre
ram diminuicao de seus valores iniciais, notadamente a
uréia (-18.9%) como se comprova nos quadros XVIII, XIX, XX,

e XXI._

QUADRO XVIII - EVOLUCAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE

UREIA-

' (mg/dl)
~ MESES 0 3 o | 6 o | o || o | 12
Média 34.7 | 30.4| 36.8|31.7 ||37.4 |34.8 || 36.6 | 29.7

Desvio . v : - o
. 8.0 8.5l 9.7] 8.2 | 9.5 |10.4 || 10.7 6.3
Padrao ’ : v
Variacio -12.4% -13.9% -7.0% -18.97

n0 pctes | 14 12 9 | 7

'FONTE: Hospital Universitidrio - Florianopolis / SC.
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QUADRO XIX - EVOLUGAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE

CREATININA SERICA

‘(mg/dl)
e | N
MESES 0 3 0 6 0 9 0 12
Média 0.81 |0.74 || 0.82 | 0.76 || 0.80 |0.84 [|0.82 }0.78
Desvio

" Padrio 0.15 |o0.18 || 0.15 | 0.19 |{0.16 |0.13 | 0.16 |0.15

Variacao -8.67 -7.32 . 1| +5.02 -4.9%
~ n@ petes 14 13 : 8 - 6

' FONTE: Hospital Universitario - Floriandpolis / SC.




' QUADRO XX - EVOLUCAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DE

ACIDO ORICO -

31

(mg/dl) -

MESES 0 3 0 6 0 9 0 12
Média 5.1 4.5 || 5.2 5.2 5.4 6.1 5.8 - 5.2
Desvio _ o
Padrio 1.2 1.1 1.0 1.2 1.1 1.6 1.2 1.3

Variagao -11.87 0% +13.07% ~10.37
n® pctes ' 14 12 9 5

FONTE: Hospital Universitario - Floriandpolis / SC.
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QUADRO XXI -~ EVOLUGCAO TRIMESTRAL DOS NIVEIS DO

©  BICARBONATO SERICO

 (mEq/L)
MESES 0 3 0 6 0 9 0 12
Media 22.9 20.5 23.2 21.0 25.2 15.4 24.8 22.1
Desvio ,
Padrio | 3.7 2.9 3.7 3.1 3.7 4.1 3.9 2.2
Variacao - ~10.57% =-9.57% . - =23.0% -10.97%
n? pctes. 12 11 5 5

FONTE: Hospital Universitario - Floriandpolis / SC.
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Gréfico A - Evolucdo trimestral da freqliéncia cardiaca o

 (Batimentos por minuto) em posigdo ortosta-

“tica.

Fo

nte: Hospital Universitdrio, Floriandpolis - SC.
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D

. Grafico B - Evolucao trimestral da fregliéncia cardiéca

(Batimentos por minuto) em posiééo supina.

y

70 A 587 =i 5= 93 f
7
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é
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_Fonte: Hospital Universitdrio, Florianopolis - SC.
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Grdfico E - Evolugdo da frequéncia cardiaca (FC) em

~ poasicdo supina

b.p.m.= batimentos por minuto
I= inicio da terapéutica

FONTE: Hospital Universitdrio, Florianépolis - SC
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Grifico F - Evolucdo da frequéncia cardiaca (FC) em

-posigao ortostatica

- 36
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FONTE: Hospital Universitdrio, Florianépolis - SC
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Grafico C - Evolucao trimestral da pressao arterial .

‘(U.T.) em posigéd supina.
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Fonte: Hospital Université;io,’Florianépolis”f SC.
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. Grafico D - Evolugdo trimestral dos niveis da pressdo ar-

terial (U.T.) em posicio ortostatica.

PA.D.(U.T)
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"~ Fonte: Hospital Universitario, Floriandpolis - SC.



" @réfico G --Evolucdo da P.A. (UT) em posic3do supina
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Grifico H - Evo]u¢5o da PA (UT) em posi§éo ortostdatica -
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FONTE: Hospital Universitdrio, Floriandpolis - SC

40



4

Grafico K - Evolucao Trimestral dos niveis de triglicerideos

Triglicerideos (mg/dl)

séricos (mg/dl).
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. Glicemia (mg%).
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Grafico I - Evolucao trimestral dos niveis glicemicos

(mg%)'em jejum.
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Grafico L - Evolucdo trimestral dos niveis de HDL

" . Colesterol (mg/dl).f'
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Colesterol (mg/dl)
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Grafico J - Evolucdo trimestral dos niveis de colesterol

sérico (mg/dl).
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V - DIscussA0

Existem muitos trabalhos na literatura médica
sobre os B-blogueadores adrenérgicos, e nao infrequentemen-

te tomamos conhecimento de um novo farmaco dessa classe.

O Celiprolol, nos estudos preliminares, apre —
sentou-se como uma nova e iméorténte arﬁa no arsenal terapéu
fico anti-hipertensivo, devido a seu peculiar perfil férmacg
l6gico, atuando positivamente onde 6s outros sdo contra indi
cados (brancoAéspasmo, diabetes mellitus); possuindo uma efi

cécia comparavel a dos @utros B—bloqueadores.5 e 13

.Os resultados obtidos nesse ensaio confirmaram
os dados de literéturai no tocante a eficacia da droga como
monoterapia, conseguindo diminuii e montar em niveis adequa-
dos, a pressdo arterial de 42,1% dos nossos pacientes. A 1i

6 7

teratura refere eficacia variando de 40.5% a 56% .

Na nossa populacdo ocorreu diminuicdo dos ni-
veis pressoricos tanto em posi¢do supina quanto em ortosta-
se, mais evidente na pressdo diéstélica que na pressdo sistd
lica. o

Um dado a seu favor foi a posologia, 75% doség
cientes que completaram o estudo, recebiam doses ndo-maximas,
0 que sem_sombra de duvida, divisa um amplo horizonte Apara

esse novo anti-hipertensivo.
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A freqliéncia cardiaca praticamente nao - sbfreu
alteragdes variando de um aumento médio de 2.2% na posigao
.supina até uma diminuicdo de 3.1%-de_seus'va;qres;méinS'ini
ciaig na posicdo ortostatica, o éue‘vai de éncontrd aaéA da-
dos de literatura, que»afirmam ocorrer uﬁ aumento, discreto
da freqliéncia cardiaca com baixas _dOSagens e com altas do-

| | 6e8 __

ses predomina a diminui¢do da mesma. Esta acao parece

derivar de sua leve atividade B2 -~ adrenérgica agonista.6

Um outro dado de literétura, cita ocorrer uma
nitida diminuicdo da freqifiéncia quando esta era previamente
elevada (aima de 100 b.p.m.}, porém com freqliéncias cardia-

cas entre 60 e 90 b.p.m. esse decréscimo ndo & observado. 10

E importante observar que ocorreram apenas al-
teragdes minimas nos valores do hematdcrito e na hemoglobi-
na, que aumentaram em média, de seus valores iniciais, ape-

nas 2% e 1.3% respectivamente, fazendo coro com a literatu —
rallo

Do mesmo modo os leucdcitos e plaquetas sofre
ram discretas mudangas nos seus valores, aumentando 6,4% e
3.,2% respectivamente, no nosso estudo, reforgando a ' litera-

tura sobre essa variével.9

Na avaliacao da fﬁngéo hepética, observamos um
importanté decrescimo da bilirrubinemia plasmética em nossos .
pacientes, aiminuindo de 0.90 p/ 0.71 (valores médios),cor —
respondendo a 2.1%. A GOT, GPT, FA e proteinas»totais so

freram alteragées discretas, sendo que a LDH, pela escassez
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'

de dados ficou com sua anadlise prejudicada, porém dos valo —

res obtidos, todos encontravam-se dentro da faixa de normali'

dade. Todos esses fatos estao documentados na 1iteratura.%f
10 e 12.

Dos dados de avaliacao da funcdo renal, obser-
va-se que. a creatinina sofreu infimas variacdes, porém a

uréia, sofreu uma diminuicdo importante (18.9%) ao longo do
'periodo de -estudo, traduzindo uma menor interacdo da . .droga

°

com este Orgao.

A évaliaqéo dos eletrdolitos mostrpu que éédio,
potdssio e cloro nio sofreram alteracdes com o uso da medica
cao, apresentandd vériagSes_compativeis com a normalidade. O

‘ S
bicarbonato apresentou diminuigcdo de:seus valores médios du-
rante todo o periodo da terapéutica, chegando ao final = com
10.9% a menos, porém mantendé—se‘dentro dos limites da norma

lidade.

A calcemia e a fosfatemia elevaram suas médias
em 8.6 e 13.3% respectivamente ao concluirem seu periodo.

de estudo.

Do exposto deprende-se que ndo existe influén-

cia direta da medicacdo sobre esses elementos, como por exem

3 9 e 10

plo os diuréticos~, como documenta a literatura.

A glicemia diminui discretamente (2.7%) nos do

ze meses de seguimento, dado este que nao ressoa com a lite

10

ratura, esperahdo elevacoes para o uso dessa droga. 0] trl

'glicerideos aumentaram significativamente, 23.8% mas na lite
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ratura disponivei existem relatos com expefiéngias evidencian
do auséncia de alterag5e5.9

¥4'A aiteragéo mais importanfe_qﬁanto'aos.,g exames .’
laboratoriais & sem divida o colesterol que diminui 15.4%,por
centagem esta idéntica a medicacdes especificés.para hipérco-
lesterolemia,4 sendo.uma gfande vantagem sobre os outros -

2 e_4

bloqueadores, e sem duvida um dos mais importantes dados

sobre esta nova substadncia.

. o

Nesta mesma linha, outro resultado que vem a ser
mais uma vantagem do celiprolol & em aumentar os niveis san-
gllineos de HDL - colesterol neste referido trabalho aumentou

5.8%, fato ja bem documentado pela literatura.ll

E importante ressaltar que ndo houveram - reagdes

adversas ao emprego da droga.

Embora estudos mais amplos necessitem ser reali-
zados, sem duavida o futuro reserva um importante papel = para

esse jovem ’f-bloqueador.

P4
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VI - CONCLUSAO

Através dos dados obtidos sobre as agodes e

modificacdes na bioquimica do sangue, podemos concluir que:
. _ ! :

19) O celiprolol mostrou-se seguro .nas dosa-
gens apresentados e com eficacia semelhante aos demais =-blo-

queadores na hipertensao leve a moderada;
|

b

20) Seus efeitos adversos parecem ser infre-
glientes, e possivelmente nio relacionados com as doses terapéu

ticas habituais;

'30) A fregliéncia cardiaca néo costumé apre —
sentar alteracoes importantesApara mais ou menos na - dosagens
-avaliados; |

49) Sua acgao sobre a lipemia diminuindo  os
niveis séricos de colesterdl e aumentando os de HDL—colestérol
(diminuindo a relagéo colesterol/HDL-coleéterGl);‘apresentaése
como beneficio adicional 3 terapéutica anti-hipertensiva, na

prevencgao da doenga aterosclerotica;

50) Parece ndo haver comprometimento renal,
hepatico, dos elementos sangliineos e dos eletrdlitos plasmati

cos com o uso da medicagao;

62) A glicemia no decorrer da analise ten-

deu a diminuir com o uso da medicacado (2.7%).
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