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INTRODUCAO

O Prazosin (Minipress no Brasil), droga

que faz parte de uma nova classe de agentes
anti-hipertensivos, tem sido usada nos EUA
com aprovagao do FDA desde 1976, em casos
de hipertensdo arterial (1).

Recentes evidéncias indicam que doses

relativamente baixas (0,0001-0,1%) desta dro-
ga, usadas topicamente em olhos de coelhos,
provocam uma reducao significante da pres-
sdao intra-ocular (2).

Este estudo clinico, aberto, visou avaliar

o efeito ocular hipotensor do Prazosin sisté-
mico, administrado por 2 semanas, em pa-
cientes portadores de hipertensao arterial e
pressao intra-ocular normal.

MATERIAL E METODOS

Estudamos 16 pacientes (32 olhos) per-

tencentes a0 ambulatério de hipertensao do
Servico de Nefrologia da EPM e submetidos
a exame clinico geral e oftalmoldgico que
constou de exame de péalpebras, conjuntiva,
cornea, pupila, camara anterior, cristalino,
vitreo e retina, através de exame externo,
biomicroscopia e fundoscopia.

Desta forma foi satisfeito o pré-requisito

de auséncia de:
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1) Patologia corneana que impedisse a
tonometria de aplanacgao, inflamacao
ocular, glaucoma, antecedentes de
trauma ocular, cirurgia ocular nos 3
meses anteriores, afacia e uso de
qualquer medicagdo ocular;
Cardiopatia severa ou hipertensao de
dificil controle;

Gravidez ou risco potencial, aleita-
mento;

Uso de drogas anti-hipertensivas do
grupo dos beta bloqueadores ou de-
pletores de catecolaminas nos 30 dias
precedentes ao estudo, psicotropicos,
nitroglicerina e hipersensibilidade ou
Prazosin.
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Observados os critérios acima, foi feito
um intervalo de 48 horas, sem qualquer me-
dicagao (sistémica ou ocular, inclusive.)

O 1- dia de estudo foi considerado como
Dia 0; as pressOes arterial e intra-ocular fo-
ram medidas no Dia 0, 3, 7 e 14 respectiva-
mente, com tonémetro de aplanacao.

No Dia 0 administrou-se 1 mg de Prazo-
sin as 9:00 e as 15:00 hs. A pressao arterial
(sentada) e a pressao intra-ocular foram me-
didas imediatamente antes da 1° e 1 hora
apos a 1.2 e a 2 administragoes.

Os pacientes permaneceram na clinica,
em observacdo, as sete horas iniciais para
que pudesse ser detectado qualquer efeito
indesejavel da droga.

Nao havendo reagao, foi prescrito Pra-
zosin, segundo 0 mesmo esquema do Dia
0, por um periodo de 2 semanas.

Nos dias 3, 7 e 14 foram tomadas a pres-
sao arterial e pressdo intra-ocular, 1 hora
apo6s a primeira administracdo da droga, ou
seja as 10 horas da manha. No dia 14 foi
realizado novamente o exame ocular e os pa-
cientes cuidadosamente orientados para con-
tinuarem o tratamento anti-hipertensivo ar-
terial.

Nos dias 3 e 7, apds a verificagdo da
pressao arterial e pressdo intra-ocular, a do-
se do Prazosin foi aumentada de 3 para 6
mg didarias nos pacientes que apresentavam
ainda, niveis elevados de pressao arterial.

A Tabela 1 resume o0 protocolo utilizado.

Testes T — pareados foram usados para
avaliar as variagbes da pressao intra-ocular,
a partir do valor inicial.

RESULTADOS

Dos pacientes, 13 eram de cor branca e
3 pretos. Todos apresentavam hipertensao
arterial, eram do sexo feminino, apresenta-
vam iris de cor castanha e idade entre 34 e
65 anos, com meédia de 45 anos.

O exame ocular prévio ao inicio do estu-
do foi normal, exceto graus leves de opaci-
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TABELA 1
Resumo do Protocolo Utilizado

Consulta Dia do Hora Exame Presséao Pressé@o
Estudo Ocular intra-ocular arterial
1 pré-estudo sem hordrio =+ + +
determinado
2* 0 9:00 h + +
2 0 10:00 h + +
2 0 16:00 h + +
3** 3 10:00 h + +
4*x 1 10:00 h + —+
5 14 10:00 h + + +

Inicio do Prazosin 1 mg 3 x dia (9:00 h, 1500 h, 21:00 h).

** Aumento da dose, se necessirio, pela hipertensdo arterial.

dade cristaliniana, compativeis com as res-
pectivas idades, observadas em 2 pacientes.
O exame ocular, 2 semanas depois, foi
idéntico ao inicial em todos os pacientes. |
Quatro pacientes (25%) tiveram suas do-
ses de Prazosin aumentadas de 3 para 6 mg
didrias a partir do dia 7 por apresentarem,
ainda, a pressdao arterial elevada. i
O Grafico 1 e a Tabela 2 mostram a va- i l ‘\
riagdo da pressao intra-ocular nos 14 dias - \
em que se administrou o Prazosin. Todas as g |
medidas mostraram queda significante da ‘ ! ——
pressao intraocular em relagao a pressao i /
inicial (p < 0,001). i
Os graficos 2 e 3 mostram os resultados Y
da variagcao das pressOes sistOlica e diastoli- i
ca durante o experimento. (com excecdo do b

valor observado em relacdo a pressido dias- ' ’ A
tolica no dia 14)_t0das as medlda§ mOStram Gréfico 2 — Comportamento da pressdo sistélica frente
queda da pressao arterial estatisticamente a administracio sistémica de Prazosin.

significante (p < 0,001).
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5 e Gréfico 3 — Comportamento da pressdao diastélica frente
. a administracdo sistémica de Prazosin.
Grafico 1 — Comportamento da pressdo intra-ocular . .
frente & administracio de Prazosin. timolol, fazem parte do arsenal antiglauco
matoso e rotina (4).
DISCUSSAO O Prazosin é um potente agente anti-hi-

pertensivo arterial, que age através do blo-

A descoberta de drogas alfa e beta ago- queio dos receptores pOs ganglionares, pre-

nistas e antagonistas tem se revelado de dominantemente alfa, reduzindo o tonus vas-
grande valor terapéutico e de ajuda no en- cular (5).

tendimento da fisiologia humana (3) e em Recentemente foi apresentado em traba-

oftalmologia. Os beta-bloqueadores, como O lho clinico com relato de caso de neuropatia
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TABELA 2
~Comportamento da pressdo ocular com a administragido sistémica de Prazosin

Visita Hora Pressao intra-ocular Média da alteragao Valor de p.
média da pressao ocular

Pré-estudo 17.2 — =

Dia 0 9:00 h 17.4 — =

Dia 0 10:00 h, 14.9 —2.53 <.001
Dia 0 16:00 h 13.7 —3.72 <.001
Dia 3 14.8 —2.56 <.001
Dia 7 14.8 —2.59 <.001

Dia 14 15.8 —1.56 <.001

Optica observada em pacientes em uso de
Prazosin sistémico, talvez causado por acen-
tuada diminuicdo da pressdo arterial sisto-
lica (6).

Em coelhos, 0 uso topico de Prazosin di-
minui a pressido intra ocular normal e ar-
tificialmente elevada, atuando mais no 2.
grupo, e portanto, com melhor acao como
anti-hipertensivo que como hipotensor ocu-
lar (7).

Quando topicamente instilado, em olhos
de coelho, o Prazosin causa uma diminuicao
da pressao intra-ocular que leva de 6 a 8hs
e tem efeito maximo nas primeiras duas
horas, sem ocorréncia de irritacao ocular ou
alteracao pupilar (8).

O mecanismo de agao, reduzindo a pres-
sdo intra-ocular em coelhos, talvez decorra
de bloqueio de receptor alfa, adrenérgico e
inibicdo da produg¢do de humor aquoso (8,
9). A tonografia demonstrou que o mecanis-
mo de escoamento do humor aquoso nao €
alterado pela droga e parece nao haver acao
central, visto que sua administragao no 3.’
ventriculo cerebral nao € seguida de reducao
da pressdao intra-ocular (9).

Neste estudo, Prazosin se mostrou efi-
ciente agente hipotensor ocular, diminuindo
significativamente a pressao intra-ocular em
todos os casos (p < 0001).

Deve-se realcar que parte da diminuicao
da pressao das 16:00 hs do dia 0, em rela-
cdo a pressao neste mesmo dia as 9:00 hs,
pode ser devida a variagao diurna.

RESUMO

Este trabalho constitue um estudo clinico aberto
para investigar as variagoes da pressdo intra-ocular em
16 pacientes com hipertensao arterial moderada, apos
3 a 6 mg/dia de Prazosin sistémico. Comparando-se
as medidas basais as outras que se seguem, houve uma
reducao significante, que variou de 1,56 mmHg a 3,72
mmHg (p < 0,001).

A dose da droga foi aumentada, de 3 para 6 mg/
dia, em 25% dos pacientes, até o dia 14. Entretanto,
a redugdo da pressao intra-ocular foi menor no ultimo
dia. Isto indica que ocorreu certa tolerancia, por parte
deste grupo de pacientes, ao Prazosin.

Durante a administragao sistémica do Prazosin ocor-
reu também redugdo significante na pressao arterial
sistdlica e diastdlica (p < 0,001).

ApOs 14 dias de tratamento, ndo foi observada ne-
nhuma alteracdo ao exame ocular.

AGRADECIMENTOS

Aos Laboratdrios Pfizer, por nos ter fornecido a
droga e Allergan-Lok, pela sua contribuicho na apre-
sentagdo do trabalho na ARVO.

SUMMARY

This was an open label study to invetsigate IOP
changes of 16 subjects with moderate hypertension after
receiving 3 to 6 mg/day of Prazosin administered sys-
temically.

There was a significant reduction in IOP from ba-
seline to all follow-up exams with the range of reduc-
tions from 1.56 mmHg a 3.72 mmHg. The dose in
four (25%) of the subjects was increased from 3 mg/
day to 6 mg/day at Day 14, however, the IOP reduc-
tion was the smallest at Day 14. This may indicate
that there was some tolerance to Prazosin in this
group of subjects.

There were significant reductions in systolic and dias-
tolic blood pressure from baseline to all follow-up
exams.

After 14 days of Prazosin treatment, thre were no
adverse eye findings and no changes in the cup-to-disk
ratios.
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