DIABO®
ACETAZOLAMIDA 250 mg
Comprimidos ranurados

Venta bajo receta - Industria Argentina

COMPOSICION:

Cada comprimido ranurado de DIABO® contiene:

Acetazolamida 250 mg.

Excipientes: Polivinilpirrolidona; Aimidén glicolato sédico; Almidén pre-
gelatinizado; Fosfato dibasico de calcio; Estearato de magnesio, c.s.

ACCION TERAPEUTICA:
Inhibidor de la anhidrasa carbonica.

INDICACIONES:

DIABO® esta indicado en el tratamiento coadyuvante de edema, debi-
do a insuficiencia cardiaca congestiva o inducido por drogas; epilepsia,
especialmente en el petit mal en nifios; y en otros tipos de convulsiones
como grand mal, patrones convulsivos mixtos y patrones de sacudi-
das mioclénicas, tanto en nifios como en adultos; glaucoma, de angulo
abierto simple crénico, secundario, y como medicacién preoperatoria
en el glaucoma de angulo estrecho cuando se debe retrasar la cirugia
para disminuir la presion intraocular.

DIABO® esta indicado, ademas, en la prevencion o atenuacion de los
sintomas asociados con la enfermedad aguda de montafa, en alpinis-
tas que intentan un répido ascenso, y en aquellas personas muy sus-
ceptibles a padecer la enfermedad aguda de montafia, a pesar de que
el ascenso se produzca de manera gradual.

Cédigo ATC: SO1ECO1.

FARMACOLOGIA:
Farmacodinamia:
La Acetazolamida es un potente inhibidor de la anhidrasa carbonica.

La Acetazolamida es una sulfonamida no bacteriostatica que posee una
estructura quimica y una actividad farmacolégica diferente a la de las
sulfonamidas bacteriostaticas.

La Acetazolamida es un inhibidor de la enzima que actua especifica-
mente sobre la anhidrasa carbdnica, enzima que cataliza la reaccion
reversible que supone la hidrataciéon del dioxido de carbono y la des-
hidratacién del acido carboénico. En el ojo esta accion inhibitoria de la
Acetazolamida disminuye la secrecion de humor acuoso con la consi-
guiente disminucion de la presién intraocular, reaccién necesaria en el
glaucoma y en ciertas condiciones no glaucomatosas.

Las evidencias indican que la Acetazolamida tiene utilidad como trata-
miento coadyuvante de ciertas disfunciones del Sistema Nervioso Cen-
tral; por ejemplo en la epilepsia, la inhibicién de la anhidrasa carbonica
en el Sistema Nervioso Central parece retardar la anormal, paroxistica y
excesiva descarga de las neuronas del Sistema Nervioso Central.

El efecto diurético de la Acetazolamida se debe a una reaccion rever-

sible que involucra el agregado de agua al diéxido de carbono y la des-
hidratacion del acido carbonico. El resultado de la pérdida renal del i6n
HCO™ el cual arrastra sodio, agua y potasio, es la alcalinizacion de la oring
y el aumento de la diuresis. La alteracién en el metabolismo amoniacal
ocurre debido al incremento de la reabsorcion de amonio por los tubu-
los renales como resultado de la alcalinizacion urinaria. No se sabe ain
claramente si el efecto beneficioso de la Acetazolamida observado en la
epilepsia se debe a una inhibicién directa de la anhidrasa carbénica en
el Sistema Nervioso Central o si es debido a la leve acidosis producida
por dosis divididas. Los mejores resultados se han visto en petit mal en
nifios en combinacién con otros anticonvulsivantes. Sin embargo, se han
obtenido buenos resultados en pacientes, tanto en nifios como adultos
en otros tipos de estados convulsivos como el grand mal o en mioclonia.

Farmacocinética:

La Acetazolamida se absorbe répidamente en el tracto gastrointestinal,
produciéndose por via oral concentraciones plasmaticas pico a las 2 ho-
ras post-administracion.

Su vida media oscila entre las 3 y las 6 horas. Posee una alta unién a
las proteinas y alta afinidad a la anhidrasa carbénica, presentando altas
concentraciones en tejidos que contengan dicha enzima, particularmente
en glébulos rojos y corteza renal.

Se excreta sin modificaciones en orina y se ha detectado en la leche ma-
terna.

POSOLOGIA:

La posologia recomendada para el glaucoma y epilepsia difiere conside-
rablemente de la recomendada en la insuficiencia cardiaca congestiva y
el edema inducido por farmacos. El efecto farmacolégico en el glaucoma
y la epilepsia no depende de la inhibicién de la anhidrasa carbonica en el
rifion; la cual requiere una dosificacion intermitente si se desea recuperar
el efecto inhibitorio de la Acetazolamida.

Glaucoma:
Adultos: DIABO® se emplea como tratamiento coadyuvante de la terapia
usual para esta patologia.

Glaucoma simple cronico (angulo abierto):

La dosis empleada es de 250 mg a 1 g de Acetazolamida por dia, gene-
ralmente en dosis divididas de 250 mg cada 6 horas. Las dosis superiores
a 1 g generalmente no producen un mayor efecto. La posologia debera
ajustarse individualmente tomando en consideracion la sintomatologia y
la presion ocular. Se aconseja control médico continuo.

Glaucoma secundario y tratamiento prequirdrgico del glaucoma con-
gestivo agudo (angulo cerrado):

La posologia recomendada es de 250 mg de Acetazolamida cada 4 horas.
Algunos pacientes respondieron a 250 mg dos veces por dia en trata-
mientos de corta duracién. En algunos casos agudos, segun la situacién
individual, podré resultar mas beneficioso administrar una dosis inicial de
500 mg, seguida por dosis de 125 6 250 mg cada 4 horas. Se comple-
menta el efecto terapéutico de la Acetazolamida con miéticos o midriati-

cos, segun lo demande el caso.

Epilepsia:

Nifios: La dosis inicial sugerida es de 8 a 30 mg/kg de Acetazolamida por
dia, en dosis divididas no sobrepasando los 750 mg/dia.

Adultos: si bien algunos pacientes responden a una dosis mas baja; el
rango posolégico total 6ptimo parece ser de 250 a 1000 mg/dia. Algu-
nos investigadores opinan que con dosis superiores a 1 g no se obtienen
mejores resultados que con la dosis de 1 g. El reemplazo de otras medi-
caciones por Acetazolamida debera ser gradual y ajustarse a la practica
habitual en el tratamiento de la epilepsia.

Edema debido a insuficiencia cardiaca congestiva o inducido por
drogas:

La dosis inicial es de 250 a 375 mg (5 mg/kg) de Acetazolamida una vez
al dia por las mafanas. Si después de una respuesta diurética inicial el
paciente continta con un ritmo diurético adecuado, la dosis no debera
ser aumentada sino salteada por un dia para permitir la recuperacion del
rifidn. Los mejores resultados del tratamiento con Acetazolamida se ob-
tienen cuando se administra durante dos dias consecutivos para luego
descansar un dia y posteriormente reiniciar, siguiendo la misma metodo-
logia. La falla en el tratamiento se puede deber a la sobredosificacién o
a la administracién demasiado frecuente. El empleo de Acetazolamida no
elimina la necesidad de otros tratamientos concomitantes.

Enfermedad aguda de la altura:

La dosis es de 500 a 1000 mg de Acetazolamida por dia, en dosis dividi-
das. En los casos de ascension rapida, tales como las exigidas en ope-
raciones militares o de rescate, se recomienda la dosis mas alta de 1000
myg. Es preferible iniciar la administracion 24 a 48 horas antes del ascenso
y continuar durante 48 horas mientras se esté a gran altitud, o por més
tiempo segun sea necesario para controlar los sintomas.

Empleo en geriatria: (Ver PRECAUCIONES).

Empleo en pacientes con disfuncion renal:

La Acetazolamida estd contraindicada en pacientes con indice de fil-
tracion glomerular (IFG) < 10 ml/min (Ver CONTRAINDICACIONES). En
pacientes con disfuncion renal moderada a severa, se debera reducir la
dosis a la mitad o aumentar el intervalo de administracion cada 12 horas.

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los componentes del
producto. Dado que la Acetazolamida es un derivado de la sulfonamida,
existe la posibilidad de sensibilidad cruzada entre la Acetazolamida, las
sulfonamidas y otros derivados de la sulfonamida.

Acidosis hiperclorémica. Hipopotasemia. Hiponatremia. Insuficiencia su-
prarrenal. Disfuncion renal, IFG < 10 ml/min. Enfermedad o disfuncién
hepatica, incluyendo cirrosis (debido al riesgo de encefalopatia hepatica).

La Acetazolamida disminuye el clearance de amoniaco. El tratamien-
to prolongado esta contraindicado en pacientes con glaucoma crénico
no congestivo de angulo cerrado (el tratamiento puede permitir el cierre

organico del angulo mientras la disminucién de la presién intraocular
enmascara la agudizacion del glaucoma).

REACCIONES ADVERSAS:

Aparatos y Sistemas:

Generales: Frecuencia no determinada: cefalea, malestar general, fati-
ga, dolor en el sitio de la inyeccion, fiebre, rubor, retardo del crecimiento
en los nifios, pardlisis flaccida, reacciones anafilacticas/anafilactoideas,
incluso shock y casos fatales.

Aparato gastrointestinal: frecuencia no determinada: nauseas, vémitos
y diarrea.

Sistema hemolinfatico: Frecuencia no determinada: discrasias sangui-
neas tales como anemia aplasica, agranulocitosis, leucopenia, trombo-
citopenia y purpura trombocitopénica.

Aparato metabdlico/nutricional: Frecuencia no determinada: acidosis
metabdlica y desequilibrio electrolitico, incluyendo hipopotasemia, hi-
ponatremia, osteomalacia con el tratamiento prolongado con fenitoina,
pérdida del apetito, alteracion del gusto, hiperglucemia/hipoglucemia.

Sistema Nervioso: Frecuencia no determinada: somnolencia, pareste-
sias (con entumecimiento y hormigueo en extremidades y rostro), de-
presioén, excitacion, ataxia, confusion, convulsiones, mareos.

Sistema hepato-billar: frecuencia no determinada: anormalidades de la
funcién hepética, ictericia colestasica, insuficiencia hepatica.

Piel y anexos: Frecuencia no determinada: reacciones cutaneas alérgi-
cas incluyendo urticaria, fotosensibilidad, sindrome de Stevens-John-
son, necrolisis epidérmica toxica.

Organos de los sentidos: Frecuencia no determinada: trastornos auditi-
vos, pérdida auditiva, sordera, tinnitus, miopia.

Aparato genitourinario: Frecuencia no determinada: cristaluria, mayor
riesgo de nefrolitiasis con el tratamiento prolongado, hematuria, gluco-
suria, insuficiencia renal.

PRECAUCIONES:

Generales:

El aumento de la dosis no incrementa la diuresis y puede aumentar la
incidencia de somnolencia y parestesias. En ocasiones, el incremento
de la dosis va seguido a una disminucién de la diuresis. En ciertas con-
diciones es posible asociar dosis muy altas de Acetazolamida con otros
diuréticos para asegurar la diuresis en pacientes que no responden al
tratamiento. Se ha informado de aumento de la debilidad muscular, a
veces grave, en pacientes con pardlisis hipopotasémica periddica que
habian tomado Acetazolamida.

Equilibrio dcido-base y electrolitico:
El tratamiento con Acetazolamida puede provocar desequilibrios elec-
troliticos, incluyendo hiponatremia e hipopotasemia, asi como acidosis

metabdlica. Por lo tanto, se recomienda realizar controles periédicos de
los electrolitos séricos. Se aconseja observar especial precaucion en
pacientes con afecciones asociadas o predisposicion a desequilibrios
electroliticos y acido-base, tales como pacientes con deterioro de la
funcién renal (incluyendo ancianos), pacientes con diabetes mellitus y
pacientes con compromiso de la ventilacién alveolar.

Reacciones hematoldgicas:

Para controlar las reacciones hematoldgicas comunes a todas las sulfo-
namidas, se recomienda un recuento globular completo y de plaguetas
antes de iniciar el tratamiento con Acetazolamida y a intervalos regula-
res durante la terapéutica. Si se produjeran cambios significativos, se
debera interrumpir la administracion del farmaco e instituir las medidas
terapéuticas adecuadas.

Metabolismo de la glucosa:

Se han descripto aumentos o disminuciones de la glucemia en pacien-
tes tratados con Acetazolamida. Esta situacion deberéa tenerse en cuen-
ta en pacientes con intolerancia a la glucosa o con diabetes mellitus.

Mal de montafia:

Para tratar de evitar el mal de montafna agudo se aconseja una ascen-
sién gradual. En el caso de rapida ascension y empleo de Acetazolami-
da, se debera considerar un rapido descenso si se presentaran formas
severas del mal de las alturas, por ej. Edema pulmonar o edema cere-
bral por grandes altitudes.

Efectos carcinogénicos, mutagénicos y teratogénicos:

No se han llevado a cabo estudios a largo plazo en animales para eva-
luar el potencial carcinogénico de la Acetazolamida.

En un ensayo de mutagenicidad bacteriana, la Acetazolamida no resultd
mutagénica cuando se la evalué con y sin activacion metabdlica.

Embarazo - Categoria C:

La Acetazolamida, administrada por via oral o parenteral, ha demostra-
do ser teratogénica (defectos en los miembros) en ratones, ratas, coba-
yos y conejos, en dosis orales o parenterales superiores a diez veces las
recomendadas para seres humanos. No existen estudios adecuados y
bien controlados en mujeres embarazadas. La Acetazolamida no debe-
ra ser utilizada en el embarazo.

Lactancia:

La Acetazolamida se excreta en la leche materna y existe el riesgo de
reacciones adversas en el lactante, por lo tanto se debera tomar la de-
cisién ya sea de interrumpir la lactancia o el tratamiento, teniendo en
cuenta la importancia que la terapéutica le otorgue a la madre.

Empleo en pediatria:

No se ha establecido la seguridad y eficacia de la Acetazolamida en
pacientes pediatricos. Los casos informados de retardo del crecimiento
en niflos que recibian tratamiento prolongado fueron considerados se-
cundarios a una acidosis crénica.

Empleo en geriatria:
Puede producirse acidosis metabdlica, a veces de curso severo, en los
ancianos con funcién renal disminuida.

ADVERTENCIAS:
Se han producido casos totales debido a reacciones severas a las sul-
fonamidas y a sus derivados, incluyendo la Acetazolamida, tales como
el sindrome de Stevens-Johnson y necrolisis epidérmica tdxica, necrosis
fulminante, agranulocitosis, anemia aplasica y otras discrasias sangui-
neas y anafilaxia.

Se han comunicado reacciones de hipersensibilidad serias y en ocasiones
fatales (anafilacticas/anafilactéideas - incluso shock) en pacientes trata-
dos con Acetazolamida. Podra hacer recurrencia de las reacciones de
hipersensibilidad si se vuelve a administrar una sulfonamida o un derivado
de la sulfonamida, independientemente de la via de administracién. Si se
observaran reacciones de hipersensibilidad u otras reacciones serias, se
debera interrumpir la administracion de Acetazolamida.

Se debe tener precaucion en los pacientes que reciben simultaneamente
altas dosis de aspirina y Acetazolamida, por cuanto pueden experimentar
anorexia, taquipnea, letargo, coma y adn la muerte.

"Este producto produce doping deportivo (Ley 24.819)".

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

Antagonistas del acido félico:

La Acetazolamida puede potenciar efectos de otros antagonistas del aci-
do félico.

Agentes hipoglucemiantes: En pacientes tratados con Acetazolamida
se han descripto aumentos o disminuciones de la glucemia. Esto debera
tenerse en cuenta en pacientes tratados con agentes hipoglucemiantes.

Anfetaminas: Al aumentar el pH de la orina, la Acetazolamida reduce la
excrecion urinaria de las anfetaminas, pudiendo asi intensificar la magni-
tud y la duracion del efecto de las anfetaminas.

Quinidina: Al aumentar el pH de la orina, la Acetazolamida reduce la ex-
crecion urinaria de la quinidina y en consecuencia, puede intensificar el
efecto de esta Ultima.

Compuestos con metenamina: Al aumentar la alcalinizacién urinaria, la
Acetazolamida, puede impedir el efecto antiséptico urinario de los com-
puestos que contienen metenamina.

Litio: La Acetazolamida aumenta la excrecion del litio debido a alteracio-
nes en la reabsorcion del litio en el tubulo proximal. Por lo tanto, el efecto
terapéutico del carbonato de litio puede disminuir.

Salicilatos: Se recomienda precaucién en pacientes tratados con acido
acetilsalicilico y Acetazolamida en forma concomitante, ya que se han
informado casos de toxicidad severa. Se ha registrado acidosis metabd-
lica severa en pacientes con funcion renal normal durante el tratamiento

con Acetazolamida y salicilatos. Los estudios farmacocinéticos llevados
a cabo revelaron que la unién a las proteinas plasmaticas y el clearance
renal de la Acetazolamida se vieron significativamente reducidos durante
el tratamiento crénico con salicilatos. La acidosis sistémica producida por
la Acetazolamida puede aumentar la penetracion tisular de los salicilatos
elevando el riesgo de su toxicidad.

Fenitoina: Cuando se administran en forma concomitante, la Acetazo-
lamida modifica el metabolismo de la fenitoina aumentando sus niveles
séricos. La Acetazolamida puede aumentar o precipitar la aparicién de
osteomalacia en algunos pacientes que reciben tratamiento crénico con
fenitoina. Se recomienda precaucién cuando se administre tratamiento
concomitante a estos pacientes.

Primidona: Al disminuir la absorcion gastrointestinal de la primidona, la
Acetazolamida puede reducir las concentraciones séricas de la primido-
na y sus metabolitos, con la consecuente posible disminucion del afec-
to anticonvulsivante. Se recomienda precaucién al iniciar, interrumpir o
cambiar la dosis de Acetazolamida en pacientes que reciben primidona.

Bicarbonato de sodio: El empleo concomitante de bicarbonato de sodio
y Acetazolamida aumenta el riesgo de formacion de calculos renales.

Inhibidores de la anhidrasa carbénica: debido a los posibles efectos
aditivos con otros inhibidores de la anhidrasa carbdnica, no se aconseja
su administracién concomitante.

Ciclosporina: Cuando se administran en forma concomitante, la Aceta-
zolamida puede elevar la concentracion sanguinea de la ciclosporina. Se
recomienda precaucion cuando se administra Acetazolamida en pacien-
tes que reciben ciclosporina.

Glucésidos cardiacos:

Antihipertensivos: Pueden requerirse ajustes de la dosis cuando la Ace-
tazolamida es administrada con glucésidos cardiacos o agentes antihi-
pertensivos.

Carbamazepina: Hay informes aislados de incrementos de los niveles
de carbamazepina en suero con la administraciéon concurrente de Ace-
tazolamida.

Interferencia con los analisis de laboratorio y otras pruebas diagnés-
ticas:

Las sulfonamidas pueden arrojar resultados falsos negativos o valores
disminuidos en las pruebas de la fenolsulfonftaleina urinaria y eliminacién
del fenol rojo, de las proteinas urinarias, nitrégeno sérico no proteico y del
acido Urico sérico. La Acetazolamida puede aumentar el nivel de cristales
en la orina. La Acetazolamida interfiere con el método de cromatografia
liquida de alta presién para la teofilina. Su interferencia con esta prueba
depende del solvente empleado para la extraccion; la Acetazolamida pue-
de no interferir con otros métodos de ensayo de la teofilina.

Efectos sobre las actividades que requieren concentracion y buen
desempeiio:

Algunas reacciones adversas a la Acetazolamida, tales como somno-
lencia, fatiga y miopia, pueden alterar la capacidad para conducir u
operar maquinarias.

SOBREDOSIFICACION:

No se conoce ningun antidoto especifico. El tratamiento debera ser sin-
tomaético y de apoyo. Los sintomas probables de la sobredosis por Ace-
tazolamida son el desequilibrio electrolitico, el desarrollo de un estado
aciddsico y efectos sobre el Sistema Nervioso Central.

Se recomienda controlar los niveles de electrolitos séricos (particular-
mente potasio) y los niveles de pH sanguineo. El restablecimiento del
equilibrio de electrolitos y pH requiere de medidas de apoyo. El estado
aciddsico podra ser corregido administrando bicarbonato. A pesar de
su alta distribucion intraeritrocitaria y de sus propiedades de unién a
las proteinas plasmaticas, la Acetazolamida es dializable. Esto podra
ser particularmente importante para el tratamiento de la sobredosis de
Acetazolamida cuando se complica debido a la presencia de insuficien-
cia renal.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas
cercano o comunicarse con alguno de los Centros de Toxicologia:

- Hospital de Pediatria Dr. Ricardo Gutiérrez,

Tel: (011) 4962-6666 / 2247.

- Hospital de Agudos Dr. Alejandro Posadas,

Tel: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

Cualquier duda debera consultar con su médico, quien dispone de in-
formacién mas detallada.

PRESENTACIONES:
Envases conteniendo 20 y 50 comprimidos ranurados.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Conservar en su envase original a temperatura menor a 25°C.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 45.161.

Fecha de la ultima revision: Junio 2017.

Laboratorio Max Vision S.R.L.
Ruiz Huidobro 2764, C1429DNT CABA, Argentina.

Directora Técnica: Sandra B. Casella, Farmacéutica.
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