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DIAGNOSIS AND TREATMENT DROG INDUCED GINGIVAL
HYPERPLASIA

Abstract: Gingival
hyperplasia is an increase in the
number of cells

and represents exuberant response of the

gingival tissue against local and
systemic conditions. Some drugs
produce changes in oral

tissues. Of calcium  channel blockers,
nifedipine produce gingival

enlargement more often. The objective
of thisstudy was to reportthe case
of male patient, 57 yearsold, who
attended the dental clinic Unipé complai
ning of gingival bleeding and no history
of diagnosis after visiting a dentist
in other institutions. The

patient reported  having had chronic

Kidney disease,
hypertension, while making use
of drugs:  furosemide®, ranitina ®,

cyclosporine® and captopril®. On
examination, there was an increase of

the gingival tissue of uneven
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surface with  lobulations involving the
middle third of the lower incisors, tooth
mobility and  bone loss. Once the
diagnosis of gingival  hyperplasia drug
should clarify

etiology of the disease and treatment

the patient  and the

options, such as gingiva plasty, warning
of the imminent possibility
of relapse. As well as guide the patient
to seek medical advice for
conducting review of medications. It is
relevant  tothe recognition ofa
systemic change places, and seek
through an interview and performed and
directed, to observe the cause-effect

relationship.
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A hiperplasia gengival € o
aumento do volume gengival resultante
de uma proliferacdo celular exacerbada
que pode ser causada pelo uso de
determinados Medicamentos
(SEYMOUR?!, 1996). Um dos
medicamentos que ha muito tempo se
tem conhecimento por apresentar este
efeito colateral é a fenitoina
(Dilantina®), utilizada no tratamento de
pacientes comprometidos por crises de
epilepsia (WRIGHT? 1985).

Embora o mecanismo de acgdo
pela qual a fenitoina ocasione hiperplasia
gengival ndo  esteja  totalmente
esclarecido, ela ocorre em cerca de
metade dos pacientes que fazem uso do
medicamento. Nos estagios iniciais 0
aumento da gengiva é caracterizado por
crescimento indolor da papila interdental
que surge apos 2 a 3 meses da utilizacao
da droga. O crescimento do tecido
gengival pode continuar por cerca de um
ano e nos casos mais graves chega a
cobrir completamente o dente. Tal fato
geralmente ndo tem relagdo com a
dosagem e a duracdo do tratamento, mas
sim com o grau de irrigacdo local e a
higiene oral inadequada (SEYMOURY,
1996).

O aumento de volume da gengiva
se traduz por uma hiperplasia fibrosa,
que clinicamente é caracterizada por

tecido firme o que o distingue do edema

causado por inflamacdo ou por um
infiltrado leucémico. Como a hiperplasia
gengival firme e fibrosa também pode
ser encontrada em varias sindromes
hereditarias, e o diagnostico diferencial,
assim como na leucemia que pode
mostrar caracteristicas clinicas
inflamatorias semelhantes é de grande
importancia, devendo ser rapido e
preciso (MARCUCCI3, 2005).

Além dos anticonvulsivantes,
outras drogas tem sido responsaveis por
hiperplasias de tecido gengival. Dentre
elas devem-se citar as ciclosporinas,
agentes imunodepressores de  uso
frequente apds transplante de érgéos, que
causa hiperplasia gengival em cerca de
30% dos pacientes; e 0s agentes
blogueadores de canais de calcio
potentes, utilizados no tratamento de
angina e como antiarritmicos (HAREL-
RAVIV* 1995).

A hiperplasia gengiva secundéria
as drogas mencionadas acima é
semelhante  tanto  clinica  como
histopatologicamente, sugerindo um
mecanismo de agdo comum. Como todas
estas drogas inibem o influxo de célcio
através das membranas plasmaticas,
acredita-se que por alterar o nivel
intracelular de célcio, estas drogas
possam diminuir a atividade da
colagenase, resultando em excesso de

sintese de coldgeno e proliferacdo
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fibroblastica no interior da gengiva
(BUTLERS, 1972).

O tratamento inclui descontinuar
0 regime da droga, gengivectomias e
implementacdo dos procedimentos de
higiene bucal. Um programa de higiene
bucal meticuloso iniciado no comeco da
administracdo da medicacdo pode
diminuir a incidéncia deste efeito
adverso. Geralmente, o tratamento
cirirgico da hiperplasia apresenta
melhores  resultados, embora a
recorréncia seja comum na auséncia de
estrita higiene oral. Mesmo sabendo que
a fenitoina induz a deficiéncia de fosfato
existem evidéncias preliminares de que a
administracdo de acido fdlico possa
inibir ou reverter o crescimento tecidual
em alguns pacientes (BACKMANS®
1989).

NEVILLE’ et al. (1998)
apresentaram as caracteristicas clinicas e
histopatoldgicas, incidéncia e
frequéncia, prognostico e tratamento das
doengas  periodontais, incluindo
gengivite, GUN, gengivite de células
plasmaticas, gengivite granulomatosa,
gengivite  descamativa, hiperplasia
gengival medicamentosa, fibromatose
gengival, periodontite cronica,
periodontite agressiva, pericoronarite e
Sindrome de Papillon-Lefévre.

Os tecidos gengivais afetados

sangram prontamente a sondagem e sdo

geralmente mais hiperemiados que o0s
tecidos gengivais normais, mostrando
marcantes mudangas inflamatorias.
Todos os segmentos da denticdo podem
ser afetados, mas o segmento anterior
parece ser a area mais propensa ao
desenvolvimento  de  Hiplerplasia
Gengival. O aumento gengival é mais
pronunciado no aspecto labial da
gengiva do que na face palatina ou
lingual. A hiperplasia gengival induzida
por CSA ndo foi observada em pessoas
edéntulas (SEYMOUR?, 1996).

A ciclosporina tem sido usada
quase gque universalmente na prevencao
da rejeicdo de transplantes de Orgaos.
Desde a sua utilizacdo inicial em
transplantados renais, (CALNES, 1978),
vem sendo empregada sozinha ou em
combinacdo com  outras  drogas
imunossupressoras para a prevencao da
rejeicdo de transplantes de rim, figado,
pancreas, medula 0ssea, intestino,
coracdo e pulmdo. O numero de
pacientes  recebendo esta  droga
aumentou ainda mais com 0 Seu uso no
tratamento de doencas auto-imunes
como artrite reumatdide, psoriase,
liquem plano, pénfigo bolhoso, esclerose
multipla, ldpus eritematoso, miastenia
grave, diabetes mellitus, uveites e
diversas glomerulopatias (KAHANS®,
1989).
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Apesar de seu inequivoco
sucesso, a ciclosporina é associada a
varios efeitos adversos. Muitos deles s&o
doses dependentes e potencialmente
reversiveis quando da diminuicdo ou
descontinuacdo da droga. Os seus
principais  efeitos  colaterais  s&o
nefrotoxicidade, hepatoxicidade,
hipertensdo, neurotoxicidade, aumento
da predisposicéo a infeccOes bacterianas,
fangicas e virais, e alteragBes
metabolicas (hiperglicemia,
hipercolesterolemia) (MARSHALLX,
1999). Em termos odontolégicos, o
efeito colateral mais notavel da
Ciclosporina é o desenvolvimento de
hiperplasia gengival.

Enquanto outros néo
conseguiram confirmar esta correlagéo.
Tem sido postulado que um limiar de
concentracdo definido da droga é
necessario para induzir a reagdo gengival
e que niveis de droga acima deste limiar
ndo aumentariam a gravidade da leséo
(MCGAW!!, 1987).

As concentracbes de droga na
saliva, fluido cérvico gengival ou placa

bacteriana também  podem  estar

relacionados a expressao e patogénese
do crescimento gengival induzido pela
Ciclosporina.  Alguns autores tém
demonstrado correlacdo positiva entre
concentracdo de CSA na saliva
estimulada e a extensdo do crescimento
gengival, enquanto  outros  ndo
evidenciaram esta correlagdo (KING'?,
1993).

Estes achados conflitantes podem
estar ligados ao fato da placa dental agir
como um reservatério potencial para a
CSA, que seria liberada pela acdo do
escoamento estimulado. Esta hipdtese é
suportada pelo achado de concentragdes
de Ciclosporina nas placas dentais mais
elevadas que aquelas encontradas no
sangue ou outros tecidos (SEYMOUR?,
1996).

No diagnostico  diferencial
merecem ser incluidos a leucemia,
alguns processos proliferativos ndo
neoplésicos (ex. granuloma piogénico,
lesdo periférica de células gigantes,
papiloma e condiloma acuminado).
Justifica-se a realizacdo de bidpsia para

dirimir estas duvidas.

Tabela 1. Medicamentos que podem causar Hiperplasia gengival medicamentosa

Drogas Indicacéo

Nome comercial

12



Health and \Tacfe@

V.1-N°01 - Ano 2021

ISSN: 2763-5724 | https://www.periodicojs.com.br/index.php/hs

Fenitotina  Anticonvulsivante
Divalproato  Anticonvulsivante
de Sadio
Ciclosporina  Imunodepressor

Nifedipina  Blogueadores dos
canais de sodio
Diltiazem usados no
tratamento
Verapamil  de angina e como
antiarritmicos
Amiodipina
Nicardipina

Dilantina®

Depakene®

Sandimmun®; Adalat®

Procardia®

Cardizen®

Calan®; Isoptin®

Norvasc®
Amplion®

Fonte: Dicionario de especialidades farmacéuticas: DEF 2002/03

RELATO DO CASO

Paciente A.B.L, de 57 anos,
Brasileiro, natural de Lagoa do Mato —
Paraiba, estado civil casado, do género
masculino, deu entrada na clinica escola
de odontologia do UNIESP na disciplina
de Estomatologia com queixa principal
de sangramento gengival. Segundo
informacbes colhidas (SIC) no seu
prontuario histérico de auséncia de
diagnostico ap6s consulta odontoldgica
em outras institui¢Oes, a histdria médica
relatou ser portador de doenca renal
crbnica, hipertensdo, submetendo-se ao
uso dos farmacos: furosemida®,
ranitina®, ciclosporina® e captopril®.

Ao exame clinico, observou-se
aumento do tecido gengival de superficie

granulada com lobulagdes envolvendo o

terco médio dos incisivos inferiores,
mobilidade dentaria e perda Ossea.
Paciente ex-tabagista no qual deixou de
fumar ha 15 anos, ex-etilista, ja foi
usuario de drogas (maconha, cola, 10l6),
no seu exame fisico extrabucal ndo se
constatou nenhuma anormalidade, na sua
avaliacdo intrabucal apresentou lingua
saburrosa, apresentando no  seu
odontograma apenas a presenca de 9
elementos dentarios na sua arcada
inferior mandibula (31 a 34 — 41 a 45).
Foi elaborado o plano de
tratamento  do paciente  sendo
encaminhado para as clinicas de
Radiologia, Periodontia. Podendo se
fazer uma  hipotese  diagnostica
(diagnostico clinico): apresenta
Hiperplasia Gengival Medicamentosa
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Ciclosporina®.

Figura 1: Arcada superior mostrando retracdo gengival nos dentes anteriores.

Figura 2: Retragdo gengival nos dentes anteriores com espagamento entre 0s

elementos dentarios.

Figura 3: Hiperplasia gengival na regido anterior inferior.
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Figura 4: Regido dos elementos anteriores inferiores eritematosa, com aumento de

volume gengival.

Diante do diagnostico da Apesar de extensivos estudos de

hiperplasia gengival medicamentosa mais de meio seculo e de cerca de mais

deve-se esclarecer o paciente quanto a
etiologia da doenca e opcdo de
tratamento, como a gengivoplastia,
alertando para possibilidade iminente de
recidiva. Bem como, orientar o paciente
a procurar o médico para realizacdo de
revisdo das medicacdes ingeridas. E
relevante 0 reconhecimento  das
alteracOes locais de ordem sistémica, e
procurar, através de uma anamnese bem
realizada e dirigida, observar a relacéo
causa-efeito.
Paciente se encontra em
acompanhamento médico sendo ele por
profissionais especialistas nas areas de:
nefrologista, cardiologista, e por
cirurgido-dentista para a proservacédo de

sua saude bucal.

DISCUSSAO

de 1500 artigos publicados, a patogenia
da hiperplasia gengival induzida por
drogas ainda permanece incerta e parece
ser de natureza multifatorial, estando
mais fortemente relacionada a fatores
genéticos, as variaveis farmacoldgicas e
as alteracbes inflamatdrias induzidas
pela placa (SEYMOUR et al*1996).

A maioria dos autores concorda
gue um programa de higiene oral atua
positivamente sobre a hiperplasia
gengival induzida por ciclosporina,
diminuindo o grau de inflamagéo,
sangramento e dor, mas mostra-se
impotente na diminuicdo do crescimento
gengival (STEPHEN;!1998).

Na boca, o aumento do volume
gengival é uma das acOes deletérias mais
freqlientes do uso de imunossupressores,
notando-se entre os pacientes afetados

distribuicdo caprichosa das papilas
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acometidas, intercalando regifes de
gengiva conservada (THOMASON;*
1996).

O tratamento e prevencdo da
hiperplasia gengival permanecem ainda
insatisfatorios. A recidiva é frequente e
muitas vezes 0s pacientes sofrem
continuas cirurgias. A hiperplasia
gengival pode provocar problemas de
estética, de fala e de fungdo. O
entendimento da patogenia desta
alteracdo é fundamental para resolver

estes problemas.

CONCLUSAO

Em razdo da grande variacdo nas
respostas adversas manifestadas nos
tecidos moles intrabucais, é importante
que os profissionais da saude
reconhecam essas alteraces procurando
através de uma anamnese bem realizada
e dirigida observar uma possivel relacdo
de causa-efeito.

O Paciente foi submetido a uma
proservacgdo, onde na clinica escola de
odontologia do UNIESP, vem sendo
realizado seus possiveis tratamentos e
acompanhando a evolucdo do paciente

de forma remota.
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