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RESUMO

induzida por três categorias distintas de medicamentos: aspectos clínicos e 

drogas.
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ABSTRACT

patient. Among the systemic medications that have been reported to cause this 

but the prevalence of this alteration in the three groups of drugs is different. 

similar aspects of gingival hyperplasia induced by three categories of distinct 

adverse effects related to these drugs.
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INTRODUÇÃO

Apesar de seu efeito primariamente terapêutico, algumas drogas 
ministradas em nível sistêmico podem afetar os tecidos periodontais, 

drogas podem afetar a composição da placa bacteriana, o metabolismo 

RAPP, 1999).
Dentre os efeitos adversos mais comuns associados ao uso de 

determinadas drogas está a hiperplasia gengival, que se caracteriza por um 
aumento gengival. Esse crescimento pode variar de um ligeiro aumento 
das papilas interdentárias a um aumento uniforme a ponto de cobrir a 
coroa dos dentes. Kimball foi o primeiro a relatar um caso de hiperplasia 
gengival associado ao uso da droga anti-epiléptica fenitoína (PILLON, 

Pesquisas associam o aumento gengival a três grupos de drogas: 

representadas pela ciclosporina A e os bloqueadores dos canais de cálcio 
que são as diidropiridinas (nifedipina). Apesar de serem três grupos 
farmacologicamente distintos de drogas, as mudanças gengivais provocadas 
por elas são similares do ponto de vista clínico e histopatológico. A 
prevalência da alteração entre os grupos, no entanto, é diferente (VIEIRA 
et al., 2001).

literatura, os aspectos da hiperplasia gengival induzida por três fármacos 
que representam categorias distintas de medicamentos, considerando-lhes 

das diferentes etiologias e dos aspectos clínicos similares.

REVISÃO DE LITERATURA

HIPERPLASIA GENGIVAL MEDICAMENTOSA

Os aumentos gengivais representam uma resposta exacerbada do 

ao paciente. A hiperplasia constitui-se num aumento do número de células 
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em um órgão ou tecido que, dessa forma, aumenta seu volume e representa 

atividades. A extensão da hiperplasia gengival pode variar de uma leve 
mudança no contorno do tecido da papila até a completa cobertura dos 
dentes, interferindo com a oclusão, a mastigação e a fala (MACHADO et 

São várias as etiologias das hiperplasias. Elas podem ser idiopáticas, 
isto é, sem uma causa extrínseca aparente, podem ser uma hiperplasia 

hereditário (MACHADO et al., 2001).
Segundo Magini e Schiochett (2000), existem três grupos de drogas 

que provocam esta alteração: as anticonvulsivantes, as imunossupressoras  
e as bloqueadoras do canal de cálcio.

QUE INDUZEM À HIPERPLASIA GENGIVAL

Anticonvulsivante (Fenitoína)

É uma droga usada no tratamento da epilepsia e outras desordens 
convulsivas, conhecida como dilantina. A fenitoína exerce suas 
propriedades anticonvulsivantes, provocando uma depressão funcional do 

paciente. Ela tende a estabilizar o limiar de excitabilidade, evitando a 

ambientais. Apresenta, também, ação imunossupressora (AGUIAR et al., 

Dentre os efeitos colaterais da fenitoína, podem ser citados: 
distúrbios do sistema nervoso, dos tecidos hematopoiéticos, pele, fígado, 
glândulas endócrinas, sistema imunológico e aumentos gengivais. É a única 
entre as drogas epilépticas que afeta diretamente os tecidos periodontais. 
A incidência de hiperplasia gengival em pacientes que tomam outras 
drogas anticonvulsivantes como o valpoatro de sódio, carbamazepina e 

A relação entre a dose da fenitoína, incidência e a severidade da 
hiperplasia gengival é incerta. Parece haver, entretanto, uma relação 

Probst et al. (2000) examinaram 42 crianças excepcionais com o 
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grau de higiene bucal, a extensão da lesão e a medicação ingerida. Os 
autores concluíram que, das crianças que usavam os anticonvulsivantes, 
46,8% apresentavam algum grau de hiperplasia. A qualidade de higiene 

e interesse no controle da placa bacteriana. Essa placa, associada a fatores 

Bloqueadores dos canais de cálcio (Nifedipina)

Foram introduzidas, no mercado, no início dos anos 80 e nos 
últimos anos fazem parte dos medicamentos mais prescritos nos Estados 
Unidos. São usados no tratamento de desordens cardiovasculares, como a 
hipertensão, angina, arritmias e espasmo da artéria coronária. Eles reduzem 
a nefrotoxicidade e cardiotoxicidade provocadas pela ciclosporina em 

cálcio para as células miocárdicas, reduzindo assim o consumo de oxigênio 

Dentre as diversas drogas que atuam como bloqueadores de canais 
de cálcio, a nifedipina destaca-se por ser uma das mais utilizadas atual-

et al., 2003).
Em estudo realizado por Tavassoli et al. (1998), a presença do 

aumento gengival, em diferentes graus, foi observada em 29% de um total 
de 97 pacientes que tomavam nifedipina. Foram avaliadas as mudanças 
periodontais e os fatores locais envolvidos na etiologia do aumento 
gengival induzido pela droga, considerando-se variáveis como a idade, 
o sexo, o tempo de duração da ingestão da droga, a presença ou ausência 

severidade do crescimento gengival. Neste estudo, a idade não teve um 

foi encontrada uma alta dose de nifedipina em mulheres e aumento dos 
graus no índice de crescimento gengival em homens, devido ao acúmulo 
de cálcio e estimulação do metabolismo da testosterona que afetam os 

que o crescimento gengival, induzido pela nifedipina, possa existir na 
presença ou na ausência de placa bacteriana, embora esse fator tenha o 
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potencial de agravar o efeito da droga sobre a gengiva.
Thomason et al. (1995) analisaram a saúde gengival de 32 pacientes 

que foram submetidos a transplantes renais e, posteriormente medicados 
com ciclosporina, comparando-os com outros 23 pacientes que utilizavam 

gengivais semelhantes e foram acompanhados durante três meses. Após 
esse período de medicação, observou-se que os pacientes medicados com 

que só tomou ciclosporina.

Imunossupressora (Ciclosporina)

A ciclosporina (CsA) é um medicamento usado, principalmente na 

órgãos. É também empregada no tratamento de diabete melito insulino-
dependente, artrite reumatóide, psoríase, malária, lupus eritematoso, 
esclerose múltipla e outras doenças auto-imunes. O medicamento é 
obtido através da fermentação de duas espécies de fungos, o Trichoderma 

polysporum e o Cylindrocarpum lucidum. Foi descoberto por Borel, no ano 
de 1972, e a princípio, foi desenvolvido como agente antifúngico, porém 

O principal efeito da ciclosporina é inibir a produção e a liberação de 
linfocinas, incluindo a interleucina 2, molécula-chave no desenvolvimento 
da resposta imune. Ao contrário dos agentes citostáticos, não deprime 
a hematopoiese e não tem nenhum efeito sobre a função das células 
fagocitárias. Todas as evidências sugerem que a droga age seletivamente 
e de maneira reversível sobre os linfócitos T auxiliares e com pouca ou 

obter o máximo de efeito imunossupressor com um mínimo de efeitos 

Os efeitos colaterais são freqüentes, mas geralmente dose-depen-

citar a nefrotoxicidade e hepatotoxicidade, hipertensão arterial, tremor, 

Somacarrera (1994) avaliou a incidência, severidade e evolução da 
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hiperplasia gengival induzida pela ciclosporina em pacientes transplantados 

contribuem para esta hiperplasia em 6 meses de acompanhamento pós-
cirurgia. O estudo longitudinal foi realizado durante os 6 primeiros meses 
pós-cirurgia em 100 pacientes transplantados. Por um único examinador 
calibrado, foram avaliados, mensalmente, os índices para gengivite, placa 
bacteriana, níveis sangüíneos da ciclosporina e hiperplasia gengival. 
Uma análise estatística foi aplicada para avaliar o relacionamento entre 

da idade, sexo, tempo e tipo de transplante. Quarenta e três pacientes que 
tomavam ciclosporina desenvolveram hiperplasia gengival. O sexo não 

ocorreu na segunda e na terceira década. A evolução da hiperplasia 
gengival, durante os 6 meses de estudo, foi similar para todos os três tipos de 
transplante. A média de hiperplasias gengivais aumentou, continuamente, 
até o quinto mês, então se estabilizou. Os pacientes com transplantes de 
coração e fígado apresentaram maior concentração sérica de ciclosporina 

entre a hiperplasia gengival e o nível sérico de ciclosporina. Não houve 

entre o índice de placa e índice de gengivite. Um programa de higiene 
oral, antes do transplante, é uma medida preventiva recomendável.

Segundo Magini e Schiochett (2000), durante o tratamento com 

atenuadas deve ser evitado. O medicamento só deverá ser usado na 

feto. O medicamento passa para o leite materno e, por esse motivo, está 
contra-indicado durante a amamentação, para mulheres em tratamento 
com a ciclosporina.

ETIOLOGIA DA HIPERPLASIA GENGIVAL MEDICAMENTOSA

autores associam o aparecimento dessa alteração ao aumento do número 

volume de colágeno extracelular, devido a um aumento de sua síntese, 
ou diminuição da sua degradação, ou ambos. Existem ainda estudos que 
relatam a presença de uma subpopulação, geneticamente determinada, 

individual ao aparecimento da hiperplasia gengival medicamentosa 
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A maioria dos estudos mostra uma associação entre higiene bucal, 
prevalência e a severidade do aumento gengival induzido por drogas, 

gengivais (MACHADO et al., 2001). A correlação entre hiperplasia 

dos pacientes com excelente higiene oral, o sobrecrescimento gengival é 
dramaticamente reduzido ou ausente (NEVILLE et al., 2004).

PREVALÊNCIA

A prevalência da hiperplasia gengival medicamentosa entre as 
três categorias de drogas avaliadas é diferente. Com o uso da fenitoína, a 

a 81% e os pacientes que utilizam nifedipina têm uma prevalência de 4 a 

O aumento gengival, induzido pelos três grupos de drogas, apresenta 
aspectos clínicos muito similares, sendo mais comum na face vestibular dos 
dentes anteriores. Todos os seguimentos da dentição, no entanto, podem 
ser afetados, sendo mais freqüente na maxila do que na mandíbula. Nos 
casos extensos, a gengiva hiperplásica pode cobrir, parcial ou totalmente, 
a coroa de muitos dentes envolvidos. A extensão paraoclusal e paralingual 

et al., 2004) . 
Os aumentos gengivais, de um modo geral, exibem cor rósea, 

indolores, não-hemorrágicos, podendo ter superfície lisa ou lobulada 
(MACHADO et al., 2001).

aumentar ainda mais, ocorre fusão das papilas, forma-se uma cortina 
contínua de tecido gengival que atinge então o seu tamanho máximo. 

desenvolver como diferentes tipos de festão gengival, ou na forma de 
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meia-lua que, gradualmente, reduz a extensão aparente da coroa clínica. 

pseudobolsas profundas, quando o acúmulo de tecido continua. O 

hemorrágico. A ocorrência de hiperplasia gengival, induzida por drogas, 
em pacientes desdentados não é comum, exceto pelo uso de prótese e 
placa depositada sobre ela. A hiperplasia gengival, induzida por drogas, 

hiperplasia gengival associada a essa droga é um problema, principalmente, 
em pessoas com menos de 25 anos de idade. Casos relacionados com 
bloqueadores dos canais de cálcio ocorrem principalmente em adultos de 
meia-idade ou mais idosos. A ciclosporina é usada em várias faixas etárias, 
porém sua prevalência e severidade parecem ser maiores em crianças e 
adolescentes (NEVILLE et al., 2004).

A hiperplasia gengival inicia-se, geralmente, do primeiro ao terceiro 
mês da terapia com a droga, aumentando durante os próximos doze a 

Os aspectos histopatológicos da hiperplasia gengival induzida pelas 
três drogas são semelhantes. Esses se apóiam, basicamente, em quatro 

-

-

-

O colágeno é, bioquimicamente, diferente daquele da gengiva nor-
mal, com duas vezes mais o tipo II e menos o tipo I (VIEIRA et al., 2001).

As diferenças no aspecto histopatológico entre os três grupos de 
drogas só aparecem em técnicas imunoistoquímicas ou de microscopia 
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gengivais, na hiperplasia gengival induzida pela ciclosporina, apresentam 
características de síntese e secreção ativa de proteínas, com reduzida 

O diagnóstico diferencial dos aumentos gengivais deve ser 
realizado enfatizando-se a história médica prévia do paciente, excluindo 
a possibilidade da hereditariedade, indução por drogas e neoplasias 
(PILLON, 1994).

Segundo Coolidge e Hine (1957), as hiperplasias gengivais 

resiliente, de cor normal ou ligeiramente mais pálido, insensível, não se 

aumentada é mole, edematosa, hiperêmica ou cianótica, sensível ao toque, 
não-granulada, sangrando com facilidade.

O diagnóstico entre as hiperplasias gengivais medicamentosas e a 

da gengiva) é obtido através de exame clínico e do histórico da doença. Na 
-

ça na família, e na hiperplasia medicamentosa, o paciente relata tratamento 

TRATAMENTO

Na anamnese, o paciente deve informar a ingestão diária de 
medicamentos, suas dosagens e o período de tempo que faz uso da 
medicação (MACHADO et al., 2004). 

Segundo Vieira et al. (2001), a instituição de um programa rígido de 
controle de placa bacteriana, antes do início do tratamento com a droga, 
pode resultar em diminuição tanto da incidência quanto da severidade da 
hiperplasia gengival. Esse, portanto, seria o procedimento ideal sempre que 

estética, fala ou com a função. O tratamento consiste na utilização de três 
estratégias que podem ser combinadas entre si:

1)Substituição da droga por outra alternativa. A fenitoína pode 
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ser substituída, por exemplo, pela carbamazepina ou pelo valproato de 
sódio. Uma alternativa para as drogas bloqueadoras dos canais de cálcio 

por tracolimo. Após tal substituição, a regressão espontânea do tecido em 
excesso pode ocorrer dentro de doze meses se a higiene bucal do paciente 

GONÇALVES et al., 2004).
O nefrologista deve ser consultado para informar sobre a estabilidade 

da condição sistêmica do paciente, anterior a qualquer procedimento 
odontológico. Deve-se fornecer ao médico detalhes sobre o procedimento 

viabilidade da terapia (MACHADO et al., 2004).
Considerando que, nos transplantados renais, a função imunológica 

periodontal. Os antibióticos de escolha são as penicilinas, entre essas, 

2g de amoxacilina por via oral, uma hora antes do procedimento, deve 

periodontal, incluindo exame clínico (MACHADO et al., 2004).
2)Terapia periodontal conservadora, incluindo manutenção 

periódica freqüente, raspagem e alisamento radicular e um regime rigoroso 

excesso tecidual (vermelhidão e edema) e poderá diminuir a necessidade 
de remoção cirúrgica. Podem ser utilizados bochechos diários com 
clorexidina. Esses bochechos são particularmente importantes nos casos 
de pacientes que tomam fenitoína e que, muitas vezes, apresentam 

3)Erradicação do excesso de tecido gengival. Isso pode ser 
conseguido com gengivectomia, técnicas quimiocirúrgicas, por meio de 
eletrocirurgia, ou pelo uso de laser de dióxido de carbono (VIEIRA et al., 

O retalho periodontal é empregado, quando o crescimento está 
associado a sítios com grandes profundidades de sondagem e perda de 
inserção, não sendo possível a realização de gengivectomia. Nesses 
casos, o recontorno do tecido gengival é realizado durante a incisão 
(GONÇALVES et al., 2004). 

Nos casos de gengivectomia, o tecido gengival eliminado deve ser ana-
-

logias que possam estar ocorrendo, entre essas, neoplasias malignas, como por 
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Deve-se ressaltar, entretanto, que o resultado estético de qualquer 
procedimento cirúrgico pode ser frustrado pela ausência ou negligência 
de medidas de higiene e controle de placa bacteriana no pós-operatório, 

(GONÇALVES et al., 2004).
O período pós-operatório, com efetivo controle de placa bacteriana 

cirúrgico (MACHADO et al., 2004).
Segundo Aguiar et al. (1997), a recidiva é comum, podendo ser espe-

rada dentro de um a dois anos, principalmente em indivíduos com menos de 
25 anos. A higiene bucal inadequada pode apressar o quadro de recorrência. 

-

O tratamento dentário também deve girar em torno da eliminação 

posicionadas na região supragengival, para favorecer a manutenção da 
higidez periodontal (SONIS et al., 1995).

CONCLUSÕES

efeitos adversos mais comuns provocados por drogas na gengiva, está o 
aspecto clínico de aumento gengival que se caracteriza histologicamente 
por hiperplasia gengival. Existem três grupos de drogas que provocam 
esta alteração: as anticonvulsivantes, as imunossupressoras e as drogas 

Apesar de os usuários dessas três drogas apresentarem diferentes 
prevalências de aumentos gengivais, os aspectos clínicos e histológicos 
são praticamente indistinguíveis entre os grupos. O tratamento ideal 
para todas as formas de crescimento gengival induzido por drogas parte 
de uma adequada anamnese e diagnóstico correto, sendo a remoção ou 
substituição do fármaco associado a um passo importante para a abordagem 
inicial do problema. O tratamento periodontal, entretanto, e o rigoroso 

são fundamentais para o sucesso do tratamento. Ainda, a terapia cirúrgica 
torna-se necessária quando o tratamento sem cirurgia não promove 
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melhoras clínicas.
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