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Hiperplazija gingive prouzrokovana
nifedipinom - prikaz sluc¢aja
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Gingival hyperplasia induced by nifedipine - case report

KRATAK SADRZAJ

give.
Kljutne reli: nifedipin, hiperplazija gingive

Nifedipin je lek iz grupe antagonista kalciyjuma 1 veoma
esto se koristi u terapiji arterijske hipertenzije 1 angine pek-
toris. Osnovni princip njegovog dejstva je onemogucavanje
ulaska kalcijuma u Celije glatkih miSica krvnih sudova, S$to
dovodi do Sirenja perifernih arteriola i sniZavanja arterijskog
pritiska. NeZeljena dejstva ovog leka nastaju retko a opisuju
se kao zujanje u uima, vrtoglavica, crvenilo, znojenje i poja-
va perifernih otoka®. Medjutim, kao jedno od neZeljenih dej-
stava nifedipina, sve Ee$¢e se pominje i hiperplazija gingive.

Prikaz slucaja

Pacijent star 60 godina, javio se Klinici za stomatologi-
ju u Novom Sadu zbog problema sa uvecanim desnima. [z
anamneze saznajemo da su mu desni uvecane ve¢ duZi vre-
menski period ali, kako nije imao nikakvih subjektivnih
tegoba, tome nije pridavao veéi znaca). Poslednjih meseci
stanje se pogorSalo, desni su izrazito nabujale, krvare 1
onemoguéavaju mu normalnu ishranu. Pacijent boluje od
angine pektoris 1 arterijske hipertenzije, i ve¢ devet godina je
na terapiji nifedipinom (20mg/dan). Druge lekove ne koristi.

Objektivnim pregledom uocava se hiperplazija gingive
oko vetine prisutnih zuba, naroCito izraZena oko frontalnih
zuba gornje i donje vilice (slika 1). Ovo se posebno odnosi
na donje frontalne zube gde su desni izrazito uveéane kako
sa labijalne tako i sa lingvalne strane (slike 2 1 3).

Uvetane desni u ovom predelu dosezu do secivnih
ivica, u potpunosti prekrivajuci krunice zuba. Desni su Cvrste,
palpatorno neosetljive i lako krvare na provokactju. U gingi-
valnim dZepovima prisutne su &vrste 1 meke zubne naslage.
Gingiva u bezubim predelima je bez patoloskih promena. Na
RTG snimecima uocava se znatna resorpcija alveolarne kosti,
izraZenija na omm mestima gde je uvecanje desni jaCe
1zrazeno. Laboratorijski pregled periferne krvi otkriva blagu
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anemiju, dok su svi drugi osnovni nalazi, ukljudujuci leukoci-
tarnu formutu i SUK u granicama referentnih vrednosti. Kako
drugi potencijalni uzrok nije otkriven, hiperplazija gingive
pripisana je nezeljenom dejstvu nifedipina.

Slika 1. Hiperplazija gingive - stanje pre terapije
Figure 1. Gingival hyperplasia - situation before treatment

Siika 2. Hiperplazija gingive oko donjih frontalnih zuba - labijalna strana
Figure 2. Gingival hyperplasia around lower anterior teeth - labial view
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Slika 3. Hiperplazija gingive oko donjih frontalnih zuba - lingvalna strana
Figure 3. Gingival hyperplasia around lower anterior teeth - lingual view

Nakon uklanjanja Cvrstih 1 mekih naslaga sa zuba,
poboljsanja oralne higijene i terapije metronidazolom
(400mg/dan, 10 dana) uz konsultaciju sa kardiologom
promenjena je kardioloska terapija. Umesto nifedipina uve-
deni su izosorbid dinitrat(40mg/dan), atenolol(50mg/dan) i
enalapril(20mg/dan). Samo tri nedelje nakon ukidanja
nifedipina stanje se znatno poboljsalo, te je pacijent, zadovol-
jan izgledom desni odustao od planirane hirurSke intervencije
u gornjoj vilici. No u donjoj vilici gingivektomija je morala
biti sprovedena. Intervencija je uradena bez komplikacija i uz
uredan postoperativni tok ( slika 4).

Slika 4. Hiperplasticno tkivo gingive odstranjeno tokom gingivektomije
Figure 4. Hyperplastic gingival tissue removed during gingivectomy

Patohistoloski pregled odstranjenog tkiva gingive
potvrdio je dijagnozu gingivalne hiperplazije. Poslati materi-
jal je opisan kao isedak sluznice €ija je povriina pokrivena
nejednako zadebljalim ploCastoslojevitim  epitelom  koji
pokazuje veoma izraZenu parakeratozu. Epitelne preCke su
nejednako izduZene, neke su zadiljene a neke zaobljenog
vrha. U lamini propriji se nalazi umnoZeno vezivo Cija vlak-
na su nejednake debljine i usmerena u razliditim pravcima.

Lamina proprija je infiltrovana gustim difuznim inflamatorn-
im infiltratom koji se sastoji iz plazma ¢elija i limfocita.
Infiltrat fokalno zalazi u epitel. Kapilami krvni sudovi
lamine proprije su umereno zadebljalog zida izrazito dilati-
ranog lumena.

Kontrolni pregledi sprovedeni nakon mesec dana i
nakon tri meseca od hirurske intervencije pokazali su stabilan
rezultat, bez znakova recidiva (slika 5).

Slika 5. Stanje tri meseca nakon terapije
Figure 5. Situation three month after therapy

Diskusija

Na pojavu gingivalne hiperplazije izazvane nife-
dipinom prvi su ukazali Lederman i saradnici 1984.godine,
da bi do danas ona bila potvrdena od strane drugih autora’.
Incidenca njenog javljanja je relativno mala, i sudeéi po ispi-
tivanjima Ellisa i saradnika, iznosi oko 6,5%. Drugi lekovi iz
grupe antagonista Kalcijuma (verapamil, diltiazem) izgleda
da nemaju ovakav efekat na gingivu?,

Mehanizam nastanka uvecanja gingive pod uticajem
nifedipina jo¥ uvek nije razjadnjen. Eksperimentalna ispiti-
vanja McKevita i Irwina pokazala su postojanje fenotipske
razlike izmedu fibroblasta iz hiperplasti¢ne i fibroblasta iz
klinicki zdrave gingive kod osoba na nifedipinskoj terapiji.
Naime fibroblasti iz hiperplastitne gingive pokazuju
povecani potencijal rasta i povecanu produkciju proteina i
kolagena u poredenju sa fibroblastima iz zdrave gingive’.
Sigurno je da patogeneza gingivalne hiperplazije ukljutuje
interakciju izmedu leka i fibroblasta gingive, a da individual-
na sposobnost za metabolisanje leka i njegovih metabolita
predstavlja vaZan etiolodki faktor u njenom nastanku’.
Medutim, koji sve faktori uti€u na ovu pojavu nije do kraja
jasno. Stoga 1 nije moguée predvideti kod kojih Ce se pacije-
nata uvecanje desni javiti a kod kojih nece. Vetina autora se
slaze da se hiperplazija gingive ¢eSce javlja kod muskaraca
nego kod Zena, da je ucestalija kod mladih osoba, &eS¢a u
donjoj nego u gornjoj vilici i da se obi¢no javlja oko frontal-
nih zuba vie sa labijalne nego sa lingvalne strane. Gingiva u
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bezubim predelima nije zahvacena™. Kada je pak, re€ o tome
da li doza, koncentracija u serumu i duZina uzimanja leka
utitu na pojavu hiperplazije, misljenja se razmimoilaze.

Neslaganja postoje i oko toga da li lokalni ¢inioci kao
§to su prisustvo dentalnog plaka i veé postojeca inflamacije
gingive predstavljaju favorizujuée faktore u nastanku
uvecanja desni. Izgleda ipak da se rizik od nastanka gingi-
valne hiperplazije povecava sa duZinom uzimanja leka, dok
koli¢ina dentalnog plaka i stepen inflamacije gingive nisu
presudni za njen nastanak, veé bi eventualno mogli igrati
ulogu u stepenu uvecanja desni. Dokaz za ovo je pacijent,
kod koga je do hiperplazije gingive do$lo tek nakon
viSegodi$nje upotrebe nifedipina i kod koga je gingiva daleko
manje uvecana u boénim predelima u odnosu na frontalne i
pored postojanja zubnih naslaga i inflamacije i oko bo¢nih
zuba.

Napred opisana patohistoloska slika u kojo) dominiraju
parakeratoza, izduZene epitelne precke i umnoZeno vezivo
proZeto gustim inflamatornim infiltratom, podudara se sa his-
toloskom slikom opisanom od strane drugih autora, i veoma
je sliéna histologkoj slici gingive uveéane pod dejstvom dife-
nilhidantoina i ciklosporina®'.

U terapiji gingivalne hiperplazije uglavnom se pre-
poruduju pojadane mere oralne higijene, ukidanje nifedipina i
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gingivektomija. Kada hiperplazija ve¢ nastane, veéina autora
smatra da je ukidanje nifedipina i njegova zamena drugim
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u svim slu¢ajevima koje opisuju, nakon ukidanja nifedipina
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plazije, te da hirurSka resekcija hiperplastiénog tkiva nije
uvek neophodna'. I u opisanom slucaju, ukidanje nifedipina i
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od mogucih uzroka.
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Nifedipine, a calcium channel blocker, is commonly used in the treat-

ment of cardiovascular disorders. In this paper a case report is presented
which describes a patient medicated with nifedipine for angina pectoris and
arterial hypertension, who developed severe gingival hyperplasia.
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