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ÖZET
Dişeti hiperplazisi antiepileptik ilaçlardan fenitoin tedavisi alan epilepsi hastalarında  sık görülen
bir yan etkidir. Literatürde valproik  asit tedavisi alan olgularda gingival hiperplazi çok nadir
gözlenen bir yan etki olarak belirtilmiştir. Özellikle mental retardasyonlu hastalarda ağız
hijyeninin kötü olması nedeniyle bakteriyel plak birikimi ve  inflamasyon meydana gelebilir.
İnflamasyona bağlı olarak konnektif dokuda artış ve sonrasında dişeti hiperplazisi görülebilir.
Çalışmamızda valproik asit kullanımına bağlı gelişen gingival hiperplazi olgusunu, bu ilacın
nadir görülen yan etkilerine dikkat çekmek amacıyla sunuyoruz.
Anahtar sözcükler: Valproik asit, gingiva hiperplazisi, epilepsi.

SUMMARY
Gingival hyperplasia is a common disorder seen in patients with epilepsy treated with phenytoin.
It is rarely seen in patients taking sodium valproate therapy. Especially in mentally retarded
patients, poor oral hygiene causes to the accumulation of bacterial plaque and inflammation
might be occurs. Connective tissue increases due to inflammation and gingival hyperplasia is
seen.
We report a case of gingival hyperplasia due to valproic acid use to draw attention to rare adverse
effect of this drug.
Key words: Valproic acid, gingival hyperplasia, epilepsy.

GİRİŞ
Gingival hiperplazi, bilinmeyen nedenlerle dişeti altı bağ dokusunun sıra dışı büyümesi ile
karakterize bir durumdur. İlaçların neden olduğu gingival hiperplazinin etiyolojisinin
multifaktöryel olduğu kabul düşünülmektedir (1,2). Dişeti hiperplazileri şu şekilde de skorlanır:
Derece 0: Dişeti büyümesi yok, Derece 1: İnterdental papilde sınırlı dişeti büyümesi, Derece 2:
Papil ve dişeti kenarını kaplayan dişeti büyümesi, Derece 3: Kronun dörtte üçünü ya da daha
fazlasını kaplayan dişeti büyümeleri olarak sınıflandırılır (3).
Epileptik hastalarda mental retardasyon ve ağız hijyeninin kötü olması, fenitoin gibi ilaçların
kullanılması ve nöbetlerin neden olduğu travmalar gibi birçok neden gingival hiperplaziye yol
açabilmektedir. Fenitoinin gibi ilaçlar epitelyal keratinosit, fibroblast ve kollajen ile etkileşerek
gingival hiperplaziye neden olabilirler (4).
Biz burada dirençli epileptik nöbetleri nedeniyle valproat tedavisi almaktayken gingival
hiperplazi gelişen oguyu nadir görülmesi nedeniyle sunmaya değer bulduk.

OLGU SUNUMU
20 yaşında erkek hasta, 3 aylıkken epilepsi tanısı almış. Beş yıl fenobarbital ile tedavi edilmiş
daha sonra da valproik asite geçilmiş. Valproik asit tedavisi tedricen artırılarak 3000 mg/gün
olarak devam edilmiş. 12 yıldır valproik asit tedavisi alan hasta, son 3-4 yıldır dişeti büyümesinin
iyice belirginleşmesi üzerine Kırıkkale Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi’ne başvurmuş ve
burada alt ve üst çene vestibülünde grade-3 (gingival endeks:3) ilaca bağlı dişeti büyümesi
olarak değerlendirilmiş ve lokal anestezi altında opere edilmiş. Üç ay sonra bu şikayeti
tekrarlamış ve buna ek olarak boyunda ağrı ve şişlik şikayeti ile tekrar Diş Hekimliği
Fakültesi’ne başvurmuş. Hastanın lenfadenopatisi olduğu ve dişeti büyümelerinin genel olarak
olarak grade-1 şeklinde tekrarladığı, ve ağrı şikayeti olan sağ alt çene 7 nolu dişte büyümesinin
de grade-2 olduğu düşünülmüş (Resim-1). Hasta bu şikayetlerle üniversitemiz Kulak Burun ve
Boğaz Hastalıkları (KBB) AD’na ve epilepsi tedavisinin düzenlenmesi açısından
değerlendirilmek üzere kliniğimize sevk edildi. KBB bölümünce değerlendirilen hastanın
lenfadenopatisini açıklayacak bir neden bulunamamış. Hasta kliniğimize başvurduğunda mental
retarde görünümdeydi ve kısmen kooperasyon kurulabiliyordu. Nöbetlerinin dirençli olması
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nedeniyle valproik asit kesilmek yerine artırılmak zorunda
kalınmış ve bu artışın olduğu dönemde dişetindeki ağrı ve
gingival hiperplazi tekrarlamıştı.

TARTIŞMA
Valproata bağlı gingival hiperplazi literatürde  oldukça nadir
görülen bir durumdur (5). Valproat daha sık olarak stomatit ve
gingivite yol açarken, fenitoine bağlı olarak gingival hiperplazi
daha sıklıkla gözlenmektedir (6). Sunduğumuz bu olgu, mental
retardasyon ve ağız hijyeninin kötü olması nedeniyle gingival
hiperplazi gelişimine yatkındı. Dirençli epilepsi nöbetleri
nedeniyle ve birden çok nöbet çeşidinin olması nedeniyle de geniş
spektrumlu bir ilaç olan valproik asidin azaltılması ya da
sonlandırılması düşünülmedi.
Forsberg ve ark (1985) ağır zeka geriliğine sahip kişilerin
%21’inde gingival hiperplazi saptamıştır (7). Olgumuzda gingival
hiperplazinin önemli bir nedeni de şüphesiz mental
retardasyondur. Ancak valproik asidin artırıldığı dönemlerde
gingival hiperplazinin sık tekrarlaması ilacın indükleme ihtimalini
artırmaktadır.
İlaca bağlı dişeti hiperplazisinde, hiperplazinin şiddeti ve sıklığını
artıran en sık neden, plak skoru ve dişeti enflamasyonudur.
Hiperplazinin gelişmesinde olası birkaç mekanizma üzerinde
durulmaktadır. Bunlardan birincisi: Diş eti fibroblast alt
topluluğuna direkt etki ile kollajen miktarında artış, enflamasyona
yatkınlık ile fibroblast aktivitesinde artış ve kollajenaz
aktivitesinde azalma olmasıdır. İkinci teori ise ilacın hücresel folik
asit deplesyonuna neden olarak kollajenaz aktivator enzim
ürünlerinde azalma, epitelyum matürasyonunda bozulma ve
enflamasyona yatkınlıktır (8).
İntermittan düşük-grade-derece ateş ve lenfadenopati, ciltte
histolojik olarak kutanöz lenfomayı taklit eden ilaç ilişkili
lenfositik infiltratların olduğu ilaç ilişkili psödolenfoma
sendromuna fenitoin ve karbamazepin gibi bazı antiepileptiklerin
neden olabileceği bildirilmektedir (9-10). Valproata bağlı olarak
ise çok nadir olarak görülmektedir (11).
Bu sendromda baş ağrısı, bulantı, halsizlik, artralji, konjonktivit
ve farenjit ile splenomegali ve belirgin lokal ya da diffüz
lenfadenopati gibi fiziksel bulgular da görülebilmektedir (10).
Bizim hastamızda dirençli nöbetleri nedeniyle valproat dozunun
artırılmak zorunda kalındığı dönemde gingival hiperplazinin
tekrarladığı dönemle aynı zamanda servikal lenfadenopati tablosu
gelişmişti. Servikal lenfadenopati yukarıda da bahsedildiği gibi
nadir olarak antiepileptik ilaçların kullanımı ile ortaya
çıkabilmektedir. Bunun dışında servikal lenfadenopatinin ilaçlar

dışında çok sayıda nedeni de olabilmektedir. Bizim vakamızda
mental retardasyon nedeniyle kötü ağız hijyeni de bu tabloya yol
açmış olabilir. Ancak ilacın artırıldığı dönemde ortaya çıkması
ilaçlara bağlı gelişebilecek tabloları da akılda tutmayı
gerektirmektedir.
Çalışmamızda mental retarde ve dirençli epileptik nöbetleri olan
valproik asit tedavisi alan bir olguda sık tekrarlayan gingival
hiperplaziyi oldukça nadir gözlenmesi nedeniyle sunmaya değer
bulduk. Fenitoin gibi dişeti hiperplazisine neden oldukları iyi
bilinen ilaçlar dışında valproik asit gibi ilaçların da özellikle
mental retardasyonu olan epilepsili hastalarda bu dişeti
hastalıklarına yol açabileceği akılda tutulmalıdır.
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Resim-1: Grade-2 gingival hiperplazi.


