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CASO CLINICO

Reaccion liquenoide por enalapril. Reporte de un caso clinico

Enalapril-induced lichenoid reaction. Clinical case report

Silvia Alejandra Serrano Garcia,* Norma Rebeca Rojo Botello,® Daniel Quezada Rivera"

RESUMEN

El enalapril es un medicamento muy utilizado por su efectividad
para el tratamiento de la hipertension arterial; sin embargo, en al-
gunos casos genera como efecto adverso reacciones liquenoides.
El cuadro clinico de esta alteracion es variado, manifiesta lesiones
similares al liquen plano en piel y/o en mucosa bucal, resultado de
una reaccion de hipersensibilidad de un organismo susceptible a
este medicamento. Presentamos el caso de un paciente femenino
de 49 afos de edad, quien refiere sangrado gingival espontaneo y
al cepillado dental, dolor y ardor con alimentos acidos, calientes y
picantes desde hace tres afios, multitratada con antibiéticos y anti-
micéticos sin mejorar la sintomatologia. Se diagnostica interdiscipli-
nariamente por el Servicio de Periodoncia, Patologia Bucal y Der-
matologia. El tratamiento bucal consistié en la ensefianza de una
correcta higiene bucal junto con terapia corticoidea tépica y cambio
del medicamento que provoco las lesiones.

ABSTRACT

Enalapril is a drug widely used due to its effectiveness in the
treatment of blood hypertension cases, nevertheless, it occasionally
generates lichenoid reactions as negative effect. The clinical picture
of this alteration can be varied, in the skin and/or oral mucosae,
it can induce lesions similar to those of lichen planus. These
lesions could be the result of hypersensitivity reactions of a body
which is susceptible to this drug. The present article documents
the case of a 49 year old female patient, who sought consultation
due to spontaneous gingival bleeding, bleeding caused by dental
brushing, pain, and burning sensation with acid, hot or spicy foods.
The condition had been present for the last three years. The patient
had been repeatedly treated with antibiotics and anti-fungal drugs;
nevertheless, these treatments proved to be unsuccessful. Oral
Pathology, Dermatology and Periodontics Departments emitted a
multi-disciplinary diagnosis. Oral treatment consisted of teaching
appropriate oral hygiene techniques along with topical corticoid
therapy, and substitution of the drug which induced the lesions.
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INTRODUCCION

La mucosa bucal es una barrera muy efectiva con-
tra diversas sustancias nocivas que entran por la ca-
vidad bucal y danan al organismo; esta membrana
humeda se divide en tres tipos: mucosa de revesti-
miento, que cubre la cara interna de los labios, carri-
llos, cara ventral de lengua, piso de boca, mucosa al-
veolar y paladar blando; masticatoria, que comprende
la encia y el paladar duro; y por ultimo, especializada,
gue se localiza en el dorso de la lengua.’

Su anatomia normal puede verse alterada por di-
versos agentes internos y externos; por ejemplo, el
aspecto de la encia se modifica con algunas infeccio-
nes, alteraciones sistémicas, cambios hormonales,
carencias nutricionales, alteraciones dermatolégicas,
trastornos hematopoyéticos, traumatismos, farmaco-
terapia y carcinomas, por lo cual la cavidad bucal es
un medio de informacidn basico e imprescindible so-
bre la salud general del paciente.?

Entre los farmacos que producen alteraciones en
la mucosa bucal destacan algunos antihipertensivos
como el enalapril, el cual ha provocado en un nimero
reducido de personas reaccion liquenoide; esta alte-
racion poco conocida y muy rara, emerge de una reac-
cion de hipersensibilidad de un organismo suscepti-
ble ante dicho medicamento,® se asocia con diversos
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factores: genética, infecciones, hormonas, adicciones,
radiacion solar e interacciones medicamentosas.* Se
manifiesta como lesiones similares a los diferentes
tipos de liquen plano, en mucosa bucal se presenta
en forma anular, reticular, en placa, o bien, zonas ul-
ceradas, erosivas o atréficas; su localizacion mas fre-
cuente es en mucosa labial, yugal, alveolar, encia y
cara ventral de lengua. Estas lesiones aparecen ge-
neralmente meses después de la ingesta del enalapril
y pueden provocar dolor, ardor, disgeusia, hiposaliva-
cion y malestar general; diversos tratamientos den-
tales y cualquier factor irritante para la mucosa, por
ejemplo la placa bacteriana, pueden desencadenar la
aparicion de nuevas lesiones.®

Al igual que las caracteristicas clinicas, los aspec-
tos histopatolégicos que se observan son hiperquera-
tosis focal, acantosis, atrofia epitelial, degeneracion
hidrépica de los queratinocitos basales, cuerpos citoi-
des, edema intercelular, infiltrado inflamatorio sube-
pitelial de linfocitos con la presencia de neutrdfilos,
escasos eosinofilos y en ocasiones separacion del
epitelio a nivel de la membrana basal.” "%

Su diagndstico es un conjunto de informacion cli-
nica, histologica y de inmunofluorescencia. El trata-
miento consiste en sustituir el enalapril por otro an-
tihipertensivo que no produzca este efecto adverso,
ademas de enfatizar en una correcta higiene bucal,
corticoesteroides tépicos por su accion antiinflamato-
ria e inmunosupresora y antihistaminicos para dismi-
nuir la sintomatologia. El tiempo de evolucion de estas
lesiones es muy variable y su prondstico habitualmen-
te es favorable.581213

El propdsito de este articulo es la presentacion del
caso clinico de una paciente hipertensa tratada con
enalapril desde hace cuatro afios, quien manifiesta
lesiones en mucosa bucal, medicada, sin mejorar la
sintomatologia y con un tiempo de evolucion de tres
anos, ademas de dar a conocer los beneficios en la
utilizacion del estudio histopatoldgico e inmunofluo-
rescencia para un diagndstico certero y resaltar la
importancia de la interconsulta con otras especiali-
dades.

REPORTE DEL CASO

Paciente femenino de 49 afos de edad, soltera,
ama de casa, nacida en Minatitlan, Veracruz, y resi-
dente en el Distrito Federal, quien refiere desde hace
tres afios encia rojo brillante y sangrante que con ali-
mentos acidos, calientes, picantes y el cepillado dental
provocan dolor y ardor; se diagnosticé como gingivitis
cronica y fue multitratada con antibiéticos y antimicoti-
cos sin mejora definitiva de la sintomatologia.

Figura 1. Encia edematosa, rojo brillante, sangrante con macu-
las blancas. Mucosa alveolar con maculas blancas. Imagen en
color en: www.medigraphic.com/facultadodontologiaunam

Figura 2. Mucosa bucal vestibular inflamada con presencia de
maculas blancas. Imagen en color en: www.medigraphic.
com/facultadodontologiaunam

>

Figura 3. Mucosa lingual con maculas blancas. Imagen en
color en: www.medigraphic.com/facultadodontologiaunam
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Figura 4. Mucosa yugal con lesiones blancas de forma anular. Figura 7. Corte histoldgico donde se aprecia degenera-
Imagen en color en: www.medigraphic.com/ cién hidropica de los queratinocitos basales e infiltrado
facultadodontologiaunam inflamatorio de linfocitos y escasos neutrofilos. 400x.

Figura 5. Ortopantomografia que muestra pérdida ésea ho-
rizontal en ambas arcadas.

Figura 6. Corte histoldgico tefido con hematoxilina y eosi-
na, se observa acantosis, separacion epitelial del tejido con-
juntivo e infilirado inflamatorio subepitelial con predominio
linfocitario. 400x. Figura 8. Pustulas en espalda alta.
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Dentro de los antecedentes heredofamiliares des-
taca padre diabético y alcohdlico, finado; madre hi-
pertensa con neuralgia del trigémino, insuficiencia
venosa y cancer en pie, finada; su hijo de 14 afos
presenta vesiculas cutaneas sin tratamiento. La pa-
ciente es hipertensa desde hace seis afnos, el primer
afio ingirid irbesartan, el segundo felodipino y los
ultimos cuatro anos enalapril (debido a que cambio
tres veces de médico); ademas de rinitis alérgica en
tratamiento, fuma siete cigarros mentolados a la se-
mana como minimo, ingiere alcohol en reuniones y el
afo pasado presentd infeccion de vias urinarias sin
complicaciones.

A la exploracion clinica bucal presenté encia ede-
matosa, friable, rojo brillante, con pérdida del punti-
lleo, hemorragia espontanea y maculas blancas en
zona vestibular, lingual y palatina; en mucosa alveo-
lar se observaron maculas blancas, en mucosa yugal
lesiones de tipo anular, sin desprendimiento al tacto;
asi como calculo dental en el sextante antero-inferior,
halitosis y pérdida de insercion de 3 y 4 mm (Figuras
1 a 4). En la ortopantomografia se observé pérdida
Osea horizontal en maxila y mandibula, sin observar
otra patologia de relevancia (Figura 5).

Se realiz6 la toma de dos biopsias perilesionales
en mucosa masticatoria de la zona de incisivos su-
periores y en mucosa de revestimiento de la zona de
premolares inferiores, escogiendo estos dos sitios por
presentar lesiones significativas. Los cortes histoldgi-
cos examinados muestran degeneracion hidrépica de
los queratinocitos basales, ampollas subepiteliales e
infiltrado inflamatorio subepitelial de linfocitos y neu-
trofilos (Figuras 6 y 7). También se realizé estudio de
inmunofluorescencia directa IgG, IgM, IgA, C1Q, C3C,
fibrinégeno, kappa y lamba, el cual dio negativo.

Se solicitd interconsulta con dermatologia para su
valoracion; a la exploracion se percataron de cuatro
pustulas de un centimetro de diametro en espalda alta
(Figura 8). Realizaron pruebas cutaneas sin presentar
descamacion en piel, descartando penfigoide y pénfi-
go vulgar como posibles diagndsticos. Con el desarro-
llo de una historia clinica detallada y en base a los es-
tudios previamente realizados se diagnostico reaccion
liquenoide por enalapril, y el Servicio de Periodoncia
determind la presencia de periodontitis cronica gene-
ralizada.

El plan de tratamiento consistié en sustituir el ena-
lapril por otro antihipertensivo que no generara el
mismo efecto adverso, se prescribié valsartan (1.5 ta-
bletas cada 12 horas) e hidroclorotiazida (0.5 tabletas
cada 24 horas); ademas de loratadina (1 tableta cada
12 horas), crema y jabdn oleoderm para eliminar la
sintomatologia de las lesiones cutaneas.

u

Figura 9. Presencia de Candida albicans pseudomembra-
nosa en mucosa de bordes y cara ventral de lengua.

Para las lesiones bucales se prescribié mometaso-
na en solucion de 0.8 mg, indicando colocar en medio
vaso de agua 10 gotas del corticoide y realizar en-
juagues bucales durante tres minutos tres veces al
dia después del cepillado, disminuyendo la dosis de
manera gradual. Previamente al tratamiento farmaco-
I6gico se realiz6 fase | periodontal: control personal de
placa, técnica de cepillado, utilizacién de aditamentos
interproximales y eliminacion de célculo dental, asi
como raspado y alisado radicular en los cuatro cua-
drantes, recomendando enjuagues de clorhexidina al
0.12% dos veces al dia, pasta dental sin aditivos adi-
cionales y evitar liquidos alcohdlicos, alimentos aci-
dos, calientes y picantes.

A la siguiente semana de tratamiento corticoideo
tépico la paciente presentd sobreinfeccion por Candi-
da albicans en mucosa alveolar y cara ventral de len-
gua (Figura 9), por lo que se le recet6 enjuague de
nistatina suspension por siete dias.

RESULTADO

Después de tres meses en tratamiento recurrente se
observa mejoria clara de las lesiones, las maculas blan-
cas y estrias van desapareciendo, la encia se aprecia
rosa coral, sin hemorragia ni dolor y ardor con alimentos
irritantes y la pérdida de insercién disminuyo (Figuras 10
a 12). Se mantiene a la paciente con dos gotas de mo-
metasona solucion al dia, motivandola para realizar una
correcta higiene bucal, reforzando la técnica de cepillado
y uso de aditamentos interproximales, ya que esto sera
la clave para la mejora en su salud periodontal y ayudara
a prevenir la exacerbacion de las lesiones.

En conjunto con dermatologia se monitorea su pro-
greso cada mes, se sugiere dejar el habito de taba-
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Figura 10. Mejoria de las lesiones en mucosa bucal.

Figura 11. Disminucién de las maculas blancas en mucosa
masticatoria. Imagen en color en: www.medigraphic.com/
facultadodontologiaunam

Figura 12. Disminucién de las méaculas blancas en mucosa
lingual. Imagen en color en: www.medigraphic.com/
facultadodontologiaunam

quismo, realizar una constante autoexploracion tanto
de cavidad bucal como piel e indicar a la paciente que
en caso de aparecer nuevas lesiones acudir al espe-
cialista inmediatamente para su valoracion.

DISCUSION

El enalapril es un medicamento que constante-
mente se utiliza en el tratamiento de la hipertension
arterial, renovascular y coadyuvante en la insuficien-
cia cardiaca congestiva por ser efectivo y tener pocos
efectos adversos; sin embargo, éstos no siempre son
detectados ni mucho menos relacionados con dicho
antihipertensivo, lo cual genera confusidon al momento
de elaborar un diagndstico.™

En la literatura solo hay cuatro casos reportados de
reaccion liquenoide por enalapril, el Dr. Firth® describe
en su articulo que las lesiones se observaron en mu-
cosa labial, yugal y lingual, analogamente a lo referido
en el presente caso donde se alude que la encia fue
la zona mas afectada. Ahadiendo que también hubo
manifestaciones en superficie cutanea de espalda
superior, lo que se asemeja a lo sefialado por el Dr.
Ruiz® y el Dr. Vollenweider” quienes determinan con
su respectivo caso que las lesiones provocadas por
esta patologia se vieron en piel. Se menciona como
hipotesis que cualquier superficie cutanea o mucosa
incluyendo ocular y genital podrian verse alteradas.

La tematica de las reacciones secundarias del
enalapril y sus multiples consecuencias en pacientes
susceptibles esta pendiente de estudio conforme las
variaciones que se tienen, sobre todo con respecto a
la reaccion liquenoide.

Todo profesional de la salud que prescribe medi-
camentos tiene la responsabilidad de comunicarle al
paciente los efectos adversos que presentan, en espe-
cial a los pacientes hipertensos tratados con enalapril;
debe recomendarles una autoexploracion tanto de ca-
vidad bucal como en piel, acudiendo a sus citas pro-
gramadas para su valoracion o de inmediato, en caso
de observar alguna lesion.

CONCLUSIONES

El odontdlogo debe estar actualizado en el estudio
de las enfermedades sistémicas con manifestacién
bucal y en los efectos adversos que algunos medica-
mentos provocan.

La reaccion liquenoide por enalapril, aunque no se
observa comunmente en la practica clinica odontolo-
gica, merece especial atencion, ya que su diagnostico
temprano podria evitar manifestaciones en otras areas
del cuerpo, asi como menor dosis de corticoides.
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En primera instancia se debe suspender el farma-
co causal con previa autorizacion del médico tratante,
seguido de la prescripcion corticoidea tdpica; ademas,
realizar interconsulta con el (los) especialista(s) ade-
cuados segun el caso; por ultimo, dar seguimiento
protocolizado de las lesiones y un minucioso y periodi-
co control periodontal.
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