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ABSTRACT  

Bisphosphonates are synthetic analogs of 
pyrophosphates and they are used in the treatment 
of; hypercalcemia due to malignancies, multiple 
myeloma, bone metastases and osteoporosis. The 
use of these medications can minimize the risk of 
complications due to skeletal anomalies and they 
are helpful for the pain relief but they can also 
cause some side effects such as osteonecrosis of 
the jaws. In this case report, we are discussing the 
diagnosis and treatment approach for the oral 
bisphosphonate-induced osteonecrosis of the her 
left mandibula jaw following the tooth extraction 
in a 60 years old female patient, together with cur-
rent literature review. 

Key words: bisphosphonate,  jaw,  osteonec-
rosis 

ÖZET 

Bifosfonatlar pirofosfatların sentetik analog-
ları olup; malignensilere bağlı olarak gelişen hi-
perkalsemi, multipl myeloma, kemik metastazı te-
davisin yanında osteoporöz tedavisi için kullanılan 
ilaçlardır. İlacın uygulanması iskeletsel anomali-
lere bağlı olarak gelişen riskleri minimuma indi-
rerek ağrı kontrolünü sağlasa da, ilacın kullanı-
mına bağlı olarak çene kemiklerinde gelişen oste-
onekroz gibi yan etkileri de görülebilmektedir.  Bu 
vakada 60 yaşında kadın hastada oral bifosfonat 
kullanımı ve diş çekimi sonrasında sol mandibula 
premolar bölgesinde gerçekleşen osteonekrozun 

teşhisi ve tedavi yaklaşımı anlatılmakta, ayrıca bu 
tür vakaların diş hekimliği alanındaki önemi gün-
cel literatür bilgisi altında tartışılmaktadır.   

Anahtar sözcükler: bifosfonat tedavisi, çene, 
osteonekroz 

 

GİRİŞ 
Günümüzde postmenopozal dönemde ka-

dınlarda profilaktik veya terapötik amaçla yay-
gın olarak kullanılan bifosfonatların kemik mi-
neral densitesini artırarak osteoporöza bağlı 
oluşan kemik kırıklarını azalttığı, yaşlanmaya, 
glukokortikoid kullanımına ve östrojendeki 
azalmaya bağlı olarak kemikte oluşan kitlesel 
deformasyonu engellediği bilinmektedir.(1,2) 
Bifosfonatlar sadece menopoz tedavisi için de-
ğil, fibröz displazi, heterotropik ossifikasyon-
lar, Paget hastalığı, ankilozan spondilit gibi 
metabolik kemik hastalıklarının tedavisinde de 
tercih edilen bir ilaç grubudur. (3,4,5,6) Bifosfo-
natlar, tümöral hücrelerde apoptozise neden 
olur, kemikteki tümör hücrelerinin hücrelerara-
sı matrikse geçmesine engel olur ve böylece 
tümörün invazyonunu engeller. Antianjiojenik 
etkileri ile metastazı önler. Prostat, göğüs ve 
akciğer gibi kemiklere metastaz özelliği yük-
sek olan kanserlerin tedavisine katkı sağlamak-
tadır. (3,7) 
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Bifosfonatlar terapötik dozlarda kullanıl-
dıklarında osteoklastların rezorptif aktivitesini 
inhibe ederken, osteoblastların ise diferansias-
yonunu ve kemik depozisyonunu stimüle et-
mektedir. Ancak, bifosfonatların yüksek dozda 
kullanılması hem osteoblastlar hem de osteok-
lastlar üzerinde sitotoksik etki oluşturmaktadır. 
Bunun sonucunda kemik yenilenme mekaniz-
ması bozulmakta ve kemik remodelasyonunun 
azalması sonucu avasküler nekroz riski art-
maktadır.(8) Bifosfonatlar alveol kemiği gibi 
yüksek yenilenme kapasitesine sahip kemik-
lerde ve kemiklere komşu yumuşak dokuda 
yüksek oranda birikirler. Oral kavitenin geniş 
bir mikrofloraya sahip olmasına bağlı olarak 
aseptik bir ortam oluşturulamaması ve travma-
ya yatkın olması çene kemiklerinde osteonek-
roz oluşması riskini arttırmaktadır. (9,10) 

Hastanın bifosfonata bağlı osteonekroz 
olarak tanımlanabilmesi için şu niteliklerin ol-
ması gerekmektedir:  

1) Geçmişte ya da hala oral veya iv bifos-
fonat ile tedavi uygulanması;  

2) 8 haftadan uzun süreyle var olan mak-
sillofasiyal bölgede ekspoze, nekrotik kemik 
varlığı  

3) Çene kemiklerine radyasyon tedavisi 
uygulanmamış olması.(11) 

Bu olgu sunumu ile birlikte bifosfonat 
kullanımına bağlı çenelerde gelişen nekrozlar 
ile ilgili güncel makaleler de değerlendirilecek-
tir. 

OLGU SUNUMU 
60 yaşında kadın hasta 2015 yılında An-

kara Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Ağız 
Diş Çene Hastalıkları ve Cerrahisi Anabilim 
Dalı’na sol alt premolar bölgedeki ağrı ve 
akıntı şikayeti ile başvurmuştur. Klinik ince-
lemede sol alt premolar bölgede fistül ağzı ve 
kemik sekestrı görülmüştür. (Resim 1) Hasta-
dan alınan anamnezde bir yıl boyunca haftada 
bir oral 70 mg Alendronat Sodyum (Andante) 
kullandığı ve bifosfonat kullanımını bıraktıktan 
1 ay sonra sol alt birinci küçük azı dişinin çe-
kildiğini ve ağrılarının bundan sonra başladığı 
tespit edilmiştir. Hastaya oral bifosfonat veril-
mesinin sebebinin osteoporoz olduğu anlaşıl-

mıştır. Radyolojik muayenede sol alt premolar 
bölge ortasında nekrotik kemik barındıran rad-
yolusent lezyon görülmüştür. (Resim 2) 

 

 
Resim 1. Sol alt bölge fistül ağzı ve kemik sekestrı 

 

 
Resim 2. Nekrotik kemik içeren radyolusent lezyon 
 

Lezyonun inferior alveolar kanal ile ilişki-
sinin incelenmesi ve bukkolingual genişliğinin 
görülmesi amacıyla CBCT (Cone Beam Com-
puterised Tomography) alınmıştır. (Resim 3) 
CBCT incelemesinde sekestrın inferior alveo-
ler kanalı da içine aldığı net bir şekilde anla-
şılmıştır. Hastaya opere edilmeden önce bir 
hafta önce amoksisilin+klavulanik asit (amok-
lavin 1000 mg tablet 2*1), flagyl (metranida-
zole 500 mg tablet 3*1) ve %0.12’lik Klorhek-
sidin Glukonat reçete edilip başlatılmıştır. Has-
ta operasyon öncesi 40 kür hiperbarik oksijen 
tedavisi almıştır. 
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Resim 3. Operasyon öncesi alınan CBCT 

 
Operasyon genel anestezi altında planlan-

mıştır. 2ml mepivacaine infiltratif anestezi ya-
pılmıştır. İnsizyon posteriorda 7 nolu dişin mezi-
alinde kret tepesinden başlamış, anteriorda kanin 
dişin mezialinde vertikal insizyon atılarak son-
lanmıştır. Periost zedelenmeden künt diseksiyon 
yapılarak defekt alanına ulaşılmıştır. Nekrotik 
kemik dental küret ile enükle edilmiştir. Sağlam, 
kanlanması olan kemiğe ulaşılana kadar soket 
kürete edilmiştir. (Resim 4,5) 

 
Resim 4.  Defekt alan 

 
Resim 5. Nekrotik kemik 

 

Sol alt kanin diş lezyona komşu ve semp-
tomlu olduğu için çekilmiştir. Keskin kemik 
kenarları yumuşatılıp defekt alanı rifosin ile 
yıkanmıştır. Hastadan 4 tüp kan alınarak PRF 
(Platelet-rich fibrin) elde edilmiş ve defekt ala-
nı PRF ile doldurulmuştur.(Resim 6,7) 

 
Resim 6. Elde edilen PRF 

 
Resim 7. PRF in defekt alanına koyulması 

4.0 vicryl ile flep gerilim olmadan sü-
ture edilmiştir. Hastaya bir hafta süreliğine 
amoksisilin+klavulanik asit (amoklavin 
1000 mg tablet 2*1) ,flagyl (metranidazole 
500 mg tablet 3*1) ve %0.12’lik Klorhek-
sidin Glukonat reçete edilmiştir. Bir hafta 
sonra hastanın dikişleri alınmış ve tekrar 
40 kür hiperbarik oksijen tedavisine yön-
lendirilmiştir. Hastadan operasyon sonrası 
8. ayda CBCT ve panaromik röntgen alın-
mış, defekt bölgesinin kemik ile dolmaya 
başladığı ve sekestrın olmadığı görülmüş-
tür. (Resim 8,9) 
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Resim 8. Operasyon sonrası 8.ay CBCT 

 

 
Resim 9. Operasyon sonrası 8.ay panoramik röntgen 

 
 

Intraoral incelemede fistül varlığı görül-
memiş palpasyonda ağrısız normal görünümde 
oral mukozanın mevcut olduğu görülmüş-
tür.(Resim 10) Hastanın çürük olan dişlerinin 
dolguları yapılıp oral hijyen eğitimi verilmiş ve 
hasta takibe alınmıştır. Hastanın rutin kontrol-
leri hala yapılmaktadır. 

 

 
Resim 10. Operasyon bölgesinin 8.ay intraoral              

görünümü 
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TARTIŞMA 
Bifosfonat kullanımına bağlı osteonekroz 

gelişen hastaların klinik incelenmesinde belir-
gin bulgular kötü kokulu akıntı ile birlikte gö-
rülebilen alveol kemiği nekrozudur. Hastalar 
çoğunlukla yumuşak doku şişliği ile birlikte 
şiddetli lokal ağrı, akıntı ve diş kaybından ya-
kınmaktadır.(12) Bifosfonata bağlı osteonekro-
zun ayırıcı tanısında kronik sklerozan ostemye-
litis, metastatik tümörler, multiple myeloma, 
travmatik lezyonlar, Paget hastalığı ve osteo-
radyonekroz sayılmaktadır.(13,14)  

Günümüzde bifosfonatlar, çoğunlukla 
postmenopozal kadında görülen osteopörözün 
neden olduğu kemik rezorbsiyonunun engel-
lenmesi için kullanılmaktadır. Osteoklastlar 
inhibe edilerek kemik rezorbsiyonu engellenir 
ve kemik densititesi korunur. Bu amaçla kulla-
nılan bifosfonat çeşitleri; etidronat, risedronat, 

tiludronat ve aledronattır. IV olarak kullanılan-
lar oral yolla alınanlara göre daha güçlü ve da-
ha uzun süreli etki gösterirler ve metastatik 
kanserlerin kemikteki artıklarını stabilize et-
mek için, multiple myelomada kemik rezorbsi-
yon defektlerinin tedavisinde ve şiddetli hiper-
kalsemi tedavisinde kullanılırlar. Pamidronat 
ve zoledronat bunlara örnektir.(15) 

Bifosfonata bağlı gelişen çene osteonek-
rozunun tedavisi temelde ağrının giderilmesini, 
yumuşak ve sert dokuda sekonder enfeksiyon 
kontrolünü ve kemik nekrozunun ilerlemesini 
en aza indirmeyi hedeflemektedir.(16) Amerikan 
Oral ve Maksillofasiyal Cerrahi Birliğinin bi-
fosfonata bağlı ostenekroz olgularına yönelik 
olarak 2009 yılında yayımladığı bildiride; ol-
guları risk kategorilerine göre sınıflandırılmış 
ve bu sınıflamalara uygun tedavi yaklaşımları 
belirlenmiştir.(Tablo 1)(17) 

 

Tablo 1: AAOMS ‘nin 2009 yılında belirlediği osteonekrozun evrelerine göre tedavi protokolü. 

Evre Klinik Tedavi 

Risk altındaki hastalar: 
Oral yada IV yolla bisfosfanat kullanan 
nekrotik ekspoze kemik var olmayan   
olgular 

Tedavi gerektirmez 
Hasta bilgilendirilmesi 

Evre 0: 
Nekrotik kemiğe yönelik klinik bulgu gös-
termeyen, nonspesifik klinik semptom ve 
bulgular gösteren olgular 

Ağrı kesici ve antibiyotiklerle sis-
temik tedavi 

Evre 1: 
Enfeksiyon bulgusu gözlenmeyen, asemp-
tomatik ekspoze nekrotik kemik varlığı 
gösteren olgular 

Antibakteriyel ağız gargarası,   
klinik takip, hasta eğitimi 

Evre 2: 
Ekspoze kemik bölgesinde ağrı ve eritem 
gibi enfeksiyon bulguların gözlendiği, pü-
rülan drenaj olan/olmayan olgular 

Oral antibiyotiklerle sistemik   
tedavi, oral antibakteriyel ağız 
gargarası, ağrı kontrolü, yumuşak 
doku irritasyonunu önlemek adına 
yüzeyel debridman 

  
 
  
 Evre 3: 

Ağrı ve enfeksiyonlar birlikte ekspoze 
nekrotik kemik dokusunun alveoler kemik-
ten mandibulada alt sınır ya da ramusa ka-
dar, maksillada ise maksiler sinüs ya da 
zigomatik kemiğe kadar ilerleme göstere-
rek patolojik fraktürlerle sonuçlanan olgu-
lar, ekstraoral fistül varlığı, oro-antral ya 
da oro-nasal bağlantının oluştuğu, osteoli-
zisin mandibula alt sınırına yada maksiler 
sinüsün tabanına kadar ilerlediği durumlar 

Oral antibiyotiklerle sistemik te-
davi, oral antibakteriyel ağız gar-
garası, ağrı kontrolü, enfeksiyo-
nun ve ağrının hafifletilmesi için 
cerrahi debridman 

 

 



AHMET KIVRAK-HAMİ HAKİKİ-TUĞBA ÇONGARA KIVRAK-MİNE CAMBAZOĞLU 
 

106

Bifosfonata bağlı osteonekroz olgularında 
cerrahi tedaviye ek olarak hiperbarik oksijen 
tedavisinin etkinliğini inceleyen ön çalışmala-
rın ilk bulguları, hiperbarik oksijen tedavisinin 
yara iyileşmesi ve uzun dönem ağrı skorlarında 
iyileşme sağladığı yönündedir.(18,19) Parathor-
mon, trombositten zengin plazma ve kemik 
morfojenik proteinlerinin kullanımı gibi alter-
natif tedavi yöntemlerinden de söz edilmekte-
dir.(20,21) PRF’in gingival fibroblast hücreleri-
nin proliferasyonunu stimüle ettiği ve yumuşak 
doku iyileşmesini hızlandırdığı rapor edilmiş-
tir.(22,23,24,25) Soydan ve ark. 2014 yılında 
JOMS’de yayınladıkları teknik raporda bifos-
fonat kullanımına bağlı olarak maxillada geli-
şen osteonekrozun tedavisinde ekspoze olan 
alanı kürete ettikten sonra PRF kullanmışlar ve 
vakanın 6 aylık takibinde dişeti kaybının ol-
madığı, inflamasyonun ve kemik açıklığının 
tamamen kapandığını görmüşlerdir.(26) 

Bifosfonat kullanımına bağlı gelişen oste-
onekroz vakalarında öncelikle medikal tedavi-
ye başlanmalıdır.(27) Ağrı, ostemiyelit ve se-
konder enfeksiyonların gelişmesini engellemek 
amacıyla (Penisilin VK, Amoksisilin, Quino-
lones+Metranidazol, Eritromi-
sin+Metronidazol kombinasyonları gibi ) ve 
oral antiseptik solüsyonlar (%0.12’lik Klor-
heksidin Glukonat) kullanılmalıdır. Klindami-
sinin tek başına kullanılması, ekspoze olan 
kemikte bulunan Actinomyces, Eikenella, Cor-
rodens ve benzer mikroorganizmalar üzerinde 
yeterli etkisi olmaması sebebiyle önerilmemek-
tedir.(15) Amoksisilin + klavulanik asit ve met-
ranidazole önerilen kombinasyondur. Kliniği-
mize gelen hasta Evre 2 aşamasındaydı ve ilk 
olarak ilaç tedavisine başlandı. Yardımcı teda-
vi olarak hiperbarik oksijen tedavisi uygulandı 
ve daha sonra cerrahi debridman yapıldı ve 
PRF’in iyileşmeyi arttırıcı etkisinden faydala-
nıldı. Osteonekroz gelişen vakalarda bifosfonat 
tedavisine ara verilmesi veya kesilmesi konu-
sunda kesin bir görüş bulunmamaktadır. Bazı 
araştırmacılar tedavi sırasında hastalığı stabil 
olan bireylerde lezyonlar iyileşinceye veya ge-
rileyinceye kadar ilaca ara verilebileceğini bil-
dirirken(28,29) bazı araştırmacılar da ilacın ke-
mikte uzun süre kalmasına bağlı olarak tedavi 
sırasında kesilmesinin bir yarar sağlamayaca-
ğını bildirmektedir. (30) 

SONUÇ 
Bifosfonat tedavisi görecek hastalar, olu-

şabilecek yan etkilerden korunmak amacıyla 
ilaca başlamadan önce mutlaka dental tedaviler 
açısından değerlendirilmeli, ağız hijyeni eğiti-
mi verilerek hasta bilinçlendirilmelidir. Osteo-
nekroz gelişen hastalarda ise olabildiğince 
konservatif davranılmalı ve osteonekroz duru-
munun derecesine göre tedavi yaklaşımında 
bulunulmalıdır. Nekroz gelişen hastaların te-
davisinde ilk basamak olarak ilaç tedavisi uy-
gulanmalı ikinci aşamada cerrahi tedavi düşü-
nülmelidir. Hasta periyodik olarak kontrollere 
çağrılmalıdır. 
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