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Bisphosphonates and osteonecrosis of the jaws 

Bisphosphonates, which are synthetic analogues 

of pyrophosphates are widely used in treatment of 

in many diseases of bone metabolism. 

Administration of biphosphanates may cause 

adverse effects such as osteonecrosis of the jaws. 

Preventive procedures and early diagnosis are 

important due to the difficult osteonecrosis 

management and adverse effects of the patient life. 

For this reason, it is important to identify the clinical 

and radiographic features of the bisphosohonate-

related osteonecrosis of the jaws in order to 

provide early diagnosis and treatment. 

The aim of this review is to give the knowledge 

about bisphosphonates and to draw attention to 

the important point of diagnosis of 

bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaws. 

In addition, prevention and protection of 

osteonecrosis, which are very important for 

patients, will be discussed. 
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Bifosfonatlar, doğrudan kemik yıkımından sorumlu 

olan osteoklastik aktiviteyi inhibe ederek etkisini 

gösterirler (Gomez Font ve ark 2008). Aynı zamanda 

bu ilaçlar, osteoblastik aktiviteyi de engellerler 

(Naidu ve ark 2008). Tedavide önemli yarar 

sağlamalarına rağmen, çok sayıda çalışmaya konu 

olmuş göz ardı edilemeyecek yan etkilere de sebep 

olabilirler. Önemli yan etkileri arasında, böbreklerde 

toksisite, gastrointestinal rahatsızlıklar, 

hepatoksisite, hipokalsemi, atriyal fibrilasyon, 

elektrolit dengelerinde bozulma, kas ve kemik 

ag ̆rıları sayılabilir (Pazianas ve ark 2010, Suresh ve 

ark 2014). Çene bölgesinde ise, çeşitli faktörlere 

bağlı olarak, hastaların yaşam kalitelerini olumsuz 

etkileyen osteonekroza sebep olabilirler (Marx 2003, 

Migliorati ve ark 2010).  

Bu derlemenin amacı, bifosfonatlar hakkında güncel 

bilgi vermek, bifosfonata bağlı çenelerde görülen 

osteonekroz tanısında önemli olan noktalara dikkat 

çekmektir. Aynı zamanda radyografik tanı hakkında 

bilgi verilerek, hastalar için çok önemli olan 

osteonekrozdan korunma ve önleyici tedbirlere 

değinilecektir. 

Bifosfonatların kimyasal yapısı  

Pirofosfatlar, merkezi oksijene bag ̆lı iki fosfonat 

grubu içerir, bifosfonatlarda merkezde oksijen 

yerine karbon vardır ve karbon atomuna bağlı 2 yan 

zincire sahiptir. Pirofosfatlar ve bifosfonatların 

aralarındaki kimyasal farklılık, bifosfonatların asidik 

ortamda hidrolize olmasını engelleyerek dokularda 

daha uzun süre kalmasını sag ̆lar (Gomez Font ve 

ark 2008, Verron veBouler 2014). Merkezi karbon 

atomu ve karbon atomuna bağlı 2 yan zincire (R1-

R2) sahip bifosfonatlar, hidroksiapatit kalsiyum 

şelasyonu yapabilirler ve öncelikle yenilenen kemik 

yüzeyleri olmak üzere, kemiklere güçlü afiniteleri 

vardır (Şekil-1). 

                          Başvuru Tarihi: 31 Ekim 2014 
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Yayına Kbul 

Kemik rezorpsiyonunu engelledig ̆i bilinen endojen 

pirofosfatazların analogları olan bifosfonatlar, tıp 

alanında ilk olarak 1868 yılında böbrek taşı 

oluşumunu önlemek için kullanılmıştır (Reid 2008). 

Günümüzde özellikle osteoporoz tedavisinde yaygın 

olarak kullanılmaya başlanan bifosfonatlar, kemik 

metastazlarıyla seyreden meme, prostat, akciğer 

kanserleri, multiple myeloma gibi malignitelerin, 

osteopeni, Paget hastalığı, osteogenezis imperfekta 

gibi sistemik hastalıkların tedavisinde 

kullanılmaktadır (Harris ve ark 1999, Kamoun-

Goldrat ve ark 2008, Walter ve ark 2008, Woo ve ark 

2006). 
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R1 zinciri kemiğe bağlanma afinitesini sağlar. Kemik 

rezorpsiyonunu önleyici etkiden sorumlu asıl zincir 

nitrojen grubu olan R2 zinciridir (Rizzoli 2011).  

Bifosfonatlar nitrojen içeriklerine göre, nitrojen 

içermeyen (alkalibifosfonatlar) ve nitrojen içeren 

(aminobifosfonatlar) olmak üzere bas ̧lıca iki gruptan 

olus ̧maktadır (Crepin ve ark 2010). İlacın molekül 

yapısında deg ̆is ̧iklikler yapılarak üç kuşak bifosfonat 

üretimi yapılmıştır. 

'Birinci kus ̧ak bifosfonatlar’ nitrojen içermez ve R2 

zincirleri kısadır ve vücutta çok hızlı metabolize edilirler. 

Birinci kuşak bifosfanatlar, gücü en az olan gruptur 

(Crepin ve ark 2010, Ebetino ve ark 2011, Vassiliou ve 

ark 2010).  

Birinci kuşak (Nitrojen içermeyen) bifosfonatlar ve ticari 

isimleri: 

1. Etidronat (Difosfen®, Osteum®) 

2. Tiludronat (Skelide®) 

3. Klodronat (Bonefos®) 

Nitrojen içeren ‘ikinci ve üçüncü kuşak bifosfonatlar’ 

uzun R2 zincirlerine sahiptir. Merkezi karbon atomuna 

bag ̆lı nitrojen grubu sayesinde nitrojen içermeyen 

bifosfonatlardan daha güçlüdürler. 

   Yan zincirlerinde nitrojen içeren ikinci kus ̧ak 

bifosfonatlar, birinci kus ̧ak bifosfonatlardan 10-1000 kat 

daha güçlüdürler (Crepin ve ark 2010, Ebetino ve ark 

2011).    

 

 

İkinci kus ̧ak bifosfonatlar ve ticari isimleri: 

1-Alendronat (Fosamax®)  

2-Pamidronat (Aredia®) 

İkinci kuşak bifosfonatlar ve ticari isimleri: 

1. Alendronat (Fosamax®)  

2. Pamidronat (Aredia®) 

Üçüncü kus ̧ak bifosfonatlar bir heterosiklik halka 

içinde bir nitrojen atomu ihtiva eder ve birinci kus ̧ak 

bifosfonatlardan 100-10000 kat daha güçlüdürler 

(Crepin ve ark 2010, Ebetino ve ark 2011).                

Üçüncü kus ̧ak bifosfonatlar ve ticari isimleri: 

1. Risedronat (Actonel®, Acrel®)  

2. İbandronat (Boniva®)  
3. 3-Zoledronat (Zometa®) 

Bifosfanatların endikasyonları  

1. Osteoporoz 

Bifosfonatlar günümüzde yaygın olarak menapoz 

sonrası dönemde kadınlarda profilaktik veya 

terapötik amaçlı olarak kemik mineral densitesini 

artırdıg ̆ı ve osteoporoza bag ̆lı olus ̧an kemik 

kırıklarını azalttıg ̆ı için kullanılmaktadır (Cummings 

ve ark 1998, Harris ve ark 1999).  

  Bifosfonatlar ayrıca yas ̧lanmaya, glukokortikoid 

kullanımına ve östrojendeki azalmaya bag ̆lı 

osteoporoz tedavisinde de kullanılmaktadır (Adachi 

ve ark 2001, Pazianas ve ark 2007). 

2. Metabolik kemik hastalıkları 

Paget hastalıg ̆ı, fibröz displazi, heterotropik 

ossifikasyonlar, ankilozan spondilit gibi metabolik 

kemik hastalıklarının tedavisinde de tercih edilen bir 

ilaç grubudur (Kamoun-Goldrat ve ark 2008, Katz 

2005, Marx ve ark 2007, Woo ve ark 2006). 

3. Kemik metastaz riski olan kanserler 

Bifosfonatlar tümör hücrelerini inhibe ederler, bu 

nedenle kemik metastaz riski olan göğüs, prostat 

ve akciğer gibi kanserlerin tedavisinde 

kullanılmaktadır (Aoyagi ve ark 2013, Walter ve ark 

2009, Walter ve ark 2008). 

4. Multiple myeloma 

Multiple myleomada iskeletsel deformitelerini 

engellemek için kullanılmaktadır. 

5. Osteogenezis imperfekta 

Osteogenezis imperfektada kemik kırılganlıg ̆ını 

önlemeye yönelik olarak da kullanılmaktadır 

(Kamoun-Goldrat ve ark 2008, Leite ve ark 2006). 

6. Gaucher Sendromu 

Bununla birlikte, klinik bulgularından biri 

osteoporotik kemik lezyonları olan Gaucher 

endromu’nun tedavisinde de bifosfonatlar 

kullanılmaktadır (Landesberg ve ark 2009). 

 

Şekil 1. 

Bifosfonat ve pirofosfatların kimyasal yapısı 
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Diş çekimi, dental implant gibi cerrahi işlemlerin 

veya periapikal apse gibi lokal patolojilerin gelis ̧me 

insidansının spontan gelis ̧meye oranla arttırdığı 

bildirilmis ̧tir. Marx ve ark. (2005) yaptıkları 

çalışmada 119 BON vakasının  %25,2 spontan 

olarak, %37,8 dis ̧ çekimi sonrası, %28,6 

periodontal hastalıg ̆a bag ̆lı, %11,2 periodontal 

cerrahi sonrası ve %0,8 apikal rezeksiyon sonrası 

oluştuğunu bildirmişlerdir. 

Tablo 1. 

BON risk faktörleri (Regezi ve ark 2012) 

BON RİSK FAKTÖRLERİ 

İLAÇ İLİŞKİLİ 

Yüksek doz ilaç kullanımı 

Uzun süre ilaç kullanımı 

Yüksek ilaç potansiyeli 

İntravenöz bifosfonat kullanımı 

DENTAL VEYA LOKAL FAKTÖRLER 

Kötü ağız hijyeni 

Uyumsuz protezler 

Periodontal hastalıklar 

Dentoalveolar enfeksiyon 

Anatomik faktörler 

SİSTEMİK FAKTÖRLER 

Hastanın kullandığı ilaçlar 

   Kemoterapötik ilaçlar 

   Sistemik kortikosteroidler 

Kanser 

Diabet 

Sigara kullanımı 

BON klinik olarak ag ̆rı, ağız içinde yumus ̧ak 

dokuda s ̧is ̧lik, dis ̧lerde lüksasyon, direnaj, açıg ̆a 

çıkmıs ̧ gri-sarı renkte kemik yüzeyi ile karakterizedir 

(Ruggiero ve ark 2009) (Resim-2a, b). Fakat 

hastalarda sebebi anlaşılamayan spesifik olmayan 

bulgular da görülebilir. BON tanısında spesifik 

olmayan bulgular dis ̧lerde hassasiyet, mukozada 

ülserasyon, yumus ̧ak dokuda s ̧is ̧lik, spontan 

olabileceg ̆i gibi özellikle çig ̆nerken veya dis ̧ 

fırçalarken görülen s ̧iddetli ag ̆rı, maksiller sinüs 

bölgesi tutulumunda sinüzit, oroantral fistül, 

mukoperiosteal genis ̧leme, i ̇ltihabik direnaj, akut 

apse, alveol kemikte ekspoz, osteomyelit, trismus, 

halitosis, deride fistülizasyon, parestezi/anestezi, 

aktinomiçes infeksiyonu şeklinde sıralanabilir 

(Bianchi ve ark 2007, Naveau ve Naveau 2006).  

BON dental ya da periodontal bir rahatsızlıg ̆ın 

bulgularıyla kendini belli edebilir. Bu nedenle 

bifosfonat kullanan hastalarda dental tedavi sonrası 

semptomlarda düzelme olmuyorsa osteonekroz 

düşünülmelidir. Klinik muayene ve bulgulara ek 

olarak, tanıyı doğrulama ve hastalığın hangi 

aşamada olduğunun belirlenmesi için radyografik 

tanıya ihtiyaç vardır. 

Bifosfonata bağlı çene kemiği osteonekrozu  

İlk kez Marx tarafından 2003 yılında rapor edilen, 

bifosfanat kullanımının çene kemikleri üzerinde şiddetli 

bir komplikasyonu olan bifosfonata bağlı çene kemiği 

osteonekrozu (BON), baş ve boyun bölgesinden 

radyoterapi görmemiş, bifosfonat ile tedavi edilmiş veya 

edilmekte olan hastalarda, 8 haftadır iyileşmeyen, 

maksillofasiyal bölgede açıkta kemik lezyonları olarak 

tanımlanabilir (Marx 2003, Ruggiero ve ark 2009) (Resim-

1).  

Tam olarak insidansı bilinmemekle birlikte, yapılan 

çalışmalar, vaka raporları değerlendirildiğinde kümülatif 

ortalamanın %0.8 ile %12 arasında olduğu bildirilmiştir 

(Ruggiero ve ark 2009).  

Mandibulanın kanlanmasının maksillaya göre az olması 

ve kompakt yapısı nedeniyle en fazla mandibulada (%60) 

daha sonra maksillada (%30) görülmektedir. Her iki 

çenede görülme oranı %10’dur (Lehrer ve ark 2009).  

İlacın çeşidi, kullanım yolu ve süresi oluşumunda en etkili 

faktörlerdir. 

 

 

 

 

Literatürde rapor edilmiş 626 vakada %92.7, zoledronik 

asit (%42.6), pamidronat (%26.9) veya her ikisinin birden 

(%23.2) kullanıldığı gösterilmiştir.  Nitrojen içeren 

bifosfanatların intravenöz olarak 3 yıldan fazla 

kullanılması riski arttırır (Migliorati ve ark 2010). 

Kemoterapötik ajanlar ve kortikosteroid kullanan çoğu 

hastanın bifosfonat da kullanıyor olması, iyileşmenin 

bozulmasına ve osteonekroz oluşma olasılığını arttırır. 

Östrojen tedavisi, alkolizm, kanser, yaşlılık, anemi, diabet 

ve sigara kullanımı gibi iyileşme kapasitesini etkileyen 

sistemik faktörler osteonekroz gelis ̧im riskini arttırır. 

Ayrıca kötü ağız hijyeni, uyumsuz protezler, cerrahi 

işlemler, periodontal hastalıklar gibi dental faktörler de 

BON gelişiminde etkili olabilirler. Torus ve eksostozlar, 

belirgin mylohyoidea gibi anatomik farklılıklarda etkenler 

arasında sayılmaktadırlar (Abu-Id ve ark 2008) (Tablo-1). 

Dis ̧ çekimi, dental implant gibi cerrahi işlemlerin veya 

periapikal apse gibi lokal patolojilerin gelis ̧me 

insidansının spontan gelis ̧meye oranla arttırdığı 

bildirilmis ̧tir. Marx ve ark. (2005) yaptıkları çalışmada 119 

BON vakasının  %25,2 spontan olarak, %37,8 dis ̧ çekimi 

Resim 1. 

4 yıl süre ile oral bifosfanat (residronat) kullanan 77 yaşındaki hastanın 

ağız içi fotoğrafı 
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Bifosfonata bağlı çene kemiği osteonekrozu  

BON tanısının konulabilmesi için klinik muayene ile 

radyografik muayane birlikte yapılmalıdır. Ekspoze 

kemik klinik olarak görülmediği halde, radyografik 

değerlendirme ile erken tanı konabilir. Amerikan 

Oral ve Maksillofasiyal Cerrahi Derneg ̆i (AAOMS) 

2009 yılında BON sınıflamasına nekrotik kemik 

oluşmadan, spesifik olmayan semptomları olan 

evre 0 hastalarını dahil etti (Tablo-2). Bu 

semptomlar;  

1. Dental sebebi bulunmayan ağrı veya künt 

kemik ağrısı,  

2. Kronik periodontal hastalık olmadan dişte 

mobilite ve/veya çürük sebepli pulpal 

nekrozla ilişkili olmayan 

periodontal/periapikal fistül veya  

3. Kronik periodontal hastalık ile ilişkili 

olmayan alveolar kemik kaybı, trabeküler 

kemik değişiklikleridir. (kemik yoğunluğu 

değişimi, çekim bölgesinde remodele 

olmayan kemik, lamina dura kalınlaşması 

ve inferior alveolar kanal daralması) 

(Ruggiero ve ark 2009). 

Resim 2. 

a) 67 yaşındaki akciğer ca olan, intravenöz zoledronik asit 

kullanan hastadaki ekstraoral şişlik 

b) Aynı hastadaki intra oral fistüller 

 

Tablo 2. 

Amerikan Oral ve Maksillofasiyal Cerrahi Derneg ̆i 

(AAOMS) BON vakalarını risk kategorilerine göre 

sınıflandırmıs ̧tır (Ruggiero ve ark 2009) 

Risk 

grubu 

hastaları 

Klinik olarak nekrotik kemik yok, semptom yok, oral 

veya intravenöz bifosfanat kullanan hastalar 

0. EVRE Klinik olarak nekrotik kemik yok, nonspesifik klinik 

bulgular ve semptomlar var. 

1. EVRE Klinik olarak enfeksiyon bulgusu olmadan, 

asemptomatik hastalarda ekspoze ve nekrotik kemik 

var. 

2. EVRE Pürülan drenaj olmadan, ekspoze kemik bölgesinde 

eritem ve ağrı bulguları ile seyreden enfekte ekspoze 

nekrotik kemik var. 

3. EVRE Ağrı olan hastalarda nekrotik ve açığa çıkmış kemik,  

Aşağıdaki klinik bulgulardan birinin veya daha fazlasının 

varlıg ̆ı; 

Alveolar kemik alanının dışında ekspoze ve nekrotik 

kemiğin genişlemesi (mandibulanın alt sınırı, ramus, 

maksillar sinüs ve maksillanın zigomatik çıkıntısı) 

sonucu patolojik fraktür oluşması; 

Ekstraoral fistül; oroantral ve/veya oronazal 

bag ̆lantı;veya mandibulanın alt sınırı veya sinüs 

tabanında osteolizisin genişlemesi 

 

Radyografik bulgular spesifik olmasa da radyografik 

muayene erken tanı için önemlidir. Bu hastalarda 

sklerotik alanlar, organize olmayan medullar 

trabekülasyon, alveolar kenarlar ve lamina durada 

yoğun osteoskleroz, çekim sonrası alveolar soketin 

kalması ve küçük kemik sökestrleri görülebilir. Lezyon 

ilerledikce ise genis ̧ radyolusent alanlar, bazen çene 

kemig ̆i fraktürleri görülebilir (Chiandussi ve ark 2006, 

Phal ve ark 2007) (Resim-3). 

 

 

 

BON’un radyolojik değerlendirmesinde konvansiyonel 

radyografi, bilgisayarlı tomografi (BT), dental 

volumetrik tomografi (DVT), manyetik rezonans 

görüntüleme ve kemik sintigrafisi kullanılır (Arce ve 

ark 2009). 

  Periapikal ve panoromik radyografiyi içeren 

konvansiyonel radyografi, çabuk görüntü almamıza 

olanak sağlar fakat kemik değişikliklerinin radyografik 

bulgu vermesi 2 hafta kadar sürebilir (Chiandussi ve 

ark 2006, Ruggiero ve ark 2004). 2 boyutlu 

radyografilerdeki bulgular, lamina dura kalınlaşması, 

osteoliz, diffüz skleroz ve çekim bölgelerinin eksik 

Resim 3. 

a) Geniş radyolüsent alanlar ve çene kemiğinde patolojik fraktür 
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Periapikal ve panoromik radyografiyi içeren 

konvansiyonel radyografi, çabuk görüntü almamıza 

olanak sağlar fakat kemik değişikliklerinin radyografik 

bulgu vermesi 2 hafta kadar sürebilir (Chiandussi ve 

ark 2006, Ruggiero ve ark 2004). 2 boyutlu 

radyografilerdeki bulgular, lamina dura kalınlaşması, 

osteoliz, diffüz skleroz ve çekim bölgelerinin eksik 

veya hiç iyileşmemesini içerir. Skleroz seviyesi 

arttıkça hastalığın şiddeti de artar. İleri vakalarda, 

parestezi sebebi olabilen mandibular kanalın 

daralması görülebilir (Phal ve ark 2007). 

Sonis ve ark. (2009)‘nın yaptıkları hayvan deney 

çalışmasında, subkutan olarak deney grubundaki 

yetişkin dişi farelere deksametazon ve zoledronik asit 

enjekte edilmiştir. Daha sonra molar dişlerinin 

çekimini takiben, klinik, radyolojik ve histolojik 

değerlendirme yapılmıştır. Çekim bölgesinden alınan 

2 boyutlu radyografilerde, kontrol grubunda 

gözlenmeyen radyoopak-radyolusent alacalı 

trabeküler yapı gözlemlenmiştir. 

BON hastalarının radyografik tanısında BT 

kullanılabilir. BT görüntüleri, konvansiyonel filmlerle 

bulguların belirlenmesinin zor olduğu durumlarda 

yardımcıdır. Ayrıca üç boyutlu görüntü elde edilir ve 

lezyonun sınırlarının belirlenmesini daha net bir 

şekilde sağlar. Görüntüleme teknikleri ile belirlenen 

lezyon, klinik olarak ekpoze kemikten daha geniştir 

(Bedogni ve ark 2008). Panoramik görüntüler ile BT 

karşılaştırıldığında, panoromik filmler rezolüsyonunun 

düşük olması nedeniyle bazı nekrotik alanların 

gözden kaçmasına neden olabilir (Bianchi ve ark 

2007). 

Radyografik BT bulguları, erken evrede organize 

olmayan, trabeküler ve zayıf kortikomedüller değişim 

ile birlikte fokal sklerozisdir (Bisdas ve ark 2008). 

Hastalık ilerledikçe, periostal reaksiyon ve 

sökestrasyon görülür (Bianchi ve ark 2007). Periostal 

yeni kemik oluşumu da radyografik bir bulgudur. 

Ayrıca ekspoze kemikteki enfeksiyona bağlı servikal 

adenopati bir BT bulgusudur. Çiğneme kaslarında 

belirgin, tümöre benzer kalınlaşma görülebilir. 

Maksiller BON vakalarında maksiller sinüse komşu 

alanlarda mukoperiostal kalınlaşma ve fistül oluşumu 

görülebilir (Bedogni ve ark 2008, Bianchi ve ark 2007, 

Raje ve ark 2008). Maksiller sinüste ayrıca yeni kemik 

oluşumu görülebilir (Arce ve ark 2009).  

Bianchi ve ark. (2007) 32 BON hastasının BT ve 

panoramik görüntülerini değerlendirdikleri çalışmaları 

sonucunda sökestr formasyonu ve üç boyutlu 

değişikliklerin boyutlarının tespitinde BT’nin 

panoramik radyografiye üstünlüğünü göstermişlerdir. 

Fullmer ve ark. (2007) ise iki vakada sklerozis ve 

yüzey düzensizliklerini DVT ile göstermişlerdir. DVT 

düşük doz radyasyon, yüksek çözünürlük ve kısa 

tarama zamanı ile BT ile karşılaştırıldığında BON 

tanısında BT’nin sag ̆ladıg ̆ı radyografik bilgiyi daha 

kısa sürede ve daha düs ̧ük doz ile sağlamaktadır 

(Barragan-Adjemian ve ark 2009, Scarfe ve ark 2006, 

Singer veMupparapu 2009). 

Konvansiyonel radyografi, BON riski olan hastaların 

takibinde ve hastalığın seyrinde kullanılabilir. BT ve 

tanısında BT’nin sag ̆ladıg ̆ı radyografik bilgiyi daha 

kısa sürede ve daha düs ̧ük doz ile sağlamaktadır 

(Barragan-Adjemian ve ark 2009, Scarfe ve ark 2006, 

Singer veMupparapu 2009). 

Konvansiyonel radyografi, BON riski olan hastaların 

takibinde ve hastalığın seyrinde kullanılabilir. BT ve 

DVT gibi 3 boyutlu ileri görüntüleme teknikleri ise 

lezyon sınırlarının, boyutlarının ve komşu yapılarla 

ilişkilerinin önemli olduğu cerrahi öncesi önem 

kazanır (Bianchi ve ark 2007, Soğur ve ark 2012).             

Manyetik rezonans görüntülemenin BON 

değerlendirilmesinde kullanılması kemik tutulumunu, 

etraf yumuşak doku, nörovasküler lif ve 

lenfadenopatinin değerlendirilmesine olanak verir. 

Ödem veya enflamasyon ile ilişkili su miktarındaki 

artış sonucu kemik iliği değişikliklerini MRG 

gösterebilir. Bu değişiklikleri düşük sinyal 

intensitesinde T1 ağırlıklı görüntüler ve yüksek sinyal 

intensitesindeki T2 ağırlıklı görüntüler gösterir. Nekroz 

oluştuğunda, düşük sinyal alanları her iki T1 ve T2 

ağırlıklı görüntülerde artmış sinyal intensite halkası ile 

çevrilidir (Unger ve ark 1988). Kemik iliğindeki bu 

değişiklikler kırıkların iyileşmesi ve metastazlarda, 

kemiğin non- enflamatuar durumlarında görülebilir 

(Arce ve ark 2009). 

Mandibulanın osteomyelitinde geleneksel 

radyografilerle kemik değişiklikleri gözlenmeden akut 

faz değişikliklerini MRG gösterebilir (Ariji ve ark 2008). 

Benzer bulgular BON hastalarında da gösterilmiştir. 

Garcia-Ferrer ve ark. (2008) 14 hastayı dahil ettikleri 

çalışmalarında, klinik fokal lezyonlar gözlenmeden, 

MRG ile osteonekroz belirlemişlerdir. 

BON hastalarında MRG ile kanselöz kemik 

değişiklikleri belirlenebilir. Çenelerin canlı 

bölgelerinde T1 ağırlıklı görüntülerde düşük sinyal 

intensitesi ve T2 ağırlıklı görüntülerde yüksek sinyal 

intensitesi görülür (Bisdas ve ark 2008, Chiandussi ve 

ark 2006, Raje ve ark 2008). Nekrotik alanlarda ise 

hem T1 hem T2 ağırlıklı görüntülerde hipointens 

alanlar vardır. Bedogni ve ark. (2008) BON hastasının 

MRG ve histopatolojik bulgularını rapor etmişlerdir.  

MRG sonuçlarında, iki kemik hastalığı paterni 

göstermişlerdir. Ekspoze kemiğin olduğu bölgelerde 

iyileşme alanlarının tersine T1 ve T2 ağırlıklı 

görüntülerde düşük sinyal görülmüş (düşük su 

içeriği). Diğer patern olarak ise ekspoze olmamış 

kemik alanlarında T1 ağırlıklı görüntülerde düşük 

sinyal intensitesi ve T2 ağırlıklı görüntülerde yüksek 

sinyal intensitesi görüldüğünü açıklamışlardır.  

Nükleer kemik görüntüleme (sintigrafi); BON’un erken 

tanısında diğer bir alternatif görüntüleme yöntemidir. 

Sintigrafi kemik yog ̆unlug ̆undaki deg ̆is ̧iklikleri 

göstererek nekroz bas ̧langıcı, nekroza yatkın kemik 

metabolizmasında bozulmaların oldug ̆u bölgeleri 

veya nekrozun subklinik evrelerini göstererek 

bifosfonatı düzenli kullanan hastalarda osteonekrozlar 

olus ̧madan önce %66 gibi bir oranla erken tanıya 

yardımcı olabilmektedir (O'Ryan ve ark 2009). 

Teknesyum-99m-metilen difosfat ile yapılan kemik 

sintigrafisi çalışmaları ile erken dönem tanıda diğer 

görüntüleme yöntemlerine göre sintigrafinin 
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bifosfonatı düzenli kullanan hastalarda 

osteonekrozlar olus ̧madan önce %66 gibi bir oranla 

erken tanıya yardımcı olabilmektedir (O'Ryan ve ark 

2009). Teknesyum-99m-metilen difosfat ile yapılan 

kemik sintigrafisi çalışmaları ile erken dönem tanıda 

diğer görüntüleme yöntemlerine göre sintigrafinin 

üstünlüğü gösterilmiştir (Dore ve ark 2009). Fakat 

düşük çözünürlüklü sintigrafi görüntülerinde lezyon 

boyutları saptanamaz ve enflamatuar ve malign 

değişim ayrımı yapılamaz (Stockmann ve ark 2010).   

  

BON Önleyici tedbirler 

Hasta bifosfonat tedavisine başlayacaksa gerekli 

tedaviler yapılıp koruyucu önlemler alınmalıdır. 

Özellikle invaziv is ̧lemler bas ̧ta olmak üzere tüm 

dental tedaviler bifosfonata başlanmadan 

bitirilmelidir. Radikal tedaviler uygulanarak daha 

sonra oluşabilecek riskler en aza indirilmelidir. 

Hasta osteonekroz riski konusunda 

bilgilendirilmelidir. Düzenli kontrollerin gerekliliği ve 

ag ̆ız hijyeninin önemi belirtilmelidir. I ̇nvaziv dental 

is ̧lemler özellikle intravenöz veya yüksek doz 

bifosfonat kullanan hastalarda mümkün oldug ̆unca 

önlenmelidir. Bu hastaların protez uyumuna dikkat 

edilmelidir, oluşan herhangi bir problemde 

doktorlarını bilgilendirmeleri konusunda 

uyarılmalıdırlar (Leite ve ark 2006). Kortikosteroid ile 

birlikte bifosfanat kullanan hastalar gibi yüksek risk 

grubundaki hastalar, sigara ve alkol kullanmamaları 

konusunda bilgilendirilmelidir (Khan ve ark 2008). 

Uluslararası Myeloma Kurulus ̧u (International 

Myeloma Foundation) bifosfonat kullanan 

hastalarda oral cerrahi is ̧lem gerekmesi durumunda 

2-4 ay ilacın kesilmesinin osteonekroz riskini 

belirgin ölçüde azalttıg ̆ını belirtmektedir. 

Bifosfonatlar kemikte uzun süre kalabilmelerine 

rağmen ilaca bu şekilde ara verilmesi anjiogenik 

etkiyi bozar (Gutta veLouis 2007). Marx ve ark 

(2007) ise nekroz riskinin tamamen ortadan 

kalkması için tedaviye 6-9 ay ara verilmesi 

gerektiğini önermişlerdir. 

BON Tedavisi 

BON hastalarında tedavi yaklaşımı hastaların 

eğitilmesi, ağrı kontrolü, yumuşak ve sert dokudaki 

sekonder enfeksiyonun kontrolü ve lezyonun 

genişlemesi ve yeni nekroz alanlarının oluşmasının 

önlenmesini kapsar.  Amerikan Oral ve 

Maksillofasiyal Cerrahi Derneg ̆i (AAOMS) 2009 

yılında BON olgularına yönelik olarak yayımladıg ̆ı 

bildiride; BON vakalarını risk kategorilerine göre 

sınıflandırmıs ̧ ve bu sınıflamalara uygun tedavi 

yaklas ̧ımları belirlemiştir (Tablo-2). 

 

Risk grubundaki hastalar: Oral veya intravenöz 

bifosfanat kullanan bu hastalar, bifosfonatların 

osteonekroz riski hakkında bilgilendirilmeli, 

hastalığın semptomları hakkında bilgi verilmeli ve iyi 

bir ağız hijyeninin önemi vurgulanmalı ve kontrolleri 

yapılmalıdır.  

Evrelere göre tedavi planlaması: 

Risk grubundaki hastalar: Oral veya intravenöz 

bifosfanat kullanan bu hastalar, bifosfonatların 

osteonekroz riski hakkında bilgilendirilmeli, hastalığın 

semptomları hakkında bilgi verilmeli ve iyi bir ağız 

hijyeninin önemi vurgulanmalı ve kontrolleri 

yapılmalıdır.  

Evre 0: Semptomatik tedavi gereklidir. Çürükler ve 

periodontal tedaviler gibi diğer lokal faktörler 

konservatif olarak tedavi edilmelidir. Sistemik tedavi 

gerektiğinde kronik ağrı ve enfeksiyon kontrolünda ağrı 

kesici ve antibiyotik kullanımını içerir.  

Evre 1: Cerrahi tedavi gerektirmez. Hastalar %0.12’lik 

klorheksidin gibi antimikrobiyal gargaralardan 

faydalanabilirler. 

Evre  2: Bu hastalarda antimikrobiyal ağız gargaraları ile 

birlikte antibiyotik kullanımı gereklidir. Penisilin grubu 

antibiyotikler çoğu izole edilen mikroorganizmaya 

etkilidir. Metronidozol, doksisiklin, klindamisin ve 

eritromisin penisilin alerjisi olan hastalarda kullanılabilir. 

Ayrıca mikrobiyal kültürler aktinomiçes türü bakterilerin 

analizi için yapılmalıdır. Eğer aktinomiçes tespit edilirse 

antibiyotik tedavisi bu bakteriye uygun yapılmalıdır. 

İnatçı vakalar, kombine antibiyotik kullanımı, uzun süreli 

antibiyotik kullanımı ve intravenöz antibiyotik kullanımı 

gerektirebilir. 

Evre 3: Rezeksiyonu içeren debridman bu hastalar için 

faydalıdır. Kombine antibiyotik tedavisi uzun süreli ağrı 

ve akut enfeksiyonda hafifleme sağlayabilir (Ruggiero 

ve ark 2009).  

Hastalığın evresinden bağımsız olarak, hareketli olan 

sökestr, yeni kemik açığa çıkartılmadan 

uzaklaştırılmalıdır. Ekspoze, nekrotik kemik içindeki 

semptomatik dişin çekimi lezyonda herhangi bir 

alevlenmeye sebep olmayacağı için yapılabilir 

(Ruggiero ve ark 2009). Tedaviye cevap vermeyen 

inatçı vakalarda trombositden zengin plazma veya 

parathormon uygulaması ile birlikte marjinal kemik 

rezeksiyonu yapılabilir (Lee ve ark 2007, Vassiliou ve 

ark 2010). Ayrıca hiperbarik oksijen tedavisinin yara 

iyileşmesi ve ağrıda azalma sağladığı bildirilmektedir 

(Freiberger 2009). Stübinger ve ark. yaptıkları çalışma 

ile Er:YAG lazerin operasyon sonrası iyileşmede 

komplikasyonu önlediğini göstemişlerdir (2009). Ayrıca 

bu tedavilere ek olarak ozon terapisinden de 

faydalanılabilinir. Agrillo ve ark. (2007) non-invaziv 

cerrahi öncesi ve sonrası antibiyotik ve antifungal tedavi 

ile birlikte ozon terapisi uygulamışlar ve iyileşmenin 

komplikasyonsuz gerçekleştiğini ve semptomların 

kaybolduğunu bildirmişlerdir. 

 

SONUÇ 

Bifosfonata bağlı çene kemiği osteonekrozu, hastaların 

yas ̧am kalitelerini olumsuz yönde etkileyen kesin bir 

tedavisi olmayan çene kemiğinin önemli lezyonlarıdır. 

Hastaların konforu ve hastalığın ilerlemeden tedavisi 

için erken tanı önemlidir. Yapılan detaylı anamnez, iyi 

bir klinik ve radyografik muayene tanıyı kolaylaştırır ve 

hastanın tedaviye daha kısa sürede ulaşmasını sağlar. 
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SONUÇ 

Bifosfonata bağlı çene kemiği osteonekrozu, 

hastaların yas ̧am kalitelerini olumsuz yönde 

etkileyen kesin bir tedavisi olmayan çene 

kemiğinin önemli lezyonlarıdır. Hastaların 

konforu ve hastalığın ilerlemeden tedavisi için 

erken tanı önemlidir. Yapılan detaylı anamnez, iyi 

bir klinik ve radyografik muayene tanıyı 

kolaylaştırır ve hastanın tedaviye daha kısa 

sürede ulaşmasını sağlar. Bu nedenle diş 

hekimlerinin BON hakkında bilgiye sahip olması, 

hastalarını bilgilendirmesi önemlidir. Gerekli tüm 

önlemler osteonekroz olus ̧madan önce 
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bifosfonatlar kemik metabolizması ile ilgili 

birçok hastalığın tadavisinde yaygın olarak 

kullanılmaktadırlar. Bifosfonatların kullanımının 

hastaya sağladığı yarar yanında, çenelerde 

osteonekroz oluşması gibi yan etkileri de 

vardır. Bifosfonata bağlı gelişen 

osteonekrozun tedavisinin zorluğu ve hastanın 

hayatını olumsuz etkilemesi erken tanı ve 

koruyucu önlemleri önemli yapar. Bu nedenle 

bisfosfonat osteonekrozuna ait klinik ve 

radyografik özelliklerin iyi bilinmesi erken tanı 

ve tedavi açısından önem tas ̧ımaktadır. 

Bu derlemenin amacı bifosfonatlar ile ilgili bilgi 

vermek, bifosfonata bağlı çenelerde görülen 

osteonekroz tanısında önemli olan noktalara 

dikkat çekmektir. Ayrıca, hastalar için çok 

önemli olan osteonekrozdan korunma ve 

önleyici tedbirlere de değinilecektir. 
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