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Özet
İlaçla ilişkili çene osteonekrozu (MRONJ), bazı ilaçların nadir görülen fakat 
oldukça ciddi bir yan etkisidir. Bu ilaçlardan en yaygın bilineni bifosfonatlar 
olsa da biyolojik antirezorptifler, antianjiyojenikler ve immünmodülatörler 
de MRONJ etiyopatolojisinde yer tutmaktadır. Yakın zamanda, yeni ilaçlar 
da çene osteonekrozu (ONJ) ile ilişkilendirilmiştir. Önümüzdeki yıllarda, bu 
olumsuz etkiye sahip olduğu kabul edilen ilaçlara benzer etki mekanizmalarına 
sahip yeni ilaçlar pazarlanacaktır. Bundan dolayı ilaca bağımlı çene nekrozu 
ile daha sık karşılaşacağımız günlerin geleceğini öngörebiliriz. Bu durumda 
diş hekimlerinin MRONJ hakkındaki bilgilerinin güncel olması oldukça 
önem kazanmaktadır.
Çene osteonekrozunun dental prosedürlerle tetiklediği ve özellikle onkolojik 
hastalarda yönetilmesinin çok zor olduğu birçok çalışmada belirtilmiştir. 
Tedavisi için çeşitli görüşler olan bu patoloji özellikle protez ve cerrahi 
uzmanlarını zorlamaktadır. Kapsamlı cerrahi müdahale ve lazer cerrahisinin 
en yüksek iyileşme oranların sahip olduğunu gösteren mevcut kanıtlara 
rağmen, protez rekonstrüksiyonu gerektiren büyük çene defektleri için cerrahi 
rekonstrüksiyon her zaman mümkün değildir. Ayrıca hastanın diğer sistemik 
durumları sebebiyle cerrahi tedavi bir seçenek olmayabilir. 
Günümüzde çene nekrozu için etkili ve kabul görmüş bir tedavi yoktur. Bu 
nedenle, yeni MRONJ vakalarını önlemek esastır. 
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1. Giriş

Çenelerin ilaca bağlı nekrozu (MRONJ) oral kavitede bir veya birden fazla 
nekrotik kemik lezyonunun görüldüğü en az sekiz hafta süren ciddi bir sert 
ve yumuşak doku patolojisidir. Her iki çeneyi de etkileyebilse de, kortikal 
kemiğin yaygın olduğu mandibulada daha sık görülür. Hastada ağrı, enfla-
masyon, süpürasyon, dişlerde mobilite ve kayıp gibi bulgulara rastlanır (Mc-
Gowan ve ark., 2018). Bu bulgular halihazırda sistemik durumu kötü olan 
hastanın hayat kalitesinde ciddi azalmaya sebep olur (Miksad ve ark., 2011).

İlk kez 2003 yılında R.E. Marx tarafından literatüre sunulan intrave-
nöz (IV) bifosfonat kullanımına bağlı çene nekrozunun (BRONJ) tarihçesi 
19.yy’ın sonlarına kadar dayanmaktadır. O dönemde fosforlu çene olarak 
tabir edilen patoloji, kibrit fabrikasında çalışan işçilerde görülmekteydi. Bu 
fabrikalar beyaz veya sarı fosforu kullanıyordu, oldukça toksik bir ham mad-
de olan fosforu soluyan işçilerde çene nekrozu ve başka ciddi hastalıkların 
görülmeye başlanması ile fosfor kullanımı sınırlandı. Günümüzdeki BRONJ 
vakalarına yaklaşımda “fosforlu çene” hastalarından edinilen tecrübeler yol 
gösterici niteliktedir (Jacobsen ve ark., 2014).

MRONJ başlangıçta bifosfanat ile tedavi edilen metastatik kemik kanseri 
hastalarında BRONJ olarak tanımlanmıştır (Marx, 2003). Bununla beraber 
anti-RANK biyolojik antirezorptif ajan (denosumab), anti-VEGF antianji-
yojenik ajan (bevacizumab) ve tirozin kinaz inhibitörü (sunitinib) gibi diğer 
ilaçlara bağlı benzer komplikasyonlar görüldüğü keşfedilmiştir (Taylor ve 
ark., 2010; Van Poznak, 2010; Brunello ve ark., 2009). Bifosfanattan başka 
ilaçların da çene osteonekrozuna (ONJ) sebep olduğunun ortaya çıkmasıy-
la BRONJ tanımı yetersiz kalmıştır. Bundan dolayı 2014 yılında Amerikan 
Oral ve Maksillofasiyal Cerrahlar Birliği (AAOMS), daha kapsayıcı (bir ta-
bir) olan MRONJ tanımının kullanılmasını tavsiye etmiştir (Ruggiero ve 
ark., 2014). 

Bu bölüm, MRONJ’un temel yönleri hakkında güncel bilgileri derlemeyi 
ve bu patoloji ile ilişkili ilaç listesi ve bunların barındırdığı riskin seviyesi 
hakkında bilgi vermeyi amaçlamaktadır.                                                                                                                            
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2. Genel Bilgiler

2.1 MRONJ’a Sebep Olan İlaçlar

2.1.1 Antirezorptif İlaçlar

2.1.1.1 Bifosfonatlar

Bifosfonatlar kemik matriksine bağlanabilmeleri sebebiyle yarı ömrü ol-
dukça uzun olan ilaçlardır, tedavi bitimini takip eden 10 yıl içinde etkile-
ri görülebilir. Bu ilaçlar osteoklast apoptozunu indükleyerek etki gösterir 
böylelikle osteoklast aracılı kemik rezorbsiyonu inhibe olur. Bifosfonatların 
antirezorptif etki mekanizması bilinse de çene nekrozundaki rolü tam olarak 
bilinmemektedir (Eguia ve ark., 2020).

Kemik rezorbsiyonunu önlemede en yaygın kullanılan ilaç sınıfı olan bi-
fosfonatlar çeşitli hastalıklarda sistemik tedaviye önemli bir yardımcı olarak 
kabul edilmektedir. Bu hastalıklar; en öne çıkanı osteoporoz olmakla birlikte, 
paget hastalığı ve osteogenezis imperfekta gibi bazı iskeletsel displaziler, ke-
miğe metastaz yapabilen tümörler ve hiperkalsemidir (Drake ve ark., 2008). 

Bifosfonat kullanan hastaların çene nekrozu ile karşılaşma riski çeşitli 
faktörlere bağlıdır. İlacın uygulanma yolu ONJ riski açısından önem taşı-
maktadır. Oral form genelde osteoporoz hastalarına verilmektedir. IV form 
ise metastatik kanserlerde uygulanmaktadır. Yüksek risk açısından uzun süre 
ilaç kullanan ve intravenöz form uygulanan hastalar öne çıkmaktadır. Ayrıca 
diyabet hastalarında ve ilaca ek kortikosteroid kullanan hastalarda da risk 
artmıştır (Eguia ve ark., 2020).

Oral epitelde değişikliklere sebep olma ve yara iyileşmesini geciktirme 
potansiyeli göz önüne alındığında tütün de muhtemelen olumsuz bir etki-
dir ayrıca sigaradaki nikotin de kemikteki vazokonstriksiyonu artırarak ONJ 
patofizyolojisinin altında yatan iskemik durumlara yol açabilir (Quispe ve 
ark., 2011). Bifosfonatlar, nitrojen içerenler (aminobisfosfonatlar) ve içer-
meyenler (alkilbisfosfonatlar) olarak iki ana gruba ayrılırlar. Alkilbifosfo-
natlar birinci kuşak bifosfonatlardır. Aminobifosfonatlar ise 2. ve 3. kuşak 
bifosfonatlardır (Süer ve ark., 2014). Birinci kuşak bisfosfonatlar etidronat, 
tiludronat, klodronat gibi azot içermeyen ilaçlardır. Bunlar vücutta hızlı me-
tabolize olduğundan etkileri en düşük gruptur bu nedenle daha düşük risk 
sunarlar. İkinci kuşak bisfosfonatlar alendronat ve pamidronat, üçüncü kuşak 
bifosfonatlar ise rizedronat, ibandronat ve zolendronat olarak kullanılmakta-
dır. Aminobifosfonatlar alkilbifosfonatlardan 100-2000 kat daha güçlü etki-
ye sahiptir. (Yazıcı ve ark., 2017; Yilmaztürk & Bozdemir, 2015).
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Risedronat, ibandronat ve alendronat oral yoldan verilir ve esas olarak 
osteoporozlu hastalarda kullanılır ve tedavinin dördüncü yılından itibaren 
riskin önemli ölçüde arttığı tahmin edilmektedir.  Pamidronat ve zoledronat 
özellikle kanser hastalarında IV olarak uygulanır. Bu ilaçlar çok daha güçlü-
dürler, kemikte birikir ve metabolize olmazlar. Sürekli etkileri sebebiyle bu 
ilaçlarla tedavi edilen hastalar en büyük risk altında olanlardır (Marx, 2003).

Tablo 1’de 2019’da pazarlanan bifosfonatlar, uygulama yolu ve marka 
adları verilmiştir.

Tablo 1 2019’da pazarlanan bifosfonatlar. AEMPS-CIMA: İspanya İlaç ve Tıbbi 
Cihaz Ajansı , FDA: ABD Gıda ve İlaç İdaresi Arşivleri, EMA: Avrupa İlaç 

Ajansı (Eguia ve ark., 2020)

PO: Oral yolla / IV: Intravenöz yolla
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2.1.1.2 Biyolojik Antirezorptifler

Günümüzde MRONJ’a sebep olan ana biyolojik antirezorptif olan deno-
sumab yeni bir ilaç sınıfı olarak 2010’da FDA tarafından onaylanmıştır ve so-
lid tümörlerin kemik metastazları ile osteoporoz için kullanılmaktadır. Klinik 
olarak tanıtılmasından kısa bir süre sonra kullanımına bağlı ilk osteonekroz 
vakaları yayınlanmaya başlamıştır. İlk vakalar daha önce bifosfonat kullanan 
hastalarda tarif edilmiştir fakat sonrasında daha önce bifosfonat kullanmamış 
hastalara dair çok sayıda vaka tanımlanmıştır (Iranikhah ve ark., 2018). De-
nosumabın bifosfanatlardan bir farkı da nefrotoksik olmamasıdır, bu nedenle 
böbrek disfonksiyonlu hastalarda zoledronata alternatif olabileceği düşünül-
müştür (Hamadeh ve ark., 2015).  Kemik metastazlarının tedavisinde de-
nosumab ile zoledronik asit arasındaki randomize, çift körlü bir çalışmanın 
sonuçlarına göre, tedavi esnasında hipokalsemi görülme oranı denosumab 
daha fazla olduğu, ONJ görülme oranlarının benzer olduğu tespit edilmiş. 
Kanser hastalarında tedavi etkinliğinin zoledronattan daha düşük olmadığı 
ortaya konulmuştur. Bununla beraber renal izleme veya doz ayarlaması ge-
rektirmemesi ve subkutan uygulama kolaylığı ile zoledronattan daha üstün 
olduğu sonucuna varılmıştır (Henry ve ark., 2011). Denosumab kanser hüc-
releri tarafından salgılanan RANKL’ı inhibe ederek etki gösterir ki RANKL 
osteoklast gelişimi ve fonksiyonu için gereklidir. İlacın etki mekanizmasında 
kemik rezorbsiyonunu RANKL blokajı ile önlenirken bifosfonatlardaki gibi 
osteoklast apoptozisi yapmazlar. RANK-L inhibitörleri bifosfonatlardaki 
gibi kemiğe bağlanmaz ve ilacın yarılanma ömrü 25-32 gün civarındadır 
Böylelikle ilacın kemik remodelingi üzerine etkileri ilaç kesildikten 6 ay sonra 
geriler. Denosumaba bağlı çene osteonekrozuna (DRONJ) sebep olan pa-
tojenik mekanizma sadece kısmen bilinmektedir ve hem immünomodülatör 
etkileri hem de antianjiyojenik yan etkileri açısından bifosfonatlara göre fark-
lılık göstermektedir (Baron ve ark., 2011; Katsarelis ve ark., 2015). DRONJ 
lezyonları BRONJ lezyonlarından klinik olarak farklı değildirler fakat bazı 
durumlarda tedaviye daha iyi yanıt verebilirler (Aljohani ve ark., 2018).

2.1.2 Antianjiyojenikler

Onkoloji hastalarında solid tümörlerin tedavisi amacıyla kullanılan an-
tianjiyojenik ilaçlar, isminden de anlaşılacağı üzere yeni damarların oluşu-
munu önler. Bu gruptaki ilaçlardan aflibercept ve bevacizumab anti-VEGF, 
sunitinib reseptör tirozin kinaz sinyal iletimini inhibe edici, temsirolimus ve 
everolimus ise anti-rapamisin olarak çalışır. Antianjiyogenik ilaç grupların-
dan MRONJ için en yüksek risk taşıyanların anti-VEGF’ler ve anti-TKI’lar 
olduğu düşünülmektedir. Antianjiyojenik ilaçlara bağlı oluşan ONJ’un se-
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bebi olarak anjiyogenezin inhibisyonu dolayısıyla kemik rejenerasyon kapa-
sitesini olumsuz etkilemesi, mukozal ve kemiksel iyileşmeyi geciktirmesi ve 
süperenfeksiyona duyarlılığı arttırıyor olması öne sürülmektedir (Ruggiero 
ve ark., 2014; Patel ve ark., 2015; Eguia ve ark., 2020). Bu ilaçların yukarıda 
bahsedilenlere ek etkileri de vardır. Örneğin sunitinib osteoklast formasyo-
nunu inhibe edebilir ve lokal immün yanıtta farklı tepkilere yol açabilir. Su-
nitinibin kabul edilen diğer yan etkileri ise; hipotiroidi, hipertansiyon, ağrı, 
proteinüri, ağrı, koagülasyon bozuklukları, tat almada değişiklik ve mukozit-
tir. Yan etkilerin çoğu revesible olup ilacın tamamen kesilmesini gerektirmez 
(Troeltzsch ve ark., 2012). Bu ilaçların bifosfonat veya denosumab ile bir-
likte kullanılmasının MRONJ insidansını artırdığı gözlenmiştir (Ruggiero 
ve ark., 2014). Antianjiyojeniklerle ilişkili ilk ONJ vakaları tanımlandığında 
söz konusu hastaların daha önce bifosfonat tedavisi gördüğü veya halen gör-
mekte olduğu bildirilmiş. Bu yüzdende ilaç-yan etki ilişkisi iyi tanımlanama-
mıştır. Ancak kısa bir süre sonra sadece antianjiyojenik ilaç kullananlarda da 
ONJ görüldüğü ortaya konuldu. Yeni antianjiyojeniklerin de ONJ oluşturma 
riski taşıdığı kabul edilebilirse de bu düzeyi ölçmek ve ilaçlar arasında karşı-
laştırma yapmak henüz mümkün görülmemektedir. Ayrıca, ilacın bırakılma-
sından ne kadar sonra riskin kalmayacağı bilinmemektedir. Antianjiyogenik 
ilaçlarla ilişkili ONJ vakaları mandibulada daha sık görülür ve spontan veya 
cerrahiyi takiben ortaya çıkabilir. Tedavinin başlaması ile ONJ’nin ortaya çık-
ması arasındaki süre oldukça değişken olup, birkaç hafta ile 15 ay arasında 
değişmektedir. Bahsedilen antianjiyojenikler; marka adları, uygulama yolu 
ve etki mekanizması ile tablo 2’de gösterilmiştir (Eguia ve ark., 2020)
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Tablo 2 Metinde bahsedilen antianjiyojenikler: marka adları, uygulama yolu ve etki 
mekanizması (Eguia ve ark., 2020) 

PO: Oral yolla / IV: Intravenöz yolla

2.1.3 Biyolojik İmmünmodülatörler

Biyolojik immünmodülatörler özellikle otoimmün hastalıklarda bağışık-
lık cevabını düzenlenmek için tasarlanmış ilaçlardır. Romatoid artirit, lupus, 
psöriatrik artrit, ankilozan spondilit, gut hastalıklarında kullanılırlar (Wolfe 
& Ang, 2017).  Yakın zamanda, infliximab, adalimumab veya rituksimab gibi 
bu ilaçlardan bazılarının kullanımı ile ilişkili izole ONJ vakaları tanımlanmış-
tır. İnfliximab ve adalimumab TNF-α inhibitörü olarak çalışır. Adalimumab 
otoinflamatuar yanıt başlatan TNF-α’ya bağlanır ve reseptörü ile etkileşi-
mini engelleyerek ortaya çıkacak immün yanıtı azaltır. Yaygın yan etkileri 
subkutan enjeksiyon sonrası kaşıntı, kızarıklık, şişlik ve ağrıdır. Ayrıca TN-
F-α vücudu enfeksiyondan koruyan bağışıklık sisteminin bir parçası olduğu 
için inhibisyonu ile ONJ riskinin artabileceği düşünülmektedir (Cassoni ve 
ark., 2016). Biyolojik immünmodülatörlerle ilişkili tanımlanmış izole ONJ 
vakaları olsa da diğer popülasyon gruplarına göre daha yüksek bir insidans 
göstermemektedirler. Ayrıca bu yan etkiye sebep olabilecek etiyopatojenik 
mekanizma hakkında çok az bilgi vardır. Bu ilaçları risk faktörü olarak değer-
lendirmek için sağlam kanıtlar bulunmamaktadır. Yine de, gelecekte yeni va-
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kaların ortaya çıkmasıyla bu ilişkiyi daha kesin olarak kurabilme olasılığı göz 
önüne alındığında, bu hastaların antirezorptif veya antianjiyogenik alanlarda 
kullanılanlara benzer önleme protokolleri ile tedavi edilmesi tavsiye edilmek-
tedir. Bahsedilern immünmodülatörler tablo 3’de toplu şekilde gösterilmiştir 
(Eguia ve ark., 2020).

Tablo 3 Metinde belirtilen immünmodülatörler: marka adları ve uygulama yolu. 
(Eguia ve ark., 2020) 

IV: Intravenöz yolla

2.1.4 Diğer İmmünmodülatörler

2.1.4.1 Kortikosteroidler

Uzun süre glukokortikoid tedavisi gören hastaların %9-40’ında ONJ ola-
rak adlandırılan fakat aslında histolojik olarak osteosit apoptozu olan durum 
görülür. Bunun sebebi kortikosteroidlerin VEGF’yi baskılayarak direkt ola-
rak anjiyogenezi etkilemesidir. Apoptotik osteositlerin, canlı olanlardan fark-
lı yapısı kemiğin fizyolojik yeniden şekillendirilmesini geciktirir ve azaltır. 
(Weinstein, 2012; Cassoni ve ark., 2016). Oral düzeyde, kortikosteroidlere 
bağlı izole ONJ vakaları tanımlanmamıştır ancak bifosfonat veya denosu-
mab ile kortikoidlerin aynı anda uygulandığı hastalarda MRONJ gelişme 
riskinin arttığı bildirilmiştir (Chiu ve ark., 2010).

2.1.4.2 Metotreksat

Metotreksat romatoid artrit, psoriatik artrit, diğer otoimmün bozukluk-
lar ve inflamatuar hastalıkların tedavisinde kullanılan ana ilaçlardan biridir. 
Ayrıca birçok solid tümör ve hematolojik malignitelerin tedavisinde reçete 
edilen sitotoksik bir ilaçtır (Aletaha & Smolen, 2018). 2017 yılında Heinen 
ve arkadaşları tarafından diğer riskli ilaçlar ile tedavi olmayan ve lenfopro-
liferatif bir bozukluğu olmayan, fakat uzun süre boyunca düşük doz me-
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totreksat alan iki hastada MRONJ tanımlamıştır (Henien ve ark., 2017). 
Metotreksatın ONJ etiyolojisindeki rolü tam olarak bilinmese de immün-
supresan etkisiyle ve osteoblast proliferasyonunu inhibe etme kapasitesiyle 
ilişkili olabileceği düşünülmektedir (Eguia ve ark., 2020).

2.1.4.3 mTOR İnhibitörleri

mTOR, rapamisinin memelilerdeki hedefidir ve hücrelerin büyüyüp ço-
ğalmasında rol alır. Everolimus ve temsirolimus, antianjiyojenik ve immün-
supresif özelliklere sahip mTOR inhibitorleridir. Transplant reddini önele-
mede ve kanser gibi hücre çoğalmasının neden olduğu hastalıklarda kullanı-
lırlar (King ve ark., 2019). Yamomoto ve arkadaşları tarafından 2017 yılında 
yayınlanan bir vaka raporunda everolimus ile tedavi edilen meme kanseri 
hastasında spontan ONJ geliştiği bildirildi ve everolimus ve eksemestan te-
davisi kesilerek 2 hafta sefalosporin verildi. Akut inflamasyon yavaş yavaş 
düzeldiği ve açığa çıkan kemiğin ise 2 ay sonra iyileşme gösterdiği tespit 
edildi (Yamamoto ve ark., 2017).

Kortikosteroidler, metotreksat ve mTOR İnhibitörleri için uygulama yol-
ları ve marka adları tablo 4’de gösterilmiştir.

Tablo 4 Metinde belirtilen diğer immünmodülatörler: marka adları ve uygulama 
yolu (Eguia ve ark., 2020) 

 

PO: Oral yolla / IV: Intravenöz yolla
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2.2 MRONJ İçin Risk Faktörleri

MRONJ etiyolojisinde rol alan ilaçların uygulanma yolu, dozu ve uy-
gulanma süresi riskin yüksekliğini belirlemede önemlidir. IV bifosfonatlar 
MRONJ’un baskın sebebidir. Zoledronik asidin, diğer bifosfonatlara göre 
15 kat daha fazla MRONJ gelişme riskini artıran yüksek potansiyeli bulun-
maktadır. Bifosfonat kullanım süresi de MRONJ gelişimi için bağımsız bir 
faktördür. IV bifosfonata maruz bırakılan bütün hastalar arasında 1 yıllık 
tedavi sonrasında BRONJ gelişme oranı %1 iken, bu oran 4 yılın sonun-
da %13’e çıkmıştır. Bu artışın sebebinin kümülatif dozun artması olduğu 
düşünülmektedir. Literatürde MRONJ gelişim süresi zoledronik asitte 12-
24 ay, pamidronatta 19-30 ay, ibandronatta 13-21,5 aydır. Ayrıca kombine 
uygulamaların da MRONJ gelişimine etkisi vardır. Kemoterapi, eritropoe-
itin terapisi, renal dializ, hipotiroidizm ve diyabet gibi eş zamanlı medikal 
sorunlar MRONJ gelişimi için risk faktörleridir. Chiu ve arkadaşları, bifos-
fonatla beraber steroid kullanımının ONJ’yi daha erken indüklediğinden ve 
osteonekrozun daha şiddetli olabilme durumundan bahsetmiş ayrıca ilacın 
kesilmesine çok daha yavaş cevap verildiğini ve iyileşmenin daha az olduğu-
nu belirtmişlerdir (Yazıcı ve ark., 2017).

2.3 MRONJ Tetikleyicileri

MRONJ etiyopatolojisinde etkili ilaçların kullanılmasıyla spontan olarak 
ortaya çıkabileceği gibi çeşitli durumlarla tetiklenerek de ortaya çıkabilir. Diş 
çekimi en sık bildirilen tetikleyici faktördür. ONJ, mandibulada maksillaya 
göre daha sık görülür bunun sebebinin daha az vaskülarizasyon göstermesi 
olduğu düşünülmektedir. Ek olarak periodontal hastalıklar, implant tedavisi, 
akut enfeksiyon, endodontik tedavi, periodontal cerrahi ve diğer oral cer-
rahiler halihazırda risk altında olan hastalarda çene nekrozunu başlatıcı etki 
gösterebilir. Ayrıca bıçak sırtı kretler ve uyumsuz hareketli protezler de ON-
J’yi tetikleyebilir (Kawahara ve ark., 2021).

2.4 MRONJ Tedavisi

MRONJ tedavisi iki ana başlıkta incelenebilir. İlki “primum non nocere” 
yani “önce zarar verme” prensibine dayanan konservatif tedavidir. İkincisi ise 
oldukça agresif bir cerrahi olan nekrotik kemiğin çıkarılması ve takip eden 
rekonstrüksyonudur (Otto, 2014).

Bu iki ana tedaviye ek destekleyici tedaviler de vardır. Bunlardan en öne 
çıkanı hiperbarik oksijen olmakla birlikte, düşük dozlu lazer ve büyüme fak-
törleri ile kemik stimülasyonu da uygulanmaktadır (Carey & Palomo, 2008).
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MRONJ tedavisi oldukça zordur ve hala herkesçe kabul edilen bir tedavi 
stratejisi belirlenmemiş olması tedaviyi daha da zorlaştırmaktadır. Bu yüz-
den nekroz oluşmadan önlemek esas önem arz eden kısımdır. Çoğu araştır-
macı invaziv işlemlerden önce ilaca ara verilmesini önerse de bunun yararlı 
olup olmadığı ile ilgili kesin deliller bulunmamaktadır. Konservatif tedavi 
oral hijyeni, periyodik dental kontrolleri, klorheksidinle yapılan gargarayı ve 
antibiyotik tedavisini içermektedir. Bu tedavinin asıl hedefleri; ağrıyı kontrol 
altına almak, dokulardaki enfeksiyonu elimine etmek ve kemik nekrozunu 
minimalize etmektir. MRONJ tedavisinde konservatif ve cerrahi tedaviyi 
karşılaştıran Ritsow ve arkadaşları çalışmalarında konservatif yolla tedavi 
edilen hastalarda başarı oranı %20 iken, cerrahi yolun tercih edildiği has-
talarda başarının %85 in üzerinde olduğunu bildirmişlerdir. Her iki tedavi 
yöntemi ve daha fazlası için ek araştırma ve çalışmaların yapılması ihtiyacı 
devam etmektedir. Tablo 5’de evre tanımları ve bu evrelere göre tedavi stra-
tejileri belirtilmiştir (Yazıcı ve ark., 2017).

Tablo 5 MRONJ tedavi yaklaşımları (Yazıcı ve ark., 2017) 

3. Sonuç ve Öneriler

Başlangıçta sadece bifosfonatlarla ilişkili olarak tanımlanan MRONJ için, 
günümüzde artan bir ilaç listesi potansiyel risk taşımaktadır. İlaçların risk 
düzeyi uygulama kılavuzları ve dozajı, tedavi süresi ve eşlik eden sistemik 
patolojilerin varlığına göre değişir. Bir dizi biyo-benzer ilacın ve yeni bi-
yolojik ilaçların yakın zamanda piyasaya sürüleceği göz önüne alındığında, 
ONJ ile ilgili ilaçlar listesinin önümüzdeki yıllarda devam eden büyümesini 
öngörmek mantıklıdır.

Şu anda MRONJ için etkili bir tedavi yoktur, önlemek esastır. Hastanın 
sistemik durumu izin veriyorsa yüksek risk grubu ilaçlar ile tedaviye başlan-
madan önce kapsamlı bir diş hekimliği değerlendirmesi sağlanmalıdır. Sık-
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lıkla MRONJ’un, etkili ilaçların kümülatif etkisine ek bir tetikleyici ile ortaya 
çıktığı ve bu tetikleyicilerden en sık görülenin diş çekimi olduğu düşünüldü-
ğünde onkolog ve diş hekimlerinin iyi bir iletişim içinde olması hasta lehine 
olacaktır. İlaca başlandıktan sonra bile gerekli dental tedavilerin bitirilmesi ve 
ideal oral hijyenin sağlanması ONJ riskini düşürecektir. MRONJ ile sıklıkla 
karşılaştığımız günümüzde, hastaların riskli ilaçları reçete eden hekimler ta-
rafından diş hekimine yönlendirilmeleri birçok vaka için profilaktik olacak ve 
hastaların, bu yönetimi ve tedavisi zor patoloji ile karşılaşma riskini önemli 
ölçüde azaltacaktır.
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