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Prostat Kanseri Tedavisinde Kullanilan Bifosfonata Bagli Olarak
Mandibulada Gelisen Osteonekroz

Osteonecrosis of the Mandible Related to Biphosphonate Used in the Treatment
of Prostate Cancer
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Bisfosfonat bilesikleri, hiperkalsemi ile seyreden
malign timorlerde, patolojik kirklarda ve omurilik
basisi gibi hasta agsindan yiksek riske sahip
komplikasyonlari azaltmak amaciyla kemik tutulumu
mevcut kanser hastalarinda kullanilmaktadir  (1).
Uglincii nesil daha giiclii bifosfonatlarin kullanilmaya
baglanmasindan sonra mandibula osteonekrozu daha
sik ortaya ¢ikan bir patolojidir (2). Osteonekroz, ¢ene
kemiklerinin gegici veya daimi olarak kanlanmasinin
engellenmesi sonucunda nekroz gelismesi olup, nadir
gorilen bir durumdur. Bifosfonat tedavisi uygulanan
bireylerde osteonekroz gorilme sikhiginin  %1-21
arasinda degistigi bildirilmistir (3,4). Osteonekrozun
sadece ¢ene kemiklerinde gdrilmesinin nedeninin, bu
kemiklerin digerlerinden farkli olarak siklikla maruz
kaldigi travma nedeniyle Gzerlerindeki ince periost ve
mukozanin  bitinliginin  kolaylkla  bozularak
mikroorganizmalarin  bolgeye yerlesmesine imkan
saglamasina bagdll oldugu disiundlmektedir (3).
Osteonekroz tanisi detayli bir anamnez, iyi bir klinik
muayene ile konulur. Bu makalenin amaci, kemik
metastazi yapmig prostat kanseri tedavisi icin
bifosfonat kullanan bir hastada mandibulada gelisen
osteonekrozu okurlariniziz dikkatine sunmaktir.

Yetmis bes yasinda erkek hasta, alt damakta yara
sikdyetiyle klinigimize bagvurdu. Alinan anamnezde,
daha onceden hastaya kemige metastaz yapmisg
prostat kanseri teshisi konulmus oldugu &grenildi.
Hasta tedavi surecinde Casodex, Zoladex ve adl
ilaglari kullandigi, bunlarin yani sira, Zometa adli
bifosfonat iceren ilaca da yine de ayni dénem
baglayip  hala kullandigini  belirtti. Hasta alt
damagindaki mevcut lezyonun tedavinin 36. ayinda
ortaya ciktigini ifade etti. Adiz i¢i muayenede
mandibula sad premolar kisimda sag kesici disten
birinci pre-molar disin arkasina uzanim gdsteren
ulsere lezyon mevcuttu. Hastaya Kulak Burun Bogaz
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klinigi tarafindan lezyona yénelik biyopsi iglemi
uygulandi. Biyopsi sonucu “skuaméz epitelde fokal
erozyon, akantoz, hafif papillamatéz, spongioz,
6kosit ekzositozu, subepitelial alanda
lenfoplazmasiter dens inflamasyon” saptandi. Oral
diagnoz klinigi tarafindan alinan anamnez, yapilan
klinik muayene sonucunda lezyona prostat kanseri
tedavisinde kullanilan zoledronik asit monohidrat
etken maddeli bifosfonata bagl gelisen osteonekroz
teshisi konuldu. Hastaya lokal anestezi altinda
marjinal kemik rezeksiyonu onerildi.

Diger bifosfonatlarla karsilastinldiginda zoledronik
asit, iskelet sisteminde gelisen ve yasam kalitesini
olumsuz yoénde etkileyen patolojileri anlaml olarak
azaltmasi nedeniyle, metastatik lezyonlarin bulundugu
prostat  kanseri  vakalarinda  standart tedavi
protokoliine girmistir (5). Bu yaygin kullanimindan bir
middet sonra ise, ¢ene kemiklerinde osteonekroz
gelisen vakalar bildirilmeye baglanmistir (6,7).

Bifosfanatlar kemik dokusuna yiksek afiniteli ve
kemik yikimini engelleyen sentetik pirofosfat anologu
molekillerdir. Bifosfonatlarla iliskili mandibula ve
maksillada olugan osteonekroz tanimi ilk olarak 2003
yiinda Marx ve ark. (8) tarafindan yayinlanmigtir.
Bifosfonatlar bélgesel kan damarlarini oblitere ederek
avaskller kemik nekrozuna ve keratinosit hicre
dénguslni baskilayarak mukozal hasara sebep olmasi
osteonekroz olusum patogenezi olarak kabul
edilmektedir. Osteonekrozun siklikla mandibula ve
maksillada gérilmesinin ardinda, bu kemiklerin diger
kemiklerden farkli olarak maruz kaldig travma
sebebiyle, Uzerlerindeki ince periost ve mukozal
butiinligun kolaylikla dagilmasi mikroorganizmalarin
o alana yerlesmesine imkan saglamasina bagh oldugu
dusundlmektedir (9,10). Vaskilarizasyon &zellikleri
nedeniyle %60 oraninda mandibula, %30 oraninda ise
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maksillada osteonekroz gériliurken, her iki kemikte
%10 oraninda gorilmektedir (9). Bifosfonat tedavisi
alan bireylerde osteonekroz sikhginin %1-21 arasinda
degistigi bildiriimistir (9). Osteonekroz teshisi konulan
vakalarda oncelikle medikal tedaviye baslaniimalidir
(9). Osteonekroz gelisen vakalarda bifosfonat
tedavisine ara verilmesi veya kesilmesi konusunda
kesin bir goriis bulunmamaktadir. Sunulan hastada da
yapilan konsiltasyon sonucu hastaligin stabil oldugu
kanaatine varilmig ve hastanin bifosfonat kullanimina
ara verilmistir.

Sonug¢ olarak, kemige metastaz yapmis prostat
kanseri tedavisinde yaygin olarak kullanilan zoledronik
asit etken maddeli bifosfonat, mandibula kemiginde
osteonekroza  sebep  olabileceginden  iroloji
hekimlerinin kemige metastaz yapmig olan prostat
kanseri tedavisi hikayesi olan ve zoledronik asit
tedavisi alan hastalarda osteonekrozun gelisebilecegi
hakkinda bilgi sahibi olmalari ve, bu tedaviyi géren
veya gobrecek olan hastalari da konu hakkinda
bilgilendirmeleri gerekmektedir.
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