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Ö Z E T 

Periodontitis ve osteoporoz, yaşlanan nüfus için önemli halk sağlığı sorunları oluşturan yaygın 
inflamasyonla ilişkili durumlardır. Periodontal hastalıklar, ağırlıklı olarak dento-gingival dokulardaki 
disbiyozis ve inflamatuvar nitelikli bir dizi bozukluktan oluşur. Osteoporoz, artan kırık riski ile birlikte kemik 
mineral yoğunluğu (KMY)’ nun ve yapısının bozulması ile karakterize, yaşa bağlı bir kemik hastalığıdır. Bu 
derlemede, osteoporoz ve periodontitis arasındaki ilişki hakkında bir güncelleme sağlamak için son 25 
yıldaki literatür değerlendirilip, bunların mekanistik bağlantılarının, ortak risk faktörlerinin ve terapötik 
etkilerinin tartışılması amaçlanmaktadır. Sistemik ve alveolar kemik kaybı (AKK) arasındaki ilişkiyi inceleyen 
klinik çalışmalarda, 1996-2020 yılları arasındaki 10 araştırma, KMY ile AKK arasında ters bir korelasyon 
olduğunu ortaya koymuştur. Alveolar kemik kaybının radyografik olarak değerlendirilmesi önemli bir kriter 
olsa da, klinik ataçman kaybı (KAK); hastanın yaşamı boyunca periodontitis prognozunu yansıtan, teşhisi 
ve evrelendirilmesi için kritik bir ölçümdür. 1995-2020 yılları arasındaki 23 çalışmadan 17'si KAS ile 
osteoporoz arasında anlamlı bir ilişki olduğunu ortaya koymuştur. Her iki hastalıkta yaşa bağlı oksidatif 
stres ve yaşlanma, proinflamatuvar doku mikroçevresini yönlendiren ve kemik yeniden şekillenme sürecinin 
bozulmasına neden olan altta yatan mekanizmalardır. D vitamini eksikliği ve sigara kullanımı gibi ortak risk 
faktörleri bu mekanistik ilişkide önemli rol oynamaktadır. Bu faktörlerin ve aralarındaki etkileşimin 
anlaşılması, disiplinler arası yönetimi ve her iki hastalığa yönelik potansiyel terapötikleri incelemek için iyi 
kontrollü uzun dönem çalışmalar yapılmasını gerektirmektedir. 
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1. Giriş  

Periodontitis  ve  osteoporoz,  yaşlanan  nüfus  için  önemli  halk  sağlığı  sorunları  oluşturan  yaygın 
inflamasyonla  ilişkili  durumlardır.  Periodontal  hastalıklar,  ağırlıklı  olarak  dento-gingival  dokulardaki 
disbiyozis ve inflamatuvar nitelikli bir dizi bozukluktan oluşur [1,2]. Periodontal hastalığın en yaygın şekli 
olan   gingivitis,   bakteri   plağı   birikimine   karşı   geri   dönüşümlü   bir   inflamatuvar   yanıttır   ve   
plak uzaklaştırıldığında  kendi  kendini  sınırlar.  Periodontitis  ise,  daha  derin  periodontal  doku  ve  
alveoler kemiğin inflamasyonunu temsil eden, diş eti sulkusunun progresif olarak derinleşmesine ve 
daha fazla plak  ve  diş  taşı  birikimine    yol  açan  bir  hastalıktır.  İleri  evrede  periodontitis,  alveoler  
kemiğin  geri dönüşümsüz yıkımı ve diş desteğinin kaybı ile ilişkilendirilerek diş mobilitesine ve kaybına 
neden olur. Periodontal hastalık modeli; disbiyotik subgingival biyofilm, konak immün yanıtı ve genetik 
etki, yaşlanma,  beslenme  yetersizlikleri,  hormonal  denge  ve  tütün  kullanımı  gibi  çevresel/risk  
faktörleri arasındaki çok faktörlü etkileşimlerden kaynaklanmaktadır.Periodontal hastalık prevelansı 
aralığı %20 ile  %50 arasında değişen, dünya genelinde  en sık görülen  11. Hastalıktır [3].  Osteoporoz,  
artan kırık riski  ile  birlikte  kemik  yoğunluğunun  ve  yapısının  bozulması  ile  karakterize,  yaşa  bağlı  
bir  kemik hastalığıdır. Dünya çapında 200 milyondan fazla insanı etkileyen, 50 yaş üstü her 3 kadından 
1'inin ve 5 erkekten 1'inin kırık  riski taşıdığı  en yaygın metabolik kemik hastalığıdır [4,5]. 
 
Hem   periodontitis   hem   de   osteoporoz,   inflamasyon   ve   yaşlanma   ile   yakından   ilişkili   kemik 
bozukluklarıdır. Çoklu ortak risk faktörleri ve patojenik mekanizmalardaki bağlantılar, osteoporoz gibi 
sistemik  bir iskelet hastalığının  periodontitiste AKK’yı  arttırdığına dair tutarlı bir varsayım  olmuştur. 
2000'li yılların başına kadar olan ilk klinik bulgular tartışmalı olsa da, son araştırmalar bu iki hastalık 
arasındaki ilişki için çok daha objektif kanıtlar sağlamıştır. Bu derlemede, osteoporoz ve periodontitis 
arasındaki   ilişki   hakkında   bir   güncelleme   sağlamak   için   son   25   yılda   yayınlanan   literatür 
değerlendirilip,   bu   ilişkinin   mekanistik   bağlantıları,   ortak   risk   faktörleri   ve   terapötik   etkilerinin 
tartışılması amaçlanmıştır. 

A B S T R A C T 
 

Periodontitis and osteoporosis are conditions associated with widespread inflammation that pose significant 
public health problems for the ageing population. Periodontal diseases consist of a series of disorders in the 
dento-gingival tissues that are predominantly dysbiotic and inflammatory in nature. Osteoporosis is an age- 
related bone disease characterised by deterioration of bone density and structure with an increased risk of 
fracture. This review aims to provide an update on the relationship between osteoporosis and periodontitis by 
evaluating the literature published in the last 25 years, followed by a discussion of their mechanistic links, 
common risk factors and therapeutic implications. In clinical trials examining the relationship between systemic 
and alveolar bone loss (ABL), all 10 studies published between 1996 and 2020 revealed an inverse correlation 
between systemic bone mineral density (BMD) and ABL. Although radiographic assessment of alveolar bone 
loss is an important criterion, CAL reflects the lifetime experience of periodontitis and is a critical measure for 
the diagnosis and staging of periodontitis. Of the 23 studies published between 1995 and 2020, 17 showed a 
significant association between CAL and osteoporosis. In both diseases, age-related oxidative stress and 
ageing are the underlying mechanisms that drive a pro-inflammatory tissue microenvironment, thus leading to 
impairment of the bone remodelling process. These mechanistic links are implicated in common risk factors 
such as vitamin D deficiency and smoking. Understanding these factors and their interaction requires 
interdisciplinary management and well-controlled longitudinal studies to examine potential therapeutics for both 

diseases. 
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Periodontitis ve Osteoporoz Arasındaki Klinik Korelasyon 
 
Periodontitis  ve  osteoporoz  arasındaki  bağlantı  ilk  olarak  1960  yılında  kurulmuş  ve  periodontitis 
başlangıçta sistemik "pre-senil osteoporozun" [6] lokal bir belirtisi olarak görülmüştür. Kısa süre sonra 
bakteri plağının bu iki hastalığı birbirinden ayıran birincil etiyolojik faktör olduğu ortaya çıksa da, hipotez  
temelde  iki  soruya  odaklanan  kapsamlı  çalışmalara  ve  meta-analizlere  yol  açmıştır:  (1) 
osteoporozda kemik kütlesinin sistemik olarak zayıflamasının lokalize alveolar kemik kaybı eğilimini 
artırıp artırmadığı; ve (2) osteoporozun ataçman kaybını ve periodontitisin diğer klinik belirtilerini 
şiddetlendirip   şiddetlendirmediği.   Ancak,   belirleyici   olarak   kullanılan   farklı   klinik   ve   radyolojik 
parametrelere bağlı olarak periodontitis ve osteoporoz için bugüne kadar yapılan çalışmalar, bu iki 
hastalık  arasındaki  ilişkinin  farklı  güçlerde  olduğunu  ortaya  koymuştur.  Literatürü  daha  ayrıntılı 
incelemeden  önce,  periodontitis  ve  osteoporoz  için  geliştirilen  sınıflandırma  ve  tanı  kriterlerinin 
açıklığa kavuşturulması gerekmektedir. 
 
Son kırk yılda, periodontal hastalıkların sınıflandırılması, patojenik faktörler, konak yanıtı ve sistemik 
hastalıklarla   ilişki   konusunda   ortaya   çıkan   kanıtlar   göz   önüne   alındığında,   birkaç   büyük 
güncellemeden  geçmiştir [2,7,8].   En  son  2017  çalıştayında,  periodontitis  üç  ana  formda  yeniden 
sınıflandırılmıştır: Nekrotizan periodontitis, sistemik hastalığın bir belirtisi olarak periodontitis ve daha 
önce  iki  ayrı  "kronik"  ve  "agresif"  kategoriyi  birleştiren  periodontitis [9].  Çeşitli  sistemik  ve  genetik 
bozukluklar, immun sistemi önemli ölçüde tehlikeye atarak ileri evre periodontitisin erken dönemde 
ortaya  çıkmasına  neden  olur.  Buna  karşın,  osteoporoz  da  dahil  olmak  üzere  bazı  yaygın  sistemik 
hastalıklar periodontitis patogenezi üzerinde nispeten orta derecede etkiye sahiptir. Periodonsiyum 
kaybına  katkıda  bulunabilen  bu  sistemik  hastalıklar  risk  faktörleri  olarak  düşünülmelidir.  2017'deki 
çalıştayın  görüşü,  osteoporozun  radyografik  alveolar  kemik  kaybının  daha  yüksek  prevalansı  ve 
şiddeti  ile  anlamlı  şekilde  ilişkili  olduğu  sonucuna  varmıştır.  Bununla  birlikte,  periodontitisin  diğer 
klinik parametreleri ile net bir ilişki yoktur [10]. 
  
Genel olarak, periodontitisin teşhisi ve evrelendirilmesi, klinik  ataçman kaybının (KAK) incelenmesi ve 
radyografik kemik kaybının değerlendirilmesinin bir kombinasyonuna dayanmaktadır [8]. 1-2 mm KAK 
ve kemik kaybının kök uzunluğunun <%15'inden az olması hafif periodontitis (Evre I), 3-4 mm KAK ve 
%15-%30 alveolar kemik kaybı orta evre periodontitis (Evre II) ve KAK ≥5 mm ve >%30 kemik kaybı 
şiddetli periodontitis (Evre III ve IV) olarak karakterize edilir [11]. Bu ölçümler, sondalama cep derinliği 
(SCD), sondalamada kanama (SK), diş kaybı, kemik kaybı paterni, furkasyon tutulumu ve   sistemik   
risk   faktörlerinin   varlığı   gibi   parametrelerle   birleştirildiğinde,   periodontitis   vakasını yönetmek için 
hastalığın karmaşıklık ve  ilerleme hızını daha da iyi oranda belirler [8,11]. 
 
Öte  yandan,  osteoporoz  tanısı  için  altın  standart,  dual  enerjili  X-ışını  absorpsiyometrisi  (DXA) 
kullanılarak lomber vertebra ve/veya proksimal femur KMY değerlendirilmesidir [12]. Osteoporoz, 
sağlıklı genç bir yetişkinin ortalama KMY değerinin -2,5   veya daha fazla altında bir KMY skoru (T skoru) 
olması ile tanımlanır. Osteoporoz için tanı kriterleri iyi belirlenmiş olsa da, düşük KMY'ye sahip hastalar 
için kırık riskinin değerlendirilmesi birden fazla risk faktörünü dikkate alır. Kırık riskini belirlemek  için  
kantitatif  bilgisayar  tomografisi  (QCT)  gibi  diğer  doğrulanmış  KMY  ölçüm   teknikleri kullanılabilir.   
Müdahale   eşiğini  belirlemek   için   tek   başına   KMY  yerine   10   yıllık  kırık   olasılığı önerilmektedir 
[12].  Bununla  birlikte,  periodontitis  ile  korelasyon  üzerine  yapılan  klinik  çalışmaların çoğunda,  
osteoporotik  hastalarla  ilişkili  sistemik  KMY'yi  temsil  etmek  için  gösterge  olarak  lomber ve/veya 
femoral DXA kullanılmıştır [13]. 
 
Osteoporoz ve Alveolar Kemik Kaybı Arasındaki Korelasyon 
 
Osteoporoz, trabeküler ve kortikal kemiğin genel incelmesini ifade ettiğinden, uzun süredir devam eden 
hipotez, osteoporotik hastalarda dişleri çevreleyen alveolar kemiğin periodontitis ile ilişkili kemik kaybına 
daha duyarlı olduğudur. Sistemik ve alveolar kemik kaybı (AKK) arasındaki ilişkiyi inceleyen klinik 
çalışmalarda, 1996-2020 yılları arasında yayınlanan 10 çalışmanın tümü, sistemik KMY ile AKK 
arasında  ters  bir  korelasyon  olduğunu  ortaya  koymuştur [14-23].  Tüm  çalışmalarda  osteoporozun 
belirleyicisi  olarak  lomber  vertebra  ve/veya  femur  boynu  DXA  kullanılmıştır.  Bununla  birlikte,  DXA 
dişsiz  bireylerde  alveoler  KMY'yi  ölçmekle  sınırlı  olduğundan,  AKK'yi  değerlendirmek  için  AKY’nin 
veya AKK'nin doğrusal değerlendirmesi de dahil olmak üzere intraoral [15,19,21,23,24] veya panoramik 
radyografiler [16,22],    mandibular    kortikal    genişliği        (MKG)    değerlendirmek    için    panoramik 
radyografiler [14,16,17,22]  ve  alveoler  KMY'nin  dijital  dansitometri  analizi [18,20,23]  gibi  çeşitli  
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alternatif teknikler  kullanılmıştır.  Bu  parametreler  hem  kemik  hacmi  ve  yoğunluğunu  hem  de  
kortikal  ve trabeküler kemiği kapsadığından, AKK'nin sistemik KMY ile ters orantılı olduğu sonucu 
özellikle ilgi çekicidir. 
 
Kompakt kortikal kemik ve süngerimsi trabeküler kemik oranı maksilla ve mandibula arasında önemli 
farklılıklar gösterir. Omurga ve maksillada yaklaşık %10 kortikal kemik bulunurken, mandibula %80'e 
kadar kortikal kemik ve %20 trabeküler kemik içerir [25]. Mandibulada, kortikal kemik inferior kortekste 
yoğunlaşır  ve  50  yaşından  sonra  zamanla  birlikte  genişliği  azalmaya  başlar.  Bu  nedenle,  MKG, 
inferior korteksin iyi yakalandığı panoramik radyografiler kullanılarak kortikal kemik değerlendirmesi için 
bir indeks olarak kullanılır. Çalışmalar, MKG incelmesinin sistemik KMY ile önemli ölçüde ilişkili 
olduğunu ve osteoporoz için potansiyel bir risk göstergesi olduğunu göstermiştir [14,26,27]. Ancak, MKG 
sistemik kırık riski ile ilişkili değildir [14,27]. Kortikal kemiğin aksine, mandibular trabeküler kemik paterni 
kırık  riski  ile  daha  yakından  ilişkilidir, [28,29]  ve  osteoporoz  için  kadınlarda  değerli  bir  belirteç  
görevi görür [27,29,30]. Çoğu kadında ileri yaşla birlikte mandibuler trabeküler patern daha aralıklı ve 
daha az bağlantılı hale gelirken, çoğu erkekte trabeküler patern korunur [28,31]. Trabeküler paterni 
doğrudan ölçmenin  zorluğu  göz  önüne  alındığında,  çoğu  çalışma,  alveoler  KMY'nin  dansitometri  
yoluyla değerlendirilmesine  veya  periodontal  kemik  kaybının  büyük  oranda     yoğunlaştığı  alveolar  
kret yüksekliğinin (AKY)   ölçülmesine başvurmuştur. Tutarlı bir şekilde, hem AKY hem de alveoler KMY 
sistemik KMY ile korelasyon göstermektedir. Özellikle ağırlıklı olarak trabeküler maksiller kemikte, 
alveolar  KMY  lomber  ve  kalça  KMY  ile  de  ilişkilidir [32].  Birlikte  ele  alındığında,  osteoporozun 
postmenopozal  kadınlarda  AKK’ya  daha  yatkınlıkla  ilişkili  olduğunu  destekleyen  güçlü  kanıtlar 
vardır [13]. 
 
Bir uyarı olarak, 1992 tarihli tek bir çalışmada 46-55 yaş arası kadınlarda alveoler kemik yüksekliği ile 
sistemik KMY arasında istatistiksel olarak anlamlı bir korelasyon bulunmamıştır [33]. Çalışma yüksek 
oranda dişsiz denek içerdiğinden, sonuçların deneklerdeki etkilenen diş sayısı ile karıştırılmış olması 
mümkündür.   Ayrıca  çalışmadaki  perimenopozal  kadınların   göreceli  olarak   genç  yaşta  olması, 
postmenopozal osteoporozun katkısının olmamasını açıklayabilir. Çalışmaların çoğu kesitsel olmakla 
birlikte, östrojen replasman tedavisinin etkisini inceleyen 5 yıllık longitudinal bir çalışma, omurga ve el 
bileği   KMY'si   ile   bağlantılı   olarak   mandibuler   kemik   kütlesinde   de   önemli   iyileşme   olduğunu 
göstermiştir [34].  Aksine,  sistemik  KMY  değerlendirilmeksizin  erkeklerin  ve  yaş,  cinsiyet  ve  eksik  
diş sayısı dağılımı açısından erkeklere oranla farklılık göstermeyen kadınların (menopozdan bağımsız 
olarak)  dahil  edildiği  bir  kesitsel  çalışmada,  dişli  hastalar  dişsiz  hastalara  oranla  daha  düşük 
mandibular KMY değerleri göstermişlerdir [35].  Tüm kırıkların %70'i osteoporotik kadınlarda meydana 
geldiğinden [4] ve osteoporozun ağırlıklı olarak menopoz sonrası östrojen eksikliği ile ilişkili olduğuna 
dair geleneksel görüş nedeniyle, çoğu çalışmanın menopoz sonrası kadınlara odaklanması şaşırtıcı 
değildir. Bu eğilimi destekleyen sınırlı bulgulara rağmen [14] AKK’nın cinsiyete özgü farklı paterni göz 
önüne  alındığında,  osteoporozun  erkeklerde  AKK  İile  ilişkili  olup  olmadığını  doğrulamak  için  daha 
fazla analiz yapılması gerekmektedir. 
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         Tablo 1: Alveolar kemik kaybı ve sistemik KMY arasındaki korelasyona ilişkin literatür özeti  

 

MKG: Mandibuler kortikal genişlik, AKY: Alveoler kret yüksekliği, AKK: Alveoler kemik kaybı, KMY: Kemik mineral yoğunluğu 

 
Osteoporoz ve Periodontal Ataçman Kaybı Arasındaki Korelasyon 
 
AKK’nın radyografik olarak değerlendirilmesi önemli bir kriter olsa da, KAK periodontitis prognozununun  
belirlenmesi  ve  periodontitisin  teşhisi  ve  evrelendirilmesi  için  kritik  bir  ölçümdür [8]. 1995-2020  
yılları  arasındaki  23  çalışmadan  17'si  KAK  ile  osteoporoz  arasında  anlamlı  bir  ilişki olduğunu   
ortaya   koymuştur [15,21,22,36-57].   Bunlar   arasında   örneklem   büyüklüğü   30 [49]   ile   2990 [39] 
arasında  değişen 18 kesitsel ve  5 longitudinal çalışma yer almaktadır Çalışmaların çoğu 41 ila  80 
yaşları arasındaki postmenopozal kadınlara odaklanmıştır. Sistemik KMY'yi temsil etmek için lomber 
ve/veya femoral DXA kullanılmıştır. Ancak periodontitisin belirleyicisi olan KAK ölçümlerine, SCD ve SK 
gibi diğer parametrelerin dahil edilmesiyle,  klinik sonuçlar oldukça değişkendir. Standart bir KAK 
kriterinin olmaması, bu çalışmaların sonuçlarındaki değişkenliğe katkıda bulunabilir. Bununla birlikte, 
2010'dan bu yana yapılan daha yeni çalışmalar, klinik sınıflandırma kriterlerine uygun olarak, şiddetli 
periodontitis için belirleyici olarak KAK >5 mm'yi kullanmışlardır. Çok daha katı bir kriter olan KAK >7 
mm  olarak  belirleyen  tek  bir  çalışma  hariç  [45]     diğer  çalışmalarda  KAK  ve  sistemik  KMY  
arasında pozitif  bir  ilişki  olduğu  gösterilmiştir.Benzer  şekilde,   2010  ve  2017  yıllarında  yapılan  2  
sistematik incelemede de   benzer sonuçlara ulaşılmıştır [58,59]. Penoni ve arkadaşları, ön yargıları ve 
kanıtların niteliklerini  göz  önünde  bulundurarak,  objektif  bulgulara  sahip  11  çalışmadan  10'unun  

 
Çalışma 

 

 
Yıl 

 
Örneklem 
büyüklüğü 

 

 
Ağız içi 
kemik kaybı 
belirleyicisi 

 
Osteoporoz 
belirleyicisi 

 
Yaş (yıl) 

 
Hasta 
popülasyonu 

 
Korelasyon: 
AKK ve 
sistemik 
KMY 

Okabe  

ve 

Diğerleri 

2008 659 MKG (pano) DXA topuk 80 262 erkek ve 
397 kadın 

Evet 

Brennan 
ve 
Diğerleri 

2008 1256 AKY (ağız içi) DXA önkol, 
kalça, 
omurga 

66.6 ± 7.0 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (70 yaş 
altı kadınlar 
arasında) 

Ishii  

ve 
Diğerleri 

2007 54 MKG, AKK 
(pano) 

DXA femur 56.8 ± 7.7 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (MKG); 
güçlü değil 
(AKK) 

Taguchi 
ve 
Diğerleri 

2007 450 MKG (pano) DXA 
omurga 

57.2 ± 8.1 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Takaishi 
ve 
Diğerleri 

2005 40 alveolar KMY 
(ağız içi) 

DXA 
omurga, 
ultrason 

59.4 ± 5.6 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Hilderbolt 
ve 
Diğerleri 

2002 49 AKY (ağız içi) DXA 
omurga, 
femur 

60 ± 5.5 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Jonasson 
ve 
Diğerleri 

2001 80 alveolar KMY 
(ağız içi) 

DXA ön kol 47 ± 27 Karışık Evet 

Tezal  

ve 
Diğerleri 

2000 70 AKK (ağız içi) DXA 
omurga ve 
femur 

62.1 ± 7.1 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Taguchi 
ve 
Diğerleri 

1999 90 MKG, AKK 
(pano) 

QCT 
omurga 

54.1 ± 7.4 Karışık Evet (MKG); 
hayır(AKK) 

Payne  

ve 
Diğerleri 

1999 38 AKY, alveolar 
KMY (ağız içi) 

DXA 
omurga 

53.9 ± 0.4 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (AKY 
ve alveolar 
KMY) 
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KAK  ile sistemik  KMY  arasında  pozitif  korelasyon  gösterdiğini  öne  sürmüştür.[58]  Özellikle,  11  
çalışmanın tamamından elde edilen veriler değerlendirildiğinde; normal KMY grubu ile 
karşılaştırıldığında, düşük KMY grubunda %3,04 daha fazla KAK >4 mm ve %5,07 KAK >6 mm olan 
bölgeler olduğu görülmüştür.  Bölgelerin  %30'u  sınır  olarak  alındığında,  bu  fark  lokalize  
periodontitisten  generalize periodontitise  geçişte  önemli  bir  klinik  etki  yaratabilir [58].  Periodontitisli  
olguların  mandibular  KMY değerleri periodontal olarak sağlıklı olgulara göre anlamlı olarak daha düşük 
iken, mandibular KMY değerleri ile klinik periodontal yıkım parametreleri arasında anlamlı negatif 
korelasyon bildirilmiştir [60]. 
 
Şiddetli periodontitiste KAK, alveoler kemik desteğinin yıkımı ve diş kaybıyla sonuçlanır. Diş kaybı ve 
sistemik   KMY   arasındaki   korelasyonu   değerlendiren   16   çalışmadan   11'i   pozitif   bir   ilişki 
gösterirken, [22,41,42,44,47,50,51,61-64]  5 çalışma çelişkili sonuçlar bildirmiştir.[40,46,55,56,65] 
Korelasyon eksikliği nispeten küçük örneklem büyüklüğü ve daha önceki çalışmalarda yaş gibi karıştırıcı 
faktörlerin dahil edilmesi  gibi  faktörlere  bağlı  olabilir [40,46,55].  Yaş  ve  sigara  gibi  karıştırıcı  
faktörler  düzeltildiğinde, büyük gruplu çok merkezli bir çalışma, diş kaybı ile sistemik KMY arasında 
sınırda bir ilişki olduğunu göstermiştir [61]. Periodontitisin ötesinde diş kaybının aynı zamanda birden 
fazla hastalıkla ilişkili klinik bir son nokta olduğu da unutulmamalıdır. Osteoporozun katkısı, diş bakımına 
erişim ve ağız hijyeni alışkanlıkları gibi diğer klinik ve sosyoekonomik faktörlere kıyasla daha az önemli 
olabilir. 
 
Bir bağlantıyı desteklemek için yeterli kanıt olmadığını düşünen 2017 dünya çalıştayının raporundan bu  
yana,[10]  osteoporoz  ile  KAK  veya  periodontitisin  diğer  klinik  parametreleri  arasındaki  ilişkiyi 
destekleyen kayda değer sayıda çalışma ve sistematik inceleme yapılmıştır. Her iki hastalıkla ilişkili çok  
sayıda  risk  faktörü  göz  önünde  bulundurulduğunda,  ilişkinin  daha  fazla  doğrulanması  için  veri 
analizinde   karıştırıcı   faktörlerin   düzeltilmesi   ve   gelecekte   iyi   kontrollü   longitudinal   çalışmalar 
yapılması gerekmektedir. 
 
 
      Tablo 2: Periodontal ataçman kaybı ve sistemik KMY arasındaki korelasyona ilişkin literatür özeti  

 
Çalışma 

 
Yıl 

 
Örneklem 
büyüklüğü 

 
Periodontitis 
belirleyicisi 

 
Osteoporoz 
belirleyicisi 

 
Yaş (yıl) 

 
Hasta 
popülasyonu 

 
CAL ve KMY 
arasındaki 
korelasyon 

Mashalkar ve 
Diğerleri 

2018 94 %30 bölgede 
KAK > 5 mm 

DXA omurga 45-60 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Passos-
Soares ve 
Diğerleri 

2017 492 SD > 5 mm ve 
KAK > 6 mm 

Hiçbiri 66.6 ± 7.4 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (KAK ile 
osteoporoz 

tedavisi) 

Penoni ve 
Diğerleri 

2016 134 SD > 5 mm ve 
KAK > 6 mm 

DXA femur, 
omurga 

69.8 ± 3.9 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Juluri ve 
Diğerleri 

2015 100 KAK, SD DXA omurga 60.2 ± 2.1 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Singh ve 
Diğerleri 

2014 78 SD, KAK, 

diş kaybı 

DXA femur, 
omurga 

46-54 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (KAK ve 
SD), Hayır (diş 

kaybı) 

Tak ve 
Diğerleri 

2014 2990 KAK, 

diş kaybı 

DXA femur, 
omurga 

64 ± 8 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (sadece 
omurga KMY) 

Gondim ve 
Diğerleri 

2013 148 diş kaybı, KAK DXA femur, 
omurga 

58.9 ± 4.3 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Passos ve 
Diğerleri 

2013 521 SD>5mm ile 
KAK>6mm 

DXA femur, 
omurga 

60.6 ± 7.3 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Iwasaki ve 
Diğerleri 

2013 397 KAK, 

diş kaybı, SK 

DXA femur, 
omurga 

68.2 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 
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     SK: Sondalamada kanama, KAK: klinik ataçman kaybı, DXA: çift enerjili X-ışını absorpsiyometrisi, SD: Sondalama derinliği 

 

 
 
 
 

Marjanovic ve 
Diğerleri 

2013 380 SD > 5,5mm 
veya 

KAK > 7mm 

DXA femur, 
omurga 

58 ± 4.7 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Hayır 

Moeintaghavi 
ve 
Diğerleri 

2013 60 SD, KAK, 

diş kaybı 

DXA femur, 
omurga 

50.8-56 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Hayır 

Grocholewic 

ve Diğerleri 
2012 37    KAK, 

   diş kaybı 

DXA femur, 
omurga ve 

önkol 

 

59.4 ± 5.6 

Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Al Habashneh 
ve 
Diğerleri 

2010 400 SD > 5 mm ve 
KAK > 6 mm 

DXA femur, 
omurga 

62.5 ± 6.4 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Nicopoulou ve 
Diğerleri 

2009 665    diş kaybı DXA omurga, 
femur 

45-70 Karışık Evet 

Brennan ve 
Diğerleri 

2007 1329    KAK DXA omurga, 
femur, önkol 

66.6 ± 7.0 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 
(subgingival diş 
taşı olmadan) 

Gomes-Filho 
ve 
Diğerleri 

2007 139 SD > 4 mm ve                    
KAK > 3 mm 

DXA femur, 
omurga 

58.8 ± 6.4 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Taguchi ve 
Diğerleri 

2004 1298 diş kaybı DXA femur, 
omurga 

70.8 ± 9 Karışık Evet (sadece 
femur KMY) 

Mohammad 
ve 
Diğerleri 

2003 30 diş kaybı; KAK DXA 

calcanius 

63.4 ± 8.6 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

Pilgram ve 
Diğerleri 

2002 135    SD, KAK DXA femur, 
omurga 

41-70 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Hayır (zayıf) 

Lundstrom ve 
Diğerleri 

2001 36 SK; SD; dişeti 
çekilmesi; 

DXA femur 70 Karışık Hayır 

Tezal ve 
Diğerleri 

2000 70 KAK, SD, SK DXA femur, 
omurga 

62.1 ± 7.1 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Hayır 

Weyant ve 
Diğerleri 

1999 293 KAK, SD, SK DXA femur 
ve omurga; 

75.5 ± 4.4 Karışık Hayır 

Taguchi ve 
Diğerleri 

1999 90 diş kaybı CT omurga 54.1 ± 7.4 62 
postmenopoz

al 

Evet (sadece 
posterior dişler) 

Mohammad 
ve 
Diğerleri 

1997 44 diş kaybı; KAK; 
SD 

DXA omurga 65.2 ± 1.6 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (KAK) 
Hayır (SD ve 

diş kaybı) 

Hildebolt ve 
Diğerleri 

1997 135 diş kaybı; KAK; 
SD 

DXA femur, 
omurga 

59 ± 6.2 Karışık Hayır 

Mohammad 
ve 
Diğerleri 

1996 42 KAK; dişeti 
çekilmesi 

DXA omurga 68 ± 6.8 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet (dişeti 
çekilmesi) 

Krall ve 
Diğerleri 

1996 189 diş kaybı DXA femur, 
omurga 

60 ± 6 Menopoz 
sonrası 
kadınlar 

Evet 

May ve 
Diğerleri 

 

1995 874  

diş kaybı 

 

DXA femur, 
omurga 

 

65-76 

 

karışık 

Erkeklerde evet, 
kadınlarda hayır 
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İnflamasyon ve Kemik Homeostazı 
 
Periodontitisin patogenezi ve ilerlemesi disbiyotik biyofilm ile konak etkileşimine bağlı olsa da [66]  bunu 
takip eden inflamasyon ve bozulmuş kemik homeostazı, hem osteoporoz hem de periodontitiste kritik 
rol oynamaktadır. 
 
Sağlıklı iskelet, fizyolojik gelişimin bir parçası olarak ve mekanik yükleme gibi faktörlere yanıt olarak yeni  
kemiğin  eskisinin  yerini  almasını  sağlayan  sürekli  bir  yeniden  şekillenme  sürecinden  geçer. 
  
Normal kemik döngüsü, osteoklastlar tarafından kemik rezorpsiyonu ile osteoblastlar tarafından kemik   
oluşumu   arasındaki   dengeye   dayanır   ve   bu   da   stabil   bir   kemik   kütlesi   ve   mineral 
homeostazının korunması için gereklidir [67]. 
 
İnflamasyon, doğal ve adaptif bağışıklıktaki çeşitli bağışıklık hücrelerinin aktivasyonu ile karakterize 
edilir ve bu da hücresel ortamda immün sitokin üretiminin artmasına neden olur. İnflamatuvar yanıtlar 
sırasında  aktive  olan  sitokinlerin  osteoblast  ve  osteoklastların  farklılaşması  ve  aktivitesi  üzerinde 
önemli etkileri vardır. Bu nedenle, inflamasyonla ilişkili osteoporoz ve periodontitisin aracıları olarak 
kabul edilirler. 
 
Periodontitiste,  diş  yüzeyindeki  kalıcı  mikrobiyal  biyofilm,  polimorfonükleer  lökositlerin  damarlardan 
infeksiyon bölgesine toplanmasına neden olur. Patojenlere karşı ilk savunma hattı olarak, nötrofillerin 
gelişi;  bakteriyel  ürünler,  immün  sitokinler,  kemokinler  ve  lipid  medyatörler  dahil  olmak  üzere  çok 
sayıda faktörden etkilenir.[68,69] Bakteri ve bakteriyel ürünlerin toll benzeri reseptör (TBR)’ler tarafından  
tespit  edilmesi, doğal bağışıklık sistemini  aktive eder [70]. Doğal  ve adaptif  konakçı yanıtı arasındaki  
çapraz  etkileşim,  lenfosit  aktivasyonunu  ve    nükleer  faktör-kappa  B  (NF-κB),  aktivatör protein 1 
(AP-1) ve p38 yolakları dahil olmak üzere lokal inflamatuvar sinyal kaskadını stimüle eder [68]. Lokal 
AKK’ya kısmen bakteriler tarafından aktive edilen T lenfositlerin osteoklastogenezi teşvik etmek için NF-
κB ligand sinyalinin reseptör aktivatörü (RANKL)’nü uyarmasının aracılık ettiği görülmektedir [71,72]. 
Buna  ek  olarak  osteoklastlar  için,  artmış  inflamasyon  osteoblast  hücrelerini  de inhibe ederek kemik 
yeniden şekillenmesindeki dengeyi daha da bozabilir ve net bir kemik kaybıyla sonuçlanabilir [72]. 
 
Kemiğin yeniden şekillenmesinin bozulması, osteoporoz da dahil olmak üzere sistemik inflamatuvar 
kemik bozukluklarını da tetikler. Artan sitokin salgıları ile inflamasyon, özellikle de NF-κB sinyalinin 
aktivasyonu,  osteoklastları  teşvik  eder  ve  aynı  zamanda  osteoblastları  baskılar [73]. NF-κB  
sinyalinin genetik veya kimyasal olarak baskılanmasının osteoporoz ve artritte kemik kaybını azalttığı 
gösterilmiştir [74].  Örneğin,  tümör  nekrozis  faktör  (TNF)  blokerleri  romatoid  artritte  lokal  ve  sistemik 
kemik kaybının ilerlemesini önemli ölçüde yavaşlatmak için etkili bir yaklaşım olmuştur  [75,76]. Giderek 
artan  kanıtlar,  inflamatuvar  yanıtların  modüle  edilmesinin  kemik  yeniden  şekillenmesindeki  denge 
üzerinde  önemli  bir  etkiye  sahip  olduğunu  ve  etkili  bir  terapötik  yaklaşımı  temsil  edebileceğini 
göstermektedir. 
 
NF-κB sinyali, çoğu inflamatuvar yanıt sırasında aktive edilen önemli bir sinyal yoludur [77-79]. NF-κB, 
hepsi  osteoimmünoloji  ve  yaşlanmada  kritik  roller  oynayan  beş  proteinden (c-Rel, RelA/p65, RelB, 
NF-  κB1/p50  ve  NF-κB2/p52)  oluşan  bir  aileyi  temsil   eder [77].   NF-κB  proteinleri   homo-   veya 
heterodimerler halinde bulunur ve sitoplazmada κB inhibitör (IκB)'leri ile bir kompleks oluşturur. Çeşitli 
inflamatuvar sitokinlerin uyarması üzerine, IκB kinaz (IKK) aktivasyonu fosforile olur ve çeşitli hedef 
genlerin transkripsiyonunu aktive etmek için çekirdeğe transloke olan NF-κB'yi serbest bırakmak için 
IκB'leri degrade eder. Osteoporoz bağlamında, olgun osteoblastlarda Ikkϒ dominant-negatif bir geni 
aşırı eksprese eden fareler, östrojen eksikliğine bağlı osteoporozun bir fare modeli olan overektomiyi 
(OVX)  takiben  gelişmiş  osteoblast  oluşumu  ve  baskılanmış  osteoklast  aktivasyonu  göstermiştir 
[73]. Periodontal dokuda, osteoblast  soy hücrelerinde  NF-κB sinyalizasyonunun  inhibisyonu 
osteoklastik kemik rezorpsiyonunu doğrudan bozmuş ve kemik oluşumunu teşvik etmiştir [72]. 
 
NF-κB sinyal yollarının  bileşenlerine  ek olarak,  TNF-α,  interlökin  (IL)-1 ve  IL-6 gibi  proinflamatuvar 
sitokinlerin manipülasyonu da sistemik ve periodontal kemik kaybını etkiler. İnsanlarda, IL-1β seviyesi 
periodontal  ataçman  kaybı  bölgelerinde  dişeti  oluğu  sıvısı  (DOS)’nda  önemli  ölçüde  yükselir [80]. 
Farelerde IL-1'in kimyasal veya genetik inhibisyonu, patojenik bakteri yükünün önemli ölçüde 
baskılanmasıyla  sonuçlanmıştır [81,82].  Tersine,  IL-1α'yı  aşırı  eksprese  eden  transgenik  farelerde 
periodontitise  paralel   olarak  ataçman   kaybı   ve  alveoler  kemik   yıkımı  gelişmiştir.[83]   Bakteriyel 
patojenlere karşı konak yanıtının azalmasına rağmen, p55 nakavt farelerde periodontal inflamasyon ve  
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AKK  azalmıştır.  Bu  da  periodontitisin  ilerlemesinde  tek  başına  patojen  yükünden  ziyade  sitokin 
amplifikasyonunun ve NF-κB sinyalinin kritik rolünü düşündürmektedir. TNF-α ve IL-1, NF-κB sinyal 
yolunu aktive ettiğinden, artan sitokin üretimi, osteoklastogenez ve ardından periodontal kemik 
rezorpsiyonu  için  gerekli  olan  RANKL  sinyalini  etkili  bir  şekilde  indüklern [84].   Serum  IL-1  seviyesi 
osteoporotik kadınlarda menopozdan sonraki 15 yıl gibi uzun bir süre boyunca menopoz öncesine göre 
çok daha daha yüksekti, Üstelik, sistemik KMY ile ters korelasyon gösteriyordu [85]. Yakın zamanda  
yapılan  üç  geniş kohortlu  epidemiyolojik  çalışma, osteoporotik  kırık riskinde  1,5  ila  3  kat artışın  
daha  yüksek  inflamatuvar  belirteç  seviyesiyle  (TNF  ve  IL-6  reseptörleri)  ilişkili  olduğu  bu 
immünolojik  bağlantıyı  doğrulamıştır [86].  TNF-α  eksikliği  olan  fareler  OVX  kaynaklı  kemik  kaybına 
dirençlidir. Sıçanlardaki OVX modellerinde, osteoporotik kemik kaybını tamamen ortadan kaldırmak için  
IL-1  ve  TNF-α'nın  eş  zamanlı  olarak  uygulanması  gerektiği  rapor  edilmiştir [87]. Bu  da  immün 
sitokinler arasındaki sinerjik koordinasyonun önemini göstermektedir. İnsan ve hayvan modellerinden 
elde  edilen  bu  kanıtlar,  NF-κB  ile  ilişkili  sitokinlerin  periodontitis  ve  osteoporozda  merkezi  bir  rol 
oynadığını desteklemektedir. 
 
İnflamatuvar  sitokinlerin  yanı  sıra  kompleman  sistemi,  birinci  basamak  konak  savunmasından  ve 
adaptif immün yanıtın daha da artmasından sorumlu olan doğal bağışıklığın kritik bir bileşenini temsil 
eder.  50'den  fazla  proteinden  oluşan  bu  ağ  mikrobiyal  infeksiyonlara  veya  doku  hasarına  verilen 
yanıta aracılık eder [88]. Böylece bu sistem, IL-6, TNF-α ve IL-1β'nın plazma seviyelerini yükseltmek 
için NF-κB ve AP-1  yolaklarının  aktivasyonu  yoluyla  konakçı  bağışıklık  yanıtını  güçlendirir  ve  
modüle eder [89]. Kompleman sistemini aktive eden üç farklı yol (klasik, lektin ve alternatif), sistemin 
merkezi bir bileşeni olan C3 proteininde birleşir [90]. Klinik ve hayvan çalışmalarından elde edilen çok 
sayıda kanıt,   periodontitisin   ilerlemesinde   C3   ve   kompleman   sisteminin   rolünü   güçlü   bir   
şekilde desteklemiştir.    DOS’ındaki    aktive    edilmiş    kompleman    fragmanlarının    miktarı    
periodontitis hastalarında   sağlıklı   örneklere   kıyasla   artmıştır, [91,92]   Ayrıca   periodontal   tedaviden   
sonra   C3 aktivasyonu azalmaktadır [93]. C3 eksikliği olan fareler,  bakteriyel inokülasyon, ligatür ve 
yaşlanma ile indüklenen üç farklı periodontal kemik kaybı modelinde önemli ölçüde daha az kemik kaybı 
ve inflamasyon   göstermiştir [94].   Benzer   şekilde,   insan   olmayan   primatlarda   C3   inhibisyonu   
da periodontitis  gelişimine  karşı koruma sağlar ve C3 inhibitörü ile  tedavi  edilen primatların  DOS'ında 
NFκB ile ilişkili inflamatuvar sitokinlerin miktarı önemli ölçüde azalmıştır [94]. Öte yandan, vahşi genotip 
kontrollere  kıyasla C3 eksikliği olan fareler,  OVX sonrasında önemli  ölçüde daha düşük trabeküler 
kayıp  ve  daha  az  kortikal  erozyon  göstermiştir.  Bu  bulgu,  osteoporotik  kemik  kaybında  da  C3 
aktivasyonunun   gerekli   olduğunu   düşündürmektedir [95].   Bütün   bu   çalışmalar,   NF-κB   sinyal 
aktivasyonu    ile    ilişkili    kompleman    sisteminin    sistemik    ve    periodontal    kemik    kaybının 
düzenlenmesinde önemli bir rol oynadığını göstermektedir. 
 
Mekanistik olarak NF-κB sinyali, osteoklastlar ve osteoblastlar üzerinde eşzamanlı ancak zıt etkiler 
yoluyla  kemik  yeniden  şekillenmesine  aracılık  eder.  Osteoklast  farklılaşması  ve  aktivasyonu  hem 
sistemik hormonlar hem de kemik mikroçevresine lokal olarak salgılanan sitokinler tarafından 
düzenlenir. Kemik oluşumu ve rezorpsiyonu birbirine bağlı olduğundan, osteoklastlar, osteoblastlar, 
kemik iliği stromal hücreleri, osteositler ve kemik iliğindeki lenfositler yeniden şekillenmede önemlidir. 
Osteoklastlar için gerekli olan iki anahtar transkripsiyon faktörü c-fos ve ilişkili T-hücrelerinin nükleer 
faktörü   c1'dir   (NFATc1).   C-fos   eksikliği   olan   farelerde   makrofajlar   gelişir   ancak   osteoklastlar 
oluşamaz [96]. NFATc1'in aktivasyonu, tartrat dirençli asit fosfataz (TRAP), matriks metalloproteinaz-9 
(MMP-9) ve katepsin K'yı kodlayan genler de dahil olmak üzere çeşitli temel osteoklastik belirteçlerin 
transkripsiyonu  için  gereklidir [97,98].  Hematopoietik  kök  hücrelerden  osteoklast  farklılaşmasının  
ilk adımı, monosit ve makrofajlar   farklılaşması için önemli bir faktör olan makrofaj koloni uyarıcı faktör 
(M-KSF) gerektirir. Hücre dışı sinyalle düzenlenen kinazların  ve anti-apoptotik serin/treonin kinazın 
(AKT) aktivasyonu yoluyla, M-KSF daha sonra osteoklast progenitör hücrelerinin çoğalmasını ve hayatta 
kalmasını indükler [99]. Osteoklast farklılaşmasının bir sonraki adımı RANKL sinyalini gerektirir. RANKL, 
TNF-α süper ailesinin bir üyesidir ve öncelikle osteoblastlar, kemik iliği stromal hücreleri ve lenfositler 
tarafından eksprese edilir. 
 
Paratiroid hormon (PTH), kemik, böbrek ve bağırsaklar üzerindeki etkisiyle kalsiyum metabolizmasını 
düzenler. Vücut kalsiyumunun ana rezervuarı olan kemik, paratiroid hormonunun kontrolü 
altındadır.Kemik kitle ve kuvvetinin arttırılmasında, kırık riskinin azalmasında etkili hormondur. PTH, 
osteoblast ve osteoklastlar üzerindeki etkisiyle kemikten kalsiyum emilimini sağlar. Osteoblast sayısının, 
osteoklast sayısına oranı arttığında PTH ‘un kemik yapısı üzerine etkisi ortaya çıkar. Preosteoblastik 
öncül hücreler sahip oldukları PTH reseptörleri sayesinde, hormon indüklemesi ile osteoblastlara  
farklılaşırlar  ve  kemik  yapımı  aktive  olur.  Bu  durumda,  PTH’un  asıl  etkisi,  kemik rezorbsiyonu ile 
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plazma kalsiyum düzeylerini yükseltmektir. Hormon etkisi ile osteoklastik aktivite gerçekleştiğinde  
kalsiyum   serbest  hale   geçer.   Böylelikle   PTH,   kalsiyum   ve   fosfatın   dolaşıma salınımını  
destekler  ve  kemik  kütlesinin  yeniden  şekillenmesini  sağlar.  RANKL  sinyali  ve  kemik kalsiyum  
dengesi  başta  PTH  olmak  üzere,  IL-  11,  prostaglandinler  ve  1,25-(OH)2D3  dahil  olmak üzere   
sistemik   hormonlar   tarafından   modüle   edilebilir [100,101].   İlginç   bir   şekilde,   osteoklastlar, 
sitokinlerin otokrin salgılanması yoluyla kendi oluşumlarını da düzenleyebilir. Örneğin, osteoklastlar 
tarafından salgılanan IL- 6, RANKL sinyalinden bağımsız olarak osteoklast oluşumunu teşvik etmek için 
çevredeki progenitörler üzerinde etkili olur [102]. 
  
Öte yandan, romatoid artrit ve osteoporoz gibi durumlarda görülen kemik kaybında, osteoblastların 
sayısı  ve  aktivitesi,  hızlanan  osteoklast  etkisini  telafi  edemeyecek  kadar  düşüktür.  İnflamatuvar 
yanıtlar, çeşitli  yollarla osteoblast  farklılaşmasını  ciddi şekilde bozabilir.  Örneğin,  TNF-α  osteoblast 
farklılaşması  için  bir  ana  düzenleyici  olan  RUNX2  ekspresyonunu  inhibe  eder [103]  ve  E3  ubikitin 
ligazları  Smurf1/2'yi  up  regüle  ederek  RUNX2  degradasyonunu  teşvik  eder [104].  Tersine,  IKKϒ  
gibi NF-κB  yolağı  bileşenlerinin  inhibisyonu  AP-1  aktivasyonunun  artmasına  ve  osteoblastogenezin 
gelişmesine   yol   açmıştır [73].   NF-κB   ile   indüklenen   Smurf1/2   upregülasyonu   mezenkimal   kök 
hücrelerde  β-katenin  degradasyonunu  teşvik  ederken, [105]  antagonistler  DKK1 [106]  ve  Sclerostin 
[107] TNF tarafından indüklenerek kanonik WNT sinyalinin osteoblastojenik etkilerini ortadan kaldırır. 
 
Bu nedenle, kronik inflamasyon hem lokal hem de sistemik kemik kaybı için önemli ancak sıklıkla ihmal  
edilen  bir  risk  faktörüdür.[97,108]  Sistemik  osteoporoz  ve  artmış  kırık  oranları,  romatoid  artrit, 
sistemik lupus eritematozus, psoriatik artrit gibi çeşitli romatolojik hastalıkların yanı sıra inflamatuvar 
bağırsak   hastalığı,   çölyak   hastalığı,   kistik   fibrozis   ve   periodontitis   ile   ilişkili   bulunmuştur 
[108]. İnflamatuvar  durumların  birlikte  görülmesine  ek  olarak,  yaşlanma,  menopoz,  hamilelik  ve  
steroid uygulamasında inflamasyon ve osteoporoz arasında zamansal bir bağlantı vardır [109]. 
Destekleyici kanıtlar artrit ve kolit hayvan modellerinde de gözlemlenmiştir [75,110]. Özetle, NF-κB 
sinyalizasyonunun aktivasyonu  yoluyla  inflamasyon,  kemik  yeniden  şekillenme  sürecini  bozar.  Ortak  
risk  faktörleri  de dikkate alındığında, sistemik inflamasyonun lokalize alveolar kemik mikroçevresindeki 
immün yanıtı artırabileceği ve böylece periodontitis ve osteoporoz arasındaki ilişkinin temelini oluşturan 
mekanistik bağlantıya önemli oranda katkı sağlayabileceği görülmektedir. 
 
Osteoporoz ve Periodontitiste Yaşlanma 
 
İleri yaş, osteoporoz için iyi bilinen bir risk faktörüdür [12]. Klasik östrojen merkezli osteoporoz modeli, 
menopoz sonrası kadınlarda yüksek oranda osteoporotik kırık ve kemik kaybı görülmesi nedeniyle 
östrojen eksikliğinin baskın bir rolü olduğunu öne sürmüştür. Bununla birlikte, hem erkeklerde hem de 
kadınlarda trabeküler kemik kaybı, yeterli seks steroidlerinin varlığında bile en yüksek kemik kütlesine 
ulaştıktan sonra meydana gelmiştir. Bu da yaşla ilgili içsel mekanizmaların devreye girdiğini 
göstermektedir [67,111]. Kronik  inflamasyon  yaşlanmanın  ayırt  edici  bir  özelliğidir [112].  Yaşla  
birlikte, kemik iliği mikroçevresi IL-6 ve IL-1 gibi immün sitokinlerin birikimiyle giderek daha 
proinflamatuvar hale   gelir [113].  İmmün   sitokinlerin   ve   oksidatif   stresin   artan   üretimi,   kemik   
metabolizmasının osteoimmünolojik   etkilere   daha   duyarlı   olmasını   gerektirir.   İnflamatuar   mikro   
çevre,   kemik metabolizmasını ve yaşa bağlı kemik kaybını doğrudan etkilemek için kemik hücreleri ve 
bağışıklık hücreleri  arasındaki  etkileşimlere  aracılık  edebilir.  Çalışmalar,  yaşlanmanın  hızlandığı  
progeroid farelerde  NF-κB  sinyalinin  aktive  olduğunu [114]  ve  NF-κB  aktivasyonunun  
baskılanmasının  fizyolojik iskelet yaşlanmasını ve yaşlanmanın hızlanmasıyla ilişkili semptomların 
gelişimini hafifletebileceğini göstermiştir [114,115]. 
 
Kesitsel  çalışmalar  45  yaşına  kadar  yaş  ve  kemik  kaybı  arasında  korelasyon  tespit  ederlerken, 
alveoler kemik kütlesi 50 yaşından sonra sabit kalmıştır [116,117]. Bu durum, periodontitis prevalansı 
ve şiddetindeki   artışın   yaşlanmanın   zorunlu   bir   sonucu   olmadığını   göstermektedir.   Daha   
ziyade, yaşlanmayla  ilişkili  olarak değişen hastalık  duyarlılığı ve  konak  yanıtının  karmaşık bir faktör 
olarak ortaya  çıkması  muhtemeldir.  Son  kanıtlar,  yaşlanmanın  patojenik  mikrobiyal  kolonizasyonu  
teşvik ederken, periodontal inflamasyonu ve kemik kaybını şiddetlendirmek için pro-enflamatuvar bir 
mikro çevreyi uyandırdığını göstermektedir [118-120]. İnsan çalışmaları, yaşlı bireylerin deneysel bir 
gingivitis modelinde sadece daha şiddetli bir inflamatuar yanıta sahip olmadığını, aynı zamanda yaşlı 
bireylerin dişeti lezyonlarının polimorfonükleer nötrofillere kıyasla daha fazla B-hücresi bileşimi içerdiğini 
ortaya koymuştur [121]. İnsan dışı primatlarda yapılan bir çalışmada, sistemik inflamatuar aracıların 
seviyeleri yaşlı  hayvanlarda  önemli  ölçüde  yükselmiş  ve  bu  durum  dişeti  inflamasyonu  ve  
periodontal  doku yıkımı  ile  ilişkilendirilmiştir [122].  Temel  mekanizmalar  belirsizliğini  korurken,  ortaya  
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çıkan  kanıtlar oksidatif stres birikimi ve hücresel yaşlanmanın osteoporoz ve periodontitisin 
alevlenmesine neden olan iki ortak, yaşa bağlı mekanizma olduğunu göstermektedir. 
 
Ortak Mekanıstık Bağlantılar Olarak Oksıdatıf Stres ve Yaşlanma 
 
İskelet  dokusu  mikroçevresindeki  oksidatif  stres,  hücre  içi  reaktif  oksijen  türleri  (ROT)’nin  aşırı 
birikiminin yanı sıra, antioksidan savunma için enzimlerin tükenmesinin bir sonucu olarak yaşlanma 
sırasında artar [123]. ROT üretimi çoğunlukla aerobik metabolizma, yağ asidi oksidasyonu sırasında ve 
immün sitokinler de dahil olmak üzere çevresel uyaranlara yanıt olarak mitokondri bakımından zengin 
dokularda gerçekleşir [124]. Yaşla birlikte,  mitokondriyal disfonksiyon, DNA hasarı ve  proinflamatuvar 
sitokinler   artan   ROT   üretimi   ile   ilişkilidir.   NF-κB   sinyalizasyonu   yoluyla   artan   oksidatif   stres, 
osteoblastogenezin  azalmasıyla  birlikte  artmış  osteoklastogenezi  ve  artmış  osteoblast  apoptozunu 
tetikler. 
 
İn   vivo   kanıtların   artması,   yaşa   bağlı   oksidatif   stresin   osteoporotik   kemik   kaybına   katkıda 
bulunabileceğini  düşündürmektedir.  Fare  iskeletinde,  kemik  kütlesi  ve  gücünün  yaşa  bağlı  olarak 
azalması, kemik iliğinde artan ROT seviyeleri ve azalan antioksidan glutatyon redüktaz aktivitesi ile 
bağlantılıdır [125]. ROT üretiminde gerekli olan NADPH oksidaz 4'ün (Nox4) kesilmesi, osteoblastlar 
üzerinde önemli bir etki olmaksızın, osteoklastogenezin ve OVX kaynaklı kemik kaybının azalmasına 
yol   açmıştır [126].   Glutatyon   gibi   antioksidanlardan   yoksun   fareler   OVX   kaynaklı   kemik   
kaybını şiddetlendirmiştir [127].  Antioksidan   foxhead  box  O  (FoxO)   ailesi  proteinlerinden   yoksun   
fareler, osteoklastogenez  ve  osteoblast  apoptozunu  şiddetlendiren  ve  osteoporotik  bir  fenotipe  
katkıda bulunan  artan  oksidatif  stres  göstermiştir.[128,129]  İnsanlarda,  yüksek  oksidatif  stres  
belirteçlerinin menopoz sonrası kadınlarda düşük KMY ile ilişkili olduğu bulunmuştur [130]. 
 
Bakteriyel  patojenlere  karşı  ilk  periodontal  yanıt  sırasında,  birincil  ROT  üreticileri  olan  PMNL’lerin 
respiratuvar  patlaması,  yüksek  ROT seviyesine  katkıda  bulunur [131].  Bununla  birlikte,  kalıcı  ve  
aşırı ROT üretimi, immün sitokinlerin yükselmesine yol açarak periodontitiste kemik yeniden 
şekillenmesinin  bozulmasıyla  sonuçlanan  sinyal  kaskadlarını  tetikler.  Dolayısıyla,  azalmış  konak 
antioksidan   savunması   ile   birlikte   aşırı   serbest   radikaller   periodontitisin   patogenezinde   ve 
ilerlemesinde merkezi bir rol oynamaktadır. 
 
Bu dengesizlik, periodontal kemik kaybı için belirlenmiş bir diğer risk faktörü olan diabetes mellitus için 
de geçerlidir. Periodontitis tip 2 diyabetin en yaygın son dönem komplikasyonları arasında altıncı sırada 
yer almaktadır [132]. Genel olarak yaşlanma ile birlikte üretilen ileri glikasyon sonu (İGS) ürünleri, kronik   
hipergliseminin   en   yaygın   ürünüdür.   İGS   ürünleri   aşırı   ROT   üretimini   teşvik   eder   ve 
proinflamatuvar  bir  durum  oluşturur.  Serbest  radikallerin  aşırı  üretimi  ile  karakterize  edilen  bir 
ortamda, çeşitli moleküller oksidatif hasarı önlemek amacıyla enzimatik antioksidanlar salgılar. Tip 2 
diyabetli  ve  periodontitisli  hastalardan  alınan  hem  periferik  kan  örneklerinde  hem  de  dişeti  sıvısı 
örneklerinde  toplam  antioksidan  kapasite  artmıştır [69].  Bu  nedenle,  oksidatif  stres  oluşumu,  tip  
2 diyabetli  hastalarda  periodontitiste  alveolar  kemik  kaybıyla  doğrudan  ilişkili  altta  yatan  sistemik  
bir durum olabilir. 
 
Hasarlı ve işlevsiz hücrelerin çoğalmasının durması anlamına gelen hücresel yaşlanma, diyabet ve 
osteoporoz   gibi   yaşa   bağlı   kronik   hastalıkların   patogenezinde   kritik   öneme   sahiptir [133-136]. 
Mezenkimal  kök  hücreler  (MKH)'ler,  yetişkin  kemik  iliğinde  osteoblastlara  ve  adipositlere  katkıda 
bulunan kendini yenileme yeteneğine ve çoklu soy potansiyeline sahiptir [137-139]. Oksidatif stres gibi 
uzun  süreli  yaşa  bağlı  stres  faktörleri,  kronik  hücresel  yaşlanmaya  neden  olur.  Yaşlanma  yoluyla 
MKH  havuzunun  tükenmesi,  iskelet  yaşlanmasının  ayırt  edici  özelliklerinden  birini  temsil  eder 
[140- 142]. Kemik  mikroçevresinde,  vertebra  ve  uzun  kemiklerdeki  osteoblast  soyunun  tüm  
aşamalarında yaşa  bağlı  yaşlanma  tespit  edilmiştir [143].  Yaşlanan  osteositlerin  temizlenmesi,  
ancak  osteoklast progenitörlerinin temizlenmemesi, osteoporoz da dahil olmak üzere yaşa bağlı kemik 
kaybını önemli ölçüde hafifletmiştir [135-144]. Bu nedenle, senolitik ajanlar aracılığıyla mezenkimal 
soyda yaşlanmanın hedeflenmesi osteoporozun tedavisi için umut verici bir stratejidir [136-145]. 
 
Hücresel  yaşlanmanın  doku  homeostazı  üzerindeki  olumsuz  etkisi  iki  yönlüdür:  progenitörlerde 
rejeneratif   potansiyel   kaybı   ve   mikroçevrede   değişen   immünomodülasyon.   Yaşlanan   MKH'ler 
çoğalma,  kendini  yenileme  ve  osteojenik  farklılaşma  potansiyelini  kaybederek  kemik  kütlesinin 
bozulmasına ve uzun kemikte onarımın  gecikmesine katkıda bulunur [115,141,142]. Hücresel 
yaşlanma, yaşlanma   ile  ilişkili   salgı   fenotipi   (SASP)  olarak   adlandırılan   proteinlerin   salgılanması   



152 
 

yoluyla inflamasyon  ve  hücre  dışı  matris  yeniden  şekillenmesi  ile  de  ilişkilidir.  Proinflamatuvar  
mikroçevre, pozitif  bir  feed  back  döngüsü  olarak  komşu  hücrelerde  yaşlanmayı  tetiklemek  için  
hücresel  stresi arttıracaktır.   Ağız   boşluğunda,   yaşlanma,   hiperglisemi   ve   bakteriyel   
lipopolisakkarit   (LPS)’in periodontal dokuların çeşitli alt popülasyonlarında hücresel yaşlanmayı 
indükleyerek adaptif immün yanıtı ve periodontal inflamasyonu şiddetlendirdiği gösterilmiştir 
[119,133,146]. 
 
Üniter  bir  teori  olarak,  ileri  yaş,  oksidatif  stres  ve  kümülatif  etki  yoluyla  proinflamatuvar  doku 
mikroçevresinin  oluşumunu  tetikler.  Sistemik  ve  lokal  kemik  mikroçevrelerinde  artan  inflamasyon, 
osteoklastlar    ve    osteoblastlar    arasındaki    dengeyi    bozarak    kemik    yeniden    şekillenmesinin 
bozulmasına neden olur. 
  
Ortak Risk Faktörlerıi Olarak Beslenme Yetersizliği ve Sigara 
 
Kalsiyum ve D vitamini eksikliği osteoporoz [147] ve periodontitis için önemli risk faktörleridir [148,149]. 
Yetersizlikle (<25 nmol/L serum konsantrasyonu) sonuçlanan yetersiz D vitamini alımı, kalsiyumun 
bağırsaktan emiliminin azalmasına ve nihayetinde kalsiyum homeostazını korumak için iskeletten 
kalsiyum   salınımına   yol   açabilir [150].     Serum   25-(OH)2D3   düzeyinin   KMY   ile   ilişkili   olduğu 
bildirilmiştir [151].  Tek  başına  D  vitamini  takviyesi  ile  ilgili  9  girişimsel  çalışmanın  5'i  ve  kalsiyum 
takviyesi ile birlikte D vitamini ile ilgili 22 çalışmanın 16'sı sistemik KMY üzerinde olumlu etkiler ve kırık  
risklerinde  azalma  bildirmiştir [152].   Öte  yandan,  büyük  kohort  kesitsel  çalışmalar,  düşük  diyet 
kalsiyum alımı olan kadınların daha şiddetli periodontal hastalığa sahip olduğunu ortaya koymuştur ve 
erkekler için daha tutarlı bir ilişki önerilmektedir [148]. 
 
Düşük  sistemik  KMY,  AKK  ve  KAK  ile  bağlantılıdır.  Sağlıklı  periodonsiyum  ve  iskelet  dokusunda, 
osteoblastlar ve osteoklastlar kemik homeostazını sağlamak için düzenlenmiş bir denge içinde işlev 
görür. Hem periodontitis hem de osteoporozda, yaşlanma, D vitamini eksikliği ve sigara kullanımı gibi 
ortak risk faktörleri, doku mikroçevresinde oksidatif stresi ve hücresel yaşlanmayı artırır. Mekanistik 
olarak,    NF-κB    sinyalizasyonunun    aktivasyonu    yoluyla    inflamatuvar    yanıtın    şiddetlenmesi, 
osteoblastları inhibe ederken osteoklastları teşvik ederek kemik kaybına neden olur. 
 
D3 vitamini pleiotropik bir hormon olup, ana faaliyetleri aktif metabolitinin (1,25-(OH)2D3 veya kalsitriol)  
PTH  ile  etkileşimi  sonucu  kemik  homeostazını  ve  kalsiyum/fosfat  dengesini  modüle etmektir [153].   
D   vitamini   kalsiyumun   bağırsaktan   emilimini   uyarır,   şef   hücreler   tarafından   PTH salınımını 
düzenler ve PTH ile indüklenen kemik geri emilimine aracılık eder. D vitamini türevlerinin uygulanması   
in   vitro   osteoklastogenezi   teşvik   etmiş,   ancak   in   vivo   osteoklast   füzyonunu   ve fonksiyonunu 
inhibe etmiştir [150,154,155]. Ayrıca, 1,25-(OH)2D3 olgunlaşmamış osteoblastlarda RANKL 
salgılanmasının güçlü bir indükleyicisi ve osteoprotegerin (OPG) sentezinin bir baskılayıcısıdır [156]. 
RANKL/OPG  oranının  düzenlenmesi  yoluyla  D  vitamini  kemik  yeniden  şekillenmesini  kontrol  eder. 
Öte yandan, PTH'nin, apoptozun inhibisyonu yoluyla osteoblast ömrünü uzatarak, kararlı osteoblast 
öncüllerinin farklılaşmasını arttırdığı iyi bilinmektedir [157]. İmmünolojik bir bakış açısıyla, 1,25-(OH)2D3 
ve aralıklı PTH uygulaması, özellikle postmenopozal kadınlarda IL-6 ve TNF-α dahil olmak üzere sitokin 
üretimini azaltır [158,159]. Bu nedenle, fizyolojik rollerinin yanı sıra, hem D vitamini hem de PTH, kemik 
yeniden şekillenmesini modüle etmek için kemik hücrelerinin farklılaşması ve işlevi üzerinde doğrudan 
ve dolaylı etkiler gösterir. 
 
Sigara, periodontal hastalık için doza bağlı bir risk faktörüdür [160] ve osteoporotik kemik kaybıyla da 
ilişkilendirilmiştir [161].  Sigaranın  periodontal  yıkımı  etkilediği  mekanizmalar  karmaşıktır.  Sigaranın 
periodontal enflamasyonla ilişkili olarak dişeti sıvısı sitokin profili üzerindeki etkisine dair kanıtlar net  
değildir [162,163].  Bununla  birlikte,  sigara  içenlerde  serum  ve  dişeti  sıvısındaki  OPG  seviyesi 
üzerinde  baskılayıcı  bir  etki  gözlenmiştir [164-167].  RANKL/OPG  oranında  ortaya  çıkan  dengesizlik, 
sigaraya bağlı periodontitis hastalarında artmış osteoklastik rezorpsiyon ve kemik kaybı ile pozitif olarak 
ilişkilendirilmiştir. 
 
Diş  destek  dokusunun  RANKL  ile  indüklenen  yıkımına  ek  olarak,  dişeti  dokularında  artan  ROT 
üretiminin neden olduğu, sigara ile indüklenen oksidatif strese dair kanıtlar da mevcuttur [168]. DNA (8-
OHdG) ve protein (C-reaktif protein) oksidasyonu belirteçleri için tarama testlerinin sonuçları, 
periodontal hastalıklı bireylerin sigara içme durumunun yanı sıra, süperoksit dismutaz, katalaz ve 
glutatyon   peroksidaz   gibi   antioksidan   bileşiklerin   oluşumu   ile   karşılaştırılmıştır.   Son   kohort 
çalışmaları,  kronik  periodontitisli  sigara  içenlerde  oksidatif  stresin  kronik  periodontitisli  sigara 
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içmeyenlere   göre   daha   yüksek   olduğunu   göstermiştir [168,169].   Periodontal   tedavinin   oksidatif 
biyobelirteçler  üzerindeki  etkileri  değerlendirildiğinde,  sigara  içme  durumu  ile  başlangıçtaki  ve 
tedavi  sonrasındaki  tükürük  süperoksit  dismutaz  seviyeleri  arasında  anlamlı  bir  etkileşim  olduğu 
bildirilmiştir [170]. Sigara içenler, içmeyenlere ve eski  içicilere kıyasla tedavi sonrasında süperoksit 
dismutaz  seviyelerinde  anlamlı  derecede  daha  düşük  azalma  göstermiştir.  Çalışmalar,  sigara 
içmenin redoks homeostazını etkilediğini ve antioksidan seviyelerini ROT lehine değiştirdiğini rapor 
etmiştir [170].  Benzer  şekilde,  süperoksit  dismutaz  seviyeleri  sigara  içenlerde  içmeyenlere  göre 
önemli  ölçüde  daha  düşük  bulunmuştur.  Üstelik  ağır  sigara  içenlerin  antioksidan  seviyelerindeki 
belirgin düşüş, tütün kullanımının süperoksit dismutaz seviyelerini doza bağlı bir şekilde etkilediğini 
göstermektedir [171]. Sistemik kemik sağlığında, sigara kullanımı RANKL/OPG oranı üzerinde benzer  
etkiler  ortaya  çıkarmakta,  kemiğin  yeniden  şekillenmesindeki  dengeyi  bozmaktadır [172]. Özetle, 
sigara hem sistemik hem de alveoler kemikte RANKL/OPG oranını arttırarak kemik döngüsünü ve 
rezorpsiyonunu hızlandırır. Ayrıca azalan antioksidan kapasiteden kaynaklanan oksidatif stres birikimi 
ile ilişkili olarak periodontal dokuyu hasara daha duyarlı hale getirir. 
 
İnterdisipliner Yönetim ve Terapötik Uygulamalar 
 
Osteoporoz periodontitis için risk modifiye edici bir faktör olarak kabul edilebilirken, [173] periodontitisin 
sistemik KMY'yi etkilediğini gösteren yeterli kanıt bulunmamaktadır. Bununla birlikte, AKK/KAK ve 
sistemik KMY arasındaki korelasyon, diş hekimlerinin şiddetli periodontitisli hastaları tedavi  ederken  
potansiyel  kırık  riskini  taramaları  için  temel  oluşturabilir.  Osteoporoz  "sessiz  bir kemik  katilidir"  ve  
genellikle  ilk  osteoporotik  kırığa  kadar  teşhis  edilmez.  Osteoporozun  erken tespiti ve teşhisi, 
zayıflatıcı kırıkların önlenmesinde etkili olacaktır. Diş hekimlerinin, yaşlanma ve sigara kullanımı gibi 
birden fazla ortak risk faktörüne sahip hastaları belirlemesi ve periodontal duruma bağlı olarak bu 
hastalara birinci basamak hekimleriyle birlikte kırık riski değerlendirmesi yapmalarını  önermesi  tavsiye  
edilmelidir.  Bazı  gruplar,  rutin  diş  radyografilerinin  kırık  riskini taramak ve tahmin etmek için düşük 
maliyetli bir araç olarak hizmet edebilmesi amacıyla, AKK için intraoral ve panoramik radyografileri analiz 
etmek için dijital değerlendirme araçları geliştirmiştir [28,29].  Buna  karşılık,  kırık  riski  olan  hastaların  
şiddetli  periodontitis  geliştirme  ve  diş kaybına uğrama riskinin daha yüksek olduğu da bilinmelidir 
[174]. Osteoporoz tedavisi gören ve periodontitis için ortak risk faktörlerine sahip olan hastalara rutin diş 
bakımı önerilmelidir. 
 
Osteoporoz ve periodontitis bağımsız olarak yönetilirken, hormon replasman tedavisinin etkisi üzerine 
yapılan bir longitudinal çalışmada, osteoporoz tedavisinin AKK’yı ve periodontal ataçman kaybını 
iyileştirdiği gösterilmiştir [175,176]. Beslenme yetersizliği ve sigara kullanımı gibi değiştirilebilir, ortak 
risk faktörleri, sırasıyla D vitamini takviyesi ve sigara bırakma programları yoluyla proaktif olarak 
yönetilebilir. Optimal dozaj hala belirsiz olmakla birlikte, oral D vitamini ve/veya kalsiyum takviyesinin  
periodontal  koşullar  üzerindeki  yararlı  etkisi  iyi  bir  şekilde  desteklenmektedir [177- 180]. Sigarayı  
bırakmanın  hem  vertebral  kırığın  önlenmesi [161,181]   hem  de  periodontal  koşulların iyileştirilmesi 
üzerinde önemli etkisi vardır [182]. 
 
Osteoporoz  için  Food  and  Drug  Administration  (FDA)  onaylı  diğer  tedavi  yöntemleri,  çeşitli 
derecelerde periodontitis tedavisi üzerinde olumlu etki göstermiştir. Periodontitisin cerrahi olmayan 
tedavisine yardımcı bir tedavi olarak oral bifosfonatlar gibi antirezorptif tedaviler umut verici etkiler 
göstermiştir [183,184].  Bununla birlikte, ortaya çıkan kanıtlar, invaziv diş tedavileri veya bazen cerrahi 
olmayan debridman uygulanan bifosfonat veya RANKL antikoru Denosumab kullanan hastalarda ortaya   
çıkan  ilaçla   ilişkili   çene   osteonekrozu   (MRONJ)   komplikasyonları   için   önemli   riskler olduğunu   
göstermektedir [185,186].    Bu   nedenle,   bu   komplikasyonlara   ilişkin   riskler,   periodontal tedavide 
antirezorptiflerin terapötik uygulaması için caydırıcıdır. PTH (teriparatid) gibi kemik anabolik  ajanları  
osteoporoz  tedavisi  için  onaylanmıştır.  Kemirgen  modelleri  üzerindeki  sınırlı kanıtlar, PTH 
uygulamasının periodontal inflamasyonu ve kemik kaybını da azaltabileceğini ve umut verici bir tedavi 
seçeneği olduğunu düşündürmektedir [187-189]. Bir başka kemik anabolik ajanı olan Romosozumab, 
bir SOST antikoru olarak, yakın zamanda osteoporoz tedavisi için onaylanmıştır. Kemirgen 
modellerinde, Romosozumab deneysel periodontitis sonrası periodontal kemik  rejenerasyonunu  
uyarmış  ve  peri-implant  osseointegrasyonunu  desteklemiştir [190-193].    Bu anabolik  ajanlar,  kemik  
yeniden  şekillenmesinin  inflamasyon  kaynaklı  bozulması  üzerine  önemli etkiler göstermekle birlikte, 
periodontal tedavide yardımcı bir tedavi olarak potansiyellerini değerlendirmek için ileri çalışmalar 
gerekmektedir. 
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2. Sonuç  
 
Osteoporoz  ve  periodontitisin  her ikisi  de  inflamasyon  kaynaklı,  yaşa  bağlı  kemik  hastalıklarıdır. 
Giderek artan kanıtlar, sistemik ve AKK arasındaki ilişkiyi güçlü bir şekilde desteklerken, sistemik KMY 
ile periodontal ataçman kaybı arasında orta derecede bir ilişki olduğunu göstermektedir. Her iki  
hastalıkta  için  yaşa  bağlı  oksidatif  stres  ve  yaşlanma,  proinflamatuvar  doku  mikroçevresini 
yönlendiren   ve   kemik   yeniden   şekillenme   sürecinin   bozulmasına   neden   olan   altta   yatan 
mekanizmalardır. D vitamini eksikliği ve sigara kullanımı gibi ortak risk faktörleri bu mekanistik ilişkide  
önemli  rol  oynamaktadır.  Bu  faktörlerin  ve  aralarındaki  etkileşimin  anlaşılması,  disiplinler arası 
yönetimi ve her iki hastalığa yönelik potansiyel terapötikleri incelemek için iyi kontrollü uzun dönem 
çalışmalar yapılmasını gerektirmektedir. 
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