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1. KISALTMALAR

ACR: Amerikan Romatoloji Dernegi (American College of Rheumatology)
ACTH: Adrenokortikotropik hormon

BDO: Beck Depresyon Olgegi (Beck Depression Inventory)

BDT: Bilissel-Davranis Terapisi

CRP: C-reaktif Protein

EEG: Elektroensefalografi

EMG: Elektromiyografi

ESR: Eritrosit Sedimentasyon Hiz1

EULAR: Romatizmaya Karst Avrupa Ligi (EuropeanLeague Against

Rheumatism)

FEAF: Fibromiyalji Etki Anketi (Fibromyalgia Impact Questionnaire)
FMS: Fibromiyalji Sendromu

GH: Biiyiime Hormonu (Growth Hormone)

HHA: Hipotalamik-hipofizer-adrenal

IGF-1: Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii-1 (Insulin like growth factor-1)
IBS: irritabl Barsak Sendromu

NMDA: N-metil-D-aspartik asit

SNRI: Serotonin Noradrenalin  Geri Almm Inhibitorleri (Serotonin—

Norepinephrine Reuptake Inhibitors)

SSRI: Selektif Serotonin Geri Alim Inhibitérleri (Selective Serotonin
Reuptake Inhibitors)

TAD: Trisiklik Antidepresan
TSH: Tiroid Stimiile Edici Hormon

VAS: Viziiel Analog Skala



VKi: Viicut Kiitle Indeksi

YAI: Yaygin Agr indeksi

5-HT:5 Hidroksitriptamin

TOS: Total Oksidan Seviye

TAS: Total Antioksidan Seviye

HNS: Hassas Nokta Sayisi

NGGYAI: Nottingham Genisletilmis Giinlilk Yasam Aktiviteleri indeksi
RNT: Reaktif Nitrojen Tiirleri

ROT: Reaktif Oksijen Tiirleri

TP: Telerchabilitasyon Uzerinden Aerobik Egzersiz Verilen Grup
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V.OZET

Amag: Fibromiyalji Sendromu (FMS) yaygin muskiiloskelatal agr1 ve
spesifik anatomik bdolgelerde hassas noktalarin varligi ile karakterize; uyku
bozuklugu, yorgunluk, sabah tutuklugu, kognitif fonksiyonlarda bozulma, parestezi
ve slibjektif sikayetler gibi pek ¢ok semptomun oldugu eklem dis1 kronik bir
hastaliktir.  Etyopatogenezinde bircok faktér suclansa da tam  olarak
aydinlatilamamistir. Oksidatif stresde etyopatogenezde rolii olan sebeplerden biri
olarak sayilmaktadir. FMS de nonkonservatif tedavi olarak aerobik egzersizlerin
onemi biytiktiir. Diisiik orta yogunluklu egzersizlerin FMS semptomlarin1 ve agriy1
azaltabilecegine dair arastirmalar bulunmaktadir. Bu ¢alisma da amacimiz FMS’li
hastalarda ve saglam goniilliilerde total oksidan ve total antioksidan seviyesinin

aerobik egzersiz ve klinik parametreler ile iliskisini degerlendirmektir.

Gereg ve yontem: Calismamiza 01.09.2022 ve 01.06.2023 tarihleri arasinda
SBU Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Fziksel Tip ve
Rehabilitasyon klinigine bagvuran 20-60 yas aras1 2016 ACR tam kriterlerine gore
primer fibromiyalji tanis1 almis 25 kadin hasta ve 20 saglikli géniilli (kontrol grubu)
katildi.

Tiim katilimcilarin demografik bilgileri (yas, kilo, boy), kullandigi ilaglar
sorgulandi. Ayrica 6 dk yiirlime testi, Fibromiyalji Etki Sorgulamasi1 (FES), Beck
Depresyon Olgegi (BDO), Nottingham Genisletilmis Giinliik Yasam Aktiviteleri
Indeksi, Dolorimetre ve Viziiel Analog Skala (VAS) uygulanmasi ve fizik
muayenede tespit edilen hassas nokta sayilari (HNS), plazma da Human total oxidant
status (TOS) ve human total antioxidant status (TAS) ELISA kit ile total oksidan ve
total antioksidan diizeyleri Olgiilerek kaydedildi. Egzersiz grubuna hafta da 3 seans,
her seans yarim saat olmak iizere dort hafta boyunca yiirliylis bandinda diisiik orta
hizda yiiriiyiis verildi. Tiim katilimeilarin, 4. Haftanin sonunda baslangicta yapilan

muayene ve tetkikleri tekrar edildi.

Bulgular: Calismamiza 24 FMS, 18 saglam gonillii olmak tizere 42 kisi

katild1. Katilimcilarin yas ortalamasi1 41.7 idi. Calismamiza gore, aerobik egzersiz



oncesinde FMS grubunda kontrol grubuna gore, TOS ve TAS ortanca degeri daha

diisiik olmasina ragmen istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0.05).

Hem FMS grubunda hem de kontrol grubunda aerobik egzersiz alan
bireylerde, egzersiz sonrast TAS degeri ortancasinin egzersiz verilmeyen bireylere

gore istatistiksel anlamli yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0.05).

FMS hastalarinin egzersiz sonrast ve Oncesi farklarimi gruplar arasi
karsilastirildiginda; aerobik egzersiz verilen grupta, verilmeyen gruba gére HNS’de
istatistiksel anlamli azalma, 6 dk yiiriime testinde istatistiksel anlamli artis oldugu
tespit edilmistir (p<0.05). FMS’li aerobik egzersiz alan grupta, egzersiz almayan
gruba gore egzersiz sonrast VAS, FEA degerlerinde azalma olmakla beraber

istatistiksel anlaml1 fark gozlenmemistir (p>0.05).

Her bir grubun egzersiz sonrasi ve Oncesi Kkarsilastirildiginda; FMS
hastalarindan aerobik egzersiz verilen grupta, egzersiz sonrast VAS, HNS, FEA,
TOS parametrelerinde istatistiksel anlamli azalma gozlendi (p<0.05), BDO 6l¢eginde
de azalma oldu ancak istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0.05). FMS’li aerobik
egzersiz grubunda 6 dk yiirlime testinde, NGGYA istatistiksel anlamli artma
gozlendi (p<0.05), dolorimetre mekanik agr1 duyarliligi testinde olumlu artig

gozlendi ancak istatistiksel anlamli fark yoktu(p>0.05).

Sonug¢: Bu ¢alismamizda, aerobik egzersizin TAS seviyesine olumlu katkisi
oldugunu; FMS ve kontrol grubunda aerobik egzersiz alan bireylerde, egzersiz
sonrast TAS degeri ortancasinin egzersiz verilmeyen bireylere gore yiiksek oldugunu
saptadik. Aerobik egzersizin FMS hastalarinda klinik bulgulara olumlu katkisi
oldugunu: FMS hastalarinda aerobik egzersiz sonrasi agri, hassas nokta, TOS
parametrelerinde azalma; 6 dk yiiriime testinde, giinlik yasam aktivitelerinde artma

oldugunu saptadik.

Anahtar kelimeler: Fibromiyalji, aerobik egzersiz, total oksidan seviye, total
antioksidan seviye, TOS, TAS



V1. ABSTRACT

The Relationship of Total Oxidant and Total Antioxidant Markers with Clinical
Findings and Aerobic Exercise in Fibromyalgia Patients

Objective: Fibromyalgia Syndrome (FMS) is an extra-articular chronic
disease characterized by widespread musculoskeletal pain and the presence of tender
points in specific anatomical regions, with many symptoms such as sleep
disturbance, fatigue, morning stiffness, impairment in cognitive functions,
paresthesia and subjective complaints. Although many factors have been blamed for
its etiopathogenesis, it has not been fully elucidated. Oxidative stress is considered as
one of the reasons that play a role in etiopathogenesis. Aerobic exercises are of great
Importance as a nonconservative treatment for FMS. There is research showing that
low-to-moderate intensity exercises can reduce FMS symptoms and pain. Our aim in
this study is to evaluate the relationship of total oxidant and total antioxidant levels
with aerobic exercise and clinical parameters in patients with FMS and healthy

volunteers.

Materials and methods:25 female patients and 20 healthy volunteers
(control group), aged 20-60, who were diagnosed with primary fibromyalgia
according to the 2016 ACR diagnostic criteria, who applied to SBU Bursa Yiiksek
Ihtisas Training and Research Hospital Physical Medicine and Rehabilitation clinic

between 01.09.2022 and 01.06.2023, participated in our study.

All participants' demographic information (age, weight, height) and
medications used were questioned. In addition, 6-minute walking test, Fibromyalgia
Impact Questionnaire (FES), Beck Depression Scale (BDI), Nottingham Extended
Activities of Daily Living Index, Dolorimetry and Visual Analog Scale (VAS)
application and tender point numbers detected in physical examination, Human total
oxidant in plasma. Status (TOS) and human total antioxidant status (TAS) were
recorded by measuring total oxidant and total antioxidant levels with the ELISA Kit.
The exercise group was given low-medium speed walking on the treadmill for four
weeks, 3 sessions a week, each session being half an hour. The initial examinations

and examinations of all participants were repeated at the end of the 4th week.
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Results: According to our study, although the median TOS and TAS values
were lower in the FMS group than in the control group before aerobic exercise, there

was no statistically significant difference.

It was observed that the median post-exercise TAS value was statistically
significantly higher in individuals receiving aerobic exercise in both the FMS group
and the control group, compared to individuals not given exercise.

When the median differences of FMS patients before and after exercise were
compared between groups; It was determined that there was a statistically significant
decrease in HNS and a statistically significant increase in the 6-minute walk test in
the group of FMS patients who were given aerobic exercise compared to the group
that was not given aerobic exercise. Although there was a decrease in VAS and FEA
values after exercise in the group with FMS that received aerobic exercise compared
to the group that did not receive exercise, no statistically significant difference was
observed.

When the medians of each group before and after exercise were compared; In
the group of FMS patients given aerobic exercise, a statistically significant decrease
was observed in VAS, HNS, FEA, TOS parameters after exercise, and there was also
a decrease in the BDI scale, but there was no statistically significant difference. In
the same group, a statistically significant increase in NGGY A was observed in the 6-
minute walk test. A positive increase was observed in the dolorimeter mechanical

pain sensitivity test, but there was no statistically significant difference.

Conclusion: In this study, we examined the effects of aerobic exercise on
total antioxidant level, total oxidant level and clinical findings in women with
fibromyalgia syndrome and healthy volunteer women. We found that aerobic
exercise has a positive contribution to the TAS level; We found that the median post-
exercise TAS value in individuals receiving aerobic exercise in the FMS and control

groups was statistically significantly higher than in individuals not given exercise.

Aerobic exercise has a positive contribution to clinical findings in FMS
patients: Statistically significant decrease in VAS, HNS, FEA, TOS parameters after
aerobic exercise in FMS patients; We found that there was an increase in NGGYA in
the 6-minute walk test.

11



Keywords: Fibromyalgia, aerobic exercise, total oxidant level, total
antioxidant level, TOS, TAS
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1.GIRIS VE AMAC

Fibromiyalji sendromu (FMS), yasam kalitesini olumsuz etkileyen, etyolojisi
tam olarak bilinmeyen, yaygin agri, yorgunluk, depresyon, anksiyete, uyku
bozukluklari, biligsel islev bozuklugu, somatik belirtiler gibi birgok belirtiyle

karakterize kronik bir yaygin agri sendromudur (1).

FMS, her yasta, cinsiyette ve etnik grupta goriilebilirken, ¢ogunlukla 40-60
yas aralifinda ve kadinlarda erkeklerden 9 kat sik olarak goriiliir. FM prevalansi %2-

8 arasinda degismektedir ve yasla birlikte artma egilimi gosterir (2,3).

FMS’nin etyolojisi tam olarak aydinlatilamamustir. Genetik, néroendokrin,
cevresel, biyokimyasal, psikolojik, immiinolojikfaktorlerin etyoloji de rolii oldugu
gosterilmistir. Hastaligin baslangicinda ve agrinin  yayginlagmasinda serbest
radikallere bagli oksidatif hasar ve azalmis antioksidan kapasitenin etkili oldugu
gosterilmistir (4, 5). Bir arastirmada, Fibromiyalji hastalarinda total antioksidan
kapasitenin kontrol grubundan daha diisiik oldugu tespit edilmistir. Ayrica, agr ile

total antioksidan durum arasinda ters iligki oldugu saptanmistir (6).

Oksijeni kullanan canlilarda, metabolik siiregler serbest oksijen radikalleri
olusturur ve serbest oksijen radikalleri, antioksidan mekanizmalar tarafindan denge
altinda tutulur. Inflamasyon, radyasyon, iskemi-reperfiizyon, hiperoksi, kimyasal
maddelere maruziyet, yaslanma gibi durumlarda, yiiksek miktarlarda serbest
radikaller tretilebilir veya antioksidan savunma sistemi yetersiz kalabilir. Bu
durumlarda, hiicredeki lipidler, DNA, karbonhidratlar ve enzimler {izerinde toksik
etkilere neden olarak doku hasarina yol acabilirler. Biyolojik varliklardaki serbest
radikaller ile onlar1 temizleyen antioksidanlar arasindaki denge bozuldugunda,
serbest radikallerin hiicredeki artis1 ve olumsuz etkileri oksidatif stres olarak

adlandirilir (7).

Viicutta serbest radikallerin olusumunu engellemek ve neden oldugu hasarlari
onlemek amaciyla, "antioksidanlar" olarak adlandirilan maddeler gorev yapar ve bu

sisteme "antioksidan savunma sistemi* denir (8).
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Organizmanin giiglii serbest radikallere karsi toplam antioksidan kapasitesi
“total antioksidan seviye" (TAS) ile ve oksidatif stresin toplam degeri "total oksidan
seviye" (TOS) ile ifade edilir. Gelistirilen yeni bir yontemle yontemle, viicuttaki

TAS ve TOS diizeyleri giivenilir ve kolay bir sekilde belirlenebilir (9,10).

FMS tedavisinde farmakolojik ve farmakolojik olmayan yontemler (hasta
egitimi, egzersiz programlart ve biligsel davranisci miidahaleler, fizik tedavi)
kullanilmaktadir (11,12). Klinik kilavuzlar, FMS hastalar1 i¢in ilk basamak tedavisi
olarak konservatif ilagsiz yontemlerin kullanilmasin1 onermektedir (13,14). Bu
yontemler arasinda aerobik egzersiz (AE) Onemli bir yer tutar; clinkii agriyi,
depresyonu ve FMS semptomlarini iyilestirmekte ve FMS {izerinde olumlu etkiler
gostermektedir (15). Aerobik egzersiz, serum beta endorfin diizeyini artirarak,
immiin reaktiviteyi ve 6foriyi artirarak agr1 duyarliligini azaltmakta, olumlu duygusal
ve zihinsel etkilere, daha iyi uyku kalitesine ve wviicuttaki oksidatif stres ve
inflamasyonun azalmasina bagl olarak kaygi ve stresin azalmasini saglamaktadir

(16-18).

Bu c¢alismanin amaci Fibromiyalji hastalar1 ile saglikli kontroller arasinda
total oksidan seviye (TOS) ve total antioksidan seviye (TAS) arasinda fark olup
olmadigin1 degerlendirmek ve aerobik egzersizin Fibromiyalji hastalarinda TOS,

TAS degerleri ve klinik bulgular lizerine etkisini aragtirmaktir.
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2. GENEL BIiLGILER

2.1. FIBROMIiYALJi SENDROMU

2.1.1. Tanim

Fibromiyalji sendromu (FMS), yasam kalitesini olumsuz etkileyen, etyolojisi
tam olarak bilinmeyen, yaygin agri, yorgunluk, depresyon, anksiyete, uyku
bozukluklari, biligsel islev bozuklugu, somatik belirtiler gibi birgok belirtiyle

karakterize kronik bir yaygin agr1 sendromudur (1).

2.1.2. Tarihce

Hipokrat'tan giintimiize, saglikl1 bir fiziksel goriiniimle iliskilendirilen, kronik
agrt ve birden ¢ok somatik sikdyetle seyreden uzun siireli bir hastaliktan
bahsedilmistir (19). ilk taminmi Froriep tarafindan, 1843 yilinda kaslarda agril

noktalarla birlikte olan romatizmal bir durum olarak tanimlanmstir (19).

1987 yilinda Amerikan Tip Birligi (American Medical Association-AMA)
FMS’yi gercek bir hastalik olarak kabul etmis, 1987 yilinda Goldenberg

“fibromiyalji sendromu” terimini dnermistir (20).

1990’ da ACR FMS smiflama kriterlerini yaymnladiktan kisa silire sonra
Diinya Saglik Orgiiti 'niin FMS igin Hastaliklarin Uluslararasi Siniflamasi
[International Classification of Diseases (ICD)] kodu (M79.7) vermesi ile hastalik

ayr1 bir tan1 olarak tip diinyasinda yerini almistir (21).

2.1.3. Epidemiyoloji

FMS, her yasta, cinsiyette ve etnik grupta goriilebilirken, siklikla 40-60 yas
araliginda ve kadinlarda erkeklerden 9 kat daha sik olarak goriiliir. FMS prevalansi

%?2-8 arasinda degismektedir ve yasla birlikte artma egilimi gosterir (2,3).

Osteoartritten sonra klinikte en sik goriilen romatizmal hastalik olarak

Fibromiyalji saptanmaistir (22).
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FMS, en sik 20 ile 50 yas arasindaki kadinlarda goriilmekle birlikte, ¢ocukluk

adolesan donemde de goriildiigiine dair ¢alismalar mevcuttur (23).

2.1.4. Etyopatogenez

Fibromiyalji (FMS) hastaliginin nedenleri ve gelisim mekanizmalari net
olarak aydinlatilamasa da genetik ve ¢evresel faktorlerin yani sira néroendokrin,
oksidatif stres, biyokimyasal, psikolojik, immiinolojik faktdrler gibi bir¢ok faktdriin

rol oynadig1 gosterilmistir (4).

2.1.4.1.Genetik Faktorler

Fibromiyalji de ailevi yatkinlik olmaktadir. Ancak Fibromiyalji ile ilgili kesin
bir gen bolgesi tanimlanamamustir (24). Pellegrino ve arkadaslarinin 17 FMS hastas1
ve 50 yakin akrabasi (ebeveyn ve Kkardesleri) tiizerinde yaptigi caligmada
akrabalarinin %52'sinde FMS’nin semptom ve bulgular1 saptanmigtir. Bu ¢alisma

sonucunda FMS’nin otozomal dominant kalitim gosterebilecegi goriisii bildirilmistir

(25).

Cesitli genlerin FMS’ye yatkinlik olusturdugu calismalarda gosterilmistir
ama direk FMS’ye 6zgii gen bulunamamistir. Dopamin D4 reseptor, Adrenerjik
reseptor (B2, au,) katekol-O-metiltransferaz (COMPT), seratonin 5-hidroksitriptamin
2A (5-HT2A) reseptor, IL-4 (interlokin 4), guanozin trifosfat siklohidrolaz1, sodyum
ve potasyum kanal genleri, alfa l-antitripsin polimorfizmlerin FMS hastalarinda
yiiksek oranda oldugu belirlenmistir (26-28). Ama bu polimorfizmler depresyon,
somatik bozukluklar gibi baska hastaliklarda da goriilebilmektedir. Bu ¢aligmalar
agr1 yolaginda yer alan baz1 genlerde degisikliklerin hastalikla iligkili olabilecegini
desteklemektedir (29).

2.1.4.2. Noroendokrin Bozukluklar

FMS hastalarinda hipotalamik-hipofizeradrenal (HHA) aks disfonksiyon ile

noroendokrin bozukluklarin etyolojideki yeri énemlidir. Fibromiyalji hastalarinda,
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plazma kortizol seviyelerinin giinliik ritminin bozuldugu, deksametazon adl ilaca
verilen kortizol baskisinin etkisiz oldugu ve insiilin-hipoglisemi stimiilasyon veya
kortikotropin salgilatict hormon testleri sirasinda ACTH seviyelerindeki artig
gosterilmistir. Bununla birlikte, bu hastalarda diisiik bir kortizol salinimi oldugu

belirlenmistir (30-32).

Giir ve ekibi tarafindan gergeklestirilen bir ¢alismada, depresyon skoru
yuksek olan hastalarda kortizol diisiikliigliniin daha belirgin oldugu ve kortizol ile
hassas nokta sayis1 (HNS) arasinda negatif bir iligski oldugu tespit edilmistir (33).
Ayrica, hastalarda sempatik sinir sistemi ve adrenal aksin ¢aligmasinin da bozuldugu
gozlenmistir. Bazal ve egzersiz sonrasi adrenalin yaniti ile egzersiz sirasinda
hipotalamus-hipofiz-bobrek tistii bezi (HHA) aks yanitinin azaldigi gériilmiistiir; bu
durumun hastalarin  egzersiz  toleransinda azalmaya neden olabilecegi

disiiniilmektedir.

FMS hastalarinda, insiilin benzeri biliylime faktori 1 (IGF1) ve biiyliime
hormonu (GH) kan diizeylerinin diisiik oldugu ve stimiilasyon sonrasi biiylime
hormonunun saliniminin azaldig1 goézlemlenmistir (26). Bu durum, hastalarda
halsizlik, yorgunluk ve azalmis egzersiz toleranst gibi  belirtilerle

iligkilendirilmektedir.

Cinsiyet hormonlar1 ve agr arasindaki iligkiyi, FMS’li kadinlarda irdeleyen
bir arastirmada, agr1 siddeti ile testosteron ve progesteron arasinda anlamli ve ters bir
iliski oldugu gosterilmistir. Serum progesteron ve testesteron seviyeleri arttikca
agrida azalma oldugu gosterilmistir. Ayn1 ¢calismada serum Gstradiol diizeyleri, agri

ile iliskili bulunmamustir (34).

2.1.4.3. Iimmiinolojik Faktorler

Fibromiyalji’nin immiin sistemle ilgili bir hastalik olabilecegi goriisii
mevcuttur ancak bu goriis kesin kanitlardan yoksundur. Yunus ve arkadaglari
Fibromiyalji hastalarinda saglikli bireylere kiyasla ANA pozifliginin farklilik
gosterdigini ve Fibromiyalji’de, saglikli bireylerden daha fazla agiz kurulugu
oldugunu gostermistir (35). Baska bir calismada ise fibromiyalji hastalarindaki

klinigin ANA pozitifligi ve titrasyon oranindan bagimsiz oldugu belirtilmistir(36).
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Aragtirmalar, fibromiyalji sendromunun bazi semptomlarinin ortaya
¢ikmasinin interlokin-1p (IL-1P), IL-1Ra, IL-2, IL-6, IL8 ve tiimdr nekroz faktorii-
alfa (TNF-o) diizeylerindeki artis sonucu oldugunu 6ne siirmektedir. Bu sitokinlerin,
norojenik inflamasyona yol agarak periferik ve santral sensitizasyon mekanizmalari
aracilifiyla agrinin islenmesinde ve algilanmasinda bozukluklara neden oldugu
distiniilmektedir (37). Wallace ve arkadaslar1 antisitokin tedavisinin ilerde FMS

hastalar1 i¢in tedavi seg¢enekleri arasinda yer alabilecegini sdylemislerdir (38).

2.1.4.4. Enfeksiyonlarla iligkisi

Calismalarda birgok mikroorganizma FMS ile iliskilendirilmistir; en sik adi
gecenler Epstein-Barr virlisii (EBV), parvoviriis, Borrelia burgdorferi, hepatit C
virlisiit ve insan immunyetmezlik virisit (HIV)’dir. (39-42). Patogenez tam
anlagilmamakla birlikte, kronik enfeksiyonu olan hastalarin artralji, miyalji gibi kas-
iskelet sistemi yakinmalarmin immiinolojik bozukluklarla iligkili olabilecegi

diistiniilmektedir.

2.1.4.5. Uyku Bozukluklar:

Fibromiyalji (FMS) hastalarinin ¢ogu uyku baglatmada zorluk yasar, sik sik
uyanir ve dinlenmemis bir sekilde uyanmaktan sikdyet eder (43). Bu hastalarda,
genellikle dinlendirici bir uyku olmamasiyla iligkili olan yaygin agri, yorgunluk
semptomlar1 ortaya ¢ikar. Caligmalarda, Fibromiyalji hastalarinin uyurken uyanma
sikligimin arttig1 ve bu durumun solunumla ilgili patolojiler olan apne-hipopne ile

iliskili oldugu bulunmustur (44).

Moldofsky ve ekibi, 1975 yilinda ilk kez Fibromiyalji Sendromu (FMS) olan
hastalarda alfa (7.5-11 Hz) elektroensefalografi (EEG) non-REM uyku
anormalliklerini tanimladi. Normal kosullarda, uyku non-REM evresinde (derin
uyku), EEG'de bioelektrik aktivitede yavaslama ve amplitid azalmasi goriliir.
Ancak bu arastirma da Fibromiyalji hastalarinda, non-REM uyku evresinde hizl
aktiviteli alfa dalgalar1 (10-12 dalga/sn), yavas aktiviteli delta dalgalarinin (1-2
dalga/sn) i¢ine karistig1 tespit edildi. Bu uyku bozuklugu, hastalikla iliskili olarak
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"alfa-delta uykusu" olarak adlandirtlmaktadir. Bu uyku paterninin, yaygin miyalji,
cok sayida lokal hassas nokta, dinlendirici olmayan uyku, duygudurum bozukluklar

ile iliskili olabilecegi one siiriilmiistiir (45-47).

2.1.4.6. Psikolojik Faktorler

Depresyon ve anksiyete, fibromiyalji ile en sik bir arada goriilen
hastaliklardir. Fibromiyalji hastalarinda depresif bozukluklar %20 ila %80 arasinda,
anksiyete bozukluklar1 ise %13 ila %63,8 arasinda yayginlik géstermektedir (48-50).
Yapilan cesitli calismalar, fibromiyaljide anksiyete bozukluklari ve depresyon
prevalansinin %60'a kadar ¢ikabildigini ve diger romatolojik hastalardan ve saglikli
bireylerden daha sik psikiyatrik komorbiditelerin goriildiigiinii ortaya koymustur (51-
52). En sik rastlanan psikiyatrik komorbiditeler arasinda anksiyete, panik bozukluk,
somatizasyon, posttravmatik stres bozuklugu, distimi ve depresyon bulunmaktadir
(53).

Fibromiyalji (FMS) hastalarinda, duygudurum ve biligsel sorunlar,
hassasiyetten daha belirgin olabilir (54). FMS'de, depresif belirtilerin varlig
hastaligin seyrinin daha kotii olmasiyla iligkilendirilmistir. Bu durumda, hastalarda
saglikli kontrollere gore daha fazla hiperaljezi/allodini (agr esigi diisiikligii) ve daha
siddetli, uzun siiren agr1 bildirilmistir. Bununla birlikte, FMS ile psikolojik
bozukluklar arasindaki iliski incelendiginde, hastalarin sadece %30'unda psikolojik

patoloji tespit edilmisken %70'inde saglikli ruh sagligi gézlenmistir (53, 48).

Depresif bozukluk ile Fibromiyalji (FMS) arasindaki neden-sonug iligkisi net
degildir. FMS’de goriilen hassas noktalar, hassas nokta sayis1 ve yorgunluk gibi
klinik o6zelliklerin psikojenik faktorlerden bagimsiz oldugu ve hastaligin kendisiyle
iliskili oldugu gozlemlenmistir. Ancak psikolojik faktorler agrinin siddetini

etkileyebilmektedir (55).

2.1.4.7. Otonom Sinir Sistemi Disfonkisyonu

FMS’de, otonomik reaktivite testleri ve OSS (otonom sinir sistemi) yaniti

Olciilerek "vaskiiler son organ yaniti"'nin bozuldugu goézlenmistir. Kalp hiz1
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degisikligi ve tilt table testi kullanilarak yapilan aragtirmalarda, FMS’de sempatik
aktivitede artisa ragmen stresi artiran durumlarda sempatik cevapta azalma oldugu
gosterilmistir Ayrica, soguk basing testi ve akustik stimiilasyon testi gibi uyarilara
verilen sempatik sinir sistemi cevabinda da azalma goriilmiistiir (56). Otonom
Disfonksiyon hipotezini destekleyen nedenler arasinda sunlar sayilabilir: FMS
hastalarinda 24 saatlik idrar katekolamin metabolitlerinin normale gére daha diisiik
diizeyde bulunmasi, otonomik disfonksiyon bulgularinin sempatolitik tedaviye cevap
vermesi, bolgesel sempatik blokaj ve stellar ganglion blokaji ile hastalarda hassas
nokta sayisinin azalmasi, norepinefrin enjeksiyonuyla alevlenme gozlenmesi ve
otonom disfonksiyona sebep olan norepinefrinle birlikte salinan ndropeptid-Y

diizeyinin yiiksek olmasi (57-59,53).

FMS'deki sikka belirtileri, Reynaud fenomeni, uyku bozukluklari, kaygi ve
IBS'nin nedenleri, sempatik hiperaktivite ve sabah tutuklugu gibi durumlar sempatik

hiporeaktivite hipotezleri tarafindan agiklanmaktadir (26).

Hastalarda gozlenen kardiyovaskiiler degisiklikler (istirahat ve egzersizle
uyumsuz kan basinci ve kalp hizi degisiklikleri) hastalarin kondisyon diizeylerinin

diisiik olmasina sebep olmaktadir (60).

2.1.4.8. Santral Sinir Sistemi

Fibromiyalji sendromunun patogenezinde, santral sensitizasyon Onemli bir
faktorlerden biridir. Santral sensitizasyon, nosiseptif noronlarda periferik uyaranlara
normal veya esik deger altinda artan bir yanitla karakterize olan bir durumdur (61).
Kronik agrinin fizyopatolojisinde, sensitizasyonun rolii Onemlidir. Santral
sensitizasyon, spontan sinir aktivasyonunun artmasi, alic1 alanlarin genislemesi ve
artmis ileti ile primer afferent lifler tarafindan olusturulur. Siirekli periferik uyarilara
maruz kalmak, normalde glutamata tepki vermeyen N-Metil-D-Aspartat (NMDA)
reseptorlerinde uzamis aktivasyona yol acar. Boylece, ikincil duyusal néronun
aktivasyon olmasi icin gereken esik azalarak, reseptif alanda genisleme olur ve
spontan aktivasyon olusur. Bu fenomen"windup fenomeni" olarak adlandirilir. Klinik
olarak, windup fenomeni ile allodini, hiperaljezi ve spontan agr1 gibi belirtiler ortaya

¢ikar. FMS hastalarinda, bu mekanizma asir1 sekilde aktiftir (62-64).
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Bircok ndrotransmitter, santral sensitizasyonda Onemli roller {stlenir.
Serotonin, agrinin diizenlenmesinde kritik bir rol oynar (65). Triptofan gibi serotonin
prekiirsoriii ve metabolitleri kanda, beyin omurilik sivisinda ve idrarda 6l¢lilmiistiir.
Baz1 ¢alismalarda, fibromiyalji hastalarinin serum veya beyin omurilik sivisinda
diisiik serotonin seviyeleri tespit edilmistir (66-68) Serotonin, ruh hali ve uyku
diizenlemesinde de Onemli bir role oynar. Bu durum, fibromiyaljideki uyku ve

zihinsel bozukluklar arasindaki iliskiyi aciklayabilir (69,70).

Ozellikle serotonin diizeylerinde azalma oldugunda hem beyin omurilik
stvisinda hem de periferik sinir sisteminde substans-P seviyelerinde artis meydana
gelir ve agr1 esigini disiiriir. Bu durum hiperaljeziye neden olur. Normal kosullarda
akut stres sonrasi analjezi meydana gelirken, kronik stres bu etkiyi ortadan kaldirir ve

hatta hiperaljeziye de neden olabilir (71, 72).

Norepinefrin, dopamin, substans-P gibi norotransmitterler de dahil olmak
tizere birgok ndrotransmitter, hastaliklarin etiyopatogenezinde rol oynar. Endojen
opioidler fibromiyaljide artsa da agri1 diizenlemesinde rol oynamazlar. Bu durum,

endojen opioidlerin etkinliginin azalmasiyla agiklanmistir (73-76).

FMS’de dopaminerjik agri yolaklarininda rol aldigi diistintilmektedir. Akut
stresten sonra analjezi gelisir; kronik stresin hiperaljeziye yol actig1 caligmalarda
gosterilmistir. Bu da kronik stresin “nucleus accumbens”te dopamini azaltarak

hiperaljeziye neden olmasi ile agiklanmaktadir (77).

2.1.4.9. Periferik Agr1 Mekanizmalari

Fibromiyaljide goriilen agrili noktalarin, hassasiyetin nedeni periferik agriy1
baslatan doku patolojileri olabilir. Cesitli arastirmalarda epidermal sinir

yogunlugunda azalma gibi periferal noropatik degisiklikler gozlenmistir (78-80).

2.1.4.10. Norogoriintiilleme Anormallikleri

Bir caligmada, saglikli bireylerle fibromiyalji tanisi konulmus hastalarin
beyin manyetik rezonans (MR) goriintiileri karsilastirilmistir. Elde edilen bulgulara

gbore, FMS hastalarinda toplam gri madde hacmi saglikli bireylere kiyasla anlamh
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derecede daha azdir ve yasa bagl gri madde kaybinda {i¢ kat artig gozlenmistir. Bu
kayiplar 6zellikle stres ve agri islemeyle iligkili bolgelerde belirgin bir sekilde ortaya
¢ikmistir. FMS tanis1 konulduktan sonra gegen siirenin artmasiyla birlikte beyindeki

gri madde kaybinin miktarinin da arttigi gosterilmistir (81).

Ayrica baz1 fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme (MRG) calismalari
agr1 isleme bolgelerinde artmig ndronal aktivasyon varligim1 gostererek santral
sensitizasyonu desteklemektedir Ayrica, tedavi gormeyen FMS hastalariyla saglikli
kadinlarin beyinleri Single Photon Emission Computed Tomography (SPECT)
goriintiileme teknolojisi kullanilarak incelenmistir. Bu ¢alismada, FMS hastalarinda
talamus ve kaudat niikleus bolgelerinde saglikli kadinlara gore serebral kan akiminda
azalma tespit edilmistir. Ayn1 ¢alismada fonksiyonel MR kullanilarak insulada,
somatosensoriyel ve anterior somatosensoriyel korteks bolgelerinde aktivite artist
gbzlenmigtir. S6z konusu calismada bildirilen bolgesel serebral kan akimindaki

azalma, FM'de agn esigi diistikliigiiyle iliskilendirilmistir (82).

2.1.4.11. Kas Islevlerinde Bozukluklar

FMS (Fibromiyalji Sendromu) agris1 genelde kas dokusu orijinli bir agri

olarak tanimlanir. Bu nedenle kas dokusuyla ilgili yapilan ¢alismalar 6nemlidir (83).

Bir calismada, FMS'li hastalarin kuadriseps (dort basli uyluk) kaslarinda hem
istirahat hem egzersiz sirasinda fosforilasyon ve total oksidatif kapasitede diisiikliik
oldugu saptanmistir. Ayrica, bu kaslardaki fosfokreatin ve ATP seviyeleri de diisiik

saptanmigstir (84).

Bengtsson ve ekibi, Fibromiyalji hastalarinda trapezius kasindaki hassas
noktalarda ATP ve fosfokreatin seviyelerinde azalis oldugunu ve kirmizi kas
fibrillerinde yirtilma tespit ettiklerini bildirmistir. Bu degisikliklerin agrili durumlari
arttirabilecegini ileri siirmislerdir (85). Bennett ve arkadaslar1 ise egzersiz sirasinda
Fibromiyalji hastalarin kaslarinda kontrol grubundan daha diisiik kan akimi

seviyeleri oldugunu gostermislerdir (86).

Bolgesel vazomotor diizensizlik nedeniyle kaslarda meydana gelen

vazokonstriksiyonun, kaslarda hipoperfiizyona yol acarak diisiik diizeyde iskemi ve
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metabolik sekel meydana getirdigi bununda fibromiyalji de agriya neden oldugu
gosterilmigtir (87). FM'Sde siirekli olarak meydana gelen nosiseptif uyarinin kaslarda
fokal kontraksiyonlara neden olarak kas mikrosirkiilasyonunu bozdugu ve bu
durumun agr1 ve kas spazmlarina sebep oldugu, béylece agrinin tekrar kontraksiyona
yol agarak bir kisir dongii olusturdugu savunulmaktadir (88, 89). Egzersiz ve fiziksel
aktivite gibi tedavi yontemlerinin vazodilator etkisi sayesinde FM hastalarinda kas
perfiizyonunu arttirabilecegi ve bu sekilde doku hipoksisine bagli oldugu diisiiniilen

agrinin hafifleyebilecegi vurgulanmaktadir (87).

2.1.5. Klinik Bulgular
FMS’de goriilen semptomlar ve siralamasi Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1: FMS’de Semptomlarin Sikhik Siralamasi

Semptom Sikhik (%)
Yaygin viicut agrisi 100
Sabah tutuklugu 76
Tiim viicutta s1z1 hissi 62
Yumusak dokularda siglik hissi (objektif olmayan) 52
Halsizlik 87
Sabahlar1 yorgun uyanmak 75
Uyku bozuklugu 72
Kogpnitif fonksiyonlarda bozulma 61
Mental stres 61
Kaygili olmak 60
Parestezi 54
Bas agris1 o4
Dismenore 43
Depresyon 37
Kulak ¢inlamasi 17
Agiz kurulugu-goz kurulugu 15
Raynaud femoneni 14
Premenstriiel sendrom 42
[rritabl bagirsak sendromu 38
Huzursuz bacak sendromu 31
Kadin iiretral sendrom 15
Temporamandibuler eklem disfonkiyonu 12
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2.15.1. Agn

Fibromiyaljinin en karakteristik bulgusu olan agr1 hastalar tarafindan
genellikle yaygin agr1 seklinde tariflenir. Tiim viicutta hissedilebilir. Agr1 en sik,
boyun, sirt, bel, omuz, kol, el, diz, kalga ¢evresi ve bacaklarda olur (90). Viicudun
timiinde yaygmn agri olmasimin, Fibromiyalji'yi diger hastaliklardan ayirt etme

konusunda yardimci1 oldugu belirtilmistir (91).

Hastalarin agr1 esigi ve toleransi genellikle diistiktiir. Agr1 genelde yanici,
keskin, zonklayici, karincalanma tarzinda ve\veya bunlarin birlikteligi ile ortaya
¢ikar ve derinden gelir, sinirlar1 tam ¢izilemez (92). Aksiyal iskelet ¢evresinde daha
stk olan bu agrilar dermatomal bir yayilim gdstermezler. Agr1 genelde sabahlar
goriiliir ve siddetli sabah tutuklugu agriya eslik edebilir. Bazi hastalarda el
eklemlerinde agr1 ve sislik sikayeti mevcuttur. Ancak bu hastalarda siklikla gercek
bir eklem tutulumu bulunmaz (93). Sikayetleri siibjektiftir. Hastalarda goriilen
uyusma, yanma, karincalanma gibi sikayetler radikiilopatiyi taklit etse de fizik
muayene ve elektronorofizyolojik ¢alismalarda radikiiloapatiyi destekleyen patolojik
bulguyoktur (94).

Stres, duygusal sikinti, soguk, mevsim degisiklikleri, uyku problemi, yorucu
egzersizler hastalar tarafindan agriy1 artiran sebepler olarak sdylenirken, sicak ve

dinlenmenin agriya iyi geldigi bildirilmistir (95).

2.1.5.2. Tutukluk

FMS hastalarinda katilik, tutukluk ekleme lokalize degildir, tutuklugun tim
viicutta yaygin bir sekilde goriilmesi tipiktir. Bi Calisma da fms hastalarinda 15
dakikay1 gecen sabah tutuklugu sikligi %83 olarak bildirilmistir (96).

Tutukluk; Fibromyalji sendromu (FMS), osteoartrit ve romatoid artrit (RA)
de goriiliir ancak farkli ozellikler gosterir. FMS, viicudun herhangi bir bdlgesinde
yaygin bir sekilde tutukluk hissiyle kendini gosterirken, RA'da aktif artritli
eklemlerde hissedilir. Ayrica, FMS'li hastalarda tutukluk, osteoartrit ile
karsilastirildiginda bazen giin boyunca siirebilir (97).

24



2.1.5.3. Yorgunluk ve Halsizlik

Bazi hastalar agridan daha g¢ok yorgunluktan sikayet ederler. Yorgunluk
sabahin erken saatlerinde fazladir, giin i¢inde siddeti fiziksel aktivitelerle artis
gosterir. Cogu hastanin halsizlik nedeniyle giinliik aktivitelerini yapmakta zorlandigi

ve bu sebeple hastalarin yagsam kalitesinin olumsuz etkilendigi bilinmektedir (1).

Hastalarda yorgunluk, dinlendirmeyen uyku ile uyanma ile baslamakta ve
uyku bozukluklar1 ile kronik agriyla yakin iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Uyku
bozukluklar1 ve kronik agriyla yorgunluk arasinda yakin bir iliski oldugu
diistiniilmektedir (98). Hastalarin %90'dan fazlas1 agir ev islerini yapamadiklarini,
%60'tan fazlas1 hafif ev islerini yapamadiklarini, birka¢ merdiven c¢ikip
inemediklerini, 4-5 kg agirlik tastyamadiklarini ve %25'i basit giinlikk aktivitelerde
sorun yasadiklarini belirtmistir (11).

2.1.5.4. Yumusak Dokularda Sujektif Sislik Hissi

FMS’li hastalar, yumusak dokularda veya eklem bdlgelerinde da sislik hissi
tariflemektedir. Bu semptomlar Fibromiyalji ve Romatoid artrit’in karismasina sebep
olabilir. Muayenede yumusak dokularda édem goriilmemesi ya da eklemde sislik,
kizariklik ve agri ile seyreden artrit olmamasi nedeniyle siibjektif sislik olarak

tanimlanir (98).

2.1.5.5. Bas Agris1

Fibromiyalji sendromu (FMS) olan hastalarin ¢ogunda bas agris1 goriiliir ve
bu bas agrisi, migren ve gerginlik tipi bas agrisini igerir. Bir arastirmada, tliclincii
basamak bir klinige bas agrist nedeniyle basvuran hastanin %20’sindeFMS tespit
edilmistir. FMS'de bas agrisi, anksiyete, perikraniyal hassasiyet, uykusuzluk ve
fiziksel kisitlilik sikligiyla iligkilidir. FMS, 6zellikle epizodik migrenli hastalarda sik
gortliir (99).
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2.1.5.6. Uyku Bozuklugu

Hastalarin c¢ogunda uyku bozuklugu sikdyeti mevcuttur bunlar arasinda
diizensiz ve giinliik istirahat ile hafif uyku, sik uyanma, insomnia, hipersomnia,

kaotik uyku paternleri goriilmektedir (96).

2.1.5.7. Parestezi

Hastalarda, genellikle {ist ekstremitelerde 6zellikle parmaklarda ve govdede,
ignelenme, karincalanma, yanma gibi belirtiler goriilebilir. Bu semptomlar segmental
bir dagilim gdstermez (yani belirli bir bolgeyle sinirhi kalmaz.). Ayrica, hastalarda
hiperaljezi (hafif agrili uyaranin siddetli hissedilmesi) ve allodini (agrili olmayan
uyariin agrili hissedilmesi) gibi dizestezik semptomlar ortaya ¢ikabilir. Noropatik
agr1 tedavisinde kullanilan pregabalin ve gabapentin gibi ilaglarin kullanimi ile
parestezisi olan hastalarda semptomlarin geriledigi gosterilmistir. Bu yiizden
Fibromiyalji’nin noropatik agr1 grubunda yer alabilecegini savunan goriisler ortaya

cikmustir (100).

2.1.5.8. Psikiyatrik ve Kognitif Bozukluklar

FMS (fibromiyalji) hastalarinda duygudurum degisiklikleri siklikla gézlenen
semptomlar arasindadir. FMSS hastalarinin %20 ila %86'sinda major depresyon,
%27 ila %60"'inda ise anksiyete goriilebilir. Ayrica, travma sonrasi stres bozuklugu
(TSSB) FM hastalarinda sik¢a eslik eden 6nemli bir anksiyete bozuklugudur. FMS
hastalarinda stres diizeyleri ve depresyon skorlari, kronik otoimmiin hastalig1 olan

diger gruplara kiyasla daha yiiksek bulunmustur (95,101-103).

Hastalar azalmig biligsel islevlerden siklikla sikayetcidirler. Hastalarda, secici
dikkat ve motivasyon eksikligi, calisma bellegi, mantikli analiz yeteneginde
zorluklar, anlamsal ve olaysal bellekte bozulmalar gibi sorunlar sik¢a goriiliir (58).
Bu hafiza kaybiyla seyreden kognitif bozulma ve konsantrasyon zorluklar1 “fibrofog"
olarak adlandirilir (57). Bu durumun nedenleri uyku bozukluklari, kronik agri,

kullanilan ilaglar olarak sayilabilir. (59).
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2.1.5.9. FMS’ye Eslik Eden Diger Bozukluklar

Fibromiyalji sendromu (FMS) bir¢ok hastalikla beraber gozlenebilir. Primer
dismenore, Irritabl Bagirsak Sendromu (IBS), kronik yorgunluk sendromu, kadin
iiretral sendrom, temporomandibuler eklem bozukluklari, intersitisyel sistit, ¢coklu
kimyasal duyarlilik bu hastaliklardandir. Bu hastaliklar ayni zamanda santral
sensitizasyon sendromlari sinifinda yer alan hastaliklardir. Bunlarin yan1 sira dispne,
vazomotor rinit, allerjik sikayetler, sikka sendromu (kuru goéz ve kuru agiz), raynoud
fenomeni, tinnitus, vestibiiler bozukluklar, livedo retikiilaris, kizarikliklar, malar ras,
, ortostatik hipotansiyon, tagikardi, disritmi, non-kardiyak gogiis agrist gibi otonomik
fonksiyon bozukluklar: da FMS’de goriilebilir (107,108,2).

Bu hastalik Ankilozan Spondilit (AS), Sjogren sendromu, Sistemik Lupus
Eritematozus (SLE) gibi romatolojik hastaliklarla da beraber goriilebilir (109).

2.1.6. Simiflandirma

Fibromiyalji de sekonder faktorlerin tedavi edilmesine ragmen FMS
semptom ve bulgulari devam etmektedir bu yiizden primer ve sekonder olarak

siiflandirma eskisi kadar kabul edilmemektedir (110).

Baz1 otorler, akut stres durumlarinda ve posttravma sonrast FMS klinigi
gosteren ve sebeplerin yok edilmesiyle iyilesen hastalar1 ‘Reaktif FMS’ olarak
adlandirmislardir. Cocukluk ¢aginda goriilen forma, cocuklarda anamnez alinmasinin
kolay olmamasi1 ve sikayetlerini tam ifade edememeleri nedeniyle genellikle tani
konulamamaktadir ¢ocuklarda goriilen bu formu juvenil fms olarak adlandirilmistir

(111).

2.1.7. Anamnez ve Fizik Muayene

FMS tanis1 koymada, ayrintili anemnez almak fizik muayeneden onceliklidir.
Laboratuvar, goriintileme ve EMG gibi tetkikler fibromiyaljiye spesifik bulgu

vermezler ancak ayirici tani igin yol gostericidirler (112).
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Fizik muayenenin en belirgin bulgusu, hassas noktalarin varligidir. American
College of Rheumatology (ACR) 1990 kriterlerine gore, fibromiyalji tanist i¢in 18
hassas noktanin muayenesi gerekmektedir. Hassas noktalar genellikle kasta veya kas-
tendon bileskesinde bulunur. Viicudun iist-alt yariminda ve sag-sol tarafinda olmak
lizere toplam 18 adet simetrik nokta olarak tanimlanmistir. Ancak ACR 2016 FMS
tan1 kriterlerinin gilincellenmesiyle birlikte, hassas noktalarin tani1 ic¢in gerekli
olmadig1 belirtilmistir. Bununla Dbirlikte, hassas noktalar hala fibromiyalji
hastalarinin muayenesinde, yaygin agriy1 goéstermek ic¢in pratik bir yontem olarak
kullanilmaktadir. Hassas noktalar muayene edilirken, hastaya bagparmak pulpasiyla
tirnak yataginda beyazlanma olusacak sekilde 4 kg'lik basing uygulanir ve bu
yontemle hastanin agr1 hissetmesi anlamlidir. Ancak tek basina hassasiyet, taniya
yonelik anlamli bir bulgu degildir (113). Ayirici tan1 da romatolojik, l6komotor ve
norolojik sistem muayeneleri yapilmasi gerekir. Aktif artrit bulgulari, kas

giicsiizliigi, norolojik defisit saptanmaz.

Ek olarak muayenede dermografizm (agrili bolgeye basing uygulandiktan
goriilen lokal kizariklik ve O6dem) saptanmasi, reaktif hiperemi (hassas nokta
bolgelerinde palpasyondan iki dakika sonra eritem olugmasi), Ozellikle
ekstremitelerin i¢ yliziinde ag seklinde mavi kirmizi noktalanmalar seklinde livedo
retikiilarise benzeyen lezyonlar, gergin bantlar, kas spazmlar1 saptanabilir ancak tan

icin bu klinik bulgular sart degildir.

FMS hastalarinin degerlendirilmesi ve calismalarinda ¢esitli  6lgekler
kullanilir. En yaygin kullanilan 6lgeklerden biri Fibromiyalji Etki Anketi (FIQ)
olarak bilinir. Bu anket, hastaligin kisi lizerindeki etkisini degerlendiren ilk ankettir.
Fibromiyalji Etki Anketi (FEA), hastaliga 6zgii olarak gelistirilmis ve ilk kez 1980'li
yillarda ortaya ¢ikmistir. 1991 yilinda yayimlanan bu anket, fonksiyonel durumu,
hastaligin genel etkisini ve semptomlar1 degerlendirmek amaciyla ii¢ farkli alan
sorgular. Daha sonra 1997 ve 2002 yillarinda bazi degisiklikler yapilmis ve anket 14
farkl dile ¢evrilmistir (114).
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2.1.8.Laboratuvar ve Radyolojik Goriintiileme

FMS ye 0Ozgii bir laboratuvar bulgusu yoktur. Rutin testlerin sonuglar
normaldir. Beraberinde eslik eden bir hastalik varsa ya da ayirici tan1 da laboratuvar
bulgularinda anormallik tespit edilmektedir. Anamnez ve fizik muayeneye gore
spesifik bir endikasyon yoksa, ileri laboratuvar testlerini yapmaya gerek yoktur
(115).

Rutinde, ayiric1 tam1 veya yeni baglanabilecek medikal tedavi oncesi genel
durumun degerlendirilmesi i¢in tam kan sayimi, bobrek fonksiyon testleri, karaciger
enzim testleri, ESR, CRP, TSH, serbest tiroit hormonu, serum kalsiyum ve
parathormon testleri, D vitamini diizeyi baslangi¢ta istenmesi gereken tetkiklerdir
(116).

FM'yi dislamak i¢in, inflamatuar hastaliklarin ekarte edilmesi amaciyla C-
reaktif protein (CRP), eritrosit sedimantasyon hizi (ESH), hiperkalseminin
ekartasyonu icin kalsiyum diizeyi gibi tetkikler istenmelidir. Ayrica, hipotiroidi
ayirici tanisi i¢in tiroit stimiile edici hormon (TSH) ve kas hastaliklarinin tespiti i¢in
kreatin kinaz (CK) tetkikleri de FM de ilk sirada istenecek tetkikler arasinda onerilir
(117).

Romatolojik ve inflamatuar belirte¢ler genellikle normal aralikta
bulunmalidir, ancak yasa bagli olarak eritrosit sedimentasyon hizinda artis olabilir ve
normal popiilasyonda da pozitif sonuglar goriilebilen antiniikleer antikorlar (ANA)
ve romatoid faktor (RF) pozitifligi saptanabilir bu bulgular FM'yi dislamay1 miimkiin
kilmamaktadir (116).

Antipolimer antikorlarinin FMS grubunda saglikli kisilerden sik oldugunu
gosteren caligmalar vardir. Eslik eden artrit, disk lezyonu ya da farkli bir sebep
diistiniilmiiyorsa direk radyografi, bilgisayarli tomografi (BT), pozitron emisyon

tomografi (PET), MRG gibi goriintiileme yontemlerini istemek gereksizdir (82).

2.1.9. Tam

Fibromiyalji hastalarina tani koymada kullanilan altin standart bir tam

yontemi yoktur. Tani i¢in anamnez, fizik muayene, ACR siniflandirma kriterleri,
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laboratuvar tetikleri kullanilmaktadir. Tan1 koyarken benzer klinige neden olan diger
hastaliklarin ayiric1 tanist anamnez, muayene, laboratuvar ve goriintiileme

tetiklerinden faydalanilir.

Fibromiyalji hastalarin tan1 konulana kadar 3-4 farkli doktor bagvurusunun
oldugu belirlenmistir. Ayrica taninin konulmasinin ¢ogu hastada iki yildan uzun

stirdiigii, bazilarinda 10 yila kadar gecikebildigi tespit edilmistir (11).

FMS i¢in ilk kez tani1 kriterleri 1990’da ACR tarafindan bildirilmistir (sekil 1
ve tablo 2) Bu tami kriterlerine gore; en az 3 ay ve iizerinde devam eden viicudun
bircok bolgesinde agri olmast ve sekil 1°deki 18 hassas noktadan en az 11’inde
muayene sirasinda hassasiyet saptanmasi tani i¢in yeterlidir. Bu tani kriterleri igin

duyarlilik %88 ve ozgiilliikk %81 olarak saptanmistir (21).

Alt servikal:
C5-C7 hizasinda
intertransvers

Oksiput:
Suboksipital kas
yapisma yerleri araliklarin anterior

agilari

Trapezius:
Ust kenarin
orta noktast ikinci kosta:

ikinci kostokondral

. ) birlesme noktasi
Supraspinatus:

Skapula ¢ikintisinin
medial kenarinin tizeri

Lateral epikondil:

Gluteal: Epikondillerin 2 cm
Kalganin tst dig distali
kadram

Biiyiik trokanter:
Trokanter
prominansinin arkasi

Diz:

Bilateral, eklem hattinin
proksimalinde medial
yag yastik¢iginda

Sekil 1: ACR 1990 Simiflama Kriterlerine Gore Hassas Noktalar
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Tablo 2: ACR 1990 FMS Tam Kriterleri

ACR-1990 Fibromiyalji Tan1 Kriterleri

1.Yaygin agr1 dykiisii: Agrinin kriterlere uyabilmesi i¢in viicudun sol veya sag yarisinda,
aksiyal iskelette, belin {istii ve/veya altina denk gelen agrinin (boyun, gogiis 6n duvari,
torakal veya lomber omurga) 3 aydan uzun bir siire ile bulunmasi gerekir.

2. Fizik muayenede palpasyon ile sekil 1’de belirtilen 18 hassas noktadan en az 11’inde
hassasiyet bulunmasi: Muayenede 18 anatomik bolge bagparmakla veya isaret parmagi ile
tirnak alt1 derisinde soluklagma olana kadar, algometre ile uygulanan 4 kilogramlik bir
basinca denk gelecek sekilde palpasyon ile agrili olup olmadigi sorulur.

TANI: 1 ve 2 numarali kriterlerinin saglanmasi ile konulur. (21)

Hassas nokta muayenesinin kullanim zorlugu, bazi hastalarda hassas
noktalarin bulunmamasi (%25'e kadar), agr1 disindaki belirtilerin goéz ardi edilmesi
(6rnegin yorgunluk, uyku bozuklugu ve somatik yakinmalar) nedenleri farkli tani
kriterleri arayisina neden olmustur (118, 105). Bu sebeplerle, Amerikan Romatoloji
Koleji (ACR) 2010 yilinda yeni tani kriterleri yayinlamistir. Bu yeni kriterler, hassas
noktalarin bulunmadigi durumlar1 da iceren ve semptom sorgulamasinin oncelikli
oldugu yaygm agr1 indeksi (YAI) ve semptom siddet skalasini (SSS) icermektedir
(Tablo 3) (113). 2010 ACR kriterleri toplamda 19 agrili nokta ve 41 somatik
semptomu degerlendirmektedir. ACR 2010 Fibromiyalji tan1 kriterlerinin duyarlilig
%383 iken ozgiilligii %67 dir (113).
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Tablo 3: ACR 2010 FMS Tam Kriterleri

1.Yaygin agr1 indeksi (YAI) > 7 ve semptom siddet skalasi1 (SSS) > 5 veya YAI 3-6 ve
SSS>9

2.Semptomlarin en az ii¢ aydir benzer diizeyde devam etmesi

3.Hastanin yakinmalarini agiklayacak bagka bir hastaliginin olmamasi Hasta 3
kriteri de karsilamalidir.

Yaygin agr1 indeksi (YAI):

Hastanin gecen haftaki agrisinin, asagidaki bolgeler dikkate alinarak kag bolgede
oldugunun skorlanmasi (0-19 arasinda)

Sag cene Sagiist kol Sagkalca Sagbacak Karin

Solcene Soliist kol Sol kalga  Sol bacak  Sirt

Sag omuz Sag 6n kol Saguyluk Boyun Bel

Sol omuz Sol 6n kol  Sol uyluk  Gogiis

Semptom siddeti skalasi (SSS):

Son bir haftadaki yorgunluk, kognitif sesmptomlar, dinlenmeden uyanma semptom
siddeti skorlarinin sahip olunan somatik semptom skoruyla toplami (0-12 arasinda)

-Yorgunluk
-Kognitif semptomlar
-Dinlenmeden uyanma

0: Yok 1: Hafif veya aralikli derecede

2: Orta siklikla, orta dereceli 3: Siddetli derecede, yasami etkileyen

Somatik semptomlar:

Kas agrisi, irritabl bagirsak sendromu, bas agrisi, abdominal agri, uyusma,
karincalanma, bas donmesi, sersemlik, uykusuzluk, depresyon, kabizlik, sik idrara
cikma, diziiri, mesane spazmi, isitmede zorluk, sinirlilik, gogiis agrisi, bulanik
gbrme, ates, ishal, mide bulantisi, kusma, reflii, agiz kurulugu, kasinti, hirilt,
kulak ¢inlamasi, tirtiker, raynaud, sa¢ dokiilmesi, istahsizlik, halsizlik-yorgunluk,
mide eksimesi, oral aft, tat duyusu kaybi, kuru géz, nébet/kriz, dokiintii, dispne,
fotosensitivite

0: hi¢ semptom yok 1: birkag semptom var (1-10)

2: orta sayida semptom (11-24) 3 semptomlarin ¢ogu mevcut (24 {izeri)
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Epidemiyolojik  caligmalarda  kullanilmak  amaciyla ~ACR 2010
kriterleri2011’de modifiye edilmistir. ACR 2010 Fibromiyalji tan1 kriterlerinde olan
ve hekim tarafindan degerlendirilen somatik semptomlarin yerini, hastanin hekimden
bagimsiz sekilde kendisinin degerlendirebildigi, 3 6zel semptom almistir. Bu 3
semptom son 6 ay i¢inde; karnin alt bolgesinde agri ya da kramp, bas agrisi ve

depresyondur (119).

Bennett ve ekibi2013’de, 6nceki tani kriterlerinin FMS’nin ayirici tanisinda
yetersiz oldugunu diisiindiikleri i¢in, bu kriterlerin yaninda 10 maddelik semptom
etkilenme skoru ve 28 agrili bolgeyi igeren agri yerlesim skoru seklinde yeni
alternatif tan1 kriterleri gelistirmiglerdir. Bu sayede Modifiye 2010 kriterlerine gore
duyarliligt benzer kalsa da ozgiilliigi daha yiiksek alternatif tani kriterleri

gelistirmislerdir (120).

En son 2016 yilinda, modifiye 2011 kriterlerinin siniflama, kullanilabilirligi,
gecerliligi amacryla tani kriterleri giincellenmistir (121). 2010 ve 2011 kriterlerinin,
bolgesel agrili durumlarda siklikla yanlis siniflamaya neden olduklari saptanmistir
(122). Bu sebeplere tan1 kriterleri ACR 2016 giincelleme geregi duyulmustur (tablo
4).

Tablo 4: ACR 2016 Fibromiyalji Tam Kriterleri

FM I¢in Tanimlanan Agrili Bélgeler:

Sol Ust Bolge Sag Ust Bolge Aksiyal Bolge Sol Alt Bolge Sag
Alt Bolge
(Bolge 1) (Bolge 2) (Bolge 3) (Bolge 4) (Bolge 5)
Cene* Cene* Boyun Kalga(trokanter) Kalga(t
Omuz Omuz Sirt Ust Bacak Ust Bacak
Ust Kol Ust Kol Bel Alt Bacak Alt Bacak
Onkol Onkol Gogiis*

Karin*

*: Yaygin agr1 tanimina girmeyen bolgeler

Yaygin Agr1 Skalasi1 (YAS): Son bir hafta i¢inde agr1 hissedilen bolgeler kaydedilir.
Puanlama yukaridaki 19 bolgeyi icerir ve 0-19 puan arasinda puanlanir.
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Semptom Siddet Skalas1 (SSS):

A Grubu Semptomlar: Son bir haftada hissedilen halsizlik, yorgun uyanma,
kognitif problemler.

0: problem yok, 1: hafif semptomlar, 2: orta diizeyde semptomlar, 3: ciddi-yaygin
semptomlar. Toplamda maksimum 9 olacak sekilde puanlanir.

B Grubu Semptomlar: Son alt1 ay i¢inde hissedilen bas agrisi, depresyon ve alt
kadranda agri-kramplardan olusur. Mevcut ise 1 degilse 0 seklinde puanlanir. Maksimum
skor 3 olabilir.

SSS toplamda 0 ila 12 arasinda puanlanmaktadir.

Fibromiyalji Semptom Skalas1: YAS ve SSS skorlari toplanir, maksimum skor 19 ile 12
toplanarak, 31 olacak sekilde elde edilebilir Toplamda 12’nin altinda kalan skorlarda
fibromiyalji tanis1 konamaz. Bagka bir taninin varligi durumunda FM dislanamaz ve diger
teshislerden bagimsiz olarak gegerli bir tan1 olarak kalmaktadir. Bu skorlamadaki puan
artigt ile hastalik siddeti artmaktadir bu sebeple, hastalik siddetini 6lgmede ve takipte
kullanilabilecek, giivenli bir arag olarak kabul edilmektedir.

2.1.10. Ayric1 Tani

Hastalarda, Fibromiyalji hastaliginin tek basina olmayabilecegi, ilave ek bir
hastalik olabilecegi tant konulurken unutulmamalidir. Tablo 5 ve 6 da Fibromiyalji
hastaligina eslik eden ek hastaliklar, ayirici tamida kullanilan klinik bulgular,

laboratuvar ve goriintiileme tetkikleri gosterilmistir.

Tablo 5: FMS’de Ayirict Tam

Tibbi Bozukluk Ayiricl Isaret ve Semptomlar

Romatolojik Hastaliklar

. ) Baskin eklem agrisi, simetrik eklem sisligi, eklem
Romatoid Artrit o o
hassasiyeti, sabah tutuklugu >1 saat

. . . Multisistem tutulum, eklem/kas agrisi, dokiintii, 1513a
Sistemik Lupus Eritematozus
duyarlilik, ates

Poliartikiiler Osteoartrit Eklem katilig1, krepitasyon, ¢oklu eklem agrisi

Proksimal omuz ve kalga kusagi agrisi, zayiflik, katilik,

Polimiyaljia Romatika
yaslilarda daha yaygin

Polimiyozit veya diger

Miyopatiler Simetrik, proksimal kas gii¢siizliigii ve agrisi
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Spondiloartropati

Omurga agrisiin boynun, orta torakal, gégiis 6n duvari
veya bel bdlgesinin spesifik yerlerine lokalizasyonu,
omurga hareketliliginin agr1 ve tutukluk sebebiyle

sinirlanmasi
Osteomalazi Yaygin kemik agrisi, kirtklar, proksimal miyopati
Norolojik
Noropati Batic1 ya da yanici agri, karincalanma, uyusukluk, zayiflik
Gormede Degisiklikler (unilateral kismi veya tamamen
Multiple Skleroz kayip, ¢ift gorme), bir bacakta artan uyusukluk veya

bolgesel govde uyusuklugu, disartri

Myastenia Gravis

Kas gii¢siizliigii

Enfektif

Lyme Hastalig1

Dokiintii, artrit ya da artralji, endemik hastalik bolgelerinde

goriiliir
Hepatit Sag iist kadran agrisi, bulanti, istahsizlik
HIV Seroloji
Brusella Seroloji

Endokrin/Metabolik

Hiperparatiroidizm

Artan susuzluk ve tirinasyon, bobrek tagi, bulanti-kusma,
istahsizlik, kemiklerde incelme, kabizlik

Cushing Sendromu

Hipertansiyon, diyabet, killanma, ay yiizi, kilo alim1

Postiiral hipotansiyon, bulanti, kusma, deri pigmentasyonu,

Addison Hastalig
& kilo kayb
. Soguk intoleransi, zihinsel yavaglama, kabizlik, kilo alimi,
Hipotiroidizm
sac kayb1
Tibbi Bozukluk Ayirici isaret ve semptomlar
Malignite Tutulan organa spesifik bulgular

Kronik Agri ile Giden Diger Durumlar

Myofasiyal Agr1 Sendromu

Tetik nokta/gergin bant muayenesi, segirme yaniti

Epikondilit/Bursit/Tendinit

Lokalize hassasiyet

Hipermobilite Sendromlari

Beighton tan1 dlgiitleri

Diger Hastaliklar

Kronik Yorgunluk Sendromu

Temel semptomu yorgunluktur

Biiyiime Agrilart

Cocuklarda, tipik olarak bacaklarda. Kendini smirlar
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Tablo 6: FMS’de Ayirict Tam, Laboratuvar ve Goriintiileme Tetkikleri

Romatizmal Hastaliklar

Romatoid artrit

ESH, CRP, RF, anti-CCP

Sistemik lupus eritematozus

ANA, anti-dsDNA

Sjogren sendromu

ANA, Anti-Ro, Anti- La, tiikkriik bezi biyopsisi

Polimiyozit, dermatomiyozit

Serum kreatin kinaz, myoglobulin, biyopsi

Polimiyaljia romatika

ESH, CRP, steroid tedavisine hizl1 yanit

Ankilozan spondilit

HLA-B27, radyografi, MR

Norolojik Hastaliklar

Noropatiler (KTS, PNP)

USG, EMG

Servikal radikiilopati

Radyografi, MRG, EMG

Myastenia gravis

Anti-AchR, EMG

Multipl skleroz MRG

Metabolik Hastaliklar

Hipotiroidi TSH

Anemiler Tam kan sayimi, ferritin

Diabetes mellitus

Kan glukoz diizeyi

Hiperparatiroidizm

PTH, alkalen fosfataz, serum Ca diizeyi

Vitamin D eksikligi/osteomalazi

25-OH D vitamini diizeyi, PTH, alkalen fosfataz,
serum Ca diizeyi

Kronik enfeksiyonlar

Tam kan sayimi, ESH, serolojik testler

Maligniteler

Tam kan sayimi, periferik yayma, BT, biyopsi

Diger Durumlar

Miyofasyal agr1 sendromu

Tetik nokta/gergin bant muayenesi ve seyirme
cevabi

Epikondilit/bursit/tendinit

Lokal hassasiyet, USG

Poliartikiiler osteoartrit

Radyografi

Spondilozlar

Radyografi

Hipermobilite sendromlari

Beighton kriterleri
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2.1.11. Tedavi

Fibromiyalji sendromu tedavisinin glinlimiizde dahi kesin ve etkili tek bir
tedavisi  yoktur, bu durum etyopatogenezin multifaktériyel olmasindan
kaynaklanmaktadir. Bu sebeple tedavi de hasta odakli multidisipliner en 1iyi
yaklagimdir. Tedavi de amag, yasam kalitesini artirmak, semptomlar1 olabildigince
azaltmak, fonksiyonelligi koruyabilmektir. Semptomlarin tamamen kaybolmasini

hedef koymak gercekei degildir. Hasta bu konuda bilgilendirilmelidir (123).

EULAR (European League Against Rheumatism) tarafindan ilk kez
Fibromiyalji Sendromu’nun tedavisi i¢in2007 yilinda kanita dayali Onerilier
bildirilmigtir. 2016’da EULAR bu tedavi Onerilerini revize etmistir (Tablo 7,8,9)
(14).

Tiirkiye Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Dernegi, 2018 yilinda Fibromiyalji
Tam ve Tedavi Onerileri Kilavuzu yaymlamistir. EULAR 2016 Fibromiyalji
Sendromu Tedavi Kilavuzu ile benzer 6neride bulunmustur. Her ikisinde de hasta
egitimi ve egzersizler giiclii bir sekilde Onerilmisken, duloksetin, gabapentin ve
pregabalin gibi medikal tedaviler i¢in 6neri diizeyi orta giicte belirlenmistir (11).
Baglangi¢ tedavisinde nonfarmakolojik tedavilerden hasta egitimi ve egzersize

oncelik verilmelidir (124).

Tablo 7: EULAR 2016 FMS ila¢ Dis1 Tedavi Onerileri

Tedavi | Maliyet |Detaylar Kamit diizeyi |Yan etki
Egitim Diisiik Cok Far.aﬂ"l yaklaslmlar.ﬂe 1A
kendini yonetme becerisi
D hasta tarafind
Ayrilmis ufak gruplarla ull(’urlnurll( a.s.(';l ;r? mean
sikolojik miidahale
BDT Diisiik  |kademeli olarak agri temelli 1A P . ] e
. seklinde diistintiliip
davranis terapileri .
kabullenmemesi
Etkinligi en yiiksek aerobik
. egzersizdir, kuvvetlendirme ve Ik larda belirtil
Egzersiz Diisiik g . 1A 3 Zamar_l 'ar a belirtier
germe egzersizleri agirlagabilir
faydalidir
Bir¢ok TAT  modeli
TAT | Degisken | *° 1A
orneklerde ¢aligilmamis

BDT: Biligsel davranigsal terapi TAT: Tamamlayici ve alternatif tedavi
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Tablo 8:FMS Tedavisinde Kullamlan Non-Farmakolojik ve Farmakolojik Tedaviler,
Tedavi Rehberlerinin Onerilerinin Karsilastirilmasi

APS(AMERIKA) AWMF CPS (KANADA) EULAR
(ALMANYA) (AVRUPA)
Kamt Giicii | Kamt | Giicii | Kamt | Giicii | Kanmit | Giicii
Egzersiz | la GD | GD I GD
KDT I GD la GD I GD 1l D
Amitriptilin I GD Ila D | GD 1 D
Sikolobenzaprin | GD la K I D
Kombinasyon tedavi | GD la GD | GD 1 D
Tramadol 1 D - 1 GK | D
Balneoterapi 1 D Ib D - - 11 D
Sadece hasta egitimi 1 D la Acik - - -
Hipnoterapi 1 D Ia Acik - - 1 K
Biofeedback 1 D lla Agik - - v K
Masaj tedavisi 1 D lla GK - - -1 K
Antikonvulzan 1 D la Acik | GD | D
SSRI (fluoksetin) 1 D lla Acik | GD -1 K
SNRI (duloksetin) I D la D I GD I D
Giiglii opioidler Il K Vb GK \Y% GK Vv GK
Akupunktur 1 K lla Acik - - Il D
Tetik nokta Il K v - - - - -
enjeksiyonu
Meditatif yontemler - - la GD - I D
Farkindalik - - la K | GD I D
MAOI - - lla K - - TT K
NSAIi - - Ila K Vv Ortak 1l K
goris

Siropraksi - - Ia K - - Il GK
SNRI (milnasipran) - - la GK | GD | D
Kannabinoid - - Ila K Il K

GD: giiclii destek, D: destekleyren kanit, K: karsit kanit, GK: gii¢lii karsit kanit, (-): ilgili rehberde
analiz edilmemis, 6neri getirilmemis. KDT: Kognitif davranissal terapi, SSRI: Segici se¢ici serotonin
reuptake inhibitorii, SNRI: Serotonin-ndradrenalin reuptake inhibitorii, MAOI: monoamin oksidaz
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2.1.11.1. Non-Farmakolojik Tedavi

Hasta egitimi

Tan1 konulduktan sonra, hastaya hastalig1 ve tedavisi hakkinda bilgi verilmesi
anksiyeteyi azaltir, tedaviye olumlu katkida bulunur. Hasta uyumu artar. O yiizden

tiim rehberlerde ilk basamak 6neri hastanin egitimidir (125).

ACR 2017 yilinda FMS hastalarini bilgilendirmek amaciyla hazirlanan
hastalik bilgilendirme formu hasta egitimi ve bilgilendirme konusunda giizel bir
ornektir (126). Hastalara teorik egitim saglanmasinin yani sira egzersizlerin de
verilmesi, kilolu hastalarda kilo verme, olanaklar dahilinde aile iiyelerinin egitime
dahil edilmesi, alkol ve kafein alimini sinirlama, sigaray1 birakma gibi 6nerilerde

bulunulmasi gerektigi belirtilmektedir (127, 128).
Bilissel Davranmissal Terapi (BDT)

Biligsel ve Davranis¢1 Terapinin (BDT) temel hedefi, bireylerin duygu,
diisiince ve davranislarinda degisiklikler yaparak olumlu sonuglar elde etmelerini
saglamaktir. Bu terapi, bilissel terapi ve davranigsal terapinin bir kombinasyonudur.
Bilissel terapi, olumsuz diistincelerin doniistiiriilmesi ve degistirilmesi yoluyla
duygusal iyilesmeyi ve davranigsal degisiklikleri hedeflerken; davranigsal terapi,
istenmeyen davranis bigimlerinin degistirilmesine odaklanir. Metanalizler, BDT'nin,
depresyon, anksiyete bozuklugu gibi hastaliklarda etkili oldugunu ortaya koymustur.
Yakin zamanda fibromiyalji sendromu (FMS) tedavisinde de yaygin olarak

kullanilmaktadir (129).

Fibromiyalji sendromu olan hastalarin tedavisinde BDT kullanimi, uyku
problemlerini ¢6zmeyi ve yaygin agriyla basa ¢ikma yontemlerini 6gretmeyi,
semptomlarla basa ¢ikma becerilerinin gelistirilmesini, gevseme tekniklerinin
kullanimini, anksiyeteyi azaltmak i¢in olumsuz diistincelerin ortadan kaldirilmasini
amaglar. Ayrica, hareketsiz yagam tarzina sahip hastalarda egzersiz yapmalarini
saglamak i¢in davranis degisiklikleri tesvik edilir, boylece fonksiyonel kapasite ve
yasam kalitesinde artig goriiliir. BDT'nin bu tedavi siirecinde etkili oldugu

gbzlemlenmektedir (130).
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Fizik Tedavi Uygulamalari

Fms de kullanilabilen birgok fizik tedavi ajan1 mevcuttur. Bunlara 6rnek
olarak; elektriksel akimlar, yiizeyel ve derin 1siticilar akupunktur, traksiyon, masaj
verilebilir. Elektriksel akimlardan, transkiitan6z elektriksel sinir stimiilasyonu
(TENS), interferans ve diadinamik akimlar kullanilir. Elektriksel akimlar ise birgok
mekanizma ile analjezik etki gosterir. Yiizeysel 1siticilar olarak; sicak paketler,
infraruj whirlpool, sicak hava, parafin, sicak ¢amur paketleri ve derin 1siticilar
olarak; kisa dalga diatermi, mikrodalga diatermi, ultrason kullanilarak lokal
vazodilatasyonla kan akiminda artis saglanir, Kas spazmi azalir. Tiim bu fiziksel
ajanlar kullanilarak analjezik etki kas e katiligin1 azaltilmasi bu sayede hastanin
fonksiyonel kapasitesinin artmasi hedeflenir. Monoterapi olarak verilmek yerine fizik
tedavi ajanlarmin medikal tedavi ile kombine verilmesi ile hastalar daha fazla fayda
saglar. (131).

Fibromiyalji Sendromlu hastalarda hidroterapi/balneoterapi tedavi de yliksek
kanit diizeyi ile 6nerilmektedir (11).

Tamamlayici ve Alternatif Tedavi

Hastalar medikal tedavi yonteminden yeterli fayda gérmedigi durumlarda
alternatif tedavilere yonelmektedir. Bazi ¢aligmalarda %90 Tiirkiye’de yapilan bir
calismada ise FMsve romatolojik tanili hastalarin %46’°sin tamamlayici ve alternatif
tedavileri denedigi tespit edilmistir. Ancak bu tedaviler, yeterli kanitlarla
desteklenemeyen tedavi yontemleridir ve hastalarin ¢ogunlugu tamamlayici ve

alternatif tedaviler ile tatmin olmadigini ifade etmistir (132).

Uluslararas1 Saglik Enstitiisii Tamamlayici ve alternatif tedavi yontemlerini

bes grupta toplamistir (133). Bunlar;

1. Zihinsel ve bedensel uygulamalar (biofeedback, meditasyon, hipnoterapi,

gevseme)

2. Alternatif tip (Akupunktur, homeopati, geleneksel Cin tibbi, Hindistan

kaynakli ayurveda uygulamalar)
3. Enerji terapileri (reiki, terapotik dokunma ve manyetik alan tedavisi)

4. Biyolojik temelli terapiler (diyet destek iiriinleri, fitoterapi)
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5. Manipulasyon (osteopati, karyopraksi, siropraksi, masaj)

Hastalar TAT suistimali agisindan ve tedavi de birinci basamak tedavi olarak;
egitim ve egzersiz vb. tedavi yontemlerine basvurmadan TAT kullanmamasi
konusunda bilgilendirilmelidir. Hastalar alternatif tedaviyi diger tedavilerle kombine

edilerek kullanabilir (134).
Egzersiz

FMS hastalarinin ¢ogu sedanter yasayan, acrobik kapasitesi normalden az
olan kisilerdir. Ayrica bu hastalar agr1 ve yorgunluk-halsizlik nedenli ¢gabuk

yorulurlar (135).

Egzersizde amag, stresi azaltmak, kas giicii ve dayaniklilig1 artirmak, kisinin
diizgiin postiirde durmasina yardimc1 olmaktir (136). FMS hastalarinin kas giiciiniin
ve kondisyonunun azaldig: bilinmektedir (137). Kondisyon diisiikliigii sonucu
kaslarin mikrotravmalardan etkilenme olasilig artar agr1 ve yorgunluk daha az eforla
olur egzersiz yaparak, fms hastalarinin bu kisir dongiiyii kirmalar1 hedeflenir. FMS
tedavisinde ise en gii¢lii kanit grubu egzersiz tedavisidir (135). FMS hastalarina
verilen aerobik, germe, giiclendirme, akuatik, relaksasyon egzersizlerin tedavide

faydal1 oldugu gozlenmistir (127, 138).

Hastaya uygulanan egzersiz programi, kisiye 6zgli olmali ve egzersizin

siddeti kademeli bir sekilde hastanin toleransina gore arttiritlmalidir (127).

Egzersiz tedavisi 2.5. de ayrintili sekilde ele alinacaktir.
2.1.11.2. Farmakolojik Tedavi

Tedaviye yonelik onerilen yaklasim, uyku bozuklugu, yorgunluk, depresyon,
anksiyete gibi oncelikli semptomlar ve bulgulara gore degerlendirilmelidir. Tedavi
planlanirken yan etkiler, mevcut hastaliklar, ilag toleransi ve hasta tercihi gz oniinde
bulundurulmalidir. Tedaviye diisiik dozlarda ve tek bir ilagla baglanarak olas1 yan
etkiler ve ilag intoleransi kontrol edilerek doz yavas yavas artirilmalidir. Hastalarin
yakin takibi 6nemlidir ve tedaviye olumlu yanit alindiginda, klinik duruma baglh
olarak ila¢ kullanimina 6 ay siireyle devam edilebilir. Bu siire sonunda ilaca ara
verilip verilmeyecegi karar1 da hastanin klinik durumuna gore verilmelidir (139).

Monoterapiden yeterli fayda saglanamazsa kombine tedaviler uygulanabilir (140).
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Fibromiyalji sendromunda etkinligi kanitlanmis ilaglar arasinda bazi
antiepileptikler, trisiklik antidepresanlar, tramadol, serotonin noradrenalin geri alim

inhibitorleri, siklobenzaprin yer alir (124).

Birlesik Devletler Gida ve Ila¢ Dairesi [U.S. Food and Drug Administration
(FDA)] Fibromiyalji Sendromu tedavisi i¢in 3 adet ilac1 onaylamistir. Bu ilaglar;
SNRI grubundan duloksetin (60-120 mg/giin) , antikonviilzan grubundan
pregabalin(300-450 mg/giin),milnasipran (50-100 mg/giin) dir.(141).

2019 da TFTR Dernegi ‘nin yayinladig1 Fibromiyalji Klavuzu’nun medikal

tedavi onerileri Tablo 10 da 6zet halinde verilmistir).
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Tablo 9: TFTRD Fibromiyalji Kilavuzu fla¢ Onerileri (2)

Mlaglar Kullamim Onerisi Kamt Oneri Giicii
Diizeyi
Antiepileptikler
Pregabalin 300/450 mg/giin la Orta
Kar zarar iliskisi
Gabapentin FM’de kullanimina dair kanitlar yetersiz Ib yapilarak orta
diizey oOneri
Seratonin Noradrenalin Geri Alim inhibitorleri (SNRI)
Duloksetin 60 mg /giin la Orta
Milnasipram 100 -200 mg/giin la Orta
Trisiklik Antidepresanlar
Kalp hastalig1 olmayan ve bagka bir
Amitriptilin antidepresan kullanimi olmayan 60 yas la Zayif
alt1 hastalarda 6nerilir.10-25 mg/giin
SelektifSeratonin Flbromlyaljlmn depresyon ve anksiyete
. gibi eslik eden durumlarinda
Geri Alim o la Zayif
. kullanilabilir. Onun diginda kullanimi
Inhibitorleri (SSRI) . .
onerilmemektedir
Tramadol (Zayif 150mg giin/doz asilmayacak sekilde kisa
L 1 la Zayif
opioid) stireli
Siklobenzaprin Etkinligini gosterecek yf?terl.l sayida
- arastirma yoktur, yan etkileri fazladir
(santral etkili kas .. la Zayif
.. ve hastalarin tedaviyi birakma orani
gevsetici) ..
yliksek saptanmistir
Non- id Anti s
on Ster0|d_ nti FM’de etkinligi diisikk oldugundan
Inflamatuar Ilaglar snerilmivor la Zayif
(NSAID) Y
Kapsaisin Tedavi programimin bir pargast b Zayif
olarakkullanilabilir
Monoamin Diger antidepresanlara gore FM’de
Inhibitdrleri Oksidaz etkinligi az ve yan etkileri fazladur. la Giiglii Oneri

(MAOller)

Kullanimi1 6nerilmemektedir
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Tablo 10:Farmakolojik Tedavide Kullamlan ilaglarin Farmakolojik Profilleri

Qla¢ Etki Mekanizmasi Atihm En Sik Géoriilen
Istenmeyen Etkiler
NA ve 5-HT geri alim
inhibisyonu, Na ve Ca Ag1z kurulugu,
kanal blokaji, a- konstipasyon,
adrenerjik ve . sedasyon, gérme
Amitriptilin NMDA reseptor ;Z?:Iillégggglg) bulanikligy, idrar
antagonizmi, Potasyum retansiyonu, ortostatik
kanal aktivasyonu, hipotansiyon,
GABA tasikardi, aritmiler
reseptor islev artist
Bulanti, agiz
Hepatik (oksidatif | kurulugu,
Duloksetin NA ve 5-HT geri alim yolaklar) konstipasyon, bas
inhibisyonu (NA=5-HT) | [CYP2D6’nin orta | dénmesi, yorgunluk,
diizey inhibitorii] uykusuzluk, cinsel
islev bozuklugu
NAve 5-HT gerialm | o050 1onaj 0650 | Bulants, bas agrst,
Milnasipram :—rl]'rl]'l)blli);?ﬂ‘ul\fll\\l/lgf repatik @i at.e§ ba_smaSI’
rese};tt‘)r olarak ) hlpe_rhldroz,
antagonizmi glukuronidasyon) | palpitasyon
Voltaj kapili Ca Renal Bag donmesi,
Pregabalin kanallarinin 026 alt somnolans, kilo artisi,
initesine baglanma periferik 6dem
Hepatik (temel Sersemlik, agiz
Siklobenzaprin | Tam bilinmiyor olarak CYP3A4 | kurulugu, yorgunluk,
ve CYP1A2) bas agrisi

CYP: Sitokrom P450; NA: Noradrenalin; 5-HT: 5-Hidroksitriptamin, serotonin; NMDA: N-
metil-Daspartat; GABA: Gama-amino butirik asit

Tablo 11:Medikal Tedavi de En Sik Kullanlan ilaglarin Etkileri

fla¢ Agn Yorgunluk | Uyku Depresif Yasam
duygu durum | kalitesi
Amitriptilin +/+++ +/+++ ++/+++ | Anlamli degil +
Duloksetin + Anlefr.nh + + +
degil
. . Anlaml
Milnasipram 0 0 B am : 0 0
degil
Pregabalin + + + Anlamli degil +
Siklobenzaorin it Veri + Veri Veri
obenzap bulunamadi bulunamadi bulunamadi
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Trisiklik Antidepresanlar (TAD)

Trisiklik antidepresanlar, antidepresan etkileri disinda analjezik (agr1 kesici)
etkilere de sahiptir. Bu ilaglar, dikkat, uyku, bilissel fonksiyon gibi islevler ile
inhibitor agr1 yolaklarini etkileyen nérohumoral maddeler arasinda 6zellikle
norepinefrin ve serotonini dorsal boynuzda geri alim inhibisyonu yoluyla etkilerler.
Ayn1 zamanda, endojen opioid sistemin etkinligini artirarak asetilkolin ve glutamat
gibi mediatorlerde degisiklik yaparak noroplastisite tizerinde etkili olurlar (142).

Ozellikle amitriptilin ve siklobenzaprin en ¢ok tercih edilenlerdir.

Amitriptilinde, tedaviye 10 mg/giin olarak aksam kullanimi ile baglanmasi 2
haftada bir 5 mg doz artim1 ile  25-50 mg/giin tedavi dozuna ulasilmasi onerilir
(143). Yapilan bir doz ¢calismasinda 25 mg/giin verilerek 6-8 haftada hastalarin uyku,
agr1 ve yorgunluk sikayetinde iyilesmeler oldugu tespit edilmistir. 50 mg/giin ile 12

hafta amitriptilin kullanimi sonrasi etki gdstermedigi sonucuna ulasilmigtir (144).
Serotonin-Noradrenalin Geri Alim Inhibitérleri (SNRI)

Etki mekanizmas1 noradrenalin ve serotonin geri alim inhibisyonuna ilave az
miktarda dopamin geri alimini inhibe etme seklinde gergeklestirirler (1). Dopamin,

antidepresan etkisinden farkli yol ile agr1 kesici etki de gosterir (145).

Bu grupta yer alan duloksetin 2008’de, milnasipran ise 2009°da FMS
tedavisinde kullanilmak i¢in FDA’dan onay almistir (146).

Duloksetinde, yan etki olasiligin1 azaltmak ve hasta toleransi i¢in, baslangi¢
dozu olarak 30 mg secilmesi ve dozun artirilmasi 6nerilmektedir. 60 mg/giin dozun
etkin doz oldugu belirtilmistir. Ancak 120 mg dozda ek bir etki gdzlenmemistir.
[lacin yarilanma 6mrii yaklasik 12 saattir ve kararli durum konsantrasyonuna
ulagmak i¢in 3 giin gerekmektedir; diger ilaglara kiyasla etkisi hizli baglamaktadir
(147). Duloksetin GFR nin 30 un altinda oldugu ileri evre bobrek yetmezliginde ve

dar agili glokomu olan hastalarda kullanilmamalidir (148).

FDA tarafindan FMS tedavisinde onayl diger ilag olan milnasipran i¢in,
tedavide Onerilen doz, giinliik 100-200 mg arasinda degisirken, uygulamaya baslama
dozu 25 mg/giin olarak belirtilmektedir. Bir hafta sonra, sabah ve aksam olmak {izere

50 mg'lik iki doz halinde giinliik toplam 100 mg dozuna ¢ikilmasi
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tavsiyeedilmektedir. Yan etkileri, duloksetinle benzerdir. Bunlar, hipertansiyon,
gastrointestinal sistem yakinmalari, uykusuzluk, bas agrisi, carpinti, cinselisteksizlik,

sersemlik, testis agris1 olarak siralanmaktadir (149).
Serotonin Geri Alim Inhibitérleri (SSRI)

SSRI grubu ilaglar, ¢alismalarda FMS tedavisinde etkili bulunmustur. Ancak
SNRI ve TCAD kadar etkili olmadig1 gosterilmis (141). Etkisi az olmasi nedeniyle
tedavide, ikinci basamak tedavi olarak tercih edilmektedir. Standart antidepresan
dozlar1t FMS tedavisi igin de kullanilir (Paroksetin 20-60 mg/giin sitalopram 20-40
mg/giin, fluoksetin 20-80 mg /giin) (124).

Antikonviilzanlar

Pregabalin ve gabapentin kalsiyum kanal a2-6 ligantidirlar. Pregabalin FDA
onayli bir antikonviilzandir. Noropatik agr1 tedavisinde de kullanilirlar. Pregabalin ve
Gabapentin voltaj kapili kalsiyum kanallari ile noradrenalin, glutamat, P maddesi

gibi norotransmitterlerin salinimini azaltir (150).

Pregabalin, tedavide ikiye boliinmiis olarak 300-450 mg/giin dozunda
kullanilmas1 6nerilmektedir. Etkisi bir hafta gibi kisa siirede ortaya ¢ikar ve yiiksek
dozda (450 mg/giin), dzellikle agr1 {izerinde daha etkilidir. Bununla birlikte, ilacin
minimum etkin dozu 150 mg/giin, maksimum dozu ise 600 mg/giin olarak
belirlenmistir. Yan etkileri arasinda konsantrasyon gii¢liigii, bas donmesi, sersemlik,

uyku hali, periferik 6dem, gérme bulaniklig, agiz kurulugu, kilo artis1 bulunmaktadir
(147).

Gabapentin bir GABA analogudur. Sinaptik aralikta non vezikiiler GABA
salinimunt artirir (147). FMS tedavisinde ortalama 1800 mg /giin kullanilmas1

onerilir. Minimum etkin dozu giinde 900 mg maksimum dozu 3600 giinde mgdir
(151).

Tramadol

Monoterapi olarak ya da parasetamol ile kombine kullanimin1 arastiran

calismalarda, hastanin agrisinin anlamli 6l¢lide azaldigi gosterilmistir (152).
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Miyorelaksanlar

Siklobenzapirinin, FMS tedavisinde yeri vardir. Aksam saatlerinde 10-30 mg
/giin dozunda, giinde tek veya 2 kez olmak iizer alinir. Yan etki olarak antikolinerjik
belirtller agisindan dikkatli olunmalidir En sik goriilen yan etkiler, kserostomi,

kabizlik, s1v1 retansiyonu, odaklanma problemi, kilo alimi gibi belirtilerdir (134).
Diger flaclar

FMS’de NSAID (steroid olmayan antiinflamatuvar ilaglar) ¢ok sik kullanilir.
Ancak etkinligine dair kanit yoktur (153). Kortikosteroidler ise, Fibromiyalji

Sendromu’nda kullanilmaz (154).

Yapilan bir calismada IGF-1 tedavisinin FMS’de faydali oldugu gosterilmigtir
ancak destekleyen bagka calisma olmamasi ve maliyetin yiiksek olmasindan dolay1

tedavi kilavuzlarinda yer verilmemistir (155).

2.2. OKSIDATIF STRES, SERBEST RADIKALLER VE ETKILERI

Serbest radikaller, ¢ok kararsiz ve reaktif olan atom ya da molekiillerdir, dis
yoriingelerinde eslenmemis elektron icerirler. Bu eslenmemis elektronlar ¢iftlemek
ve dengeli hale getirmek i¢in, karsilagtiklart atom ve molekiillerle hizli bir sekilde

reaksiyona girerler ve onlarin da kararsiz yapiya doniismesine neden olurlar (156).

Canli organizmada bu serbest radikalller, peroksizom ve mitokondride
gerceklesen olaylar, inflamatuvar hiicre artiglar1 gibi normal biyolojik olaylarla
meydana gelir, ayrica farmakolojik tedaviler, UV 1sinlar1, X-ray, ¢cevresel toksinler,

sigara gibi dissal faktorlerle de olusabilmektedir. (157).

Oksijen, nitrojen, karbon, kiikiirt fosfor serbest radikal olusturan
molekiillerdendir Reaktif oksijen tiirleri (ROT) ve reaktif nitrojen tirleridir (RNT),
serbest radikallerin biyolojik ortamdaki tiirleridir. Oksijeni kullanan canlilarda,
metabolik siirecler serbest oksijen radikalleri olusturur ve serbest oksijen radikalleri,
antioksidan mekanizmalar tarafindan denge altinda tutulur. Inflamasyon, radyasyon,
iskemi-reperfiizyon, hiperoksi, kimyasal maddelere maruziyet, yaslanma gibi

durumlarda, yliksek miktarlarda serbest radikaller iiretilebilir veya antioksidan
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savunma sistemi yetersiz kalabilir. Bu durumlarda, hiicredeki lipidler, DNA,
karbonhidratlar ve enzimler {izerinde toksik etkilere neden olarak doku hasarina yol
acabilirler. Biyolojik varliklardaki serbest radikaller ile onlar1 temizleyen
antioksidanlar arasindaki denge bozuldugunda, serbest radikallerin hiicredeki artisi

ve olumsuz etkileri oksidatif stres olarak adlandirilir (7).

Serbest radikaller ve oksidatif stres, otoimmiin hastaliklar, kanser,
norodejeneratif ve noropsikiyatrik hastaliklar, erken yaglanma, kalp ve damar
hastaliklar1, diyabetes mellitus, obezite gibi hastaliklarin gelisiminde rol almaktadir

(158,159,160).

Fibromiyalji sendromu’nun etyolojisinde oksidatif stresin rol aldigin

gosteren ¢alismalar mevcuttur (161,162).

Serbest Radikaller
‘/ \

Lipid peroksidasyonu / \ DNA hasari
Karbonhidrat hasari rotel'n hasari

4o
Hacre igi Ca  artigi

/ ¢

v ATP sentezinin azalmasi
++
Hacre ici Fe  artig

Poli(ADP)riboz
NAD(H) yikimi g Sentetaz aktivasyonu

Zar peroksidasyonu ve hasari

DNA, protein ve lipidierde Dokularda metal iyonlarinin serbestiegmesi
hasarin artig: ve yakin hicrelerde hasar

Sekil 2: Serbest Radikallerin Hiicreye Zararh Etkileri

2.2.1. Reaktif Oksijen Tiirleri (ROT)

Biyolojik sistemlerde olusan serbest radikallerin en 6nemlisi oksijen

radikalleridir. Hiicre metabolizmasinda gergeklesen oksijen igeren biyokimyasal

48



indirgenme reaksiyonlari ile serbest oksijen radikalleri olusur. Bu radikaller her
zaman degildir. Oksijenin molekiiliiniin biyokimyasal reaksiyonlarda rol alabilmesi

igin reaktif formlarina ¢evrilmesi gereklidir (163).

Reaktif oksijen ve reaktif nitrojen tiirleri tablo 13°de goriilmektedir.

Tablo 12: Reaktif Oksijen ve Reaktif Nitrojen Tiirleri

Reaktif oksijen tiirleri (ROT)

Radikaller Nonradikaller
Stiperoksit Oz~ Hidrojen peroksit H.O,
Hidroksil OH- Hipoklor6z asit HOCI
Peroksil ROO Hipobroméz asit HOBr
Alkoksil RO~ Singlet oksijen O:
Hidroperoksil HOZ Ozon O3

Lipid peroksil LOO

Reaktif nitrojen tiirleri (RNT)

Radikaller Nonradikaller

Nitrik oksit NO~ Nitrik asit HNO.
Nitrojen dioksit NO2- Nitrozil katyonu NO+
Nitroksil anyonu NO-
Dinitrojen tetroksid N2O4
Dinitrojen trioksid N»O3
Peroksinitrit ONOOH
Peroksinitrik asit ONOOH
Nitronyum katyonu NO*
Nitril klorid NO, ClI

AlKil peroksinitrit ROONO
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2.2.2. Reaktif Nitrojen Tiirleri (RNT)

Nitrik oksit ve peroksinitrit en dnemli reaktif nitrrojen tiirtidiir. Viicutta Nitrik
oksit’in immiin yanit mediyatorii, norotransmitter, vaskuler tonus ayar1 ve bazi
durumlarda antioksidan rol almak gibi ¢esitli gorevleri vardir. Peroksinitrit ise,
inflamatuvar olaylarda olusan nitrik oksit ve O- ‘in birbiri ile reaksiyona girmesi ile

olusur ve her ikisinden daha reaktif ve prooksidan etkilidir (164).

2.3. ANTIOKSIDAN SAVUNMA SiSTEMLERI

Viicutta serbest radikallerin olusumunu engellemek ve neden oldugu hasarlari
onlemek amaciyla, "antioksidanlar" olarak adlandirilan maddeler gérev yapar ve bu

sisteme "antioksidan savunma sistemi™ denir (8).

Antioksidanlar, farkli mekanizmalar kullanarak oksidatif hasar1 engellerler

(7). Bu mekanizmalar:
1. Ortamdan oksijeni uzaklastirma veya lokal konsantrasyonunu azaltma.

2. Ortamdan temizleme etkisi ile reaktif oksijen tiirlerini (ROT)

uzaklastirma veya daha az zarar verici molekiillere ¢evirme.

3. Ortamdan katalitik metal iyonlarin1 uzaklastirma ve reaksiyona girmesini

Onleme.

4. Zincir kiricr etkisi ile serbest radikal iireten ve hasara yol agan zincirleme

kimyasal reaksiyonlar1 engelleme/durdurma.

5. Antioksidanlar serbest radikallerin neden oldugu hasar1 onarma

yetenegine de sahiptirler.

Antioksidanlar yapilarina ve kaynaklarina gore siniflandirilabilir (tablo 14 ve

tablo 15) (165).
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Tablo 13: Antioksidanlarin Yapilarina Gore Siniflandirmasi

Ekzojen antioksidanlar Alfa- tokoferol, beta-karoten, askorbik asit, folik
asit
Endojen antioksidanlar SOD, CAT, GPX, GR, albumin, bilirubin, trik asit,

transferin, seruloplazmin, a-lipoik asit, melatonin,
selenyum, koenzim Q10, melatonin, glutatyon

Enzimatik antioksidanlar Superoksit dismutaz (SOD), Katalaz (CAT),
Glutatyon peroksidaz (GPX), Glutatyon- S-
transferaz, Glutatyon rediiktaz (GR), sitokrom
oksidaz

Enzimatik olmayanlar Alfa- tokoferol (E vitamini), beta-karoten, askorbat

(C vitamini), glutatyon, iirik asit, albumin,
laktoferrin, bilirubin, ferritin, hemoglobin,
seruloplazmin, melatonin

Tablo 14: Antioksidanlarin Kaynaklarina Gore Simiflandirmasi

2.4, ANTIOKSIDAN SEVIYE (TAS) VE TOTAL OKSIDAN SEVIYE
(TOS)

Organizmanin giiclii serbest radikallere kars1 toplam antioksidan kapasitesi
“total antioksidan seviye" (TAS) ile ve oksidatif stresin toplam degeri "total oksidan
seviye" (TOS) ile ifade edilir. Gelistirilen yeni bir yontemle yontemle, viicuttaki

TAS ve TOS diizeyleri giivenilir ve kolay bir sekilde belirlenebilir (9,10).
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3. EGZERSIZ TEDAVISI

FMS hastalarinin ¢ogu sedanter yasayan, aerobik kapasitesi normalden az
olan kisilerdir. Ayrica bu hastalar agri ve yorgunluk-halsizlik nedenli ¢abuk

yorulurlar (135).

Egzersizde amag, stresi azaltmak, kas giicli ve dayaniklilig1 artirmak, kisinin
diizglin postiirde durmasina yardime1 olmaktir (136). FMS hastalarinin kas giicliniin
ve kondisyonunun azaldigi bilinmektedir (137). Hastalarin kas giiciindeki ve
dayanikliliktaki azalmayi, egzersiz tedavisi ile azaltmak hedeflenir (125). FMS
tedavisinde ise en giiclii kanit grubu egzersiz tedavisidir (135). FMS hastalarina
verilen aerobik, germe, giiglendirme, akuatik, relaksasyon egzersizlerin tedavide

faydali oldugu gozlenmistir (127, 138).

Hastaya uygulanan egzersiz programi, kisiye 0zgli olmali ve egzersizin

siddeti kademeli bir sekilde hastanin toleransina gore arttirilmalidir (127).

Egzersiz sirasinda serum beta endorfin miktar1 artar bu sayede analjezik etki

olusur (166).

3.1. AEROBIK (KARDIYORESPIRATUVAR ENDURANS)
EGZERSIZLER

Endurans(dayaniklilik); eforu devam ettirebilme, isi uzun siire yapabilmektir.
Kosu, yilizme, kosu bandinda yiirtime, bisiklet gibi egzersizler bu gruptadir (167).
Biiyiik kas gruplar yiiksk siddette ve uzun siire calistirildiginda kardiyovaskuler

endurans artar (168).

Aerobik egzersizlerin amaci, hareket kapasitesini artirmak, agriy1 hafifletmek,
uyku diizensizligini gidermek ve hastanin kaygi ve stresini azaltarak duygu
durumunda olumlu etkiler yaratmaktir (169-171). Bu egzersizler tedavide 6nemli bir

rol oynamakla birlikte, etki mekanizmasi tam olarak anlasilamamistir (172).
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Bir derleme de Fibromiyalji Sendromu (FMS) hastalarina hafif-orta diizeyde
haftada iki veya ii¢ giin olmak {izere yaklasik yarim saat ile bir saat arasinda degisen
siirelerde yapilan egzersiz programlari, en az 10 hafta boyunca yavas¢a yogunlugu
artirllarak uygulandiginda birgok hastada olumlu sonuglar gosterilmistir. Bu olumlu

etkiler, egzersiz sonrasinda da devam etmektedir (173, 128).

Baska bir derlemede, maksimum kalp hizinin %55-90'ima denk gelen
seviyelerde, haftada en az iki giin ve her biri yaklagik yirmi dakika siiren denetim
altinda yapilan aerobik egzersizlerin, FMS hastalarinda aerobik kapasiteyi artirici

etkisi oldugu ve hassas noktalarin sayisinda azalma sagladig1 tespit edilmistir (174).

Aerobik egzersizle, kardiyorespiratuar islevi Olgcmek i¢in kullanilan 6
dakikalik yiiriime testi ile ilgili olarak da gelisme kaydedildigi goézlenmis ve FMS

tedavisinde yeri olmasi gerektigi vurgulanmistir (175).

Saglikli yetiskinlerde, egzersizin yogunluguna gore haftada 3-5 giin, giinliik
30-60 dakika boyunca orta siddette (%40-%59 kalp atis hiz1 veya VO2max rezervi)
veya giinliik 20-60 dakika boyunca siddetli (%60-%89 kalp atis hiz1 veya VO2max
rezervi) aerobik egzersiz yapilmasi Onerilir. Yetersiz kondisyona sahip bireylerde ise,
haftada 3-5 giin, hafif-orta siddette (%30-%39 kalp atis hiz1 veya VO2max rezervi)

aerobik egzersiz yapilmasi onerilir (176).

Ancak, FMS hastalariin dans seklinde yiliksek yogunluklu aerobik egzersiz
yaptig1 bir arastirmada, egzersiz ile agr1 artmis. Artan agr1 sonucu semptomlarda
artmis ve hastalarda 1iyilesme olmamig, fonksiyonel kapasitede diizelme

goriilmemistir (176).

Arastirmalar sonucunda, FMS hastalar1 i¢in en uygun aerobik egzersiz
programi, haftada 2-3 kez hafif-orta siddette en az 4 hafta boyunca kara veya su bazli
egzersizlerden olusacak sekilde planlanmalidir (177).
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3.2. DIRENCLI (GUCLENDIRME) EGZERSIZLER

FMS hastalarinin kas giiciiniin ve kondisyonunun azaldigi bilinmektedir
(137). Direng Eegzersizlerine amag, stresi azaltmak, kas giicii ve dayaniklilig

artirmak, kisinin diizgiin postiirde durmasina yardimci olmaktir (136).

EULAR’m (European League Against Rheumatism)2016 yilinda yayinladigi
FMS tedavi rehberinde, "gli¢lii Oneri" olarak belirtilen tek tedavi aerobik ve

giiclendirme egzersizleridir (14).

Kas kuvvetini ve dayanikliligini artirmak amaciyla, diren¢ uygulanarak

yapilan egzersizlerdir.

Saglikli bireylerde haftada 2-3 giin olmak iizere, tiim biiyiik agonist ve
antagonist kas gruplarini igerecek sekilde egzersiz yapilmalidir. Bu egzersizlerde 8-
12 tekrarli 2-4 set yapilmali ve setler arasinda 2-3 dakikalik dinlenme siiresi
birakilmalidir. Ayni1 kas grubu, 2 giin arayla ¢alistirilmalidir. Baslangigta, fiziksel
olarak aktif olmayan ve yash kisiler, diisiik direncle baglamali, egzersizlere ¢ok hafif
seviyelerde katilmalidir. Saglikli bireyler orta yogunlukta baslayabilirken, daha
deneyimli kisiler yliksek yogunlukta direngli egzersizlere baglayabilirler. Bu sekilde,
kas giiciinde artis saglanabilir (178,176).

Saglikli bireylerde, hafif-orta siddette yapilan egzersizlerde 15-25 tekrar ve
iki setten daha az yapilmasinin fayda sagladigi gosterilmistir. Egzersize alisildikga,

direng ve uygulama siklig1, set sayis1 artirilmalidir (176).

Diren¢ egzersizleri uykusuzlugu, stresi, agriyi, anksiyeteyi, depresyonu
azaltir. Ayrica Kas gliglendirme egzersizleri yasa bagh kemik ve kiitle kaybini 6nler
(136).

3.3. GERME EGZERSIZLERI

Germe egzersizleri; anksiyete, depresyon, agri, yorgunluk kas sertligi gibi
sikayetleri azaltmada faydalidir (179). Biiyiik kas gruplarina, her kas grubuna 2-4

tekrar olacak sekilde haftada en az 2-3 kez yapilmas: Onerilmektedir. Bu
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egzersizlerin temel amaci, kisiye 6zel hedeflere gore biiyiik kas gruplarindaki hareket
araligin1 gelistirmek ve korumaktir. Yetigkinler igin statik germenin 10-30 saniye,
yash bireyler i¢in ise 30-60 saniye boyunca yapilmasi yeterlidir. Eklemin aktif olarak
gerilebildigi son seviyeye kadar acilmasi ve o noktada bir siire bekletilmesi

onerilmektedir (176).
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3.4. AKUATIK EGZERSIZLER

Akuatik egzersizler, FMS hastalarinda agri, depresyon, uyku bozukluklarinda
faydali oldugu bilinmektedir (180).2014’de yapilmis bir sistematik derlemede,
karasal egzersiz ve su i¢i egzersizrprogramlar1 birbiriyle kiyaslanmis ve tedavi
acisindan benzer sonuglar goOsterilmistir. Ayrica su i¢i egzersizlerle yan etki

bildirilmemis. (137).

56



4.GEREC VE YONTEM

SBU Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon polikliniklerine Eylil 2022 ve Haziran 2023 tarihleri arasinda
bagvuran 20-60 yas aras1t ACR 2016 FMS tan kriterlerine gére Primer Fibromiyalji
tanis1 almis kadin hastalar ve aymi yas grubunda saglam goniillii kadinlar (kontrol
grubu) calismaya dahil edilmistir. Arastirma Helsinki Birdirgesi’ne uygun
yapilmustir. Calismaya baslamadan &nce SBU Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’nun 02.06.2022 tarihli ve 25 sayili karar ile etik
kurul onay1 alindi (Ek-1).

Katilimcilara, ¢alismanin amaci ve nasil yapilacagi hakkinda bilgi verildi ve

tim katilimcilardan aydinlatilmis onam alindi (EK-2).
Hasta se¢imi i¢in, dahil edilme ve dahil edilmeme kriterleri soyledir:
Dahil Edilme Kriterleri (hasta goniilliiler icin):

1. ACR 2016 kriterlerine gore Primer Fibromiyalji tanist almis olmasi

2. 20-60 yas aras1 kadin olmasi
Dahil etme kriterleri (saghkh goniilliiler igin):

1. Bilinen kronik hastalig1 olmamasi

2. 20-60 yas aras1 kadin olmast
Dislama Kkriterleri (tiim katihmcilar icin):

Sigara veya alkol kullanmasi

DM

Kronik Kalp hastaliginin olmasi
Kronik solunum hastaliginin olmasi
Endokrin hastaliginin olmasi
Kronik karaciger hastaliginin olmasi

Kronik Bobrek hastaliginin olmasi

© N o 0o &~ w DN E

Inflamatuvar otoimmiin hastaliginin olmasi
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9. Kognitif fonksiyonunu ya da ¢alismaya uyumunu bozan Psikiyatrik ve
ndrolojik hastaliginin olmasi

10. Gebelik ya da laktasyon durumu

11. Calismaya katilmak istememek

12. Akut veya kronik enfeksiyon bulgularina sahip olmak

13. Malignite varlig

4.1. KLINiK DEGERLENDiIRME PARAMETRELERI

Katilimcilar, 6nce FMS hastalar1 ve saglikli goniilliiler olmak tizere iki gruba
ayrildi. Sonrasinda FMS ve saglikli goniillillerde kendi i¢inde aerobik egzersiz alacak

grup ve almayacak grup olarak 2 ye ayrildi.

s

FMS GRUBU KONTROL GRUBU
| n:25 | n:20
\. - . /
- i [ o E i S Y
| Grup 1 | Grup 2 : Grup 3 Grup 4
Lo e i kendi nikisikendi | M0 | 00 [l kisi kendi
| | istegi ile ayrildi istegi ile ayrildi | | istegi ile ayrildi
Analiz Edildi Analiz Edildi | Analiz Edildi Analiz Edildi
| n:14 | n:10 | n:9 ‘ n:9

J

Sekil 3: Calisma Akis Semasi

Tim katilimeilarin demografik bilgileri, (yas, kilo, boy) kullandig: ilaglar,
sigara, alkol kullanimi sorgulandi. 6 dk yiiriime testi yapildi. Klinik degerlendirme
olgekleri olarak Fibromiyalji Etki Sorgulamasi (FES), Beck Depresyon Olgegi
(BDO), Nottingham Genisletilmis Giinliik Yasam Aktiviteleri Indeksi, Viziiel
Analog Skala (VAS) sorgulanarak, hassas nokta sayist tespit edildi. dolorimetre
cthaz1 ile mekanik agri duyarliligi Ociildii. Plazmada total oksidan ve total

antioksidanseviyeleri bakildi. FMS tanis1t ACR 2016 tani kritelerine gore yapildi.

Calismaya dahil olan tiim katilimcilardan 5 cc’lik bir tiip kan 6rnegi alinarak
calisma zamanina kadar —80°C’de saklandi. Serum TAS, TOS seviyeleri, {iretici

firmanin Onerileri ve kitlerin son kullanma tarihleri gz 6niine alinarak calisildi.
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Viziiel Analog Skala (VAS)

Katilimcilarin agr1 seviyesini 6lgmek amaciyla VAS agri skoru kullanildi
(Ek-3) (181). 0-10 cm’lik ¢izelgede katilimciya, hi¢ agri olmamasi 0, hayatta
hissedilen en siddetli agr1 10, orta derece agr1 i¢in 5 isaretlemesi gerektigi ifade
edildi. katilimcilarin o anki agr siddetini ¢izelgede 10 cm’lik ¢izgide isaretlemesi
istendi. 0 puan agr1 yoklugu, 1-2 puan hafif siddette olan agri, 3-4 puan hafiften biraz
fazla agri, 5-6 puan orta siddette hissedilen agri, 7 ve lizeri puan siddetli hissedilen
agr olarak degerlendirildi. Katilimcilarin ¢alisma 6ncesi ve sonrast VAS skorlar

degerlendirildi.
Fibromiyalji Etki Anketi (Fibromyalgia Impact Questionnaire) (FEA)

FIQ, fibromiyalji hastalarinin hastalik aktivitesini ve mevcut fonksiyonel
durumunu degerlendirmek icin gelistirilmis bir anket olan primer sonug¢ Olcegidir.
Tiirkiye'deki gecerlilik ve giivenirlilik revizyonunu, Sarmer ve ekibi yapmustir.
Ankette, fiziksel fonksiyon, iste zorlanma, ise gidememe, kendini iyi hissetme
durumu, sabah yorgunlugu, agri, tutukluk, yorgunluk, depresyon ve anksiyete gibi
belirtiler i¢in toplamda 10 soru bulunmaktadir ve her soru 10 iizerinden

puanlanmaktadir.

Anketin normalizasyonu i¢in, ilk soruda 0-3 puan araliginda puanlanan 11
maddenin toplamindan elde edilen sonug¢ 11°’¢ bolintir ve 3.33 ile carpilir.
Katilimemin haftada ka¢ giin kendini iyi hissettigiyle ilgili olan soruda verilen
puanin diisiik olmasi istenmeyen bir durum oldugu i¢in sonu¢ 7’den ¢ikarilarak 1.43
ile garpilir. Is giinii kayb: ile ilgili soru da normalizasyon igin 1.43 ile carpilir.
Toplam puan en fazla 100 olarak olciiliir. Yiiksek skorlar, hastalarin fonksiyonel
durumunun diisiik oldugunu gosterirken, ortalama fibromiyalji hastalarinin 50 puan
civarinda almasi beklenir ve 70 puan ve iizeri alan hastalarda hastaligin, hasta
tizerinde ciddi etkisi oldugu diisiiniilmektedir. Bu anket, katilimcilarin kendileri

tarafindan doldurulmaktadir (182,183) (EK-4).
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Beck Depresyon Olgegi (BDO)

1961°de Beck ve ekibi (184) tarafindan gelistirilen Ulkemizde ise gecerlilik
ve giivenirlilik uyarlamas1 1988’de Hisli (185) tarafindan yapilmis bir &lgektir.
Depresyonda gozlenen biligsel, bedensel, duygusal, motivasyonel belirtileri Olger.
Olgek toplamda 21 sorudan olusur. Her madde 4 ciimle icerir. Katilimcilardan
kendilerine en uyan ciimleyi se¢gmeleri beklenir (EK-5) Bu climleler sabit durumdan
(0 puan), en agir duruma (3 puan) gore siralidir. 0-13 puan aralifi depresyon
yoklugu, 14-24 puan araligi orta seviyede depresyon varligi, 25 puanin {izerinde ise

ciddi seviye de depresyon olarak degerlendirilmektedir. En yiiksek puan 63 tiir.
Nottingham Genisletilmis Giinliik Yasam Aktiviteleri Indeksi (NGGYAI)

Nottingham Genisletilmis Giinliik Yasam Aktiviteleri indeksi (Nottingham
Extended Activities of Daily Living Index), giinliilk yasamdaki aktivitelerde fiziksel
fonksiyon ve bagimsiz yasam becerilerini degerlendiren bir ankettir. Ozellikle
yasllarda ve kronik hastaligi olan bireylerde giinlik yasam aktivitelerinin
degerlendirilmesinde siklikla kullanilmaktadir. Degerlendirilen temel aktiviteler
arasinda yeme-i¢me, giyinme, hareket etme, banyo yapma, tuvalete gitme, yataktan

kalkma ve ev i¢inde dolagma gibi giinliik yasam i¢in gerekli fonksiyonlar yer alir.

Bireyin, aktiviteyi ne kadar bagimsiz bir sekilde yapabildigine gére puan
verilir ve toplam puan hesaplanir. Diisiik puanlar, giinliik yasam aktivitelerinde daha

fazla yardima ihtiya¢ duydugunu isaret eder (186) (EK-6).
Alt1 Dakika Yiiriime Testi (6 DYT)

Katilimcilarin fiziksel kapasitesini degerlendirmek i¢cin 6 DYT kullanildi. Bu
test, katilimcinin 6 dakika boyunca yapabildigi kadar hizli bir sekilde yiirtimesiyle ne
kadar mesafe yiiridiigii, metre cinsinden dlgtilerek yapilir. Testin diiz ve sert zeminli
en az 30 metre uzunlugunda olan bir koridorda yapilmasi onerilir. Normal bireylerde
20-50 yas erkek/kadinlarda degerler 590-640m arasinda beklenir. Bu test FMS
hastalarda giivenilirligi miikemmel olarak belirtilmektedir (187,188).
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Hassas Noktalar ve Algometre

1990 ACR kriterlerinde yer alan 18 hassas noktadan bilateral Trapez kasi
tizerinde olan 2 hassas nokta manuel algometre (Baseline® Dolorimeters, New York,
USA, 2015) ile degerlendirildi. Katilimcilar degerlendirilirken agri, 4-kilogram
kuvvetin altindaki degerlerde oluyorsa hassas nokta, 4-kilogram kuvvet iizerinde agr1

ile olusan noktalar ise hassas olmayan nokta olarak kaydedildi.

& PUSHPULL
bsones GAUGE
e

22LB x 1/4 LB
10 KG x 100 gm

Sekil 4: Manuel Algometre

4.2. LABORATUVAR PARAMETRELERI

FMS Hastalarmin ve kontrol grubundaki kadinlarin tamaminin rutin kan
tetkikleri (hemogram, karaciger-bobrek fonksiyon testleri, tiroit fonksiyon testleri, D
vitamini diizeyi, sedim, CRP) bakildi. Kriterleri karsilayan hasta ve kontrol grubuna

(tedavi Oncesi ve sonrast olmak tizere 2 kez) TAS, TOS bakildi.

Kan ornekleri periferik venéz kandan alindi. Serumu ayirmak {izere 2500
G’de 20 dakika santrifiij edildi (Istanbul/Tirkiye, 2022). Ayrilan serum Ornekleri

analiz giintine kadar -80°C buzdolabinda saklanda.
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Toplanan &rneklerin analizi Farmasina Tibbi ve Kimyevi Uriinler San. Tic.
Ltd. Sti. Biyokimya Laboratuvarinda Human TOS ve Human TAS kitleri ile
Diagnostic Automation Inc. Model: ELX800DA cihazinda (2017, US) KC Junior
programi kullanilarak yapildi. Otomatik olarak Total Oksidan Seviye (TOS) ve Total
Antioksidan Seviyeleri (TAS) o6lgiildii. TAS sonug¢ birimi mmol Trolox Equiv./L
olarak ifade edildi. TOS sonug birimi pumol H202 Equiv./L olarak ifade edildi.

4.3. ISTATIKSEL ANALIiZ

Tim olgulara calisma hakkinda bilgi verilip, katilimcilardan calismaya
katilim onamu alindi. Veri analizinde SPSS v.23 istatistik programi kullanilmistir.
Tanimlayic1 bulgular i¢in Slglimle belirlenen degiskenler ortalama+standart hata,
ortanca, minimum deger ve maksimum degerle belirtilmistir. Ikili analizlerde
Olctimle belirtilen degiskenler icin veri normal dagilim 6n kosullarini1 saglamadigi
icin Mann Whitney U testi ve Wilcoxon Sirali Isaretler Testi kullanilmistir.

Anlamlilik diizeyi p<0,05 kabul edilmistir.
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5. BULGULAR

Calismaya 20-60 yas aras1 24 FMS’li hasta 18 saglikli goniillii olmak iizere
toplam 42 kisi katildi. Tiim katilimcilarin yas ortalamasi 41.7+1.6; VKI (viicut kitle
indeksi)’si  27.6+£0.8’dir. FMS ve kontrol grubu Ol¢iimlerinin ortancalari
karsilastirildiginda aerobik egzersiz dncesinde FMS grubunun yasi, VKI’si, VAS
skoru, HNS, FEA, BDO, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek
oldugu; dolorimetre dlgiimii, 6 dk yiirtime testi ve Nottingham Genisletilmis Glinliik
Yasam Aktiviteleri Indeksi, ise istatistiksel olarak anlamli diisiik oldugu goriilmiistiir
(p<0,05). FMS grubunda kontrol grubuna gore TOS ve TAS degerleri daha diisiik

olmasina ragmen istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0,05) (Tablo 15).

Tablo 15: Calismaya Katilanlarin Egzersiz Oncesi Klinik Parametreleri

Tim grup Fms Kontrol grubu p degeri
(n=42) (n=24) (n=18)
ortalamazsh, (ortanca, | ortalamatsh, ortalamazsh,
minimum deger- (ortanca, minimum | (ortanca, minimum
maksimum deger) deger-maksimum deger-maksimum
deger) deger)
Yas 41.741.6 (43, 20-60) 45.4+1.7 (47.5, 31- | 36.842.5 (34.5, 20- 0.007
57) 60)
VKI (kg/m2) | 27.6+0.8 (26.6, 16.5- 29.3+1.0 (29.2, 25.2+1.2 (25.6, 0.024
40.8) 21.5-40.8) 16.6-35.2)
VAS 4.4+0.5 (5, 0-10) 6.6+£0.4 (6.5,2-10) | 1.4+0.4 (1, 0-6) <0,001
Dolorimetre 7.140.3 (7, 4-11) 6.5+0.3 (6, 4-9) 8+0.4 (7, 5-11) 0.010
HNS 7.0+0.9 (6, 0-18) 10.9+1.0 (8.5, 3-18) | 1.9+0.4 (2, 0-7) <0,001
6 dk Yiiriime | 380.5+19.3 (350, 180- | 330.0+18.1 (345.0, | 447.8+32.2 0.002
Testi 660) 200-640) (420.0,180-660)
FEA 51.7+4.3 (53.7, 1-93.0) | 71.2+3.2 (75.1, 25.8+4.2 (21.3, 1- <0,001
31.1-93.0) 57.6)
NGGYA 56.5+1.5 (60, 29-66) 51.84+2.0 (53, 29- 62.8+0.8 (63, 55-66) | <0,001
66)
BDO 15.2+1.8 (12, 0-46) 20.8+2.4 (21,1.29- | 7.7£1.6 (6.5, 0-29) <0,001
46)
TOS* 25.7+2.7 (18.3, 8.5- 21.4+2.2 (17.9, 31.445.4 (19.9, 0.360
76.9) 8.45-58.6) 8.74-76.9)
TAS* 48.3+3.9 (37.2, 26.7- 40.8+2.9 (35.6, 58.4+7.9 (42.3, 0.253
136.4) 26.7-89.0) 27.1-136.4)

FMS: Fibromiyalji VAS: Vizuel Analog Skala, HNS: Hassas Nokta Sayisi,

FEA: Fibromiyalji Etki Anketi, NGGYA: Nottingham Genisletilmis Giinliik Yasam

Aktiviteleri Anketi, BDO: Beck depresyon Olgegi, TOS: Total Oksidan, TAS Total Antioksidan
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Egzersiz Oncesi

FMS  grubunun klinik  parametrelerin

grup ici

karsilastirilmasinda egzersiz verilen ve verilmeyen gruplar arasinda VAS, Hassas

Egzersiz  Oncesi
nokta sayisi, Dolorimetre agisindan istatistiksel anlamli fark olmadigi (p>0,05)
egzersiz verilen grupta 6 dk ylriime testi ortancasinin istatistiksel olarak anlamli
daha yiiksek oldugu gozlenmistir (p<0,05) (Tablo 16). Egzersiz dncesi FMS
grubunun, Beck Depresyon Olgegine gére egzersiz verilmeyen grupta puan
ortancasinin istatistiksel anlamli daha yiliksek oldugu goriilmiistiir (p<0,05) (Tablo
16). Egzersiz oncesi kontrol grubunda bu parametreler agisindan istatistiksel anlamli
fark gozlenmemistir. (p>0,05) (tablo 16) Egzersiz 6ncesi FMS grubunun TOS ve
TAS degerlerinin karsilastirilmasinda istatistiksel anlamli fark olmadig1 gézlenmekle
birlikte(p>0,05) kontrol grubunda egzersiz verilecek grubun TOS ve TAS degeri

ortancasinin egzersiz verilmeyen gruba gore istatistiksel anlamli yiiksek oldugu

goriilmiistiir (p<0,05) (Tablo 16).

Tablo 16: Egzersiz Oncesi Grup i¢i Klinik Parametrelerinin Karsilastirilmasi

EGZERSIZ ONCESI FMS EGZERSIZ ONCESi KONTROL
GRUBUNUN KLINiK GRUBUNUN KLIiNiK
PARAMETRELERININ PARAMETRELERININ
KARSILASTIRILMASI KARSILASTIRILMASI
Grup 1 Grup 2 P Grup 3 Grup 4 P
VAS 7 (2-10) 5.5 (5-10) 0.718 | 0(0-6) 2 (0-2) 0.599
HNS 8 (6-18) 10.5 (3-18) 0.859 | 2(0-7) 2 (0-3) 0.055
Dolorimetre 6.5 (4-9) 6.0(5-8) 0.385 | 9(6-11) 7 (5-9) 0.438
6 dk Yiirime 350 (240- 285 (200- 0.013 | 400 (180- 440 (330- 0.722
Testi 640) 400) 660) 650)
BDO 15.0 (1.3- 29.0 (12.0- 0.002 | 5(1-15) 7 (0-29) 0.536
28.0) 46.0)
NGGYAI 56.5 (42-66) | 50.5 (29.0- 0.167 | 63 (60-66) 60 (55-66) 0.546
63.0)
FEA 70.9 (31.1- 77.1(52.2- 0.412 | 22.9(7.9- 16.9 (1- 0.564
93.0) 88.9) 57.6) 54.6)
TOS* 18.2 (11.4- 17.5 (8.5- 0.639 | 34.9(13.3- | 16.6(8.7- 0.015
43.4) 58.6) 76.9) 42.9)
TAS* 35.4 (29.0- 36.5 (26.7- 0.660 | 68.3(27.1- | 31.9(28.7- | 0.038
71.9) 89.0) 136.4) 86.3)

FMS: Fibromiyalji, Vas: viziiel analog skala Hns: hassas nokta sayis1, BDO: beck depresyon dlgegi,

Nggyai: Nottingham giinliik genisletilmis giinlilk yagsam aktivite indeksi,

FEA: fibromiyalji etki anketi, TOS: total oksidan, TAS: total antioksidan *TAS Birimi:
mmol Trolox Equiv. /L, TOS Birimi: pmol H202 Equiv./L
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Egzersiz Sonrasi

Egzersiz sonrast FMS grubunun klinik parametrelerinin  grup i¢i
karsilastirilmasinda egzersiz verilen ve verilmeyen gruplar arasinda VAS, HNS,
Dolorimetre agisindan istatistiksel anlamli fark olmadigi(p>0,05), egzersiz verilen
grupta yiirlime testi ortancasinin istatistiksel olarak anlamli daha yiiksek oldugu
gbzlenmistir (p<0,05) (Tablo 17). Egzersiz sonras1 kontrol grubunda bu parametreler
acisindan istatistiksel anlamli fark gézlenmemistir (p>0,05). Egzersiz sonrasi FMS
grubunun egzersiz verilmeyen grupta Beck Depresyon Olcegine goére puan
ortancasinin istatistiksel anlamli daha yiiksek oldugu (p<0,05); Nottingham giinliik
genisletilmis giinliilk yasam aktivite indeksine gére puan ortancasinin istatistiksel
anlamli disiik oldugu goriilmistiir (p<0,05). Egzersiz sonrasi kontrol grubunda bu
parametreler agisindan istatistiksel anlaml fark gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 17).
Hem FMS grubunda hem de kontrol grubunda egzersiz alan bireylerde TAS degeri
ortancasiin egzersiz verilmeyen bireylere gore istatistiksel anlamli yiiksek oldugu

goriilmistiir (p<0,05) (Tablo 17).

Tablo 17: Egzersiz Sonras1 Grup I¢i Klinik Parametrelerin Karsilastirilmasi

EGZERSIZ SONRA'SI'FMS EGZERSIZ SONRASI KO_NTROL
GRUBUNUN KLINII_( GRUBUNUN KLINIK
PARAMETRELERININ PARAMETRELERININ
KARSILASTIRMASI KARSILASTIRMASI
Grup 1 Grup 2 P Grup 3 Grup 4 p
VAS 5 (0-10) 5 (0-10) 0.527 0 (0-4) 0 (0-3) 0.430
HNS 6 (0-18) 10.5 (3-18) 0.316 1(0-4) 2 (0-4) 0.515
Dolorimetre 7 (4-8) 6 (4-8) 0.122 8 (7-11( 7 (6-9) 0.078
6 dk Yirtime | 440 (260- 285 (200- 0.007 500 (180- 450 (320- 0.376
Testi 530) 550) 680) 700)
BDO 10 (2-26) | 23 (12-46) 0.004 3(0-12) 6 (2-11) 0.247
NGGYAI 60 (53-66) 49.23()39- 0.014 63 (54-66) | 60 (54-66) 0.706
FEA 63.6 (3.8- | 76.8 (43.7- 0.154 18.9 (7-42) | 15(3-53) 0.965
93.3) 91.9)
. 15.2 (6.3- 13.1(8.9- 0.380 28.9 (11.1- | 14.5(10.3- 0.085
TOS 29.3) 50.8) 72.9) 48.2)
33.2 26.6 0.040 56.7 30.7 0.019
TAS* (21.1- (20.2- (24.8- (22.2-
51.3) 74.6) 122.8) 74.6)

FMS: Fibromiyalji, Vas: viziiel analog skala Hns: hassas nokta say1s1, BDO: beck depresyon 6lgegi,

Nggyai: Nottingham giinliik genisletilmis giinliik yasam aktivite indeksi, FEA: fibromiyalji etki anketi, TOS: total oksidan,
TAS: total antioksidan *TAS Birimi: mmol Trolox Equiv. /L, TOS Birimi: pmol H202 Equiv./L
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FMS ve kontrol grubu dlgiimlerinin egzersiz sonrasi ve Oncesi farklarinin
ortancalar1 gruplar aras1 karsilastirildiginda; FMS hastalarindan aerobik egzersiz
verilen grupta egzersiz sonrasi, verilmeyen gruba gore HNS’de istatistiksel anlamli
derece de azalma, 6 dk yiiriime testinde istatistiksel anlamli derece de artma oldugu
tespit edilmistir (p<0,05). FMS de aerobik egzersiz alan grupta, egzersiz almayan
gruba gore egzersiz sonrast VAS, FEA degerlerinde azalma olmakla beraber

istatistiksel anlamli fark gézlenmemistir (p>0,05) (tablo 18)

kontrol grubundan aerobik egzersiz verilen grupta, verilmeyen gruba gore
HNS, TOS da istatistiksel anlamli azalma oldugu tespit edildi. (p<0,05) diger

parametreler agisindan istatistiksel anlamli fark gézlenmemistir (p>0,05) (tablo 18).

Aerobik egzersiz verilen gruplar kiyaslandginda FMS’li aerobik egzersiz
yapan grupta kontrol aerobik egzersiz grubuna gore 6 dk yiiriime testinde istatistiksel

anlaml1 fark olusturan artma gozlenmistir (p<0,05) (tablo 18).

Tablo 18:Gruplar Arasi Egzersiz Sonrasi- Oncesi Farklarinin Ortanca

Karsilastirmasi
Sonrasi-Oncesi Fark Degiskeni
Ortanca (Min-Max)
Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 pl* p2* p3™”
VAS 2((-5-1) | 0((-5-3) | 0((-4)-1) | O((-2)-1) | 0.236 | 0.331 | 0.532
Dolorimetre | 0((3)-2) [ 0((-4)-1) [ 0((-4)-3) [ 0(0-1) | 0636 | 0.474 | 0.919
HNS 3((-6)-4) | 0((-6)-4) | -1((-4)- | 0((-1)-1) | 0.029 | 0.041 | 0.145
1)
6 dk Yiiriime 90 (20 - 5((-4) - 20(0- | -10((-40)- | 0.006 | 0.228 | 0.014
testi 200) 40) 130) 70)
-8.6 ((- -2.8 ((- 09((- |0((-34.9)- | 0.172 | 0.157 | 0.443
FEA 54.0)-13.5) | 14.9)— 38.8) - 0) 19)
14.7)
NGYA 2((-3) - 21) 1(1(-26;)- 0((-9)-2) | 0((-1)-0) | 0.384 | 0.634 | 0.060
BDO 0((-19)-4) -3.%(1-)27) -1 (i—)9)- 0((-59)- 0.238 | 0.624 | 0.440
-3.5((- -5.9 ((- -5.9 ((- -1.1((-5.5) | 0.558 | 0.009 | 0.208
TOS 14.9)-54) | 11.3)- 24.8) — -9.8)
4.2) 1.0)
-1.8 ((- -11.3 ((- -11.9 ((- -8.4 ((- 0.069 | 0.508 | 0.413
TAS 21.5)— 20.1) — (- 25.9) — 14.6) —
10.5) 6.4)) 12.2) 2.9)

pl* Grup 1-Grup 2, p2** Grup 3- Grup 4, p3*** Grup 1-Grup 3
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FMS ve kontrol grubu Odl¢limlerinin egzersiz oncesi ve sonrasi klinik
parametrelerinin ortancalari karsilastirildiginda; FMS hastalarindan aerobik egzersiz
verilen grupta, egzersiz sonrast VAS, HNS, FEA, TOS parametrelerinde istatistiksel
anlamh fark olusturan azalma gozlendi(p<0,05) BDO 6lgeginde de azalma oldu
ancak istatistiksel anlamli fark yoktu. (p>0,05) Ayn1 grupta 6 dk yiiriime testinde,
NGGYA istatistiksel anlamli artma gozlendi(p<0,05). Dolorimetre testinde artis
gozlendi ancak istatistiksel anlamli fark yoktur (p>0,05) (tablo 19).

FMS hastalarindan aerobik egzersiz verilmeyen grupta 4 hafta sonra tekrar
degerlendirilen TOS ve TAS degerlerinde istatistiksel anlamli fark azalma gortldi
(p<0,05) diger parametrelerde istatistiksel anlamli fark yoktur(p>0,05) (tablo 19).

Kontrol grubundan aerobik egzersiz verilen grupta, egzersiz sonrast 6 dk
ylirlime testinde istatistiksel anlamli fark artma gozlendi(p<0,05). FEA, TOS
degerlerinde istatistiksel anlamli azalma goézlendi. (p<0,05) Diger parametrelerden
HNS, BDO de azalma oldu ancak istatistiksel anlaml1 fark yoktur (p>0,05) (tablo
19).

Kontrol grubundan aerobik egzersiz verilmeyen grupta, 4 hafta sonra tekrar
degerlendirilen klinik parametrelerinde istatistiksel anlamli fark yoktur (p>0,05)
(tablo 19).
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Tablo 19: Her Bir Grubun Egzersiz Sonrasi ve Oncesi Klinik Parametrelerinin

Ortancalarimin Kendisi ile Karsilastirilmasi

Grupl Grup 2 Grup 3 Grup 4
Oncesi | Sonrast p Oncesi | Sonrast P Oncesi | Sonrast p Oncesi | Sonrast p
7(- 5 (0- 55(5- | 5.0(0- ! _ _ _
VAS 10) 0) | 020 | o 10) | 0588 [ 0(06) | 0(0-4) | 0141 | 2(02) | 0(03) | 0.705
: 9 (6- 8 (7-
Dolorimetre | 6(4-9) | 7(48) | 0718 | 6(58) | 6(48) | 0380 | )y 1) | 0750 | 7659 | 7(69) | 0083
8 (6- 6 (0- 105 105
HNS 18) 18 | 0921 | 31 | (a1g) | 0916 | 207 | 1(0-4) | 0058 | 2(03) | 2(04) | 0317
6dicYiirime | 350 440 285 285 400 500 440 450
ot (240- | (260- | 0,001 | (200- | (200- | 0.261 | (180- | (180- | 0.011 | (330- | (320- | 0.261
estl 640) | 530) 400) | 550 660) | 680) 650) | 700)
703 63.6 771 76.8 229 . 16.9 150
FEA @LL- | @8 | 0083 | (522 | (437- | 0241 | (79- | o5 | 0012 | (- (3.53) 1
93.0) | 93.3) 88.9) | 91.9) 57.6) 54.6)
57 505 63 60
NGGYA (42- 606(65)3' 0041 | (29 (3‘;?'653) 0270 | (60- 636(65)4' 0.655 | (55 60684' 0.317
66) 63) 66) 66)
) B 0 2| 3 51- | 3(0- 70- | 6
BDO (1.3 0593 | (13 0.097 0.085 0.351
25.0) 26) 46) 46) 15) 12) 29) 11)
17.9 15.2 175 13.1 349 28.9 16.6 145
TOS* (114- | (3 | 0023 | (85 (89- | 0022 | (133 | (11.1- | 0008 | (87- | (10.3- | 0.953
434) | 29.3) 58.6) | 50.8) 769) | 72.9) 429) | 482)
35.8 332 365 26.6 68.3 56.7 31.9 30.7
TAS* (290- | (21.1- | 0198 | (26.7- | (202- | 0.005 | (27.1- | (24.8- | 0.086 | (28.7- | (22.2- | 0.051
71.9) | 513) 89.0) | 74.6) 136.4) | 122.8) 86.3) 74.6)

FMS: Fibromiyalji, Vas: viziiel analog skala Hns: hassas nokta say1s1, BDO: beck depresyondlcegi,
Nggyai: Nottingham giinliik genisletilmis giinlikk yasam aktivite indeksi, FEA: fibromiyalji etki anketi,

TOS: total oksidan, TAS: total antioksidan *TAS Birimi: mmol Trolox Equiv. /L, TOS Birimi: pmol H202
Equiv./L

68




6. TARTISMA

Calismamizin sonucuna gore hem FMS grubunda hem kontrol grubunda
aerobik egzersiz verilen gruplarda egzersiz sonrasi TAS degerinin egzersiz

verilmeyen gruplara gore anlamli yliksek oldugu gorildii.

Calismamizda FMS hastalarindan aerobik egzersiz verilen grupta, verilmeyen
gruba gore hassas nokta sayisinda anlamli azalma, 6 dk yiiriime testinde anlamli
artma oldugu tespit edilmistir. FMS’li aerobik egzersiz verilen grupta, verilmeyen
gruba gore egzersiz sonrast agri siddetinde, Fibromiyalji semptomlarinin total

degerinde azalma olmakla beraber anlamli fark yoktu.

FMS hastalarindan aerobik egzersiz verilen grupta, egzersiz sonrasi agri
siddeti, hassas nokta sayisi, Fibromiyalji semptomlarinin total degerinde, total
oksidan degerinde anlamli azalma gozlendi. Depresyon siddetinde de azalma oldu
ama anlamli fark saptanmadi. Ayni grupta 6 dk yiiriime testinde, giinliik yasam
aktivitelerinde fonksiyonellikte anlamli artma gozlendi. Dolorimetre ile mekanik agri

duyarlhiliginda olumlu artma gozlendi ancak anlamli fark yoktu.

FMS, her yasta, cinsiyette ve etnik grupta goriilebilirken, ¢ogunlukla 40-60
yas araliginda ve kadinlarda erkeklerden 9 kat sik olarak goriiliir. (2,3) ¢calismamizin,

FMS grubunda yas ortalamasi 45.4 idi. Literatiir ile uyumluydu.

FMS’nin etyolojisi tam olarak aydinlatilamamistir. Hastaligin baslangicinda
ve agrinin yayginlasmasinda serbest radikallere bagli oksidatif hasar ve azalmis
antioksidan kapasitenin etkili oldugu gosterilmistir (4, 5). Bir arastirmada,
Fibromiyalji hastalarinda total antioksidan kapasitenin kontrol grubundan daha diisiik

oldugu tespit edilmistir (6).

Oksijeni kullanan canlilarda, metabolik sliregler serbest oksijen radikalleri
olusturur ve serbest oksijen radikalleri, antioksidan mekanizmalar tarafindan denge
altinda tutulur. Inflamasyon, radyasyon, iskemi-reperfiizyon, hiperoksi, kimyasal
maddelere maruziyet, yaslanma gibi durumlarda, yiiksek miktarlarda serbest
radikaller tiretilebilir veya antioksidan savunma sistemi yetersiz kalabilir. Biyolojik

varliklardaki serbest radikaller ile onlar1 temizleyen antioksidanlar arasindaki denge
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bozuldugunda, serbest radikallerin hiicredeki artis1 ve olumsuz etkileri oksidatif stres

olarak adlandirilir (7).

Viicutta serbest radikallerin olusumunu engellemek ve neden oldugu hasarlari
onlemek amaciyla, "antioksidanlar" olarak adlandirilan maddeler gorev yapar ve bu

sisteme "antioksidan savunma sistemi™ denir (8).

Organizmanin giiglii serbest radikallere karsi toplam antioksidan kapasitesi
“total antioksidan seviye" (TAS) ile ve oksidatif stresin toplam degeri "total oksidan

seviye" (TOS) ile ifade edilir.

Neyal ve ark. Calismalarinda FMS’de kontrol grubuna gore diisitk TAS,
artmig TOS diizeylerini gostermistir (189). Bazi calismalarda benzer sekilde FMS
hastalarinda artmis oksidan aktivite ile azalmis antioksidan aktivite gosterilmistir. (6,
189, 190). Chung ve ark. ile Fidan ve ark. ise yaptiklar1 caligmalarda FMS
hastalarinda oksidatif stresin artmadigi sonucuna varmislardir (191, 192). Bozkurt ve
ark. TOS degerini FMS grubunda kontrol gruba gore yiiksek; TAS seviyelerini FMS

grubunda diisiik bulmuslardir ancak istatistiksel anlamli fark saptanmamis (193).

Aktekin ve ark. ¢aligmalarinda FMS hastalar1 ve kontrol grubu arasinda TAS,
TOS degerlerinde istatistiksel anlamli bir fark olmadigint belirtmislerdir.
Calismalariin  sonucu olarak FMS hastalarinda oksidatif stresin artmadigin
saptadiklarint belirtmiglerdir (194). Bizim c¢alismamizda ise aerobik egzersiz
oncesinde FMS grubunda kontrol grubuna goére, TOS ve TAS ortanca degeri daha
diisiik olmasina ragmen istatistiksel anlamli fark yoktu. Caligmalarda TOS ve TAS
degerleri celiskili olarak saptanmistir. Bu farkli sonuglar metoddaki farkliliktan

dolay1 olabilir.

FMS tedavisinde farmakolojik ve farmakolojik olmayan yontemler (hasta
egitimi, egzersiz programlari ve biligsel davraniggt miidahaleler, fizik tedavi)
kullanilmaktadir (11,12). Klinik kilavuzlar, FMS hastalar1 i¢in ilk basamak tedavisi
olarak konservatif ilacsiz yontemlerin kullanilmasini onermektedir (13,14). Bu
yontemler arasinda aerobik egzersiz (AE) Onemli bir yer tutar; ¢linkii agriyi,
depresyonu ve FMS semptomlarini iyilestirmekte ve FMS iizerinde olumlu etkiler
gostermektedir (15). Aerobik egzersiz, serum beta endorfin diizeyini artirarak,

immiin reaktiviteyi ve 6foriyi artirarak agri1 duyarliligini azaltmakta, olumlu duygusal
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ve zihinsel etkilere, daha iyi uyku kalitesine ve viicuttaki oksidatif stres ve
inflamasyonun azalmasina bagli olarak kaygi ve stresin azalmasini saglamaktadir

(16-18).

Egzersiz iskelet kasinda reaktif oksijen tlirevlerinin (ROT) yapimini gegici
olarak artirmaktadir. Fiziksel aktivite, mitokondriyal solunumu artirarak ROT
olusumunu ve endojen antioksidan savunma sistemlerini uyarir. Yani egzersizle
birlikte oksidatif stres meydana gelmesine karsin, orta siddette (6rn. maksimal kalp
hizinin %60-75’inde), diizenli olarak yapilan egzersizler antioksidan savunmayi
kuvvetlendirmektedir. Diger yandan siddetli egzersizler oksidatif stresle birlikte
hiicre hasarina sebep olmaktadir. Submaksimal egzersizler ise serbest radikal

olusumu agisindan daha giivenli ve uygundur (195).

Bir calismada aerobik egzersizin sedanter kadinlarda TOS, TAS ‘a etkisi
degerlendirilmis 8 haftalik kosu-yiiriiyiis egzersizleri sonrast aerobik grupta

istatistiksel anlamli olarak TAS artmig, TOS azalmis (196).

Egzersizin antioksidan etkisini degerlendiren bir sistematik review ve meta-
analizde egzersiz sonrasi, antioksidan belirteclerin artma egiliminde, prooksidan

belirteglerin azalma egiliminde oldugu ifade edilmistir (197).

David gonzalez ve ark tarafindan yapilan ¢alismada aerobik egzersiz sonrasi

tikiiriikten bakilan TAS degerlerinde artma oldugu saptanmis (198).

Bir calismada obeziteli bireylere 12 haftalik aerobik egzersiz verildikten

sonra TAS degerlerinde degisme gozlenmemis (199).

Biz ¢alismamizda, Aerobik egzersiz verilen gruplara haftada 3 seans olarak 4
hafta boyunca yiirliylis bandinda baslangigta kalp hizi rezervinin %40-50’si ile

baglanip maksimum %60-70 ine ¢ikilacak sekilde egzersiz programini planladik.

Calismamizda hem FMS hem kontrol grubunda aerobik egzersiz verilen gruplarda,
egzersiz sonrasit TAS degeri egzersiz verilmeyen gruplara gore istatistiksel anlamli
sekilde yiiksekti. Calismamizin kontrol grubundan aerobik egzersiz verilen grupta,

verilmeyen gruba gore TOS da istatistiksel anlamli azalma oldugu tespit edildi.

Birgok c¢alisma aerobik egzersizin FMS hastalarinda, semptomlar iizerinde

olumlu etkisi oldugunu gostermistir. Pandemi doneminde yapilan bir ¢alisma da
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FMS hastalar telerehebilitasyon iizerinden aerobik egzersiz verilecek grup (TP) ve
kontrol olarak iki gruba ayrilmis kontrol grubu egzersiz almazken TP grubuna
verilen 15 haftalik aerobik egzersiz verilmis. Aerobik egzersiz sonrast VAS,
algometri ile mekanik agr1 duyarliligi 6l¢iimi, tetik nokta sayisi, HNS, FEA, fiziksel
fonksiyonu degerlendirmesi 6 dk yiiriime testi degerlendirilmis. Kontrol grubunda
istatistiksel anlamli degisiklik goriilmezken TP grubunda VAS, algometri ile
mekanik agr1 6l¢timiinde, FEA de iylesme saptanmis (200).

Diizenli olarak egzersiz ile ndorotransmitterlerin, noromodiilatorlerin
diizeylerinin degistigi gosterilmistir [201,202]. Bu degisiklikler, kronik agris1 olan
hastalardaki agri, anksiyete, stres, depresyondaki iyilesmelerle iliskilendirilmistir
[17,18]. Egzersizin analjezik etkisinin yliksek endorfin seviyesine sebep olmasi ile
iligkili oldugu gosterilmistir [203]. Dolayisiyla ¢aligmalarda agri, mekanik agri
duyarliligt ve psikolojik sikint1 iizerinde elde edilen iyilesmeler, hipotalamustan
salgilanan norotransmitterlerin, 6zellikle de endorfin diizeylerindeki artigla iliskili
olabilir [201,202, 203].

Bir ¢alismada FMS’li hastalar 3 gruba ayrilarak, gruplara izometrik-germe
egzersizleri, spor salonunda acorobik egzersiz ve suda aerobik egzersiz verilmis.
Hassas nokta sayisi, Gorsel Analog Skala (VAS), Fibromiyalji Etki Anketi, Alt1
Dakika Yiiriime Testi, Beck Depresyon Olgegi degerlendirilmis. Sonuglar, suda
aerobik egzersizin bu ii¢ tedavi arasinda en etkili tedavi oldugunu ortaya g¢ikarmis.
[zometrik ve germe egzersiz grubundaki VAS ve BDO ortalama degerleri harig, tiim
gruplarda 6n ve son test arasinda tiim degiskenlerde istatistiksel anlamli iyilesmeler

gosterilmis (204)

FMS ve egzersiz ile ilgili 17 c¢alismayr degerlendiren bi review de,
Calismalardan elde edilen sonuglar tutarsizdir ancak diisiikk yogunluklu aerobik
egzersizin birka¢ etkili tedaviden biri oldugu bulunmustur. Ancak bu g¢alismalarda
subjektif agr1 seviyelerinde istatistiksel anlamli bir iyilesme goriilmese de hassas
noktalarin sayisinda, hassas nokta hassasiyetinde azalma, aerobik kapasitede

iyilesme, fiziksel fonksiyonda iyilesme, 6z yeterlilikte iyilesme saptanmistir (205).

Cahismanmin kisithhiklari: Bu calismanin  kisithiliklart olarak, katilimet

sayisinin nispeten az olmasi ve egzersiz siiresinin uzun olmamasini sayabiliriz. Daha
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fazla katilimer sayist ve uzun siireli egzersiz programlari ile yapilacak yeni

caligmalarin daha net sonuglar ortaya koyacag1 goriisiindeyiz.

Sonu¢: Bizim galismamizda hem FMS hem kontrol grubunun egzersiz
sonrasi ve oOncesi fark skoru degerleri gruplar arasi karsilastirildiginda aerobik
egzersiz verilen gruplarda, verilmeyen gruplara gore HNS’de istatistiksel anlamli

azalma oldugu tespit edildi.

Calismamizda, FMS hastalarinin egzersiz sonrasi ve Oncesi fark ortanca
degerleri gruplar aras1 karsilastirildiginda; FMS hastalarindan aerobik egzersiz
verilen grupta, verilmeyen gruba gore HNS’de istatistiksel anlamli azalma, 6 dk
yliriime testinde istatistiksel anlamli artma oldugu tespit edilmistir. FMS de aerobik
egzersiz alan grupta, egzersiz almayan gruba gore egzersiz sonrast VAS, FEA

degerlerinde azalma olmakla beraber istatistiksel anlamli fark gézlenmemistir.

Calismamizda, her bir grubun egzersiz sonrasi ve Oncesi ortancalari
karsilagtirildiginda; FMS hastalarindan aerobik egzersiz verilen grupta, egzersiz
sonrast VAS, HNS, FEA parametrelerinde istatistiksel anlamli azalma gozlendi,
BDO 6l¢eginde de azalma oldu ancak istatistiksel anlamli fark yoktu. Ayn1 grupta 6
dk yiiriime testinde, NGGYA istatistiksel anlamli artis gozlendi. Dolorimetre
mekanik agr1 duyarlilig: testinde olumlu artma goézlendi ancak istatistiksel anlaml
fark yoktu. Kontrol grubundan aerobik egzersiz verilen grupta ise, egzersiz sonrasi 6
dk yiirtime testinde istatistiksel anlamli artma gozlendi. FEA’da istatistiksel anlaml
azalma gozlendi. Diger parametrelerden HNS, BDO de azalma oldu ancak

istatistiksel anlamli fark yoktu.

Bu konu ile ilgili daha fazla ¢calismaya ihtiyag vardir.
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7.SONUCLAR

Calismamiz FMS ve kontrol grubunda aerobik egzersizin, TAS seviyesine
olumlu katkis1 oldugunu gdostermistir. Ayrica Aerobik egzersiz sonrasi FMS
hastalarinda agri, hassas nokta, TOS parametrelerinde azalma; 6 dk yiirlime testinde,
giinliilk yasam aktivitelerinde artma oldugunu saptadik. FMS’li aerobik egzersiz
verilmeyen grupta 4 hafta sonra tekrar degerlendirilen TOS ve TAS degerlerinde

istatistiksel anlaml1 azalma saptadik.
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