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OZET:

Amagc: Fibromiyalji sendromlu (FMS) hastalar1 kisilik ozelliklerine gore
ayirip, bu kisiliklerde duloksetin ve pregabalin tedavisinin etkinliklerini arastirmak
ve bu etkinlikleri birbirleri ile karsilastirmaktir.

Hastalar ve Yontem: Calismaya FMS tanis1 konan ve baska hastaligi olmayan

103 kadin hasta alindi. Eysenck Kisilik Anketi Kisa Formu kullanilarak norotik,
disa doniik ve norotik-disa doniik olmak tizere 3 grup belirlendi. Bu ii¢ grup kendi
aralarinda rastgele iki gruba ayrildi ve 12 hafta sureyle gruplardan birine 60 mg/gin
duloksetin, digerine 300 mg/giin pregabalin tedavisi uygulandi. Hastalarin tedavi
oncesi ve tedavi sonrast agr1 siddetleri Visual Analog Skala, depresyonlar1 Beck
Depresyon Olgegi, yasam kalitesi SF-36 Yasam Kalitesi Olgegi, fonksiyonel
durumlar1 ise Fibromiyalji Etki Anketi ile degerlendirildi.

Bulgular: FMS’nin norotik kisilik yapisinda olan kisilerde daha fazla
goriildiigiinii; FMS tedavisinde kullanilan pregabalin ve duloksetinin agri, hassas
nokta, yasam kalitesi ve depresyon skorlarinda diizelme sagladigini bulduk. Kisilik
gruplar1 degerlendirildiginde; SF-36 yasam kalitesi Olge8inin enerji (vitalite) alt
parametresinde ve FIQ skorunda iyilesmenin disa doniik grupta, Beck depresyon
Ol¢egindeki diizelmenin ise norotik grupta daha fazla oldugunu saptadik. Medikal
tedavide kullanilan ilaglar birbirleriyle karsilastirildiginda ise; her iki ilacin da SF-36
yasam kalitesi 6l¢eginin emosyonel rol giicliigii ve sosyal fonksiyon alt gruplar
disinda tiim parametrelerde klinik diizelmeyi sagladigi, VAS agr skorunda ise disa
doniik grupta pregabalin tedavisinin daha etkili oldugunu bulduk.

Sonug: FMS’nin ndrotik kisilik yapisinda olan kisilerde daha fazla
goriildiigiini, tim kisilik gruplarinda hem pregabalinin hem de duloksetinin etkili
oldugunu, norotik yapiya sahip olan FMS hastalarnin tedavilerinin  bazi
parametrelerde diga doniik kisilige gore daha zor oldugunu saptadik. Disa doniik
kisilige sahip olanlarda oncelikle pregabalin tedavisinin baglanmasi, emosyonel rol
giicliigli ve sosyal fonksiyonlarda iyilesme olmamasi nedeni ile yeni tedavi

segeneklerinin de aragtirilmasi gerektigi sonucuna vardik.

ANAHTAR KELIMELER: Fibromiyalji sendromu, kisilik 6zellikleri, pregabalin,

duloksetin



ABSTRACT

Aim: After the separation of the patients with Fibromyalgia syndrome (FMS)
according to their personality traits, to investigate the efficacy of duloxetine and
pregabalin treatment on these personality traits and to compare these effects with each
other.

Patients and Method: 103 female patients are taken to the study which are
diagnosed with FMS without other disease. Three groups were determined as neurotic,
extroverted and neurotic-extroverted with using the Eysenck Personality Questionnaire
Short Form. These three groups randomly divided to two groups between themselves,
and one of the these groups were treated with 60 mg/day duloxetine and the other group
were treated with 300 mg/day pregabalin throughout 12 weeks. Patients pre-treatment
and post-treatment pain levels with using Visual Analogue Scale, depression levels with
using Beck Depression Scale, quality of life with using SF-36 Quality of Life Scale, and
the functional status with using Fibromyalgia Impact Questionnaire were determined.

Results: We found that FMS is seen more in people who neurotic personality
structure, and pregabalin and duloxetine which are use in FMS treatment improved
scores of pain, tender points, quality of life and depression. When the groups of
personality are evaluated we determined that recovery is seen in extroverted groups in
the SF-36 quality of life scale energy (vitality) sub-parameters and FIQ score, and
improvement is seen more in the neurotic group in the Beck Depression Scale. When the
drugs used in medical treatment are compared with each other we found that both drugs
provided clinical improvement in all parameters except emotional role limitations of SF-
36 quality of life scale and social functioning subgroups, and treatment of pregabalin
was more effective in extroverted groups in VAS pain score.

Discuss: We determined that FMS is seen more in people who neurotic
personality structure, pregabalin and duloxetine are effective on all personality groups,
and treatment of FMS patients who have neurotic personality structure is harder than
extroverted personality patients in some parameters. We conclude that pregabalin
treatment should start initially to extroverted personality patients, and new treatment
options should investigate due to lack of improvement in the emotional role limitations
and social functioning.

Key Words: Fibromyalgia syndrome, personality traits, pregabalin, duloxetin
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1.GIRIS VE AMAC

Fibromiyalji sendromu (FMS); yaygin viicut agrisi, agrili hassas noktalarla
karakterize, azalmis agr1 esigi, halsizlik, yorgunluk, uyku bozuklugu, tutukluk,
parestezi, bagirsak diizensizlikleri, kognitif fonksiyon ve ruhsal durum
bozukluklarinin eslik edebildigi nedeni bilinmeyen kronik bir hastaliktir (1).

FMS prevalansi %2-4 olarak bildirilmekle beraber egitim ve sosyo ekonomik
duzey dlstiikce prevalans artmaktadir (2). Hastalik daha ¢ok 20-50 yaslar1 arasinda
ortaya c¢ikmakta ancak, c¢ocukluk doneminden itibaren her yas grubunda ve
kadinlarda 9 kat daha fazla gortilmektedir (3). FMS’li hastalarda goriilen yaygin agri
ve hassasiyetin nedeni tam olarak bilinmemekle beraber etiyopatogenezde periferik,
santral mekanizmalar, genetik ve cevresel faktorlerin rol oynadigi bildirilmektedir
(4). FMS’de hastaligin; otonom, néroendokrin ve immiinolojik mekanizmalarla,
fizyolojik, psikolojik ve cevresel faktorlerin etkisi ile genetik yatkinligi olan
bireylerde ortaya ¢iktigi ileri stiriilmektedir (2).

Son yillarda santral teoriler 6n plana ¢ikmakta bu nedenle santral sinir sitemi
ile ilgili arastirmalar her gecen giin artmaktadir. Cesitli calismalar sonucu
hipotalamo-hipofizer-adrenal ~ aksin  fonksiyon bozuklugu ile karakterize
ndroendokrin sorunlarin etiyopatogenezde rol oynadigi (2), agr algilanmasi ile ilgili
noropeptid diizeylerindeki degisikliklerle birlikte, beyin yapilarinin fonksiyonel
aktivitelerinde de bozukluk oldugu saptanmustir (5). Talamus ve nikleus kaudatus
kan akiminin; FMS ve diger kronik agr1 sendromlarinda azaldigi, akut agri da ise
arttig1 gosterilmistir (6). Bu bulgular ve agrinin kroniklesmesi santral yapilarin agri
algilanmasindaki roliinii ve 6nemini gostermektedir.

Agrinin algilanmasinda; daha 6nceki agri deneyimleri, emosyonel durum,
kisilik o6zellikleri, kognitif fonksiyonlar gibi bircok faktorler etkilidir (7). Kronik
agrili bireylerde 0zgilin bir kisilik tanimlanmamakla birlikte bazi kisilik tiplerinin
agriya yatkin oldugu bildirilmektedir (8). Kronik agrisi olanlar, benzer birtakim
davranig kaliplarin1 kullanmakta, degistirilmesi zor, ¢arpitilmis diislincelere sahip
olabilmekte, siklikla duygusal bir dil kullanmaya hazir olup agriy1; gerginlik, korku,
otonomik huzursuzluk olarak tanimlamaktadirlar (8). FMS’de predispozisyon

yaratan kisilik 6zellikleri oldugu 6ne siiriilmiis ve bu hastalar kendini asir1 zorlayan,
1



irritabl ve mikemmelliyetgi olarak tanimlanmiglardir (9). FMS’li hastalarda genel
miikkemmelliyet¢iligin yiliksek olmadigi, kendine yonelik veya sosyal olarak kabul
edilen miikemmelliyetciligin son derece yliksek oldugu, sosyal fonksiyonlarin diisiik
(10), somatik anksiyete, norotizm ve dolayli saldirganligin yiiksek, anlasilabilirlik,
anlamlilik ve yansizlik seviyelerinin ise diisiik oldugu saptanmigtir (11,12).

FMS’de agn ve egzersiz intoleransi; hastalarin fonksiyonel, uzun siireli ve
tekrarlayan is yapma yetenegini azaltmakta, is verimliligini diistirmekte, yasam
kalitesini olumsuz yonde etkilemekte, yasamla basa ¢ikma yetenegini azaltmakta ve
cevre ile olan iletisimini bozmaktadir (2). Bu nedenle kronik agriya yol agan
sendromlar arasinda FMS is giicii kayb1 ve tedavi masraflar agisindan ilk siralarda
yer almaktadir (13). En 6nemli belirtisi allodini ve hiperaljezi seklinde algilanan
sirekli ve gegmeyen agrilar olan FMS’nin uzun dénem basarili tedavisi zordur,
herhangi bir tedavi tek basina etkili degildir, multidisipliner yaklasim gerekmektedir
(14). FMS patogenezinde rol alan santral mekanizmalar nedeni ile bazi santral etkili
ilaglar tedavide kullanmilmaktadir. Analjezik, anksiyolitik, antikonviilzan etkilere
sahip pregabalin (15), 2007 yilinda Amerikan Gida ve ilag Y&netimi’nin (FDA)
onay1 ile FMS tedavisinde kullanilmaya baglanmistir (16).

FMS’de beyin omurilik sivisinda serotonin, noradrenalin metabolit
konsantrasyonlarinin diisitk olmasi (17), kronik agrilarin g¢alisma, ev ve sosyal
hayatta bozulmalara, itibar ve is kaybina, yasam kalitesinde diisiikliige, daha once
zevk alinan aktivitelerden uzak kalmaya bagli psikiyatrik belirti ve bulgulara yol
acmast (9) tedavide antidepresanlarin sik kullanilmasina neden olmustur.
Antidepresanlardan dikkat, biligsel fonksiyon, uyku ve agri inhibisyonunda etkili
olan serotonin-noradrenalin geri alim inhibitorii olan duloksetin 2008 yilinda FDA
onay1 almis ve FMS tedavisinde ilk se¢enek olarak onerilmistir (18).

Bu calismanin amaci; agrinin algilanmasinda etkili oldugu diisiiniilen kisilik
Ozelliklerine goére FMS hastalarint gruplamak, bu gruplarda FDA onay1 alan
pregabalin ve duloksetin etkinligini karsilastirmak ve boylece tedavinin belirlenmesi

sirasinda meydana gelen zaman kayb1 ve ekonomik yiikiin azaltilmasini saglamaktir.



2.GENEL BILGILER

2.1. Fibromiyalji Sendromu

2.1.1. Tanim

Fibromiyalji sendromu (FMS); etyolojisi bilinmeyen, yaygin viicut agrisi ve
belirli anatomik bolgelerde hassas noktalarin saptandigi, yorgunluk, uyku bozuklugu,
tutukluk, subjektif yumusak doku sisligi, dismenore, huzursuz bacak sendromu,
Raynaud fenomeni, sinirlilik, bas agrisi, bagirsak ve mesane bozukluklari, parestezi,
anksiyete ve depresyonla seyreden kronik bir hastaliktir (19). Cocukluk déneminden
itibaren her yas grubunu etkilemekle birlikte daha c¢ok 20-50 yaslari arasinda
gorulmektedir (3).

Hiperaljezi veya allodini seklinde algilanabilen yaygin viicut agrisi, ¢esitli
semptomlar, fiziksel ve psikolojik bozukluga yol agabilmesi nedeni ile hastanin
yasam Kalitesini bozabilmektedir (20). Ayn1 zamanda kisinin ¢alisma hayatini,
giinliik faaliyetlerdeki yetenegini, aile, arkadas, igveren iliskilerini etkileyebilmekte,
ve bu nedenle de topluma ekonomik yiik getirmektedir ( 21).

2.1.2. Tarihce

Bugiin FMS olarak bilinen hastaligi; ilk kez 1843 yilinda Froriep ‘'kasta
agrili noktalar birlikteligi” olarak tanimlamis (22), 1850 yillarinda ise hastalarin
kaslarinda basinca duyarlilik oldugunu, inflamasyonun olmadigini, uykusuzluk ve
yorgunlugun sik goriildiigiinii bildirmistir (23).

1904 yilinda Gowers’in, kas agrilar1 ve hassasiyetin fibr6z dokuda ki
inflamasyondan kaynaklandigi, Stockman’in ise fibroz dokuda Odemattz
degisikliklerin oldugunu ileri siirmesi ile hastaliga *’fibrozit’> denmeye baslanmis ve
bu terim 1970-1980°1i yillara kadar kullanilmistir (24).

1968 yilinda Trout, FMS’yi yaygin kas iskelet sistem agrisi, uyku bozuklugu,
yorgunluk, tendonlarin yapisma yerinde hassasiyet ile birlikte bir sendrom olarak
tanimlamustir (24).

1970’1 yillarin ortasinda Smythe ve Moldofsky periferik inflamasyonun
olmadigimi, yaygmn agri ve hassas nokta olarak adlandirilan bdlgelerin tanimini
yaparak FMS’nin temelini atmiglardir (25). 1976 yilinda ise Hench ilk defa

fibromiyalji terimini kullanmistir (26).



Yunus ve ark 1980°li yillarda FMS’li hastalar ile kontrol gruplarim
karsilastirarak yaptiklari ¢caligmalarla teshis kriterlerini ortaya koymuslardir (27).

Fibromiyaljili 293 hasta ile 265 kontrol toplam 558 kisi {izerinde yapilan
calisgma ile 1990 yilinda Amerikan Romatoloji Dernegi (ACR) fibromiyalji
kriterlerini tanimlamistir (23). Bu kriterler genel kabul gormiis ve Diinya Saglik
Orgitii tarafinca FMS kabul edilmistir (26).

Klinik pratikte tan1 koyma zorlugu nedeni ile 2010 yilinda ACR tarafindan
modifiye fibromiyalji kriterleri yayinlanmistir. Bu kriterlerde bulunan en az 3 aydir
stiren kronik yaygin viicut agrisi, hastalarda agriy1 agiklayacak bagka bir hastaligin
olmamasi, yaygin agr1t indeksi, yorgunluk, nonrestoratif uyku, kognitif
fonksiyonlarda bozulma, somatik semptomlarin puanlanmasi ile olusan semptom
siddet skalas1 puanlari da taniya eklenmistir (28).

2013 yilinda Bennett ve ark. agri lokalizasyon skoru ve semptom etki
sorgulamasini i¢eren alternatif tan1 kriterleri gelistirmislerdir (29).

2.1.3. Epidemiyoloji

FMS; tiim etnik gruplarda, ¢ocukluk doneminden itibaren her yasta ve
cinsiyette goriilebilmektedir. Hastalik 20-50 yaslar1 arasinda sik goriiliip baslica orta
yas kadinlarin hastaligi olarak kabul edilir. Kadinlarda erkeklere oranla 9 kat daha
fazla gozlenir (19). ACR 1990 galismasinda ortalama yasit 49 olarak saptamis ve
hastalarin % 89’unun kadin oldugunu bildirmistir (23). Hasta erkekse semptomlarin
daha siddetli oldugu, fiziksel fonksiyon ve yasam kalitesinin daha fazla diistiigii,
kadinlarin agri esiklerinin diisiik olmasina ragmen ortalama agri puaninin ayni
oldugu saptanmistir (30). Beyaz wrkta daha fazla goriilmekle birlikte cografi
dagilimla hastalik arasinda bir baglanti bulunamamustir (31).

Wolfe ve ark. 1995 yilinda yaptiklari epidemiyolojik calisma ile Amerika
Birlesik Devleti’'nde (ABD) fibromiyaljinin erigskin toplumdaki prevelansinin %2
(kadinlarda %3,5 erkeklerde %0.5) oldugunu belirlemislerdir (32). Topbas ve ark.
Turkiye’de 20-64 yaslar1 arasinda ki kadinlarda FMS prevalansin1 % 3.6 olarak
saptamiglar, en yliksek prevalansi egitim diizeyi diisiik olanlarda (% 10.7), 50-59
yaglart arasinda (% 10.1), bosanan kadinlarda (% 8.8) ve sosyoekonomik diizeyi
diistik olanlarda (% 7.3) tespit etmislerdir (33).



2.1.4. Etiyoloji ve Patogenez

FMS’nin etiyoloji ve patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte bu konuda
son yillarda 6nemli gelismeler kaydedilmistir. Yapilan ¢alismalar sonucunda santral
sensitizasyon hastaligin olusumuna katilan ana mekanizma olarak kabul edilmekle
birlikte; genetik, immiinolojik, hormonal gibi bir¢ok faktoriin hastalikta énemli rol
oynayabildigi ileri siiriilmektedir (25).

FMS’de en sik goriilen bulgu olan agrinin kaslarda, kas-tendon bolgelerinde
hissedilmesi sebebiyle uzun yillar hastaligin kas kaynakli oldugu diisiiniilmiis ve bu
nedenle birgok ¢alisma yapilmistir (34,35). Bengtsson ve ark. FMS’li hastalarin agrilt
trapezius ve agrisiz anterior tibial kas ile saglikli kontrollerin trapezius kasindan
aldiklar1 biyopsileri karsilastirmislar; FMS’lilerin agrili trapezius kasindan alinan
biyopside, adenozin trifosfat (ATP), adenozin difosfat (ADP) ve fosfokreatin
duzeylerinde azalma, adenozin monofosfat (AMP), kreatin dizeylerinde artma,
kirmizi fibrillerde yirtilma oldugunu saptamislardir (36). Bu durum tekrarlayan
mikrotravmaya bagli olusabilmekte, FMS’de goriilen egzersiz sonrasi agr1 ve diger
agrili durumlara da neden olabilmektedir. Uzun siireli kas gerginligi ve iskeminin
agrili semptomlari agiklayabilecegini ileri siiren ¢aligmalar da vardir (37).

FMS’li ve saglikli kisilerin kas giiglerini ve kasin enine kesit 6l¢timlerini,
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yardimi ile degerlendiren Nooregard ve ark.
FMS’li hastalarin kas giiciinde %30 azalma ve MRG’de kaslarin daha az kesit
alanina sahip olduklarin1 saptamislardir. Bu bulgularin néroendokrin degisiklere ve
fiziksel aktivitenin azalmasina bagli olabilecegini belirtmislerdir (38). Kaslarda ki
asir1 gerginlik ve defektif sempatik kontrol nedeni ile agrinin olustugu var sayilmas,
ancak EMG c¢alismalarinda herhangi bir bozukluk saptanmamistir (39). FMS’li
hastalarda performansta azalma ve postural kaslarda gevseme gii¢liigli saptanmus,
elektron mikroskobu ile incelenen kas biyopsileri normal olup kontrol gruplar ile
benzer bulunmustur, kaslarda olusan intrensek bozukluklarin inaktivite ve agriya
bagl olabilecegi diisiiniilmiistiir (40).

Bazi enfeksiyonlar ile FMS’nin iliskili oldugu 6ne siiriilmiis ancak bu konuda
goriis birligine varilamamistir. Yapilan ¢ok sayida calismada FMS ile 40’dan fazla
mikroorganizmanin iligkili olabilecegi, en ¢ok da Epstein-Barr virust, Parvo virus

B19, Coxackie virls, Borrelia Burgdorferi, Hepatit C virlsi, HIV ve Lyme hastaligi
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tizerinde durulmustur (34). Cesitli viral enfeksiyonlarin FMS ve kronik yorgunluk
sendromu ile iliskili oldugunu diisiindiiren ¢aligmalar vardir ancak daha ¢ok kronik
yorgunluk sendromu ile iliskisi iizerinde durulmaktadir. Enfeksiyon ya da asilarin
FMS’ninde aralarinda oldugu santral duyarlilik sendromlarina neden olmadig
belirtilmekte, ancak FMS’de semptomlarin grip benzeri atesli bir hastalik esnasinda
veya hemen sonrasinda baglayabilmesi aktif enfeksiyonun dogrudan etkisinden ¢ok,
enfeksiyonun immun streci tetiklemesini akla getirmektedir (41).

FMS’de travma, inflamasyon, mental stres ve genetik gibi bircok faktor
noroendokrin anormallikleri tetikleyebilecegi belirtilmis, genetik yatkinlik ile ilgili
caligmalar yapilmis ve DR4 antijeni saglikli goniilliilerde %30, FMS grubunda %64
olarak saptanmustir (19). FMS’li hastalarin birinci derece akrabalarinda romatoid
artritli (RA) hastalarin akrabalarina gére 8.5 kat daha fazla FMS goriilmustiir (42).
40 aile ile yapilan ¢alismada FMS ile insan Lokosit Antijeni (HLA) doku gruplart
arasinda iliski oldugu gosterilmistir (43).

FMS’li hastalarda serotonin, katekolamin diizeylerinde diisiikliik saptanmasi,
semptomlar1 azaltmak i¢in antidepresanlarin kullanilmasi sebebiyle etiyolojide
katekolamin ve serotonin yolaklar1 ile iligkili genlerin rol oOynayabilecegi
disiiniilmistiir (34). FMS’de katekolamin metabolizmasinda Katekol-O-Metil
Transferaz enzimi geninde tek nikleotid polimorfizmi ile Val-158-Met genotipi
bulunmustur (44). Bu genotip nedeni ile FMS’de katekolaminler yeteri kadar katalize
edilememekte, endorfinlerin mii reseptorleri ile iliskisi bozulmakta ve bu genotipi
tagiyanlarda agri duyarliligt artmaktadir (45). Calismalar katekolaminler ve
serotoninle ilgili sistemlerde ki gen polimorfizminin FMS patogenezinde rol
oynadigimi gostermekte, kalitim tiirii bilinmemekle birlikte biiyiik olasilikla poligenik
oldugu diisiiniilmektedir (46). FMS’li hasta ve 110 saglikli kontrol grubu ile yapilan
calismada Insan Serotonin Tasiyict Geni (5-HTT) subgruplar karsilastirilmis ve
FMS hastalarinda 5-HTT geninin S/S genotipi daha sik gdézlenmis ve bu grupta
depresyon, psikolojik stres daha fazla saptanmustir (47).

Hastaligin kadinlarda ve menapozal donemde daha fazla gbzlenmesi FMS
patogenezinde cinsiyet hormonlariin rolii olabilecegini diisiindiirmiis, 6zellikle de
prolaktin hormonu iizerinde yogunlasilmis ve FMS’de bazi ¢alismalarda yiiksek bazi

calismalarda ise disik bulunmustur (48). Prolaktin en fazla uyku sirasinda
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salgilanmaktadir. Uykusuz kalan kisilerde serum prolaktin konsantrasyonlarinda
azalma gorilmektedir (49). FMS’li 19 hasta ve 22 saglikli kontrol {izerinde yapilan
calismada FMS grubunda serum prolaktin diizeylerinin anlamli derecede arttig1 ve
prolaktin diizeyleri ile yorgunluk, uyku bozuklugu ve depresyonun pozitif korelasyon
gosterdigi saptanmistir (48). Ostrojen ile P maddesi ve serotonin arasinda iliskinin
oldugu ve bu iki norotransmitterin beyinde Ostrojen tarafindan modiile edildigi
gosterilmistir (50). Yapilan deneysel calismalarda iskelet kasi miyoblastlarinda
Ostrojen reseptorlerinin oldugu saptanmustir (51). FMS’li hastalarla saglikli kontroller
arasinda gonodal hormonlarin serum diizeyleri kiyaslanmis ancak anlamli fark
bulunmamustir (50).

FMS hastalarinda endokrin hormon diizeylerinin semptomlarla iliskisini
arastirmak igin yapilan ¢alismada tiroid hormonlari, prolaktin ve kortizol seviyeleri
karsilastirilmis, FMS grubunda prolaktin dizeyiyle TSH ve kortizol seviyeleri
arasinda pozitif korelasyon, prolaktin diizeyleri ile uyku bozuklugu ve viicut agrisi
arasinda, tT4 diizeyleri ile hassas nokta sayisi ve viicut agrisi arasinda, kortizol
seviyeleri ile yorgunluk ve viicut agris1 arasinda negatif korelasyon saptanmustir (52).
FMS benzeri bulgularla ortaya ¢ikabilen hipotiroidinin FMS’li hastalarda goriilme
sikligim1 aragtirmak amaciyla yapilan ¢alismada, 400 FMS’li hasta ve 384 saglikli
kontrol karsilastirilmis, FMS’li grupta tiroid disfonksiyon prevalanst genel
populasyondan farkli bulunmamis ve hipotiroidi tedavisinin FMS semptomlarini
etkilemedigi saptanmistir (53). FMS’li hastalarda tirotiropin salgilatict hormona
(TRH) cevap olarak tiroid stimule edici hormon (TSH) ve tiroid hormonlarinin
salgilanmasiin beklenenden az olmasi, TRH’ye hipofizer cevabin kiintlestigini
gostermektedir (54).

FMS’li hastalarda insuline benzer buyume faktori (IGF-1) ve buyime
hormonu diisiik bulunmustur (55). Blylime hormonu, uykunun non-REM 4. fazinda
salgilandigi, bu nedenle biyume hormonu ve IGF-1 eksikliginin FMS etyolojisinde
rol oynayabilecegi ileri siiriilmiistiir. Bennet ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada
blylme hormonunun yarilanma 6mrii ¢ok kisa oldugundan anabolik reaksiyonlarda
en 6nemli mediat6ru olan somatomedin C diizeyi degerlendirilmis ve FMS grubunda
kontrol grubuna goére anlamli azalma saptanmig, bu hormonlarin kasin

rejenerasyununda énemli olmasi sebebiyle bozulmus uyku paterni ile kas agrilarinin
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iligskili olabilecegi One sirilmiistir (56). FMS sendromunda spontan blyime
hormonunda belirgin diistiklik saptanmis, yapilan ¢alismada eksojen biiylime
hormonu salgilatan hormona (GHRH) pitiiiter cevap normal bulunmus, bu sonucla
hipotalamik dlizeyde bir bozukluk oldugu ve FMS’deki letarji, halsizlik, kas
zay1flig1, azalmis egzersiz intolenast gibi bulgularin GH disiklugi ile ilgili
olabilecegi diisliniilmiistiir (19).

FMS bircok stres ile iliskilendirilmis ve bu nedenle viicudun strese cevabinda
en O6nemli yollardan olan hipotalamik-pituiter-adrenal (HPA) aks aktivitesindeki
degisiklikler arastirilmistir (40). Crofford ve ark’nin FMS ve saglikli kontrol grubu
tizerinde yaptig1 calismada, HPA aksinda bazal ve corticotropin salgilayict hormon
(CRH) ile stimiilasyon testleri ile uyarilmis adrenokortikotropin hormon (ACTH),
kortizol, arginin vazopressin (AVP) ve ndropeptid Y diizeyleri karsilastirilmis ACTH
ve kotizol seviyelerinde hizli bir artig goriiliirken, kortizol seviyelerinde ki degisimin
kontrol grubuna gore anlamli sekilde diistigii gozlenmistir. ACTH uyart testine
adrenal bezin yanit1 diisiik bulunmustur (57).

FMS hastalarinin %14-23’linde fiziksel yaralanma ve cerrahi sonrasi hastaligin
baglama Oykiisii vardir (58). Bunun nedeninin hem santral hem de periferik
mekanizmalar oldugu, fiziksel yaralanmay1 takiben, periferden agri iletiminin
basladigi, P maddesinin arttig1 ve afferent C liflerinin uyarilmas: ile santral agri
mekanizmalarinin harekete gectigi one siiriilmektedir (59).

FMS’de immun sistemde bozukluk olabilecegi diisiiniilmiistiir. Yapilan
calismada anti nukleer antikor (ANA) pozitifliginin FMS’li hastalarda saglikli
kontrol grubundan farkli olmadigi, ancak subjektif agiz kurulugunun FMS’li
hastalarda daha yaygin oldugu saptanmistir (60). FMS’de sitokinlerin hem etiyoloji
hem de semptomlarin siddetinde rol oynadig1 ileri siiriilmiistiir. Interlokin 1 (IL-1)
beta, IL-6, IL-8, tumor nekrozis faktor-alfa (TNF-alfa) gibi sitokinlerin direkt olarak
santral ve periferik noropatik agrinin olusumuna katkida bulunduklar1 gdsterilmistir
(61). Bu proinflamatuar sitokinler santal sinir sisteminde (SSS) agriy1 olusturan ve
arttiran sinyallere neden olur. Bu degisimler siklikla FMS’li hastalarin
semptomlarina benzer bulgulardir (62). FMS’li hastalarda bolgesel beyin kan akimi
ve sitokin diizeyleri arastirilmis, serum IL-2r ve IL-8 duzeyleri kontrol grubuna gore

yiiksek bulunmus ve agr1 siddeti ile korelasyon saptanmistir (63).



FMS’de gozlenebilen bir diger degisiklik otonomik sinir siStemi
disfonksiyonudur. Otonomik disfonksiyon ile hastalik bulgulari agiklanabilir.
Yorgunlugun nedeni; strese bagl sempatik cevapta azalma ile, uyku bozuklugu ise
nokturnal sempatik hiperaktivite ile aciklanabilir. Anksiyete, sikka semptomlari,
Raynaud fenomeni benzeri semptomlar ve irritabl barsagin nedeni adrenerjik aktivite
artisiyken, hastaligin en Onemli bulgusu olan yaygm agrinin sebebi sempatik
disfonksiyondur (37). Bengstton ve ark. sempatik blokaj ile FMS’deki istirahat
agrisinda ve hassas nokta sayisinda azalma saptamislardir (64). FMS hastalarinda
supin poziyonda kalp hizinda artis gozlenirken, tilt table testinde agrida artma ve
ortostatik hipotansiyon gozlenmistir (34).

FMS, agr1 duyarliliginda artigla seyreden bir sendromdur. FMS’de birgok
etkene karsi var oldugu diisiiniilen asir1 duyarliligin hos olmayan ve agrili pek ¢ok
uyaranla sonuglandig belirtilmektedir. Serotonin, endorfin, substans P gibi maddeler
bu durumdan sorumlu tutulmaktadir (65). Serotonin azaldiginda non REM
uykusunda azalma, somatik yakinmalar, depresyon ve agri1 hissinde artma olur.
Serotonin, hem talamusta hem de periferde agr1 algilanmasin etkiler, substans P’nin
fonksiyonunu diizenler, derin uyku ve agri algilanmasindan sorumludur. FMS’de
serotoninin sentezlendigi triptofan aminoasidi kontrollere gore diisiik bulunmustur
(27). FMS’li hastalarda diisiikk serum serotonin diizeyleri ile birlikte serotonin
metaboliti olan 5-Hidroksi indol asetik asit (5-HIAA) beyin omurilik sivisinda (BOS)
saglikli kontrollere gbre daha diisiik saptanmistir (66).

FMS’li hastalarin BOS’da serotonin, norepinefrin ve dopamin gibi major
metabolit diizeylerinin azaldigi, buna karsilik glutamat ve substans P dlzeylerinin
arttigin1 gosteren ¢alismalar vardir. FMS’de spinal glial hicrelerin aktivasyonuna
neden olarak santral sensitizasyon gelisimi ve anormal agr1 duyarliligini olusturan
subtans P maddesi BOS’da yuksek seviyede bulunmustur (67). Bagka bir ¢alismada
32 FMS ve 30 saglikli kontrolde BOS’ta subtans P maddesi bakilmis, FMS grubunda
saglikli kontrollere gore daha yiiksek oldugu, ancak semptomlar1 agiklamak igin
baska verilere ihtiya¢ oldugu gozlenmistir (66). Kronik yorgunluk sendromunda
BOS’ta P maddesi normal, FMS’de yiiksek bulunmustur (68). Substans P dlzeyi ile
agn siddeti arasinda iligki oldugu, agrinin algilanmasinda ve agri esigi arasinda ise

iliski olmadig1 saptanmustir (69). Eksitatuar norotransmitter olan glutamat
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duzeylerinin FMS’de hem kendi reseptOri ile hem de substans P gibi néropeptidler
Uzerinden santral sensitizayonla iliskili oldugu da gosterilmistir (70).

Uyku bozuklugu ve sabah yorgunlugu olan FMS’li hastalarda
elektroensefalografilerde (EEG) uyku sirasinda anormal paternlerin oldugu ilk kez
Moldofsky ve ark. tarafindan saptanmistir (71). Normal bir kisi uykuya dalinca 60-90
dakika sureyle non-REM uyku dénemine girer. Sonra REM ve non-REM uyku
donemleri birbirini izler. Normalde uykunun non-REM denilen 4. Periyodunda
saniyede 1-2 dalganin goriilmesi gerekmektedir. FMS’li hastalarda ise bu donemin
saniyede 10-12 dalgalik bir alfa dalga akimiyla boliindiigii bulunmustur. Bu anormal
patern alfa EEG non-REM anomalisi olarak adlandirilir ve goreceli olarak hizli alfa
dalgalarindan daha yavas olan delta dalgalar1 iizerine siiperpoze olmasi ile
karakterizedir. FMS’de gorilen bu uyku bozukluguna alfa-delta uykusu denir. Alfa-
delta uykusu; emosyonel stresler, baz1 psikolojik hastaliklar, fiziksel travma sonrasi,
RA, kronik yorgunluk sendromu ve uyku apnesinde de gorulebilmektedir (72).
FMS’de yavas dalga uykusunun bozuldugu, delta dalga uykusunun alfa dalgalariyla
boliindiigi saptanmistir (73). Huzursuz bacak hareketleri ve gece stk uyanma uyku
bozuklugunun bir pargasidir. FMS’de bozulmus uyku paterni agriya sebep olur ve
depresif semptomlar bu agri ile iligskilendirilmistir (74).

FMS’li hastalarda beyin yapilarindaki fonksiyonel bozukluklarla ilgili
caligmalar talamus ve nukleus kaudatusta yogunlasmistir. Mountz ve ark. istirahat
durumundaki bolgesel serebral kan akimini 6lgmek i¢in single photon emission
computed tomography (SPECT) kullanmis ve FMS’de kontrollere gore talamus ve
nukleus kaudatusta bolgesel serebral kan akim miktarinin belirgin diizeyde azaldiginm
tespit etmisler ve bu bulgunun FMS’li hastalarda diisiik agri esigi ile ilgili
olabilecegini ileri stirmiislerdir (6).

Dokularda yaygin hiperaljezi ve allodinin varligi, periferal patolojinin
bulunmamasi, FMS’de santral mekanizmalarin rol oynayabilecegi santral
sensitizasyon veya santral sensitivite olarak adlandirilan aberran santral agri
mekanizmasin1  giindeme getirmistir (40). Yunus ve ark. santral sensitivite
sendromlar1 adi altinda, etiyolojide santral sensitizasyonun rol oynadig1r ve ortak
klinik bulgularin gézlendigi bir grup hastalik bildirmistir. FMS, kronik yorgunluk

sendromu (KYS), migren, huzursuz bacak sendromu, irritabl barsak sendromu,
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gerilim tipi bas agrisi, temporamandibuler bozukluklar, myofasial agr1 sendromu
(MAS) gibi birgok hastalik bu grup ig¢inde yer almaktadir (75). FMS’de santral
sensitizasyon mekanizmasini destekleyen birgok ¢alisma yapilmis; hastalarda agrili
olmayan bir elektrokutan6z uyariyr takiben dizestezinin varligi ve yayilimi
gosterilmis, bagka bir ¢alismada CO; lazer stimiilasyonu ile 1s1 agr1 esiginde azalma
ve serebral potansiyel amplitudlerinde artis kaydedilmis, farkli basing yogunluklari
uygulanan FMS’li hastalarda kaslarin tekrarlayan elektrik stimiilasyonu sonucunda
temporal sumasyonun eslik ettigi hipereksibilite meydana geldigi gosterilmis,
mekanik ve termal agri esiklerinde azalma, agrili uyaranlara yanitta artis ve temporal
sumasyon gozlenmistir. Bu sonuglarla periferde travma ya da inflamasyona bagl
agrinin uyarilmasindan sonra duyarl kisilerde periferdeki agrili uyaranin devam
etmemesine ragmen santral sinir sisteminde plastisitenin devam edebildigi sonucuna
varilmistir (19).

FMS’nin spesifik laboratuvar bulgusunun olmamasi ve patofizyolojisinin tam
anlasilamamasi nedeniyle bazi arastirmacilar hastaligin psikolojik kdkenli oldugunu
one siirmiislerdir. Psikojenik agrilar, psikonevrozlar ve kisilik bozukluklariyla FMS
sendromu arasinda iligski oldugu varsayilmistir (76). Hudsonn ve ark. FMS ve RA’l1
hastalarla yaptiklar1 kontrollli ¢alismada; hastalarda ve ailelerinde major affektif
bozukluk birlikteligini karsilastirmiglar ve FMS’de hem hastalarin kendilerinde hem
de ailelerinde major affektif bozukluk anlamli yiiksek saptanmis, bu sonuglarla
FMS’nin major affektif bozuklukla iligkili olabilecegini ileri siirmislerdir (77).
FMS’de anksiyete ile hassas nokta sayisi arasinda yakin iligki bulunmustur.
Cocukluk cag1 travmasi, cinsel istismar gibi durumlarin santral sensitizasyon
sendromlari ile iliskili oldugu, cinsel taciz gibi psikolojik travmasi olan, anksiyetenin
eslik ettigi hastalarda hassas nokta sayisinin arttigr gézlenmistir (40,78).

FMS’li hastalarin bircogunda hastaligin semptomlarina ve kronik agriya
sekonder gelistigi diisiiniilen psikolojik anormallikler gozlenir. Hastalarin %30 unda
en fazla depresyon olmak Uzere anksiyete, somatizasyon ve hipokondriyazis gibi bir
cok psikiyatrik hastalik vardir (35). Ataoglu ve ark. FMS ve depresyon arasinda Ki
norobiyolojik iligkiyi arastirmak amaciyla 20 depresyonu olan, 26 depresyonu
olmayan FMS’li hasta ve 20 saglikli kontrol grubu ile yaptiklar1 calismada

depresyonu olan FMS’li hastalarda deksametazon supresyon testi (DST) sonrasi
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Olculen kortizol dizeylerini depresyonu olmayan FMS ve kontrol grubuna gore
yuksek bulmuslar, depresyonu olmayan FMS ve kontrol grubu arasinda ise fark
gozlememislerdir. Depresyonu olan 7 FMS hastasinda DST kortizol diizeyini
baskilamig, depresyonu olmayan FMS ve kontrol grubuyla karsilastirildiginda
anlamli fark gozlenmis ve bu veriler sonucunda HPA aksi ile iliskisi olan DST ile
FMS ve depresyon arasinda norobiyolojik bir iliski olmadigi sonucuna varmiglardir
(79). Yunus ve ark.’nin yaptig1 ¢calismada FMS’li hastalar incelenmis, hassas nokta
sayis1, yaygin viicut agrist, uyku bozuklugu, yorgunluk gibi semptomlar psikolojik
durumdan bagimsiz bulunmusg, ancak agr1 siddetinin psikolojik faktdrlerden
etkilenebilecegi one siiriilmiistiir (80).

FMS genetik olarak yatkinligi olan bireylerde multifaktoriyel olarak santral
sensitizasyonun tetiklenmesi ile ortaya ¢ikan klinik bir tablo olup, tiim faktorlerin
hastalik siddetine katkis1 kisiden kisiye farklilik gostermektedir (19).

2.1.5.Klinik Bulgular

FMS yaygin ve simetrik dagilim gosteren ¢ok sayida agrili hassas noktalarla
birlikte, temel klinik bulgunun yaygimn, inat¢i ve kronik agri oldugu, katilik,
yorgunluk, tiim viicutta siz1 ve uyku bozukluklariin eslik ettigi kronik, sistemik bir
hastaliktir (19,34,35). FMS’de gorulebilen diger semptomlar; irritabl barsak
sendromu, nondermatomal parestezi, psikolojik bozukluklar, bas agrisi, dismenore,
sik idrara ¢ikma, goglis agrisi, ¢ene agrisi, karin agrisi, subjektif yumusak doku ve
eklem sisligi, Raynaud fenomeni, kuru goéz ve kuru agiz gibi sicca semptomlari, deri
duyarliligi, huzursuz bacak sendromu, hipermobilite sendromu, mitral valv
prolapsusu ve fonksiyonel yetersizliktir. FMS’de belirtiler genellikle efor, stres, uyku
bozukluklar1 ve hava degisiklikleri ile siddetlenir (40,81).

Kas iskelet sisteminde goriilen kronik yaygin agri, hastalifin en onemli
bulgusudur. Viicudun sag ve sol olmak iizere her iki tarafinda, alt ve {ist
ekstremitelerde olmasi agrinin yaygmligini, iic aydan daha uzun siireli olmasi da
kronik durumu ifade eder (82). FMS’li hastalarin agr1 esigi diisiik, agr1 toleransi
azalmistir. Agri; bel, boyun, omuz kusagi, kollar, eller, dizler, kal¢a cevresi ve
bacaklar da olup, genis bir alanda hissedilmektedir. Hastalar siklikla boyun,sirt, bel
gibi aksiyel iskelet agrisindan yakinirlar. Hasta agrinin siirlarini net olarak ¢izemez

ve yeri tam olarak lokalize edemez (83). Agr1 sabahlar1 artis gosterebilir, siddetli
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sabah tutuklugu ile beraber olabilir. Bazi hastalarda eklem agris1 vardir, 0zellikle de
el eklemlerinde gorilur, ancak hastada eklem tutulumu yoktur. Hastalar agriy
genellikle yanici, zonklayici, yakici, keskin, derinden gelen, karincalanma tarzinda
veya bunlarin kombinasyonlar1 seklinde tanimlar (34,35). Tulrkiye’de FMS tanisi
konan 100 kadin olguyla yapilan ¢alismada agr1; hastalarin %32’sinde boyun ve sirt
bolgesinde, %27’sinde (st ekstremitede, %23’tinde bel bdogesinde, %16’sinda alt
ekstremitede ve %2’sinde gogiis 6n duvarinda saptanmistir (82). Hissedilen agri
genellikle orta siddette ya da siddetlidir. Soguk, nem, stres, fiziksel gevre, travma,
asirt yorgunluk ve aktivitelerle agri artar, uzun slre immobilizasyon agrinin
siddetlenmesine sebep olur (84).

FMS’de en sik goriilen semptomlardan biri de halsizlik ve yorgunluktur.
FMS’de agridan sonra en sik rastlanilan semptom yorgunluktur, bazen agrinin da
Onuine gececek kadar 6nemli olabilir. Yorgunluk genellikle giin boyunca devam eder
ve ciddi boyutlardadir, fiziksel aktivite ile artar ve gunluk aktiviteleri nemli 6lgtde
kisitlayarak fiziksel yetersizlige neden olur. Bu nedenle FMS’li hastalarda yorgunluk
duizeyinin ve etkilerinin degerlendirilmesi ¢cok énemlidir (19,27)

Hastalarin  %75-85’inde 0zellikle sabahlar1 hissedilen tutukluk sikayeti
belirgindir (19,27). Tutukluk hissi giin boyunca devam edebilir, ancak fonksiyonel
yetersizlige yol agmaz.

FMS’1i hastalarda en sik goriilen yakinmalardan biri de uyku bozuklugudur.
Hastalarin %75-90’1 dinlendirici olmayan uyku, gece sik uyanma, uykuya dalmada
giicliik, sabah uyanmada zorluk, yorgun uyanma gibi sikayetlerden yakinirlar. Sabah
yorgunlugu uyku bozuklugu agisindan duyarli bir gostergedir. Hastalar yataktan
kalkamadiklarin1 veya dayak yemis gibi kalktiklarimi ifade ederler (85).
Dinlendirmeyen kalitesiz uyku agrin1 siddetini arttirabilmekte ve artan agri da
uykusuzlugu tetikleyebilmektedir (86). Hastalarda uyku apnesi olabilir. FMS’li
hastalarda uyku bozukluklarini huzursuz bacak sendromu ve periyodik bacak
hareketleri arttirabilir. Yunus ve ark. FMS’li ve RA’l1 hastalarda yaptiklari ¢alismada
FMS grubunda huzursuz bacak sendromu ve bacak kramplarini RA’l1 hastalardan
yuksek bulmustur (87). Huzursuz bacak sendromu FMS’de %30 oraninda goriiliir.

Semptomlar daha ¢ok uyku Oncesinde ortaya ¢ikar. Baldirda agri ve halsizlikle
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seyreder, bazen kalca, uyluk ve ayaklar da igine alacak sekilde tiim alt ekstremitede
gorulebilir (83).

Hastalarin  bir kisminda parestezi sikayeti olabilir. Bu sikayetler;
karincalanma, igne batmasi, his kaybi seklinde tanimlanabilir. Daha ¢ok {ist
ekstremitelerde tarif edilir, elektrondrofizyolojik calismalar ve fizik muayene
normaldir (19,34,40).

Hastalarin yaklasik %50°si yumusak dokularda ve eklemlerde sislik
sikayetinden yakinirlar. Sislik hissi genellikle ekstremitelerdedir. Hastalar yumruk
yapamadiklarin1 soylerler. Fizik muayanede artrit bulgulart ve objektif sislik
saptanmaz (88).

Migren ve gerilim tipi bas agrilari, dismenore, karin agrisi, kabizlik ve ishal
gibi gastrointestinal problemler ve Raynaud fenomeni, agiz ve géz kurulugu gibi
sikka semptomlarina benzer bulgular FMS hastalarinda goriilebilir. Agiz kurumasi
herhangi bir ilaca bagli olarak gelismez ve nedeni bilinmemektedir. Anormal duyu
algis1 sebebiyle bu semptomlarin gelisebilecegi diistiniilmektedir (34,89). Yapilan bir
caligmada dismenore, sikka sendromu, kadin iiretral sendromu, bas agrisi,
konstipasyon, parestezi, kognitif disfonksiyon, artralji, yorgunluk, sabah tutuklugu,
depresyon ve anksiyete valigi yiiksek sayida hassas nokta pozitifligiyle iliskili
bulunmustur (90).

FMS ¢esitli konnektif doku hastaliklart (sjogren sendromu, RA, SLE,
ankilozan spondilit) ile birlikte gorilebilir (91). FMS’de mitral valv prolapsusu,
seksuel disfonksiyon, hipotiroidi, tekrarlayan tendinit, plantar fasit, kostokondrit ve
bursit de olabilir (92).

FMS’de en sik yakinmalardan biri de psikiyatrik bozukluklardir. Yapilan
aragtirmalarda FMS grubunda depresyon %20, dzge¢mislerinde ise % 50 oraninda
saptanmistir (39). Aoran ve ark. yaptigi ¢alismada FMS, tedavi talebi olmayan FMS
ve saglikli kontroller karsilagtirilmig, FMS grubunda yasam boyu alinan psikiyatrik
hastalik tanis1 ve psikolojik stres diger gruplara gore daha yiiksek bulunmus, tedavi
talebi olmayan FMS grubunda da saglikli kontrollere oranla psikolojik stres yiksek
saptanmistir (93). Tiirkiye’de yapilan ve FMS grubu ile saglikli kontrollerin
karsilastirildigi calismada; FMS grubunda hastaliga eslik eden depresyon, anksiyete

ve depresyon skorlar1 kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bulunmus, sosyal uyum
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ise kontrol grubuna gore daha diisiik bulunmus, ancak FMS grubunda depresyonu
olan ve olmayan hastalarda agr1, yorgunluk, uyku bozuklugu, hassas nokta sayis1 gibi
klinik parametrelerde anlamli fark gézlenmemistir (94).

Depresyon, anksiyete, somatizasyon, panik, post travmatik stres bozuklugu,
akut veya kronik mental stres ve gugliklerle basa ¢ikmada yetersizlik FMS’de
semptomlari arttirabilir (39). Calismalarda FMS’1i hastalardaki psikiyatrik hastaliklar
diger romatolojik hastaliklardaki psikiyatrik sorunlara benzer ve insidans agisindan
farklilik gostermemistir (83).

2.1.6. Tam

FMS Klinik bir sendromdur. Tan kriterlere gore konur. Hastanin sikayetleri
dikkatli dinlenmeli, fizik muayene ile hassas noktalar degerlendirilmeli, agr
yorgunluk, uyku ve diger semptomlar iyice sorgulanmalidir. Hastalarin fizik
muayenesinde; eklemlerde sislik, kizariklik, 1s1 artisi, hareketlerde kisitlanma yoktur.
Norolojik muayene, rutin laboratuar testleri, serolojik testler, radyografi,
elektromyografi normaldir. FMS tanisinda altin standart bulunmamasi tanida
giicliiklere yol agmaktadir. Bu nedenle ideal tami kriterlerini gelistirme ¢alismalari
devam etmektedir.

FMS’de tiim diinya tarafindan kabul edilen ilk tani kriterleri 1990 yilinda 293
fibromiyalji, 265 kontrol toplam 558 kisi iizerinde yapilan ¢ok merkezli ¢aligmayla
saptanan ACR 1990 kriterleridir. Bu kriterlere gére FMS tanis1 3 aydir devam eden
yaygin agr1 hikayesi ve spesifik 18 hassas noktanin en az 11’inde hassasiyet ve agri
saptanmasi ile konmaktadir (23).

1990 ACR Fibromiyalji Tan1 Kriterleri
1) En az 3 aydir devam eden yaygin viicut agrisi
Agrimin yaygin olarak kabul edilebilmesi icin, viicudun sag ve sol, alt ve Ust
yarisinda, buna ek olarak da aksiyel iskelette de (boyun, gégiis 6n duvari, sirt ve bel)
agr1 olmasi gerekir.
2) 9 ¢ift hassas noktanin en az 11’inde agrinin olmasi.
18 hassas noktanin yerlesimi (Sekil 1)
-Oksiput: Bilateral oksipital kas insersiyonlari
-Alt servikal: Bilateral C5-7 intertransvers bolgenin 6n kismi

-Trapezius: Bilateral trapeziusun iist sinirinin orta noktasi
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-Supraspinatus: Bilateral spina skapulanin iist medial kenari iizerindeki kas
orijin noktasi

-Ikinci.kosta: Bilateral ikinci kostokondral bileskenin iist yiizeylerinin laterali

-Lateral epikondil: Bilateral lateral epikondilin 2 cm distali

-Gluteal: Bilateral gluteal bolgenin ist dis kadraninda kasin 6n kivrimi

-Buyuk trokanter: Bilateral trokanterik ¢ikintinin hemen arkasi

-Diz: Bilateral eklem ¢izgisinin hemen proksimalinde medial yag yastik¢igi

®) Uun

o @
J(m
1 |

i

Sekil 1: Fibromiyalji sendromunda 18 hassas noktanin lokalizayonu

Hassas nokta muayenesi yapmak i¢in hasta muayene masasina yatirilmali, bag
parmak veya isaret parmagi ile basilarak agri olup olmadigi sorulmali ve tiim
hastalarda standart yapilmalidir. Belirlenen anatomik boélgelere birkag saniye sureyle
yaklagik 4 kg/cm2 basing uygulanmalidir. Muayene eden kisinin tirnak yataginda
beyazlagmaya yol agan basincin yaklasik 4 kg/cm2 oldugu diisiiniiliir (95). Hassas
noktalarin palpasyonunda hassasiyet degil agri1 tariflenmeli, Kontrol amaciyla

muayene sirasinda agrili noktalarin sirasi degistirilmelidir. Alin ortasina ve diger
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noktalara kontrol amaciyla basilmalidir. Hassas noktalarin duyarliligi ve sayis1t FMS
hastasini saglam kisilerden ayirmada kullanilir (96).

FMS sadece agri ile tamimlanacak tek boyutlu bir hastalik degildir.
Yorgunluk, uyku bozuklugu, depresyon, anksiyete bozukluklar1 gibi diger boyutlari
da vardir. Bu nedenle 1990 ACR kriterleri ile FMS tanisinin konmasi tartismalara
neden olmustur. Hassas nokta muayenesi sirasinda hastaya verilecek bilgi, bu
noktalara uygulanan basincin siddeti ve siliresinin tam olarak standardize
edilememesi, 1990 ACR kriterlerinde sendroma eslik eden uyku bozuklugu, kognitif
ve ruhsal bozukluklar, yorgunluk gibi durumlarin tani kriterlerinde bulunmamasi
sebebiyle FMS hastalarinin yaklagik %25’inin tan1 disinda kalmasi, bu kriterler ile
tan1 konulan hastalarda da hastalik siddetini gdsteren bir belirtecin bulunmamasi,
hastaligin takibinde de kullanilamamasi tizerine 2010 yilinda ACR yeni tan1 kriterleri
yayinlamistir (34,89). 2010 ACR tam kriterlerinde klinik pratikte alternatif metot
olabilecek hassas noktalarin olmadigi, yaygin agri indeksi ve semptom siddet
skalasini igeren yeni kriterler bulunmaktadir.

2010 ACR Fibromiyalji Tam Kriterleri :

Asagidaki 3 kriter karsilaniyorsa fibromiyalji tanist konur.

1) Yaygin agr indeksi >7, semptom siddeti skalasinin >5 olmasi ya da

yaygin agr1 indeksi 3-6, ve semptom siddet skalasinin >9 olmasi

2) Semptomlarin ayni siddette en az 3 aydir devam ediyor olmasi

3) Agriya neden olacak baska bir hastaligin olmamasi

Yaygin agr1 indeksi: Hastanin son bir hafta siiresince agriyan bolgelerini
belirtmesiyle elde edilen ve 0-19 arasinda puan alinabilen bir skaladir. Her bir bélge
1 puan alir. Sag omuz, sol omuz, sag kalca (gluteal bdlge), sol kalca (gluteal bolge),
sol ¢ene, sag ¢ene, sol iist kol, sol alt kol sag iist kol, sag alt kol, sol iist bacak, sol alt
bacak, sag list bacak, sag alt bacak, gogiis, boyun, karin, iist sirt, alt sirt bolgelerini
icerir.

Semptom siddet skalasi: Halsizlik, yorgun uyanma ve kognitif fonksiyonlari
degerlendirir. Bunun yaninda kas agrisi, kas giigsiizligii, bitkinlik, yorgunluk,
diisiinme ve hatirlama problemleri, sersemlik, uyusukluk, sinirlilik, uykusuzluk,

depresyon, bas agrisi, kabizlik, tist kadranda agri1, bulanti, irritabl barsak sendromu,
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karinda agr1 veya kramp, kusma, gogiis agrisi, bulanik gérme, kuru goz, ates, ishal,
agiz kurulugu, kasinti, irtiker, ras, giinese duyarlilik, wheezing, solunumun
kisalmasi, Raynaud fenomeni, kulakta ¢inlama, oral iilser, tat duyusunda kayip ve
degisiklik, isitme zorluklari, sa¢ dokiilmesi, sik idrara ¢ikma, agrili idrar yapma,
mesane problemleri gibi somatik semptomlar1 da igerir. Sorulan sorular son bir
haftada diye sorulmalidir. Her soru 0-3 arasi puanlanir. 0= sikayet yok, 1=hafif
sikayet (genellikle hafif ve tekrarlayan), 2=orta sikayet (var olan ve/veya orta
seviyede), 3=agir, devamli, her tarafina yayilan, hayatina miidahale eden sikayet
olarak puanlanmakta ve toplam puan 0-12 arasi olmaktadir (97).

Kim ve ark. tarafindan 1990 ve 2010 ACR tami kriterlerini karsilagtirmak
amaciyla 98 FMS hastasi tizerinde yapilan ¢alismada 1990 ACR kriterlerine gore
hastalarin %78.6’s1, 2010 ACR kriterlerine gore hastalarin %93.9°’u FMS olarak
tanimlanmis ve iki grup arasinda anlamli fark bulunmustur. Ayrica yaygin agri
indeksi ile hassas nokta sayisi, semptom siddet skalasi ile fibromiyalji etki anketi
(FIQ) arasinda korelasyon bulunmustur (97).

2011 yilinda ACR 2010 kriterlerini gézden gecirerek yeniden diizenlemistir.
Semptom siddet Olgegi degistirilmis, ilk Olciitlerin belirlenmesinde kullanilan yaygin
agr1 indeksi verilerinin degistirilen semptom siddet skalasina eklenmesiyle 0-31
arasinda degisen FMS semptom 6l¢egi olusturulmustur. Skorun 13’den biiylik olmasi
FMS tanisi igin yeterlidir (98).

2013 yilinda Bennett ve ark. agr lokalizasyon skoru ve semptom etki

sorgulamasini igeren alternatif tani kriterlerini gelistirmislerdir (29).
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2013

Fibromiyalji

Agn yerlesim skoru (AYS):
Asagida belirtilen 28 alarmin her biri igin gectigimiz 7 gin iginde devamh agn hissettiklerinizi
isaretleyiniz. Toplam skor 0 ile 28 arasinda olacaktir.

o Boyun

o Sad gene
o Sol cene
o Orta-sirt
o Gogls-on
o Orta- bel
o Sad sirt

10 maddeli semptom etkilenme

Alternatif

Tam Kriterleri

o Sol sirt o Sag el bilegi o Sol uyluk

o Sag bel o Sol el bilegi o Sag diz

o Sol bel o Sag el o Sol diz

o Saj omuz o Sol el o Saf ayak bilegi

a Sol omuz o Sag kalca a Sol ayak bilegi

o Sag kol o Sol kalga o Sag ayak

a Sol kol o Sag uyluk o Sol ayak
ulamasi (SES):

Asagidaki 10 sorunun her biri igin son 7 ginde sikga hissettiginiz belirtilerin yogunlugunu en
iyi ifade eden tek kutucugu isaretleyiniz

il

1. Agn

2. Enerji

3. Tutukduk

4. Uyku

5. Depresyon

6. Hafiza problemieri

7. Anksiyele (Endise)

8. Dokunmaya duyarlilik
9. Denge problemleri
10. Yilksek ses, parlak

151k, koku ve soguda
duyarlilik

Agr yok

Gok fazla enefii
Tutukluk yok
Dinlenmig uyanma
Depresyon yok

lyi hafiza

Anksiyete yok
Duyarlilik yok

Denge bozukluju yok
Duyarhlik yok

012345678910

DoooOooao0a

DODOODO0000

DDODo0Do0000

DD0D0DO0000

DDDD0DO0000

DDDO0D00000

[ P

Cooocooocoo0og

ODODDoDDoO00

ODOD0DoDD000

Dayanilmaz agn

Enerji yok

Siddetli tutukluk

Cok yorgun uyanma
Siddetli depresyon
Cok kotl hafiza

Cok anksiyete

Cok duyarls

Ciddi denge bozuklugu
Asin duyarlilik

Mot 10 ayn skor toplanir. Toplam skor 0 ile 100 arasinda olacaktir. SES skorunu elde etmek
icin bu toplam skor 2'ye baldnr.
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Asagidaki durumlan kargilayan bir hasta biyik intimalle FM'dir: *

1. Semptomlar ve agn yerlesimi en az son 3 aydir devam ediyorsa
2. Agn yerlesim skoru z 17 ise
3. SES skoru z 21 ise

*1. Fibromiyalji hastalannda semptomlar sGreklilik géisterir. Sadece sayisal dederlere
dayanan bir tar hatah olabilir.
*2. Diger agnh hastaliklar ya da bununla iligkili semptomlar fibromiyalji tanisini diglamaz.
*3. Hastanin bitin semptomlartina agikhk getirebilen vefveya semptomlann ciddiyetine
katkuda bulunan her bir durumun ortaya konulmasi igin dikkatli bir klinik degerlendirme daima
gereklidir.
2.1.7. Laboratuvar Bulgular
FMS’de hastaligin tanisinda ya da takibinde kullanilacak, herhangi bir
laboratuar testi ya da goruntileme yontemi bulunmamaktadir. FMS’nin tipik Klinik
bulgularin1 gosteren ve fizik muayenede ortopedik, norolojik, romatolojik herhangi
bir hastalifin bulgusunun saptanmadigi hastalarda tetkiklerin yapilmasina gerek
yoktur. Yaygin viicut agristyla bagvuran hastalarda yapilacak tiim tetkikler ayirici
tamda akla gelen hastaliklari dislamak icindir. ilk degerlendirmede inflamatuar
romatizmal hastaliklarin ayirict tanisi igin eritrosit sedimentasyon hizi (ESR), C-
reaktif protein (CRP), tam kan sayimi; kas hastaliklarinin ayirici tanisi i¢in kreatin
kinaz (CK); hiperkalsemi ayirici tanisi i¢in serum kalsiyum diizeyi, hipotiroidi ayirict
tanisi i¢in de tiroid fonksiyon testleri istenmelidir (34).
2.1.8. Ayiric1 Tam
Cok sayida  hastaligin yaygin viicut agrisina sebep olmast ve uyku
bozukluklari, yorgunluk, sabah tutuklugu, Raynaud fenomeni, Sicca semptomlari
gibi FMS sendromuna eslik eden semptomlart barindirmasi sebebiyle ayirici tanida
bircok patoloji akla gelmektedir. MAS, depresyon, KYS, psikojenik agri,
polimiyaljia romatika, RA, sistemik lupus eritematozus (SLE) gibi romatizmal
hastaliklar, hipotiroidi, hiperparatiroidi gibi hormonal bozukluklar ve noropatiler
akla ilk gelen hastaliklardir. Ayrica FMS ile diger romatolojik hastaliklarin bir arada

bulunabilecegi unutulmamalidir (19,27,34).
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Benzer kas agrilarinin olmasi ve iki hastaligin da sik goriilmesi nedeniyle
FMS ile en ¢ok karisan hastalik MAS’dir. MAS; kas ve/veya fasyalarda tetik nokta
ve gergin bantlarin oldugu, bu noktalarin uyarilmasiyla olusan yansiyan agri, duyusal
degisiklikler ve lokal segirme cevabinin gelismesi ile karakterize bdolgesel agri
sendromudur. Bir veya birka¢ kas veya bag dokusunda bulunabilir. Ana bulgular
agri, kas spazmi, duyarhilik, hareket kisithiligi, giigsiizliktiir. Hastalifa nadiren
otonomik disfonsiyon gibi bulgular eslik eder (99). Tetik nokta olarak adlandirilan
bolgeye parmakla bastirildiginda jump sign denilen sigrama belirtisi meydana gelir
(27). MAS’da gerilim tipi bas agrisi, idiyopatik bel agrisi, temporamandibular eklem
bozukluklari da gorulebilir (34). MAS’1n tanis1 hastanin 6ykiisii ve fizik muayene ile
konur, MAS’1in kesin tanist igin tek basina yeterli bir belirti ve laboratuar bulgu
yoktur, ancak cesitli belirti ve bulgulardan olusan tani kriterleri bize yardimci olur.
Yapilan bir calismada bdlgesel hassasiyet MAS’I1 hastalarda FMS’den daha sik
goralurken, tetik nokta ve gergin bantlar her iki hasta grubunda da gdzlenmistir
(100). Ayirict tamida FMS’de hassas nokta, MAS’ta tetik nokta ve gergin bantlar
vardir. FMS’de agr1 ve hassasiyet yaygin, MAS’ta lokalizedir. Ayrica uykusuzluk,
yorgunluk gibi semptomlar FMS’de sik goriiliir.

Ayirict tanida akla gelmesi gereken diger bir hastalik romatolojik, enfeksiyoz
ve noropsikiyatrik semptomlarin da eslik edebildigi, en az 6 aydir devam eden giicten
diistiriicii yorgunlukla ortaya ¢ikan, bulgularin ani basladigi KYS’dir. FMS’den farkli
olarak tani i¢in malignansi, otoimmiin ya da kronik inflamatuvar hastaliklar,
enfeksiyonlar, ndoromuskiiler ya da endokrin hastaliklar, spesifik psikiyatrik
hastaliklar gibi yorgunluga neden olabilecek durumlarin diglanmasi gerekir (101).

SLE, Sjogren sendromu, polimyaljia romatika ve RA gibi inflamatuar
hastaliklarda yaygin viicut agrisina sebep oldugu icin FMS ile karisabilir. Ayirici
tanida tam kan sayimi, ESH, CRP, ANA ve romatoid faktor gibi tetkikler yararl
olur. Bu ve benzeri inflamatuar hastaligi olanlarin %25’inde FMS tami kriterleri
saptanmustir (102).

Hipotiroidi, hiperparatiroidi gibi endokrin hastaliklar, miyopatiler,
osteomalazi, hipermobilite sendromlari, sepsis, viral enfeksiyonlar, multiple skleroz,
parkinson, periferik noropatiler gibi norolojik hastaliklar, malignansiler, statinler,

kolsisin, D-penisilamin, antimalaryaller, kortikosteroid gibi ilaclar da yaygin agr
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yapmas1 nedeniyle FMS ile karigabilir. Kas hastaliklarinda gii¢ kayb1 6n plandadir.
Parkinson da yaygin agrinin sebebi rijiditedir (39,103).

2.1.9. Tedavi

FMS ile ilgili bilgiler artmis olmakla birlikte etiyoloji ve patogenezinin tam
olarak aydinlatilamamis olmasi ve her hastada farkli sorunlarin olmasi nedeni ile
hastaligin hala bilinen kesin bir tedavi yontemi yoktur, bu nedenle FMS tedavisi
zordur. Siklikla ¢ok yonlii yaklasimi ve farkli tedavi yontemlerinin birlikte
kullanilmasini1 gerektirir ve tedavi hastaliktan ¢ok hastaya yoneliktir. Gliniimiizde
FMS tedavisi multidisiplinerdir ve tedavideki en dnemli faktor hastanin egitimidir.

Hastanin egitimi ve endigelerinin giderilmesi, semptomlar1 arttiran
faktorlerin ortadan kaldirilmasi, birlikte bulunan hastaliklarin tedavisi, farmakolojik
ve non-farmakolojik tedavi yontemlerinden uygun olanlarin birlikte uygulanmasi
tedavinin basamaklarini olusturmaktadir. Tedavinin ana amaglari; agriyr kontrol
altina almak, restoratif uykuyu arttirmak, yorgunluk ve depresyon gibi duygu durum
bozukluklarini diizeltmek ve ¢ok yonlii tedavi yaklasimlari ile fiziksel fonksiyonu
gelistirmektir.

Etiyopatogenezde bir¢ok mekanizmanin rol almasi nedeniyle tim hastalarda
etkili olan tek bir ila¢ ya da tedavi yontemi bulunmadigindan, hastaligin tanisi
kondugunda ilk olarak hastanin hastaligt hakkinda bilgilendirilmesi, egitim
verilmesi, daha sonra hastaya uygun ilag tedavisinin eklenmesi, li¢iincii adimda ise
bilissel davranis terapisi gibi psikoterapi yontemleri, egzersiz ve fizik tedavi
modaliteleri gibi ilag dis1 yontemlerin tedaviye eklenmesi gerekmektedir (19,21,34).
FMS’de olusan kronik agri, psikososyal faktorleri de icerdiginden biligsel siireci
degistirmeyi ve ¢evresel riskleri azaltmayr hedefleyen bilissel davranis tedavisi
multidisipliner tedavi yaklagimlarinin etkinligini arttirmaktadir (104).

2.1.9.1 Hastanin bilgilendirilmesi ve egitimi

FMS tanis1 konduktan sonra tedavide ilk basamak, hastalikla ilgili yanlis
beklenti ve bilgiyi diizeltmek amaciyla hastanin bilgilendirilmesidir. Hastanin
hastaligin1 bilmesi ve kooperasyonu tedaviye cevapta cok dnemlidir. Hastalarin ¢cogu
anlasilamadiklar1 korkusu ile tedavi programlarinda olumsuz tutum sergilemektedir.
Hastaligin psikolojik kokenli bir hastalik olmadigi, ancak stres, depresyon, anksiyete,

uyku bozuklugu, asir1 fiziksel aktivitelerin sikayetleri arttirabilecegi belirtilmelidir.
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Hayati tehdit etmeyen ve kozmetik problem yapmayan hastalik oldugunu bilen
hastalar tedavi yaklasimlarina yardimci olmakta ve igbirligi yapmaktadir.

FMS tedavisine 0Once hastanin giivenini kazanma, hastaligi agiklama ve
mekanik streslerden kurtulma ile baslanmalidir. Hastaligin viicutta herhangi bir
deformasyona yol agmadigi, hayati tehdit etmedigi hastalara uygun bir dille
anlatilmalidir. Hastalara diizenli bir yasam tarzi, rahat bir yatakta uyuma ve diizenli
egzersiz yapmalar1 Onerilmelidir. Hastanin sigara, kafein, alkol ve narkotikler gibi
zararh aliskanliklarinin azaltilmasi i¢in ¢aba gosterilmelidir. Sigara doku hipoksisine
neden olmasi, kafein ise analjezik etkisi olmasina ragmen fazla tiiketildiginde uyku
kalitesini bozmas1 sebebiyle semptomlari arttirabildigi hastalara anlatilmalidir (105).
Hastalarin hastalig1 hakkinda yeterince bilgilendirilmemesi, hastaya uygun ve etkili
tedavinin uygulanmasi agisindan zaman kaybina ve maddi kayiplara neden olmakta,
belirli iyilesme saglanana kadar hastalar belirli araliklarla takip edilmelidir (106).

Dirik ve ark. 66 kadin ve 28 erkek FMS hastasinda yaptiklari ¢aligmada
hastalarin depresyon ve kaygi puanlarimi yiiksek bulmuslar, hastalarin algiladigi
sosyal destek ve Ozyeterlilik diizeyleri arttikga daha diisiik diizeyde psikolojik
sikintilar yasadiklarini belirtmiglerdir (107). Geenen ve ark. duygularini  yogun
yasayan FMS’li kadinlarin, duygularimi acgiklama ve ifade etmesinin yararh
olabilecegini Onermislerdir (108). Burckhardt ve ark.’nin 86 FMS kadin olguda
yaptig1 kontrollii bir ¢calismada FMS’li hastalara 6 hafta streyle kendini idare kursu,
ardindan 6 hafta siire ile serbest egzersiz egitim kursu programi verilmis, ardindan
hastalarda kendinden hosnut olma, ise yarama duygular1 ve yasam kalitesinin arttigi,
hassas nokta skorunun diistiigii ve agrilarinin azaldig1 gézlenmistir. Egzersiz yapan
grupta fibromiyalji etki skalasindaki diizelme daha belirgindir. Daha fazla fiziksel
aktivite ve daha iyi bir egitim ile basarinin artabilecegi bildirilmistir (109).

2.1.9.2 Egzersiz

FMS hastalarinin tedavisinde 6zellikle nonfarmakolojik tedavi segenekleri
arasinda egzersiz ¢ok onemli yer tutmaktadir. Yapilan ¢caligmalarda FMS’li hastalarin
kas kuvveti ve kas kondiisyonu agri ve yorgunluktan dolayr diisiik olarak
saptanmistir (110). FMS tedavisinde 6nemli bir yere sahip oldugu diisiiniilen
egzersizlerin temel etki ve hedefleri aktivitenin daha yiiksek diizeylere ¢ikarilmasi,

mikrotravmalara kars1 direncin artmasi, gii¢, dayaniklilik ve esneklik kazanilmasidir.
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Tedavide aerobik egzersizler 6n planda tutulmus, bisiklet, yiirlime, ylizme gibi
aerobik egzersizler, havuz egzersizleri, germe ve giclendirme egzersizlerinden de
faydalanilmistir (111). FMS’de egzersiz programlari hastaya uygun olmali, bireysel
olarak diizenlenmeli, hastanin egzersiz kapasitesinin altinda baslanmali, hastanin
toleransina gore kademeli arttirilmali ve hastanin tolerans durumuna gore
diizenlemeler yapilmalidir (112).

Aerobik egzersizler; yiirtiylis, kosu, bisiklet, ritmik dans ve boks gibi
aktiviteleri igerir. Yapilan bircok ¢alismada aerobik egzersizlerin FMS’li hastalarda
pozitif etkilerinin oldugu gosterilmistir. Aerobik egzersizlerle yorgunluk, fiziksel
uygunluk, depresif ruh halinde iyilesmeler daha belirgin iken, uyku ve agrida Ki
etkiler net degildir (113,114). Gowans ve ark.’nin yaptigi calismada aerobik
egzersiztegitim programini kontrol grubu ile karsilastirmislar, global iyilik hali,
yorgunluk, aerobik performans ve uykuda anlamli iyilesme saptamislardir (115).
Yapilan ¢aligmalarda uygulanan aerobik egzersiz programlarinin agr1 ve hassas nokta
izerine olumlu etkileri oldugu, tutukluk, yorgunluk ve uyku tizerine ayni etkiyi
gostermedigi, olusan iyilik durumunun ise uzun sireli devam etmedigi gorilmustiir
(116). Evcik ve ark. aerobik egzersiz, esneklik, gevseme ve eklem hareket
acikligindan olusan ev egzersiz programiyla kontrol grubunu karsilastirmislar,
aerobik egzersiz grubunda hassas nokta sayisi, agr1 ve fonksiyonel durumda anlaml
tyilesme saptamislardir (117). Su i¢i veya karada yapilan aerobik egzersizlerin
birbirine Ustunliklerinin olmadigi, haftada 2 ya da 3 kez hafif ve orta yogunlukta
olan kara ve su ici aerobik egzersizlerin en az 4 hafta boyunca yapilmasi gerektigi
saptanmistir (114). Gilnimizde FMS tedavisinde, diisik yogunluklu aerobik
egzersizler ile diger tedavi yontemlerinin  kombine edildigi programlar
onerilmektedir (118). Hasta bir egzersiz programina katildiktan sonra egzersizin
devamina motive edilmelidir (114).

Tedavide yer alan gii¢lendirme egzersizlerinin amacit kas giicii ve
kasilabilirligini arttirmak ve kisinin giinliik yasam aktivitelerini yapabilme yetenegini
gelistirmektir. Hastalarin ¢ogunda egzersizlerden sonra agri, yorgunluk ve diger
semptomlarda artis gozlenebilir (111). Guglendirme izotonik veya izometrik
egzersizler seklinde yapilabilir. izotonik egzersizlerde eklem hareketi boyunca sabit

bir dirence kars1 dinamik hareket yapilirken, izometrik egzersizlerde kas boyunda ve
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eklem hareketinde degisklik olmaz (119). Gliclendirme egzersizleri haftada 2 ya da 3
gun olmak Uzere, her setin 8-12 tekrardan olustugu 8-12 set ile baglar. Bircan ve ark.
FMS’li hastalarda aerobik egzersizler ile giiclendirme egzersizlerini karsilagtirmislar,
egzersizler sonrasinda iki grup arasinda agri, uyku, yorgunluk ve hassas nokta
sayilar1 agisindan anlamli fark bulmamislardir (120). Hakkinen ve ark. FMS ve
saglikli kontrol gruba 21 hafta boyunca haftada 2 kez guclendirme egzersizi
programi uygulamislar, yapilan kontrollerde FMS grubunda kas giici ve EMG
yanitinin sagliklt kontrollerle benzer oldugu, ayrica FMS grubunda egzersiz
programinin yorgunluk, depresyon ve boyun agrisina olumlu etkileri oldugu
gosterilmistir (121).

FMS’de germe egzersizlerinin etkinligi ile ilgili yeterli kanit yoktur. Valim ve
ark. yaptigi ¢alismada germe ve aerobik egzersizlerin etkinligini karsilastirmislar, her
iki egzersiz grubunda da agr ve fiziksel fonksiyonlarda iyilesme saptamislar, aerobik
egzersizleri, germe egzersizlerine gore daha etkili bulmuslar, germe egzersizlerinin
depresyon Uzerine etkili olmadigini saptamislardir (122).

Havuz egzersiz programlari genellikle aerobik, endurans ve esneklik
egzersizlerinden olugmaktadir. Havuz 1sis1 30-34 derece oldugunda tutukluk ve
agriyr azaltmakta, vizkozitesi yiiksek olan sivida egzersiz yapildiginda direng
artmaktadir (111).

Joseph Pilates tarafindan gelistirilen pilates; zihin ve beden biitiinligilini
saglayan denge, nefes ve hareket sistemlerinin sentezinden olusur. Pilates
egzersizleri merkezi stabilite, dayaniklilik, esneklik, postiir ve viicut farkindaligini
arttirmak ve kas dengesizligini diizeltmek amaciyla olusturulmustur. Pilates;

Iskelet kaslarinin; giiciinii, gerginligini, dayanikliligini,

.Motor fonksiyonlarin dengesini, koordinasyonunu, hareket hizini,

Iskelet ve eklemlerin yap1 ve fonksiyonununu, esnekligini, kemik yogunlugunu
arttirir.  FMS’li hastalar pilates ile kendi viicutlarini tanima, hissetme, stresten ve
gerginlikten uzaklagma, gii¢lii ve esnek kaslara sahip olma imkanlarina erisir.
Bedensel ve zihinsel sagligi etkileyen bir hastalik olan FMS’de; bitin bedeni
korumak ve giiclendirmek amaciyla pilates egzersizleri diizenli bir sekilde yapilmali
ve yasam tarzi haline getirilmelidir. FMS’li hastalarda pilates egzersizlerinin sosyal

fiziksel kaygi diizeyine etkilerini arastirmak amaciyla yapilan ¢alismada; 12 haftalik
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pilates programimin FMS’li hastalarda antropometrik olgiiler, sosyal fiziksel kaygi,
agr1 ve depresyon tizerinde olumlu etkilerinin oldugu saptanmigtir (123).

Bennet ve ark. takip ettikleri 104 FMS’li hastada egzersizleri de iceren bir
program hazirlamislar ve 6 ay sonunda olumlu sonuglar almiglardir (124).

2.1.9.3 Fizik tedavi ajanlarn

Sicak uygulama, ultrason, elektroterapi, hidroterapi, biyofeedback gibi fizik
tedavi ajanlari FMS tedavisinde uygulanmaktadir. FMS’nin akut alevlenme
donemlerinde uygulanmasi Onerilmekte ve genellikle agrinin  giderilmesini
amaglamaktadir (19,125).

Lazer tedavisi, Avrupa ve Asya’da 1960°dan beri agriy1 azaltmak, c¢esitli
noropatik, inflamatuar ve yumusak doku bozukluklarinda iyilesmeyi saglamak
amaciyla kullanilmaktadir (126). Hiicresel metabolizmay: uyararak, kapiller ve
arterial vazodilatasyon saglayarak, algotrofik sinir uglarinin agri esigini yiikselterek
analjezik etki saglar. GUr ve ark.’nin 42 FMS’li hastada yaptig1 randomize kontrollu
calismada, amitriptilin ve lazer tedavisi karsilastirilmis, hastalarda agri, hassasiyet,
kas spazmi ve hassas nokta sayisindaki degisimlere bakilmis, lazer tedavisi tUm
parametrelerde anlamli diizelme saglarken, amitriptilin kullanan grupta yorgunluk
disindaki parametrelerde iyilesme saptanmistir. Her iki grup kendi arasinda
kiyaslandiginda lazer tedavisinin agr1 ve sabah tutuklugu iizerinde daha etkili oldugu
gbzlenmistir (127).

Ultrason, insan isitme simirt olan 17.000-20.000 Hertzin iizerinde olusan
yiiksek ses dalgalaridir. 1930’Iu yillarindan bu yana terapotik amagli kullanilan
ultrasonun termal ve nontermal etkileri vardir. Hiperemiyi, yumusak doku
esnekligini arttirmasi, agri ve kas spazmini azaltmasi en iyi bilinen termal
etkileriyken, kavitasyon, mekanik deformasyon ve sok dalgalarindan olusan
nontermal etkisi ile de hicre membraninin gegirgenligini ve fonksiyonunu
degistirmektedir (126). Derin 1sitict olarak kullanilan ultrason kas igcigini isitarak ve
kap1 kontrol mekanizmasi ile agr1 iletimini santral diizeyde inhibe ederek agrinin
azalmasmi saglar. FMS’de ultrason ve lazer tedavilerinin terapotik etkinligini
karsilastirmak amaciyla yapilan c¢alismada; sabah tutuklugu, uyku bozuklugu,
yorgunluk, toplam hassas nokta sayisina bakilmis, her iki grupta da uyku bozuklugu

disindaki parametrelerde anlamli diizelme saptanmis, ultrason tedavisinin total hassas
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nokta puaninda daha etkin oldugu bulunmustur (27,128). Kuran ve ark. FMS’li
hastalarda tizanidin+ultrason ve ultrason grubunu Kkarsilastirmiglar, kombine
tedavinin daha etkili oldugu sonucuna varmislardir (129).

Transkutandz elektriksel sinir stimulayonu (TENS); deri iizerine yerlestirilen
yuzeyel elektrotlar araciligiyla analjezik etki gdsteren bir fizik tedavi ajanidir (130).
TENS’in gelistirilmesi ve uygulanmasi, Melzack ve Wall tarafindan tanimlanan
‘Kapt Kontrol Teorisi’ne dayanmaktadir. Bu teoriye gore A-beta liflerinin
uyarilmasiyla primer sensoryel aferentler omuriligin arka boynuzunda bulunan
substansiya jelatinozadaki inhibitér noronlar: uyarmakta ve agrili uyaranin A-delta
ve C liflerine aktarilmasini onlemektedir (131). Akut ve travma sonucu olusan
agrilarda TENS analjezik ve narkotik miktarin1 azaltmada etkilidir. Kronik agrida ise
zaman uzadikca etkisi azalmasina karsilik, plaseboya gore %85’lere ulasan etki
gOstermektedir (126). Yapilan calismalarda, TENS’in agri kontrolunde %25-95
arasinda etkili oldugunu gosteren farkli sonuglar mevcuttur ve TENS, FMS’de
sadece lokalize agr1 tedavisinde onerilmektedir (125). TENS calisma yetenegini
gelistirmek, agri1, yorgunluk, anksiyete ve katilik hissini gidermek amaciyla FMS’de
adjuvan tedavi olarak kullanilabilir (132). TENS agriy1 gidermek igin uygulanan,
kolay, giivenli ve pahali olmayan bir tedavi yontemidir (133). FMS’de egzersiz ile
TENS’in kombine edildigi bir ¢aligmada kas agrilarinin daha fazla azaldigi
saptanmustir (134).

Transkraniyal dogru akim stimulasyon tedavisi; serebral kortekse diisiik ve
stirekli akim vererek kortikal eksitabiliteyi diizenleyen noninvaziv beyin uyarim
yontemidir. Bu yontem fibromiyalji, migren, spinal kord yaralanmasi gibi kronik
agrili hastalara uygulandiginda uzun suren tedavi edici etkisi oldugu gosterilmistir
(135).

Normal olarak hissedilemeyen fizyolojik olaylarin monitorizasyonu ile kisinin
bu olaylardaki regiilasyonunu kazanmasin1 amaglayan biofeedback FMS tedavisinde
kullanilan yontemlerdendir. Cok sayida néromuskuler sistem bozuklugu ve
psikosomatik hastaliklarin  tedavisinde ozellikle elektromyografik (EMG)
biofeedback yaygin olarak kullanilmaktadir ve multimodal agr1 terapisinin bir pargasi
olarak FMS’li hastalara tavsiye edilir (40). Yapilan ¢alismalarda EMG-biofedback

ile Ozyeterliligin arttigi ve hassas nokta sayisinin azaldigi, nérofeedback (EEG) ile
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yapilan c¢alismalarda ise agri, yorgunluk, anksiyete, depresyon ve fonksiyonel
degerlendirme parametrelerinde belirgin iyilesme oldugu gézlenmistir (136,137).

FMS’de uygulanan tedavilerden biri olan hidroterapi ile mekanik kuvvetler
termal enerjiyi su araciligiyla dokulara transfer eder. Bu tedavi yaygin kas agrilari,
kas spazmi ve eklem sertliginde sik kullanilmaktadir. Balneoterapi (Spa terapisi)
giiniimiizde agr tedavisinde kabul gérmekte, tedaviler 3 haftaya varan siirelerde su
banyolari, camur tedavileri, mineralli su tiiketimi ve egitim kombinasyonlarindan
olusmaktadir (127). FMS’li hastalarda hidroterapi ile; fiziksel fonksiyonlarda, uyku
kalitesinde artma, agri siddeti, yorgunluk, tutukluk, anksiyete, depresyon, gundiiz
uyku halinde azalma saglamistir (138).

FMS’de olusabilen aktif tetik noktalar, santral sensitizasyonu tetikleyerek agri
siddetini arttirabilir (139). Bu nedenle bu noktalara kuru igneleme, tuzlu su,
kortikosteroid, botilinum toksini, lokal anestezik enjeksiyonlari denenmistir. Daha
cok periferik agr1 mekanizmasini destekleyen bu tedavide lokal uyar ile iskemik
alanin kanlanmasi artmakta ve lokal anestezik ile agrinin azaldigi 6n goriilmektedir.
FMS’li hastalarda lidokain enjeksiyonundan sonra 2 hafta ile 2-3 ay arasinda
semptomsuz donem gozlenmis, ancak hassas nokta sayisinin ¢ok olmasi ve zaman
almas1 nedeniyle enjeksiyon tedavisi 6nerilmemektedir (40).

FMS’de kullanilan bir diger tedavi yontemi akapunktur; hem akut hem de
kronik kas iskelet sistemi ve norolojik sorunlarda etkilidir. Kullanilan igneler
sorunun oldugu anatomik bolgeye yakin ve viicudun diger bolgelerine
yerlestirilmektedir. Bir seans 30-60 dakika arasinda siirmekte seans sayist hastaligin
siddetine, hastanin yasina ve genel saglik durumuna gore belirlenmektedir (127).
Assefi ve ark. akapunktur ve sham grubunu (akapunktur tedavisinin plasebo grubu)
karsilastirmiglar agri, yorgunluk, uyku Kkalitesi, fiziksel ve mental fonsiyonlari
degerlendirdiklerinde iki grup arasinda anlamli fark bulamamislardir (140). Martin
ve ark. ise her iki grupta fiziksel fonksiyonlarda diizelme gozlemisler, birinci ay
sonunda akapunktur grubunda iyilik halinin devam ettigini saptamislardir (141).

2.1.9.4 Bilissel davranis terapisi

Psikoterapi cesitlerinden biri olan biligsel davranis terapisi 20. yilizyilin
ortalarinda gelistirilmistir (125). Biligssel davranis terapisine gore hastanin inanglari

ile sekillenen diisiince sonucu olusan fonksiyon bozukluklari negatif duygularin
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sebebidir. Biligsel davranis terapisi saglikli davranig paternlerinin gii¢lendirilmesi,
kisilerin agrilarin1 kontrol etmede dogru olmayan inanglarmin diizeltilmesi gibi
cesitli tedavi yaklasimlarmi igermektedir. Biligsel davranigsal tedavide bireyin
diisiince, duygu, davranis ve fizyolojik cevaplarini degistirebilecegi ve kontrol
edebilecegi farz edilir. Akut agrn sirasinda ortaya c¢ikan davranigsal (kaginma
davranisi), biligsel (katastrofizm, bedensel duyumlara karsi dikkat artisi) ve
fizyolojik (otonom cevabin ve kas gerginliginin artmasi) reaksiyonlar koruyucu rol
oynamakta, ancak bunlar kronik agridaki gibi uzun siireli oldugunda etkisiz hale
gelmekte ve kisiye zarar vermektedir (142). Biligssel davranis terapisi saglikli
davranis paternlerinin giiclendirilmesi, kisilerin agriy1 kontrol etme konusunda uygun
olmayan inanglarinin diizeltilmesi ve relaksasyon girisimleri gibi c¢esitli tedavi
prensiplerinden olusmaktadir (143).

Biligssel davranig tedavisi ile hastanin aktivite diizeyini arttirma, egzersize
tesvik etme, aktivite hizin1 diizenleme, agriyla bas edebilme yetenegini gelistirme,
uyku hijyenini saglama, progresif kas relaksasyonu gibi gevseme teknikleri
uygulanmaya c¢alisilir (143). Bilisssel davranis terapisinin etkinligi ile ilgili yapilan
calismalarin ¢ogunda agriyla ilgili davranig, basa ¢ikma stratejileri ve fiziksel
fonksiyonlarda iyilesme saptanmis, etkinin 6 ay siireli oldugu belirtilmistir (144).
Botella ve ark. FMS’de biligssel davranig terapisinin agri ve depresyon Uzerine
yararli oldugunu ve bu etkinin uzun siire devam ettigini saptamiglardir (145).
Biligssel davranis terapisinin FMS’de etkinligini gosteren calismalarda, en ¢ok
fonksiyonel durum Uzerine etkili oldugu saptanmistir (146).

2.1.9.5 Medikal tedavi

FMS etiyopatogenezinde bir¢ok faktoriin yer almasi sebebiyle tiim hastalarda
etkili olan tek bir ilag tedavisi bulunmamaktadir. Diizenli izlem ve hastanin yaniti
degerlendirilerek baslangig tedavisinin modifiye edilmesi gerekebilir (34,40).
Medikal tedaviside ilk adim FMS tanisim1 dogrulamak ve eslik eden depresyon,
anksiyete, uyku bozuklugu gibi durumlar1 belirlemektir (147). Farmakolojik tedavi,
hastanin semptom ve bulgularina gore diizenlenmeli, olusabilecek ilag intoleransina
kars1 tedaviye diisiikk dozlarda ve monoterapi seklinde baslayip, doz yavas yavas
arttirtlmalidir (125,148).
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FMS etiyopatogenezinde su ana kadar inflamasyon tespit edilemediginden
nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin  (NSAIl) ve Kortikosteroidlerin etkileri
kanitlanamamis ve etkili bulunmamistir. FMS’de ibuprofenin agriyr azaltmada
plaseboya Ustlin olmadigi (34) baska bir ¢alismada ibuprofenin trisiklik antidepresan
ilaglarla birlikte kullanilmasi sonucunda kismen yarar sagladigi saptanmistir (34).
Yapilan bagka bir ¢aligma da ise amitriptilin ve amiltriptilintketoprofen gruplari
karsilastirilmis, iki grup arasinda anlamli fark saptanmamis, ketoprofenin tedaviye
eklenmesinin yarar saglamadigi sonucuna varilmistir (149). Mi reseptorlerine
yuksek afinitesini olan, serotonin ve norepinefrin geri alimini inhibe eden tramadol
ile yapilan g¢alismada, Benett ve ark. plasebo grubu ile tramadol+asetaminofen
grubunu karsilastirmiglar, tramadol+asetaminofen grubunda semptomlarda daha fazla
dizelme saptamislardir (150). Bir ¢alismada 400 mg/giin tramadol agr1 kontrolinde
yeterli etki gostermezken, 650 mg asetaminofen+75 mg tramadol kombinasyonu 12
haftalik ¢ift kor randomize kontrollii calismada FMS’li hastalarin %35’inde agrida
azalma saglamistir (151). FMS tedavisinde parasetamol ve tramadol gibi basit
analjezik ve zayif opioidler 6nerilmekte, gii¢lii opioidlar ise 6nerilmemektedir (152).

FMS tedavisinde miyorelaksanlarin etkileri net degildir. Gama efferent kas
liflerinde iletiyi azaltarak myorelaksan etkiyi saglayan chlormezanone ile yapilan
calismada plasebo grubu ile arasinda semptomlara olan etki bakimindan anlamli fark
saptanmamustir (153).

Trisiklik antidepresanlar, siklobenzaprin ve benzeri ilaglar FMS tedavisinde
cok caligilan ilaglardir. Etki mekanizmalar1 tam olarak bilinmemekle birlikte; daha
cok norepinefrin olmak Uzere ve serotonin Uzerinden ndérohumoral geri alim
inhibisyonu ve endojen opioid sisteminin etkinligini arttirmasi ile iliskilendirilmistir
(34). Yapilan ¢alismalarda 6zellikle amitriptilin izerinde durulmus, etkinligi ile ilgili
kanitlar elde edilmis, hastalarin %25-45’inde klinik olarak iyilesme gozlenmis,
yorgunluk tizerinde hafif, agri, uyku ve genel iyilik halinde orta derecede dizelme
saptanmustir (154,155).

Trisiklik antidepresan ilaglar ile yapisal ve farmakolojik benzerlik gosteren
siklobenzaprin ile yapilan ¢alismalarda 10 mg gece dozuyla baslanmis ve 30 mg’a
cikarilmig, siklobenzaprinin FMS’de agri, yorgunluk, sabah tutuklugu ve uyku

bozuklugunun azaltilmasinda etkili oldugu bulunmustur (40,125).
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Bununla birlikte trisiklik antidepresan ve siklobenzaprinin agiz kurulugu,
konstipasyon, sivi retansiyonu, kilo artisi, konsantrasyon bozuklugu gibi
antikolinerjik etkiden kaynaklanan yan etkileri bulunmaktadir. Yapilan ¢aligsmalarin
biiyiilk kisminda duygu durum degerlendirilmesi iyi bir sekilde yapilmadigi igin
FMS’ye eslik eden depresyon ve anksiyete iizerine etkileri net olarak
degerlendirilememistir (34).

Selektif seronin geri-alim inhibitéri (SSRI) olan sitalopram, essitalopram,
fluoksetin, fluvoksamin, paroksetin ve sertralin FMS tedavisinde kullanilan
ilaglardandir. Bu ilaglar serotonin (5-hidroksitriptamin) geri alimini engelleyerek etki
gosterirler, terapotik sinirlari  genistir ve doz ayarlamasina fazla gereksinim
olmadigindan (fluvoksamin disinda) uygulanmalar1 kolaydir (156). FMS tedavisinde
SSRI grubu ilaglarla ¢alismalar yapilmistir. Yapilan bir ¢alismada SSRI’lardan 20
mg fluoksetin ile plasebo grubu arasinda herhangi bir fark bulunmazken, fluoksetin
yiiksek dozlarda kullanildiginda plasebo grubuna gore agri, depresyon, yorgunluk
skorlarinda anlamli diizelme sagladigi gosterilmistir (157,158). Tilrkiye’de yapilan
bir ¢alismada; FMS grubunda essitalopram ve gabapentin tedavisinin etkinligi
karsilagtiritlmig, 12 hafta siiren tedavi sonrasinda her iki grupta da agri, yorgunluk,
uyku bozuklugu ve depresif durumda anlamli azalma oldugu bulunmus ancak
depresif durumun 6n planda oldugu hastalarda essitalopramin tercih edilebilinecegi
sonucuna varilmistir (159).

Dikkat, biligsel fonksiyon, uyku ve agri inhibisyonunda etkili olan serotonin ve
norepinefrinin geri alimimi inhide ederek etki gdsteren venlafaksin, duloksetin ve
milnasipran serotonin norepinefrin geri-alim inhibitori (SNRI) grubunda yer alirlar
ve FMS tedavisinde etkili bulunmuslardir (151). Sayar K ve ark.’nin 15 FMS’li hasta
ile yaptig1 calismada 75 mg/giin venlafaksin 12 hafta siire ile kullanilmis, 12 hafta
sonunda agr1 siddeti, depresyon ve anksiyete skorlarinda anlamli diizelme
saptanmustir (160).

Antidepresanlar ile semptomlarin kontrol altina alinamadigi1 ya da yan etkileri
sebebiyle kullanilamadigi durumlarda tedavide diger segenek gabapentin ve
pregabalin gibi antikonvulzan ilaglardir. Analjezik ve anksiyolitik etkileri de olan bu
ilaclar voltaj bagimli kalsiyum kanallarina bagl alfa 2 gama proteinine baglanarak

noronlara kalsiyum gecisini degistirmekte ve agrida rolii oldugu diisiiniilen subtans P
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ve glutamat gibi norotransmitterlerin  salinimint  engellemekte, noronal
hipereksitabiliteyi engelleyerek analjezik etki gostermektedir ve noropatik agri
tedavisinde kullanilmaktadir (34,40).

Alfa 2 gama ligandi olan gabapentin allodini ve hiperaljezi gibi anormal
hipersensitiviteyi azaltmada etkili bulunmustur. Arnold ve ark.’nin yaptig1 12 hafta
stireli, randomize, plasebo kontrollii ¢ift kor c¢alismada, 1200-2400 mg/gin
gabapentin kullaniminin FMS’li hastalarda agr1 kontroliinde etkili oldugu goriilmdis,
gabapentin grubunda Kisa Agr1 Anketi ortalama agr1 siddeti skorunda plaseboya gore
anlaml diizeyde diizelme bulunmus, uyku sorunlar1 ve Fibromiyalji Etki Anketi total
skorunda belirgin diizelme saglanirken, ortalama hassas nokta esik degeri ve
depresyonda herhangi bir degisiklik gbzlenmemistir (161). 75 FMS’li hasta ile
yapilan baska bir ¢alismada 12 hafta stre ile 1200-2400 mg/giin gabapentin verilmis,
agrida anlamli azalma saptanmistir (162). Kronik noropatik agri ve FMS sebebiyle
gabapentin kullanan hastalarin %62’sinde yan etkilerin goriilebildigi, en sik goriilen
yan etkilerin bas donmesi, sersemlik hissi, periferal 6dem ve yiiriiyiis bozukluklar1
oldugu saptanmustir (163).

Yapilan ¢alismalarda pregabalinin FMS tedavisinde etkili oldugu bulunmustur.

Giliniimiizde FMS tedavisinde kullanimina FDA tarafindan onay verilmis olan
baslica ilaglar; duloksetin, milnasipran ve pregabalindir. Pregabalin 2007 yilinda,
duloksetin 2008 yilinda, milnasipran ise 2009 yilinda FDA onay1 almis ve tedavide
ilk segenek olarak 6nerilmislerdir (18).

Serotonin ve norepinefrin geri alim inhibitdrii olan milnasipran ile yapilan ¢cok
merkezli bir ¢galismada 125 FMS’li hastaya 100 mg/giin tek veya ikiye boliinmiis doz
uygulanmis, hastalarin %75’inde agrida azalma ve fiziksel fonksiyonlarda artma
bulunmus, baska bir ¢alismada 20 FMS’li hastaya 12 hafta boyunca 30-100 mg/gin
(ortalama 57.7 mg/glin) uygulanmis, depresyonu olmayan hastalarda da agr
siddetinde belirgin azalma saptanmistir (164). Norepinefrin inhibisyonu daha fazla
olan milnasipran ile yapilan baska bir ¢alismada glnde tek doz ya da 2 doza
boliinmiis 100 mg milnasipran kullanan hastalarda agri, fonksiyon, duygu durum ve
halsizlikte plaseboya oranla belirgin iyilesme saptanmistir (165). Milnasipran FMS
tedavisinde 100-200 mg/gun olarak verilmekte, tedaviye 12.5 mg/giin ile baslanip 1

hafta sonra 100 mg/giin’e ¢ikilmasi 6nerilmektedir (164).
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SNRI grubundan olan duloksetinin depresyondan bagimsiz olarak FMS
tedavisinde etkili oldugu yapilan ¢aligmalar sonucunda bulunmustur.

Yapilan c¢aligmalar sonucunda FMS’de agrinin azaltilmasinda SNRI’lar
SSRI’lara gore daha etkilidir. Ancak SNRI’larin yan etki insidanslar1 daha fazla
bulunmustur; bulanti, agiz kurulugu, terleme, bas donmesi, bas agrisi, uykusuzluk,
konstipasyon, yorgunluk gibi yan etkilerden dolay: ilact birakma oran1 %21 olarak
bildirilmistir (18). SSRI ve SNRI’larin depresyondaki diizelmeden bagimsiz olarak
FMS semptomlariin giderilmesinde etkili oldugu gosterilmistir. (166).

Bu ilaglarin FMS’nin tiim belirtileri ve/veya tum FMS’li hastalar izerine etkili
oldugu soylenemez. Ornegin amitriptilin ile pregabalin FMS’de depresif duygu
durumuna, duloksetin yorgunluga, milnasipranin uyku {izerine etkili olmadig
belirtilmektedir (167).

Duloksetin:

Kimyasal olarak (+)-N-metil-3-(1-naftaleniloksi)-3-(2-tiofen) propanamin
yapisinda olan duloksetin hidroklorid; hem serotonin (5-hidroksitriptamin) hem de
norepinefrin geri alim inhibit6riidiir. Major depresyon, yaygin anksiyete bozuklugu,
FMS, Diyabetik periferik noropatik agri, osteoartrit ve kronik sirt agrist gibi
hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir (168,169).

Farmakodinamik ozellikleri:

Duloksetin muskarinik, histaminik, alfa ve beta-adrenerjik reseptorlere
affinitesi olmayan potent bir serotonin geri alim inhibitoriidiir. Norepinefrin geri
almin1 da giliglii bir sekilde inhibe ettigi i¢in SNRI grubunda yer alir. Yapilan
laboratuar ¢aligmalarinda duloksetinin bir SNRI olan venlafaksine gore ¢ok daha
gU¢li norepinefrin geri alim inhibitorii oldugu bulunmustur (170). Duloksetin,
depresyonda serotonin ve norepinefrin noronal geri alimini inhibe ederek etki
gostermektedir (170).

Beyin sap1 ve spinal kordda asagi inen agri inhibisyon yollarinda 6nemli bir
nOrotransmisyon aktivitesi gosteren ve sinerjik bir sekilde periferden santral sinir
sistemine agr1 sinyallerinin tasinmasinin azaltilmasinda 6nemli gorevi olan serotonin
ve norepinefrin dizeylerinde artisa sebep olmasi nedeni ile duloksetin santral
analjezik etkiye sahiptir (171). Hayvan c¢alismalarinda duloksetinin BOS’daki

serotonin ve norepinefrin dizeylerini arttirdig1 ve bu artisin da doza bagimli oldugu
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bildirilmistir (172). Duloksetinin rat beynindeki serotonin tasiyicilarii  ve
norepinefrin tasiyicilarini inhibe etmesi igin gerekli etkin medyan doz (ED50)
sirasiyla, 0.3 ve 0.7 mg/kg’dir. Venlafaksin i¢in ayn1 ED50 degerleri ise sirasi ile, 2
ve 54 mg/kg’dir (172).

Farmakokinetik ozellikleri:

Oral alindiktan sonra barsakta hizla absorbe edilen duloksetin plazma
maksimum diizeyine (Cmax) yaklasik 6 saat sonra, plazma denge diizeyine ise
yaklasik 3 giin sonra ulasir. Cmax diizeyi gidalardan etkilenmez, ancak ilacin
gidalarla birlikte alinmas1 Cmax diizeyine ulagmak i¢in gegen siireyi 10 saate kadar
uzatabilir. ilacin aksam alinmasi da emilimde yaklasik 3 saatlik gecikmeye ve
Klirensinde de bir miktar artmaya neden olur (173).

Duloksetin emildikten sonra %90’1n {izerinde plazma proteinlerine baglanir.
Bu plazma proteinlerinin biiyiik bir kismini albiimin ve alfa-1 asit glikoproteinler
olusturur. Oral biyoyararlanimi %30-80 arasinda olup, ortalama %50 kadardir.
Dagilim hacmi ortalama 1640 litredir (173).

Eliminasyon yarilanma émrii yaklasik 13 saattir. Karacigerde sitokrom p-450
(CYP 450) izoenzimleri olan 2D6 ve 1A2 tarafindan metabolize edilir ve inaktif
metabolitleri olan 4-hidroksi duloksetin, 4,6- dihidroksi duloksetin, 5-hidroksi-6-
metoksi duloksetin, 6-hidroksi-5-metoksi duloksetine doniistiiriiliir (171).

Atilm primer olarak idrarla gergeklesir. Atilimin %72’si idrarla, %19°u
fecesle %1 kadari ise degismeden atilir (173).

[lacin yiiksek oranda plazma proteinlerine baglanmasi hepatik yetmezligi olan
hastalarda serbest plazma duzeyini arttirabilir. Karaciger yetmezligi olan hastalarda
bu nedenle baslangi¢ dozu diisiik tutulmalidir, ancak karacigerde metabolize edildigi
i¢in karaciger yetmezliginde kullanilmamalidir (173).

Idrar yoluyla metabolitleri atildig1 icin de bobrek yetmezliginde kullanimi
onerilmemektedir (173).

Warfarin, karbamazepin gibi plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanan
ilaglarla birlikte kullanildiginda etkilesim agisindan dikkatli olunmalidir (170).
Duloksetin karacigerde CYP450 2D6’y1 inhibe ettiginden bu enzimle metabolize
edilen kodein, beta blokerler, dekstrometorfan, tip 1C antiaritmikler, trisiklik

antidepresanlar, fenotiazin gibi ilaglarla birlikte kullanildiginda bu ilaglar toksik doza
34



ulasabilir (172). Paroksetin, fluoksetin gibi CYP450 2D6 inhibitorleri ve
fluvoksamin ve bazi kinolon grubu antibiyotikler gibi CYP450 1A2 inhibitorleri ile
birlikte kullanim1 sirasinda ise duloksetin yiiksek konsantrasyonlara ¢ikabilir (172).
MAO inhibitérleri ile es zamanli kullanimi 6nerilmez. MAO inhibitori kesildikten
sonra 2 hafta icinde duloksetin tedavisine baslanmamali, duloksetin tedavisi
kesildikten sonra ise 5 giin MAO inhibitorleri kullanilmamalidir (174,175).

Duloksetin tedavisinin, istirahat kalp atim hizinda kiigiik bir artigla (yaklagik
dakikada 2 atim) sonuglandigi ve kan basincinda ortalama 2 mmHg artisa neden
oldugu belirtilmistir, bu nedenle kontrolsiiz hipertansiyonu olanlarda kontrendikedir
(170).

Cocuklarda guvenilirlik ve etkinlik konusunda yeterli bilgi yoktur.
Duloksetinin gebelik kategorisi ise C’dir. Siite gecer ve siitteki orani plazmadakinin
%25°1 kadardir. Emen ¢ocuklarda giivenilirligi kanitlanmamistir. Bu nedenle zorunlu
bir durum olmadikga kullanilmamalidir. Kullanim halinde emzirme 6nerilmez (173).

Duloksetin ilaca karsi hipersensitivitesi ve dar agili glokomu olanlarda
kontrendikedir. Epilepsi, kanama veya pihtilasma bozuklugu, bipolar hastalig
olanlarda dikkatli kullanilmalidir (173).

Duloksetin tedavisi kesildiginde bas donmesi, bulanti, kusma, uykusuzluk,
bas agrisi, anksiyete, ishal, hiperhidrozis, parestezi, irritabilite gibi yoksunluk
belirtileri goriilebilir. Bu nedenle ilacin 2 haftalik siirede yavas yavas kesilmesi,
yoksunluk belirtilerinin ortaya ¢ikmasi halinde ise baslangi¢ dozuna geri doniilmesi
ve daha yavas kesilmesi onerilmektedir (173).

Yapilan ¢aligmalarda yan etkiler yliziinden ilac1 birakma oranlar1 duloksetin
kullanan hastalarda % 15, plasebo grubunda ise % 5 olarak saptanmistir (170).

Duloksetin tedavisi sirasinda en sik bildirilen yan etkiler; bulant1 (% 22), agiz
kurulugu (% 16), yorgunluk (%11), bas dénmesi (%11) ve somnolans (%38) olup,
cinsel islev bozukluklugu ise SSRI grubu ile benzerdir (170). Uyuma giigliigi,
kabizlik, kusma, istah azalmasi, bulanik gorme, hazimsizlik, kulak agrisi, kulak
cinlamasi, kaygi hissi, dikkat bozuklugu, huzursuzluk hissi, titreme, kas agrilari, kas
spazmi, poliliri, bogaz agrisi, burun kanamasi, adet diizensizligi, terleme artisi, gece
terlemesi, fotosensitivite, ¢cene kaslarinda kasilma, noktiiri, tat duyusunda bozulma,

uyku ve dikkat bozukluklar1 gozlenebilen diger yan etkilerdir (172).
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Tedavide Onerilen doz araligr 20-120 mg/gun (ortalama 40-60 mg/giin) olup
tek doz olarak uygulanir.

Duloksetin ile yapilan bir ¢alismada; depresyonla birlikte olan ve olmayan 207
FMS hastasi iki gruba ayrilmis, bir gruba 3 ay stireyle 60 mg/giin duloksetin, diger
gruba plasebo uygulanmis ve yapilan degerlendirmede agri, hassas nokta sayisi,
Fibromiyalji Etki Anketi ile degerlendirilen fonksiyonel durum ve agri esiginde
tedavi grubunda anlamli diizeyde iyilesme gbzlenmistir (176).

FMS tanis1 konan 354 kadin hastada duloksetin etkinliginin arastirildigi baska
bir ¢aligmada hastalar ii¢ gruba ayrilarak birinci gruba giinde tek doz 60 mg
duloksetin, ikinci gruba gunde iki kez 60 mg duloksetin verilmis ve plasebo grubuyla
karsilastirilmis; tedavi sonrasinda duloksetin grubunda anlamli iyilesme saptanirken,
duloksetin tedavisi alan iki grup arasinda fark g6zlenmemis, sonug¢ olarak
duloksetinin tek ya da boliinmiis dozda (60-120 mg arasinda) etkinligi arasinda fark
olmadig1 ve major depresif bozuklugu olan ya da olmayan FMS’li hastalarda etkili
ve guvenli bir tedavi oldugu sonucuna varilmistir (177).

Depresyonu olan ve olmayan FMS hastalarinda duloksetinin etkinligini
arastirmak i¢in yapilan ¢ok merkezli, rastgele hasta se¢imli, bir ¢aligmada Russel ve
ark. duloksetini U¢ gruba ayirmislar, bu gruplara sira ile 20 mg, 60 mg ve 120 mg
dozlarinda 6 ay siire ile duloksetin kullanmiglar. Duloksetinin FMS semptomlari
tizerinde belirgin iyilesme sagladigin1 gozlemisler ve etkin dozun 60-120 mg
oldugunu bulmuslardir. Duloksetin etkinliginin depresif durumla degismedigi ve ilag
gruplar1 arasinda vital bulgular ve laboratuar parametreleri acisindan bir fark
olmadigini saptamiglardir (178).

Bu ¢alismalarda depresif bozuklugu olsun ya da olmasin tedaviye alinan tiim
FMS’li hastalarda duloksetin tedavisinin FMS semptomlarinda &6zellikle de agrida
belirgin diizelme saptadig1 gdzlenmistir. Duloksetinin agr iizerindeki etkinligi duygu
durum iizerindeki etkinliginden bagimsiz olup, ilacin boliinmiis dozlarda ya da tek
doz kullanimi arasinda etkinlik bakimindan fark saptanmamustir. Tedaviye 30 mg ile
baslanmas1 60-120 mg/gln dozunda devam edilmesi dnerilmektedir (125,151).

Pregabalin
Kimyasal olarak S-(+)-3-(aminometil)-5-metilheksanoik asit olarak tanimlanan

pregabalin, gama-aminobutirik asidin (GABA) S-(+)- izomeridir ve yaygin anksiyete
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bozuklugu, postherpetik nevralji ile iliskili néropatik agri, FMS, parsiyel epilepsi,
diyabetik periferik noropatik agr tedavisinde kullanilmaktadir.(179,180)

Farmakodinamik ozellikleri:

Analjezik ve antikonviilzan aktivite i¢in santral sinir sitemindeki voltaja
duyarli kalsiyum kanallarinin alfa 2 gama iinitesine baglanarak (3H)-gabapentinin
yerine geger ve gabapentine gore alfa 2 gama ligandina daha yiiksek afinite
gOstermektedir. Sinaptik araliga glutamat, norepinefrin ve substans P maddesi gibi
nérotransmitterlerin salinimini da azaltmaktadir. Pregabalin GABA-A ve GABA-B
reseptorleri ile etkilesime girmez, herhangi bir metabolik olayla GABA’ya ya da bir
GABA agonistine donistiiriilemez ve GABA geri alim veya yikiminin inhibitorii
degildir (181).

Farmakokinetik 6zellikleri:

Aclik durumunda oral yolla aliman pregabalin hizli ve yogun bir sekilde
absorbe edilir ve maksimum plazma konsantrasyonuna 1 saat, plazma kararl
durumuna ise 24-48 saat icinde ulasir. Gidalarla birlikte alinmasi durumunda
absorbsiyon hizi azalir ve Cmaks’ta %25-30 azalma, Tmaks’ta 2,5 saatlik bir
gecikme meydana gelebilir.

Oral biyoyararlanimi %90’1n {izerindedir. Oral uygulama sonrasinda dagilim
hacmi yaklasik 0,56 L/kg olan pregabalin plazma proteinlerine baglanmaz.

Beyin ve barsak boyunca bulunan ve biiyilk aminoasitlerin tasinmasinda
sorumlu olan L tastyict sistem i¢in bir substrat olan pregabalin kan beyin bariyerini
hizlica gegebilir. %2’den az1 metabolize edilir ve %98’i degismeden bdbrekler
tarafindan viicuttan atilir.

Ortalama eliminasyon yar1 6mrl 6,3 saat olan pregabalinin plazma Klirensi ve
renal klirensi kreatinin klirensi ile dogru orantilidir. Bu nedenle bobrek
fonksiyonlarinda azalma olan ya da hemodiyaliz alan hastalarda doz ayarlamasi
yapilmalidir.

Atilm1 bobrek yoluyla olan pregabalin, karaciger metabolizmasina tabi
degildir. Sitokrom p-450 gibi karaciger enzimlerini aktive ya da inhibe etmez ve

birlikte kullanildig1 diger ilaglarin metabolizmasini etkilemez (179,182).
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FMS’de Onerilen baslangi¢ dozu 150 mg olup, hasta yanitina gére 600mg’a
kadar ¢ikarilabilir. Gabapentine gore en 6nemli avantaj1 diisiik dozlarda etkili olmasi
ve gunde 2 kez uygulanabilmesidir.

En 6nemli yan etkisi somnolans ve bas donmesi olup ilacin baglandig ilk 1-2
hafta ve yaslilarda belirgindir (183,184). Bunun disinda istah artisi, anoreksi,
konfiizyon, dikkat kaybi, hafiza ve koordinasyon bozuklugu, denge ve koordinasyon
bozukluklari, 6fori hali, irritabilite, dizartri, tremor, parestezi, diplopi, bulanik gérme,
g6z kurulugu, gbzyasinda artma, fotopsi, periferal gorme kaybi, vertigo, tasikardi,
dispne, Oksiiriik, burun tikanikligi, kusma, gaz, kilo artisi gibi genellikle doza
bagimli yan etkilerin de goriilebildigi belirtilmistir.

Pregabalinin gebe kadinlarda kullanimima iliskin yeterli veri yoktur.
Insanlarda anne siitiine gegip gecmedigi bilinmez, bu nedenle emzirme déneminde
kullanimi 6nerilmez (185).

Etkinliginin arastirildig1 529 hasta iizerinde yapilan ¢ok merkezli ¢aligmada 8
hafta boyunca 150 mg, 300 mg, 450 mg pregabalin ve plasebo sonuglari
karsilastiritlmig, 300 mg/giin ve 450 mg/giin pregabalin tedavisi alan gruplarda agri,
uyku, halsizlik ve yasam kalitesi parametrelerinde plasebo grubuna gore anlamli
iyilesme saptanmistir. ilaglarin iyi tolere edildigi, bas agris1 ve somnolans disinda
yan etki goriilmedigi bildirilmistir (181).

Straube ve ark.’min yaptig1 ¢alismada FMS’de 450 mg/gin pregabalin
kullaniminin agr1 siddetini azaltmada 150 mg/gin ve 300 mg/gin pregabaline gore
daha etkili oldugu bulunmus, 300 mg/giin ve 450 mg/gln pregabalin tedavisinin ise
uyku kalitesi, yorgunluk ve genel degerlendirme parametreleri {izerine daha etkili
oldugu saptanmistir (186).

Pregabalin; santral etkisiyle hem hastalarin agrisin1 azaltmakta, hem de uyku
bozuklugu, anksiyete bozuklugu, yorgunluk, halsizlik gibi semptomlarin azalmasini
saglayarak yasam kalitesini arttirmakta, yan etkilerinin ve ilag¢ etkilesimlerinin az

olmasi nedeni ile de FMS tedavisinde ilk tercih ilaglar arasinda yer almaktadir.
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2.2 Kisilik Tanim ve Ozellikleri

Kisilik; bireyin sahip oldugu duygu, tutum ve davraniglarimin kaliplagmas,
aligkanlik haline gelmis bir biitiiniidiir. Cevre ile siirekli etkilesim ve uyum cabasi ile
sekillenmesi ve uzun siirede bi¢imlenmesi sebebiyle kolay degismez (187).

Kisiligin gelismesi, evrimsel gelismeye bagli olan olgunlasma ve 6grenmeye
bagli olan bireysellesme siireclerinin birbirini etkilemesi ile olur.

Olgunlagsma; organizma icinde dogustan var olan  gelismemis yetilerin
O0grenme olmaksizin kendiliginden gelismesi ve belirli bir diizeye ulagmasi,
bireysellesme ise cevrenin sagladigi egitim ve yasam deneyimleri ile bireysel
davraniglarin 6grenerek bicimlenmesi, toplumsal davranig Oriintiilerinin olusmasidir
(188).

Bireyin fiziksel, sosyal, duygusal ve zihinsel tiim 6zelliklerini kapsayan kisilik;
psikolojik tepkilerin 6nemli ve kalic1 yonlerini olusturmaktadir (189). Kisilik dogum
oncesi, dogum sonrasi ve ¢cocukluk ¢agindaki fiziksel ve ruhsal kosullar, olgunlasma,
o6grenme ve toplumsallagsma etkenleri ile bi¢imlenir ve giderek yerlesen kisilik yapisi
olusur.

Cok eski caglardan beri insan kisiligini tanimlama ve siniflandirma
calismalar1 yapilmistir. Hipokrat ve ardindan Galenos; kanli (sangiine), sar1 safrali
(choleric), kara safrali (melancholic) ve balgamli (phlegmatic) kisilikler
tamimlamiglar ve birgok hastaligin bu salgilarin viicutta asir1 salgilanmasindan
kaynaklandigini ileri siirmiislerdir.

Kara safranin artttigi melankolik kisiler; kaygi ve depresyona egilimli, sar1
safrali- kolerik kisiler; irritabl ve aktif , asir1 balgamli flegmatik kisiler; agirkanli,
duygusuz ve sogukkanli, kanli-sangiine kisiler ise iyimser olarak tanimlanmislar ve
bu siiflama uzun yillar kabul edilmistir (189,190).

19. yiizyila gelindiginde beden yapilar1 ve kisilik tirleri Uzerinde birgok kuram
One siiriilmistir (190). Beden yapilar ile kisilik tiirleri arasinda ki ilk tanimlamay1
Kretschmer yapmustir. Atletik tip-normal kisilik, piknik tip-siklotimik kisilik, astenik
tip-sizoid kisilik ve displastik tip gruplamasini yapmistir. Bu smiflama 1942°de
Sheldon tarafindan gelistirilmis ve U¢ primitif embriyonik tabaka (endoderm,
mezoderm, ektoderm) ile uyumlu olarak diizenlenmistir. Endomorf olanlarin iyi

gelisim Ozelliklerine sahip, sosyal goriiniimlii, etkin ve konforlarina diiskiin oldugu;
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mezomorf olanlarin atletik bir viicuda sahip, baskin karakterde ve enerjik oldugu;
ektomorf olanlarin ise ince ve zayif fiziksel oOzelliklerle birlikte kendilerini
sinirlayan, duyarli ve utangac kisiler olduklar1 tanimlanmis ancak beden yapisi ile
kisilik yapis1 arasinda kesin bir iliski kanitlanamamastir.

20. yiizyilla gelindiginde kisiligi psikolojik agidan ele alan kuramlar
gelistirilmistir. Psikanalitik kuramin kurucusu olan Freud kisiligin gelisiminde
cocuklugun ilk bes yasinin 6nemli oldugunu ve bu donemde ki cinsel durtilerin
cevresinde var olan psikososyal c¢atismanin gelisimi sekillendiren baslica etken
oldugunu 6ne siirmiis; cinsel diirtiilerin gelisiminde biyolojik gelisme, sosyal ve
cevresel yapinin etkisinin 6nemini vurgulamis ve oral, anal, fallik, latent ve genital
dénemlerden olusan psikoseksiiel gelisim donemlerini tanimlamistir (189,190).

Jung; canlilarin iki temel uyum bi¢imini disa yonelme ve liretme ile disa
yonelme ve koruma olarak gormiis ve bunlara dayanarak disa-donik (ekstrovert) ile
ice-dontiik (introvert) kisilik yapisini tanimlamaistir.

Ice déniikliik, kisilerin dis diinyadaki olaylar ve kisilerden ziyade benligi ile,
kendi i¢ diinyasiyla, diisiinceleriyle ilgilenmesidir. Boylece kisi dis diinyadan
uzaklagir. Ayrica bu kisiler genellikle geri ¢ekilmeci davranis sergilerler. Libido ice
yonelmekte ve birey kisisel ozellikler ve etmenler {izerine yogunlasmaktadir. Dis
diinyaya kars1 da giivensizdir ve davranista bulunmaktan daha ¢ok diisiinmeyi tercih
ederler.

Disa dontikliik ise tam tersine, dikkatin i¢ diinyadan, kisinin benliginden daha
cok dis diinyaya yonlendirilmesi olarak aciklanabilir. Libido dis diinyaya
odaklanmaktadir. Olaylar, etraftaki kisi ve nesneler 6n plana ¢ikmaktadir. Disa
dontik bireyler c¢evresiyle barisik olmakla birlikte dis diinyadan ¢ok fazla
etkilenmektedirler (191).

Jung’in kisilige yonelik igedoniik ve disadoniik bireyler tanimlamalari
tipolojiden boyutsal 6zelliklere gecis niteligi tasimis ve basta Eysenck olmak iizere
birgok kisilik kuramcisi tarafindan degistirilerek kullanilmistir (190).

Eysenck’e (1960) gore kisilik, insanin ¢evreye uyumunu belirleyen karakteri,
mizaci, akli ve fiziginin sabit ve kalict bir sekilde orgiitlenmesidir. Bu kuramda
miza¢ duygusal davranislari, akil biligsel davranislari, karakter kisinin gayret ifade

eden davranislarini, fizik ise bedensel diizenlemesini ve néroendokrin yapisini ifade
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etmektedir. Eysenck, kisisel 6zelliklerin ii¢ temel boyutta toplandigint savunur. Bu
boyutlar diga doniikliik, nevrotiklik ve psikotizm boyutudur ve bu iic boyut
birbirinden bagimsizdir (190,191).

Disa dontikliik, sosyalligi ve dirtiiselligi temsil eder ve bu boyutta ylksek
puan alan kisiler, insanlarla iletisimi seven, girisken ve yalniz olmaktansa insanlarla
olmay1 tercih eden birey olarak tanimlanmistir.

Norotisizm boyutu duygusal tutarhiligin veya asir1 tepkiselligin gostergesi
olup, bu boyutta yiksek puan alan bir kisinin kaygili, depresif, gergin, ¢ekingen, asiri
duygusal ve diisiik 6z-giiveni olabilecegi 6ne siiriilmiistiir.

Psikotisizim boyutu ise soguk, mesafeli, saldirgan, giivensiz, duygusuz, tuhaf
ve empati kuramama, sucluluk ve diger insanlara kars1 duyarsizlik gibi daha ¢ok sira
dis1 kisilik 6zelliklerini ifade etmektedir (192).

Eysenck’in tanimladigr aywricr  kisilik  Ozelliklerinin  belli duygu ve
davranislarla iligkili oldugu bulunmustur.

Norotisizm’in kaygi, korku depresyon, diisiik benlik saygisi, duygusal ve
mantik dis1 davraniglar géstermeye yonelik yatkinlik ile iliskili oldugu bulunmustur.

Disa doniikliikk; sosyal olmak, partilere gitmekten, saka yapmaktan
hoslanmak, bir¢ok arkadasa sahip olmak, diirtiisellik, kontrolsiiz duygular ve bazen
guvenilir olmayan kisilik 6zellikleri gostermekle iliskilendirilmistir.

Psikotisizm saldirganlik, mesafeli davranma, antisosyal davranislar ve diger

insanlara kars1 duyarsiz davranma ile iliskili bulunmustur (192).
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3.GEREC VE YONTEM

Calismaya Duizce Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Anabilim Dali Poliklinigine yaygin agr1 ile bagvuran hastalardan fibromiyalji
sendromu (FMS) tanist konanlar alindi. FMS tanis1 Amerikan Romatoloji Dernegi
(ACR) kriterlerine gore kondu. Calismaya yaslar1 20-60 yas aras1t 103 kadin hasta
alindi. Calisma Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurul onayr aldi. Butiin
hastalara ¢alisma hakkinda bilgi verildi ve hastalardan yazili onam formu alindi.

Calismaya katilan tiim hastalarin ayrintili anamnezleri alindi. Kas iskelet
sistemi ve sistemik muayeneleri yapildu.

Hastalarin hemogram, rutin biyokimyasal tetkikler, 25-hidroksi vitamin D,
eritrosit sedimantasyon hizi (ESH), C Reaktif Protein (CRP), tiroid fonksiyon testleri
yapildi.

Calismaya biyokimya, hemogram, tiroid fonksiyonlar1 ve akut faz reaktanlari
normal olanlar, yeni FMS tanis1 konan ve daha Once herhangi bir medikal tedavi
gbrmeyen hastalar, FMS disinda baska bir hastaligi olmayanlar, pregabalin ve
duloksetin kullanmaya kontrendikasyonu olmayanlar, alkol, herhangi bir ila¢ ve
benzeri bagimlilig1 olmayanlar ve bagka bir ila¢ kullanmayanlar ve hamile olmayan
hastalar alind1.

Tiim hastalarin agr siddetleri Visual Agr1 Skala (VAS), depresyon durumlari
Beck Depresyon Olgegi (BDO), yasam kalitesi SF-36 Yasam Kalitesi Olgegi,
fonksiyonel durumlari ise Fibromiyalji Etki Anketi (FIQ) ile degerlendirildi.

Bu olgekler, caligmaya katilan tiim hastalara medikal tedavi 6ncesinde ve 12
haftalik medikal tedavi sonrasinda uygulandi.

Calismaya katilan 103 kadin hasta Eysenck Kisilik Anketi (EKA-GGK) Kisa
Formu doldurularak kisilik 6zelliklerine gore (nérotizm, disa doniikliik, psikotizm ve
norotik-disadoniik) gruplara ayrildi. Kisilik 6zellikleri ayni olan hastalar kendi iginde
rastgele iki gruba ayrildu.

Gruplardan birine 12 hafta sure ile 300 mg/gin pregabalin (ilk hafta 2x75
mg/gun, ikinci haftadan itibaren 2x150 mg/gun), diger gruba ise 12 hafta siire ile 60
mg/gun duloksetin (ilk hafta 30 mg/gun, ikinci haftadan itibaren 60 mg/gun) tedavisi
uygulandi. Hastalarin 12 haftalik siireleri tam doza gegilen 2. Haftadan itibaren

baslatildi.
42



Norotik grupta 11 hasta (6 hasta ilacin bulanti, kusma, kabizlik, sersemlik hissi
gibi yan etkileri ile, 1 hasta ilaca basladiktan sonra hamile kalmasi nedeni ile ilag
tedavisini birakti, 3 hasta ise ilac1 kullanmaya hi¢ baslamadi), norotik-disa doniik
grupta 3 hasta (3 hasta bulanti, kusma, kabizlik, sersemlik gibi yan etkiler nedeni ile),
disa doniik grupta ise 1 hasta ilacin bulanti-kusma gibi yan etkilerinden dolay1
tedaviye devam edemedigi i¢in ¢alisma dis1 birakildi. Psikotik grupta yer alan 1 hasta
ise medikal tedaviye hi¢ baslamadigi i¢in ¢alisma dis1 birakildi.

Eysenck Kisilik Anketi (EKA-GGK) Kisa Formu

Eysenck; norotism, disa doniiklik ve psikotizm kavramlarini igeren kisilik
kuramini ortaya koyduktan sonra kisiligi 6lgen bir¢ok dlgek gelistirilmistir. Bunlar
sirastyla Maudsley Tip Anketi (MTA, 40 madde), Maudsley Kisilik Envanteri
(MKE, 48 madde), Eysenck Kisilik Envanteri (EKE, 57 madde), Eysenck Kisilik
Anketi (EKA, 90 madde) ve Gozden Gegirilmis Eysenck Kisilik Anketi’dir

Gelistirilen tim 6l¢ekler kisilik dl¢timiinde guvenilir ve gegerli 6l¢iim araglari
olmakla birlikte, cok uzun olmalar1 nedeniyle arastirmalarda kisilik Ozelliklerini
degerlendirmede bazi sorunlar yaratmis, bu nedenle de kisa kisilik 6lgeklerine ihtiyag
duyulmus ve bu yonde ¢alismalar yapilmistir.

Bunlardan birisi Gézden Gegirilmis Eysenck Kisilik Anketi- Kisa Form’dur
(EKA-GGK 48, orjinal adiyla EPQR-S). Bu anket 4 alt dlgegi igermekte ve 48
maddeden olusmaktadir. Disa doniklik (12 madde), nérotisizm (12 madde),
psikotisizm (12 madde) ve yalandir (12 madde). Yalan alt 6lgegi, tiim testin
gecerliliginin sinandig1 bir kontrol skalasidir.

Eysenck Kisilik Anketi- Kisa Form 48’in yetiskin 6rneklem gruplarinda kisilik
Ozelliklerini 6l¢mek i¢in uzun bir 6l¢ek oldugunu diisiinen Francis ve ark. (1992),
6l¢egin 48 maddelik formunu kisaltarak 24 maddelik Eysenck Kisilik Anketi-G6zden
Gegirilmis/Kisaltilmis (EKA-GGK) 6l¢egini olusturmuslardir. Anket, kisiligi 3 ana
faktorde (disa doniikliik, norotism ve psikotizm) degerlendirmektedir. Yalan sdyleme
alt Olcedi ile anketin uygulanmasi esnasinda ki yanlilik engellenmektedir. Her bir
faktoriin 6 madde ile degerlendirildigi bu ankette kisinin 24 soruyu Evet (1) Hayir (0)
formatiyla cevaplamasi istenir ve her bir kisilik 6zelligi igin alinabilecek puan O ile 6

arasinda degismektedir.

43



Turkiye’de gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismasi Karanci ve ark. tarafindan
yapilmistir (192).

Demografik dzellikler (Fibromiyalji Sendromu Tarama Formu)

Hastalarin yasi, boyu, viicut agirligi, egitim durumu, meslegi, medeni durumu,
eslik eden semptomlar1, semptomlar1 arttiran ya da azaltan faktorler, daha once
kullandig1 tibbi tedaviler, tibbi tedavi diginda uygulanan yontemler (fizik tedavi
uygulamalari, egzersiz, masaj gibi), son bir haftada kullanilan nonsteroid
antienflamatuar ilaglarin (NSAII) sayis1, antidepresan ila¢ kullanimi, travma, ciddi
enfeksiyon, psikolojik travma ve operasyon Oykuleri standart formda sorgulandi.

Visual Agri1 Skalasi (VAS)

Agr siddetinin degerlendirilmesinde kullanilan 6lgek Price ve ark. tarafindan
gelistirilmistir. Dikey ya da yatay hat tizerinde 10 cm uzunlugunda olan 6lgegin iki
ucu farkl olarak isimlendirilir (0= agr1 yok, 10= en siddetli agri). Hastadan hissettigi
agr1 siddetine karsilik gelen noktay: isaretlemesi istenir. Isaret konulan nokta ile
hattin en diisiik ucu arasindaki mesafe santimetre olarak ol¢iiliir ve bu deger hastanin
agr1 siddeti olarak kabul edilir (193).

Fibromiyalji Etki Anketi ((Fibromyalgia Impact Questionnaire, FIQ)

FMS ile ilgili sorunlarin toplam spektrumunu ve tedaviye yanitlarini
degerlendirmek amaciyla 1980°1i yillarin sonlarinda Burckhardt ve ark. tarafindan
gelistirilen ve ilk kez 1991 yilinda yayinlanan Fibromiyalji Etki Anketi, 0 zamandan
beri terapotik etkinligin bir indeksi olarak kullanilmaktadir (194). FMS’li hastalarin
yasam kalitesinin degerlendirildigi anket 10 sorudan olugmaktadir. Fiziksel
kapasitenin degerlendirildigi ilk soru 0 ile 3 arasinda puanlanan 11 alt basliktan
olusur. 0-7 puan arasinda degerlendirilen 2. ve 3. sorular Onceki haftada iyi
hissedilen giin sayis1 ve isten uzak kalinan giin sayilarini ifade eder. 0-10 arasinda
puanlanan 4-10. sorularda ise iste zorlanma, agri, yorgunluk, sabah tutuklugu, duygu
durum, anksiyete, depresyon degerlendirilir (195). Kendini iyi hissetme ozelligi
hari¢, diisiikk puanlar iyilesmeyi veya hastaliktan daha az etkilenildigini gosterir. Her
alt bashigin maksimum puani 10’dur. Ankette alinan maksimum puan ise 100’ddr.
Ortalama bir FMS hastas1 50 puan alirken, 70 puan ve tlizeri siddetli etkilenmeyi
gosterir (196).
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Beck Depresyon Olgegi (BDO)

1961 yilinda Beck tarafindan gelistirilen; Tegin (1980) ve Hisli (1988)
tarafindan tlkemizde gegerlilik ve gilivenirlik ¢alismalar1 yapilan bu Olgek;
karamsarlik, basarisizlik duygusu, sucluluk duygulari, yorgunluk, huzursuzluk,
kararsizlik, uyku bozuklugu, doyum alamama, igtah azalmasi gibi belirtilere iliskin
21 maddeden olusur (197). Her bir maddenin 0 ile 3 arasinda skorlandig1 6lgekte O-
63 arasinda degisen puanlar elde edilir. 0-9 puan minimal depresyon, 10-18 puan
hafif depresyon, 19-29 puan orta depresyon, 30-63 puan siddetli depresyon olarak
degerlendirilir (198).

SF-36 Yasam Kalitesi Olcegi

1987 yilinda Ware tarafindan gelistirilen ve kisa siirede doldurulabilen SF-36
formu literatiirde en fazla kullanilan genel yasam kalitesi Olgegidir. Saglik
durumunun olumlu ve olumsuz yonlerinin degerlendirilebildigi, saglik durumundaki
degisimlere duyarli olan 6l¢ek 35 maddeyi iceren fiziksel islev, fiziksel rol, agri,
genel saglik, vitalite, sosyal fonksiyon, mental fonksiyon, mental rol, fiziksel saglik
durumu ve mental saglik durumu olmak iizere 8 alt boyuttan olusur. Olgegin 4. ve 5.
sorusu evet/hayir, diger sorular 3,5 ve 6’li linkert tipi derecelendirme ile
degerlendirilir. 1,6, 7, 8, 9a, 9d, 9e, 9h, 11b ve 11d maddelerinin puanlar ters
cevrilerek hesaplanan 6l¢egin ham puani yoktur. Alt dlgeklerin puanlar 0 ile 100
arasinda degismekte ve yiiksek puan iyi saghk durumunu gdstermektedir. Olgegin
toplam puanmin hesaplanmasi s6z konusu degildir. Tiirkiyede gegerlilik ve
guvenilirligi 1999 yilinda Kogyigit ve ark. tarafindan yapilmistir (199,200).

Istatistiksel Analiz:

Calismada elde edilen ol¢iimlere ait tanimlayict degerler ortalama, standart
sapma, ortanca (medyan), minimum, maksimum olarak, kategorik yapidaki verilere
ait degiskenlerin tanimlayici istatistikleri ise say1 ve ylizde olarak verilmistir. Sayisal
Ol¢timlerin normal dagilip dagilmadigi Shapiro Wilk testi ile incelenmistir. Yas
ortalamalar1 bakimindan kisilik gruplarinin karsilastirilmasinda Kruskall Wallis testi,
ikili karsilastirmalarda (post-hoc) ise Dunn testi kullanilmistir. Kisilik 6zelliklerine
gore kategorik degiskenlerin dagilimlarinin karsilastiriimasinda Pearson ki-kare testi
ve Fisher’in kesin ki-kare testinden yararlanilmistir. Kisilik gruplarma ve ilag

gruplarina gore ayr1 ayri1 tedavi oncesi ve tedavi sonrast VAS skorlar1 arasindaki
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farkliliklar Wilcoxon testi ile incelenmistir. Kisilik gruplarina gore ayr1 ayr
pregabalin verilen ve duloksetin verilen gruplarin tedavi 6ncesi VAS skorundan
tedavi sonraki VAS skorlarinin farki alinarak elde edilen puanin ortancalarinin
karsilastirilmasinda Wilcoxon testi kullanilmistir. Kisilik ve ilag gruplar faktor
olarak alinarak tedavi dncesi ve tedavi sonras1 SF36 alt puanlari, hassas nokta ve FIQ
ortalamalar1 iki faktorli tekrarli 6lgtimlerde faktoriyel varyans analizi yontemi ile
arastirlmustir. Istatistik anlamlilik diizeyi olarak 0.05 alinmis ve p<0,05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmis ve hesaplamalarda SPPS (version 15) programi

kullanilmistir.
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4.BULGULAR

Calismaya FMS tanist konan 103 kadin hasta alindi. TUm hastalara Eysenck

Kisilik Anketi Kisa Formu uygulanarak hastalar kisilik 6zelliklerine gore gruplandi.

103 hastanin 6171 (%59.2) norotik, 21°i (% 20,4 ) nrotik-disa donik, 20’si (% 19.4)

disa doniik, 1 hasta da (% 1) psikotik grupta yer aldi (Tablo 1).

Tablo 1: Hastalarin Kisilik Gruplarina Gére Dagilimi

Say1 %
Norotik 61 59,2
Kisilik Gruplar Norotik- Diga donuk 21 204
Disa doniik 20 19.4

Psikotik 1 1

NOrotik grupta yer alan hastalarin 11°i (% 18,03), ndrotik-disadoniik hastalarin

3’0 (%14,2) disa doniik hastalarin 1’1 (% 5) ilacin yan etkileri ve diger nedenlerle

calisma dis1 birakildi. Psikotik grupta yer alan 1 hasta ise medikal tedaviye

baslamadi. Tedaviye devam etme oranlar1 karsilastirildiginda gruplar arasinda

anlamli fark saptanmadi (p=0.360) (Tablo 2).

Tablo 2: Kisilik Gruplarinda Tedaviye Devam Etme Oranlari

Kisilik Grubu
.. " B p
Norotik | NOrotik-Disa | 1y o Seniik
Donlik
Tedavisine Say1 50 18 19
. devam eden % 82,0 85,7 95,0
ilag - ° 0,360
Tedavisini Say1 11 3 1
birakan % 18,0 14,3 50
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NOrotik hastalarin yas ortalamasi 43.23, norotik-disadoniik hastalarin 40,71
disadoniik hastalarin ise 36.75 idi. Gruplarin yas ortalamasi karsilastirildiginda
norotik grubun yas ortalamasi disa donlk hastalardan istatistiksel anlamlilikta

yuksek bulundu (p=0,041), norotik-disa doniik ile disa doniik grubu arasinda ise
anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 3).

Tablo 3: Kisilik Gruplarinda Hastalarin Yas Ortalamasi

N Ortalama Standart Minimum Maksimum p
sapma
Norotik 61 43,232 9,477 23 60
Norotik-disa ab
d6niik 21 40,71 11,459 19 60 0,041
Disa doniik 20 36,75° 9,301 20 58

(a ve b harflerinin ortak yer aldig1 gruplar arasinda yas ortalamasi bakimindan anlaml fark
saptanmadi).
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Kisilik 6zelliklerine gore gruplanan hastalarin meslek, egitim durumu ve

medeni hali gibi demografik 6zellikleri karsilastirildiginda nérotik, norotik-disa

doniik ve disadoniik hasta gruplart arasinda fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4).

Tablo 4: Kisilik Gruplarinin Demografik Ozellikleri

Kisilik P
Norotik Norotik-Disa IDisa Doniik
Donuk
Meslek Ev Hanimi Sayi 51 15 12 0,118
% 83,6 71,4 60,0
Masa Bas1 Say1 5 3 2
% 8,2 14,3 10,0
Beden Iscisi  [Say1 5 3 6
% 8,2 14,3 30,0
Egitim Okuryazar Say1 5 1 1 0,875
Durumu degil % 8,2 4,8 5,0
Okur-yazar Sayi 4 2 0
Fakat Okul % 6,6 9,5 0,0
Bitirmemis
Ilk ve Say1 31 12 13
Ortaokul % 50,8 57,1 65,0
Lise Say1 15 3 3
% 24,6 14,3 15,0
Yiksekokul  [Sayi 6 3 3
Universite % 0,8 14,3 15,0
Medeni Bekar Say1 6 2 4 0,337
Durumu % 9,8 9,5 20,0
Evli Sayi 50 18 13
% 82,0 85,7 65,0
Bosanmis Say1 2 0 3
% 3,3 0,0 15,0
Esi Olmis  [Sayi 2 1 0
% 3,3 4,8 0,0
Ayr Yagsiyor [Sayi 1 0 0
% 1,6 0,0 0,0
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Norotik, norotik-disa doniik ve disadoniik hasta gruplarinda fizik tedavi

uygulamalari, analjezik, masaj, egzersiz gibi daha ©Onceden uygulanan tedavi

yontemleri, ciddi travma ve enfeksiyon oykusi, gegirilen operasyon, psikolojik

travma ve antidepresan kullanimi sorgulandiginda gruplar arasinda kategorik

degiskenlerin dagilimlar1 agisindan istatistiksel anlamlilik bulunmadi ( p>0,05)

(Tablo 5).

Tablo 5: Kisilik Gruplarinda Kategorik Degiskenlerin Dagilimi

Kisilik p
Norotik Norotik-Disa | Disa DOnlk
Donik
Say1 34 8 9
Hayir
. % 55,7 38,1 45,0
IAlinan Tedavi 0,359
Say1 27 13 11
Evet
% 44,3 61,9 55,0
Say1 61 20 20
o Hayir
Ciddi  Travma % 100,0 95,2 100,0
N 0,402
Oykusti Say1 0 1 0
Evet
% 0,0 4,8 0,0
o Say1 60 21 20
Ciddi Hayir
. % 98,4 100,0 100,0
Enfeksiyon 1
. Say1 1 0 (0]
Oykusti Evet
% 1,6 0,0 0,0
Say1 51 16 19
Hayir
Operasyon % 83,6 76,2 95,0
N 0,242
Oykusti Say1 10 8] 1
Evet
% 16,4 23,8 5,0
Say1 59 19 20
. . Hay1r
Psikolojik % 96,7 90,5 100,0 349
Travma Say1 2 2 0
Evet
% 3,3 9,5 0,0
Say1 45 17 14
Hayir
Antidepresan % 73,8 81,0 70,0
0,698
Kullanimi Say1 16 4 6
Evet
% 26,2 19,0 30,0
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Medikal tedavi 6ncesinde norotik, norotik-disa doniik ve disa doniik gruplarda
yer alan hastalarin SF-36 Yasam Kalitesi Olgegi kullanilarak yapilan
degerlendirmede fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigli, emosyonel rol giicliigii,
agri, mental saglik, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon ve genel saglik durumlar
karsilagtirildi. Yapilan degerlendirmede fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giicliigi,
genel saglik, enerji (vitalite), sosyal fonksiyon ve agr1 bakimindan kisilik gruplari
arasinda istatistiksel anlamlilikta fark saptanmadi (p>0,05). Emosyonel rol gii¢liigii
ve mental saglik ortalamalar1 bakimindan ise gruplar arasinda anlamli fark bulundu
(p=0,001; p=0,016) (Tablo 6). Norotik kisilige sahip olanlarin emosyonel rol giigligii
ortalamas1 diger iki gruptan istatistiksel anlamlilikta diisiik saptand: (p=0,033;
p=0,001). Norotik kisilige sahip olanlarin mental saglik ortalamasi ise norotik-disa
doniik olanlarin ortalamasindan anlamli derecede daha diisiik goriildii (p=0,030).
Ancak diger gruplar arasinda mental saglik ortalamasi bakimindan anlamli fark

saptanmadi (p>0,05).

Tablo 6: Medikal Tedavi Oncesinde SF-36 Yasam Kalitesi Olgeginin Kisilik
Gruplarinda Karsilastirilmasi

N Ortalama Standart Minimum Maksimum | P
Sapma
o Norotik | 61| 18,8525 | 3,95321 | 11,00 30,00
Fiziksel
Fonksiyon Norotik-
Disa 21| 2055714 | 4,44490 | 11,00 30,00 0,269
Donik
Disa 20| 19,5000 | 4,65098 | 10,00 27,00
Donuk
Fiziksel Norotik | 61| 4,9836 1,32277 | 4,00 8,00
(Rﬁl iz Norotik-
uiugu Disa 21| 4,4762 1,47034 | 3,00 8,00 0,132
Donik
Disa 20 | 4,4500 75915 | 4,00 6,00
Donuk
Emosyonel | Norotik | 61| 3,8033° 1,02988 | 3,00 6,00
(Rﬁl i Norotik-
uiugu Disa 21| 45238 | 1,16701 | 3,00 6,00 0,001
Donik
Disa 20 | 4,8500° 1,30888 | 3,00 6,00
Donuk
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Norotik | 61| 14,9508 | 2,92931 | 9,00 21,00

Genel

Saglik Norotik-
Disa 21| 155238 | 1,86062 | 12,00 20,00 0,535
Donuk
Disa 20| 15,5500 | 2,03845 | 11,00 19,00
Donuk

- Norotik | 61| 10,1967 | 3,03216 | 4,00 17,00

Enerji

(Vitalite) Norotik-
Disa 21| 12,1905 | 2,94311 | 6,00 18,00 0,061
Donik
Disa 20| 11,3000 | 4,81336 | 5,00 21,00
Donuk
Norotik | 61| 6,1475 1,54743 | 2,00 9,00

Sosyal

Fonksiyon Norotik-
Disa 21| 6,0952 1,13599 | 3,00 8,00 0,872
Donik
Disa 20 | 15,9500 1,50350 | 4,00 8,00
Donuk
Norotik | 61| 17,7541° | 4,36141 | 10,00 29,00

Mental

Saglik Norotik-
Disa 21| 20,5238 | 2,85690 | 15,00 25,00 0,016
Donik
Disa 20 | 19,9500% | 5,02075 | 11,00 27,00
Donuk
Norotik | 61| 6,1443 1,10416 | 4,00 9,20

Agnt Norotik-
Disa 21| 6,4048 83873 | 4,20 7,20 0,570
Donik
Disa 20 | 6,2700 73920 | 5,10 8,20
Donuk
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Medikal tedavi Oncesinde norotik, ndrotik-disa doniik ve disa doniik gruplarda
yer alan hastalarin Fibromiyalji Etki Anketi (FIQ) skorlari karsilastirildiginda;
norotik grupta ortalama deger 67,78, norotik-disa doniik grupta 60,66, disa doniik
grupta ise 70,60 olarak saptandi ve U¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05) (Tablo 7).

Tablo 7: Medikal Tedavi Oncesinde Kisilik Gruplarinda Fibromiyalji Etki Anketi
Skor Karsilastirilmasi

N Ortalama Standart Minimum Maksimum P
sapma
Norotik 61 67,7869 16,5942 29,00 106,00
Norotik-diga
FIQ d6niik 21 60,6667 14,9074 | 20,00 87,00 0,117
Disa doniik 20 70,6000 15,8093 37,00 97,00

Medikal tedavi 6ncesinde norotik, norotik-disa doniik ve disa doniik gruplarda
yer alan hastalarin hassas nokta sayilar1 degerlendirildi. Ortalama hassas nokta sayis1
norotik grupta 14.57, norotik-disa doniik grupta 14.10, disadoniik grupta ise 15.35
idi. Hassas nokta sayilar1 karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel anlamlilikta
fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 8).

Tablo 8: Medikal Tedavi Oncesinde Kisilik Gruplarinda Hassas Nokta Sayismin
Karsilastirilmasi

N Ortalama Standart Minimum Maksimum P
sapma
Norotik 61 14,57 2,341 11 18
Hassas Norotik-disa
nokta d6niik 21 14,10 2,234 11 18 0,211
Disa doniik 20 15,35 2,183 12 18

Medikal tedavi 6ncesinde norotik, norotik-disa doniik ve disa doniik gruplarda
yer alan hastalarin Beck Depresyon Olgegi (BDO) skorlar karsilastirildiginda;
norotik gruptaki hastalarin 6’sinin (% 9,8) minimal depresyonu, 22°sinin (% 36,1)
hafif depresyonu, 22’sinin (%36,1) orta depresyonu, 11’inin (%18) siddetli

depresyonu oldugu; norotik-disa doniik grubunda 5 (%23,8) hastanin minimal
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depresyonu, 11 (%52,4) hastanin hafif depresyonu, 5 hastanin (% 23,8) orta
depresyonu oldugu; disa doniik grupta ise 6’smin (%30) minimal depresyonu, 8’inin
(%40) hafif depresyonu, 4’anun (%20) orta depresyonu ve 2’sinin (%210) siddetli
depresyonu oldugu gozlendi. Gruplar karsilastirildiginda ise kisilik gruplari ile Beck
Depresyon Olgegi skorlar arasinda istatistiksel anlamlilikta fark bulunmadi (p>0,05)
(Tablo 9).

Tablo 9: Medikal Tedavi Oncesi Kisilik Gruplarinda Beck Depresyon Olgegi
Skorlarinin Karsilagtirilmasi

Kisilik Grubu p
Norotik Norotik-Disa DOniik | Disa Donik
Minimal Say1 6 5 6
Depresyon | % 9,8 23,8 30,0
Hafif Say1 22 11 8
Beck
Depresyon | % 36,1 52,4 40,0
Depresyon 0,067
. . Orta Say1 22 5 4
Olgegi
Depresyon | % 36,1 23,8 20,0%
Siddetli Say1 11 0 2
Depresyon | % 18,0 0,0 10,0

Medikal tedavi 6ncesinde norotik, norotik-disa doniik ve disa doniik gruplarda
yer alan hastalarin agr1 siddetleri Visuel Agr1 Skalasi (VAS) ile degerlendirildi;
ortalama VAS skoru norotik grupta 74.02, norotik-disa dontik grupta 75.48, disa
donik grupta ise 78,25 olarak saptandi. Gruplar karsilastirildiginda ise VAS skoru
ortalamasi kisilik gruplari arasinda istatistiksel amlamlilikta fark géstermedi (p>0,05)
(Tablo 10).

Tablo 10: Medikal Tedavi Oncesinde Kisilik Gruplarinda VAS Skorlarmin
Karsilastirilmasi

N | Ortalama | Medyan Standart Minimum | Maksimum P
sapma
Norotik 61 | 74,02 70 18,771 40 100
Norotik-Disa
VAS | Déniik 21 75,48 80 12,540 55 100 0,656
Diga Donlk 20 78,25 80 18,157 50 100
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SF-36 Yasam Kalitesi Olcegi kullanilarak yapilan oOlgimlerde kisilik
gruplarinda medikal tedavi 6ncesinde ve medikal tedavi sonrasinda hastalar; fiziksel
fonksiyon, fiziksel rol giicliigii, emosyonel rol gii¢liigli, mental saglik, genel saglik,
enerji (vitalite), agr1 ve sosyal fonksiyon agisindan degerlendirildi. Medikal tedavi
oncesinde ve sonrasinda ki degerler karsilagtirildiginda emosyonel rol giigliigii ve
sosyal fonksiyonda tiim gruplarda tedavi Oncesi ve sonrasinda istatistiksel
anlamlilikta fark bulunmadi (p=0,157, p=0,349). Fiziksel fonksiyon (p=0,001),
fiziksel rol gii¢liigii (p=0,001), mental saglik (p=0,002), genel saglik (p=0,05) ve agri
(p=0,006) parametrelerinde ise istatistiksel anlamlilikta fark saptandi. Ancak bu
farkliligin kisilik ve ilag gruplarina gore degismedigi gézlendi (p>0,05). Enerji puant
medikal tedavi sonrasinda tedavi oncesine gore tim gruplarda anlamli derecede
yuksek bulundu (p<0,001). Ancak bu farkliligin ila¢ gruplarina gore degismedigi
goruldi (p>0,05). Disa donuk gruptakilerde ise bu farkliligin istatistiksel anlamlilikta
yiiksek oldugu saptand: (p<0,001) (Tablo 11).

Tablo 11: Medikal Tedavi Oncesinde ve Sonrasinda Kisilik Gruplarinda SF-36
Skorlarinin Karsilastirilmasi

Norotik Norotik-Disa Doniik Disa Doniik
P
Ortalama Standart Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma Sapma
Fiziksel
. 18,8525 |3,95321 |20,5714 | 4,44490 |19,5000 | 4,65098
Fonksiyonl
— 0,001
Fiziksel
. 20,0800 |4,17397 |212778 |4.94446 |21,6316 | 3,80366
Fonksiyon2
Fiziksel ~Rol| ) og0e | 132077 | 4.4762 147034 | 445 075915
Giigligil
— <0,001
Fiziksel Rol | 5 g 1,56600 | 4,8333 1,72354 | 55789 1,21636
Giicligu2
Emosyonel 1 5 g033 | 100088 | 4,5238 1,16701 | 4,85 1,30888
Rol Gii¢ligiil
0,157
Emosyonel 1 g 1,14 4,833 1,20049 | 4,9474 117727
Rol Gigliigii2
Genel Saglikl | 14,9508 |2,92931 |155238 |1,86062 | 15,5 203845 |
Genel Saghk2 | 14,9 268974 | 15,889 224628 | 16,7368 | 2.15618 |
Enerjil 10,1967 | 3,036 12,1905 | 2,94311 |113 4,81336
<0,001
Enerji2 11,08 340071 |13,1111 |3,39357 | 14,9474 |3,42335
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Sosyal 6,1475 1,54743 | 6,0952 1,13599 | 5,95 1,50350
Fonksiyonl

0,349
Sosyal 6,44 1,50048 | 5,8889 1,07861 | 6,1579 1,53707
Fonksiyon2
g"afg';ltﬁ'l 17,7541 | 436141 |205238 |2,85690 | 19,95 5,02075
Mental 0,002

: 17,6800 |3,52507 | 22,4444 |3,18493 | 22,1053 4,42084

Saglik2
Agril 6,1443 1,10416 | 6,4048 0,83873 | 6,27 0,73920

0,006
Agri2 6,5080 1,25452 | 6,6333 0,65260 | 6,8211 1,00254

1:Tedavi Oncesi

2:Tedavi Sonrasi

Tedavi baglamadan ve 12 haftalik medikal tedavi sonrasinda hassas nokta

sayilar1 karsilastirildi. Tim gruplarda ilag verildikten sonraki hassas nokta sayisi

ortalamasi, ila¢ verilmeden Onceki ortalamadan istatistiksel anlamlilikta diisiik

bulundu (p<0,001). Ancak ilag ve kisilik gruplar1 karsilastirildiginda anlamli fark

saptanmadi (p>0,05) (Tablo 12).

Tablo 12: Medikal Tedavi Oncesi ve Sonrasinda Kisilik Gruplarinda Hassas Nokta
Sayisinin Karsilastirilmasi

Norotik Norotik-Disa Donuk Disa Dénuk
Ortalama Standart Ortalama Standart Ortalama Standart P
sapma sapma sapma
Hassas 1457 2341 14,10 2234 15,35 2183
Noktal
) 0,001
assas 10,86 3,188 10,44 4,003 11,42 3,610
Nokta 2

Kisilik gruplarinda ayr1 ayri tedavi dncesi ve 12 haftalik medikal tedavi sonrasi

VAS skorlarinin ortalamalar karsilastirildi. Kisilik gruplarinda ilag verildikten sonra

ki VAS ortalamalar istatistiksel anlamlilikta azalma gosterdi

p=0,001) (Tablo 13).

(p<0,001; p<0,001;
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Tablo 13: Medikal tedavi dncesi ve sonrasinda kisilik gruplarinda VAS degerlerinin

karsilastirilmast
Kisilik N Ortalama Standart Minimum | Maksimum P
Sapma

Norotik VAS-1 61 74,02 18,771 40 100 <0.001
VAS-2 50 54,80 18,680 0 100 '

N?r(.).tik-Dlsa VAS-1 21 75,48 12,540 55 100

Dondk VAS2 |18 | 40,83 14877 |20 80 <0.001

Disa Doniik | VAS-1 20 78,25 18,157 50 100 0.001
VAS-2 19 51,05 21,575 20 90 '

Tedavi Oncesi ve 12 haftalilk medikal tedavi sonrasinda yapilan

degerlendirmede tiim gruplarin FIQ skoru ortalamasi karsilastirildi. Ilag verildikten

sonraki FIQ ortalamasi, biitliin kisilik gruplarinda istatistiksel anlamlilikta diisiik

saptand1 (p=0,001). Farklilik ilag gruplarina gore degismezken (p>0,05), disa donuk

olan hastalarda diger kisilik gruplarina gore istatistiksel anlamlilikta daha fazla
azalma gosterdi (p<0,001) (Tablo 14).

Tablo 14: Medikal Tedavi Oncesi ve Sonrasinda Gruplarm Fibromiyalji Etki Anketi
Skoru Ortalamasinin Karsilastirilmast

Norotik Norotik-Disa Donik Disa Doniik
P
Ortalama Standart Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma Sapma
FIQ1 67,7869 16,5942 60,6667 14,9074 | 70,6 15,8093
0,001
FIQ 2 64,38 15,6308 | 60,2778 20,1663 | 55,5789 16,8335
p>0,05 p>0,05 P<0,001

Tedavi Oncesi ve 12 haftalik medikal tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmede

tim gruplarda SF-36 , hassas nokta ve FIQ skorlarinda duloksetin ve pregabalin

etkinligi karsilastirildiginda; ilaglarin emosyonel rol gii¢liigii ve sosyal fonksiyon

disindaki tiim parametrelerde diizelme sagladigi bulundu. Ancak kisilik gruplarinda

ilag etkinligi bakimindan istatistiksel anlamlilikta fark saptanmadi (p0,05) (Tablo15).
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Tablo 15: Kisilik Gruplarinda SF-36, Hassas Nokta ve FIQ Skorlarinda Duloksetin
ve Pregabalin Etkinliginin Karsilastirilmasi

Norotik Norotik-Disa Donuk Disa Doniik
Pregabalin Duloksetin | Pregabalin | Duloksetin | Pregabalin Duloksetin
Ort* Ss* | Ort | ss Ort | Ss Ort | ss Ort SS Ort SS p
Fiziksel 18,1 35 195|143 |213|6,0 |19,8|3,1 |17,2 44 |21,6 3,9 | <0,001
Fonksiyonl
Fiziksel 20,8 40 192|422 |216|6,3 |20,8|3,3 |205 41 |22,8 3,1
Fonksiyon2
Fiziksel Rol | 4,9 1,2 |50 (14 |43 |14 (42 |14 |42 4 4,7 9 <0,001
Giglugii 1
Fiziksel Rol | 6,0 16 |51 |13 |46 |16 |50 |18 |50 14 |55 1,0
Giigligii 2
Emosyonel | 3,8 9 37 |10 |44 |11 |46 |12 |45 14 |54 8 0,157
Rol
Giiglugii 1
Emosyonel | 4,2 11 |39 |11 |45 |11 |51 |12 |48 14 |51 9
Rol
Giigliigii 2
Genel 14,1 30 (153|126 |147(1,7 |16,4|19 |14,6 1,7 | 16,7 1,7 10,05
Saglik 1
Genel 14,4 26 (15427 |150(15 [16,7|25 |16,1 24 174 1,6
Saglik2
Enerji 1 10,5 33 (98 (27 (12328 [120(3,4 |96 46 |13,0 4,8 | <0,001
Enerji 2 11,0 31 (110(3,7 (13234 |130(35 |14,3 3,7 | 15,6 3,1
Sosyal 5.8 12 |64 |17 |60 |12 |61 |11 |66 15 |52 1,2 | 0,349
fonksiyon 1
Sosyal 5,9 14 |69 |14 |57 |12 |60 |10 |64 1,7 |58 1,3
Fonksiyon?2
Mental 17,8 44 (17,7143 |206(3,1 |204|32 |19,1 55 | 20,5 4,7 10,002
Saglik 1
Mental 18,0 31 |172(39 |226(29 |222|35 |215 48 | 22,7 4,0
Saglik 2
Agrl 6,3 1,0 {59 (11 |63 |.,8 6,6 | .4 6,1 4 6,1 7 0,006
Agr12 6,6 12 |63 |12 |66 |.,7 66 |,5 7,0 9 6,5 1,0
FIQ1 66,6 17,1689 |16,2|62,7|16,3|61,0| 16,0 | 76,9 13,0 | 63,0 16, | 0,001
8
FIQ 2 63,6 16,6 | 65,1 | 14,8 | 62,8 | 23,6 | 57,6 | 16,9 | 56,9 20,1 | 54,1 13,
2
Hassas 14 2 15 2 14 3 14 2 16 2 14 2
<0,001
Noktal
Hassas 12 3 10 |3 9 5 12 |3 11 5 12 2
Nokta 2
P>0,05 P>0,05 P>0,05

*ort:ortalama, ss:standart sapma
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Medikal tedavide kullanilan ila¢ gruplarinin ayri ayri tedavi dncesi ve sonrasi
VAS skor ortalamalar1 karsilastirildi. Pregabalin ve duloksetin tedavisinden sonra
Olcilen VAS skor ortalamalari istatistiksel anlamlilikta diisiik bulundu (p<0,001)
(Tablo 16).

Tablo 16: Pregabalin ve Duloksetin Gruplarinda VAS Skorunda Etkinligin
Karsilastirilmasi

Tlag N Ortalama gtandart Minimum | Maximum | p
apma
Pregabalin VAS 50 75,50 18,551 40 100 <0.001
VAS-2 | 44 51,36 19,688 20 100 '
Duloksetin VAS 48 73,33 16,188 40 100 <0.001
VAS-2 | 43 50,81 18,990 0 90 '

Kisilik gruplarinda pregabalin ve duloksetin tedavisi yapilan hastalarin tedavi
oncesi ve tedavi sonrast VAS farklari karsilastirildi. Norotik, norotik-disa doniik olan
kisilerde ilag gruplari arasinda VAS farki ortalamalar1 istatistiksel olarak fark
gostermedi (p>0,05). Ancak disa doniik kisilerde pregabalin verilen grubun VAS
farki ortalamalart istatistiksel anlamlilikta yiiksek saptandi (p<0,001) (Tablo 17).

Tablo 17: Kisilik Gruplarinda VAS Skorlart Uzerinde Pregabalin ve Duloksetin
Etkinliginin Karsilastirilmasi

Kisilik flag Ortalama | Medyan gtandart Minimum | Maksimum | p
apma

Nbrotik Pregabalin 13,6000 8,0581 180,250 13,42572 | -10,00 0134
Duloksetin 20,0000 12,7518 | 308,333 17,55942 | -20,00

Nérotik-Disa Pregabalin 30,0000 17,8463 | 250,000 15,81139 | 10,00 0,666

Donik Duloksetin | 34,4444 | 20,6613 |321,528 |17,93120 | 15,00 '

_ Pregabalin 42,0000 29,0268 | 328,889 18,13529 | 20,00

Disa Dénik <0001

Duloksetin 8,3333 -3,1967 225,000 15,00000 | -30,00 ,
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Pregabalin ve duloksetin tedavisi goren gruplarda ayri ayr1 tedavi Oncesi ve
sonrast VAS farki ortalamalari kisilik gruplari ile karsilastirildi. Pregabalin ve
duloksetin tedavisi goren gruplar arasinda istatistiksel anlamlilikta fark goriildii
(p<0,001; p=0,011). Pregabalin verilenlerde, nérotik olan grubun VAS farki
ortalamas1 diger iki gruptan istatistiksel anlamlilikta diisiik saptand: (p=0,016;
p<0,001). Buna karsin pregabalin tedavisi gorenlerle diger gruplar arasinda anlaml
fark gorilmedi (p>0,05). Duloksetin verilenlerde ise norotik-disa doniik olanlarin
VAS farki ortalamalari, disa doniik ve norotik olan grubun ortalamasindan
istatistiksel anlamlilikta yiksek bulundu (p=0,003; p=0,05). Ancak duloksetin
tedavisi gorenlerde norotik ve disa doniik gruplar arasinda VAS farki ortalamalart

arasinda anlamh fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 18).

Tablo 18: Pregabalin ve Duloksetinin Kisilik Gruplarina Goére VAS Farki
Ortancalarinin Etkinliginin Karsilagirilmasi

flag Kisilik Ortalama | Medyan Standart Minimum | Maksimum | p
Sapma
Norotik 13,6000 | 10,0000 | 13,42572 | 10,00 50,00
Pregabalin .
Norotik-Disa | 30 90000 | 40,0000 | 1581130 | 10,00 | 50,00 <0,001

Daéniik
Disa Donuk | 42,0000° | 40,0000 | 18,13529 | 20,00 80,00

Nérotik 20,0000° | 20,0000 17,55942 | -20,00 55,00
Duloksetin

Norotik-Disa
Donuk

Diga Donuk | 8,3333° 10,0000 | 15,00000 | -30,00 20,00

34,4444 | 30,0000 |17,93120 | 15,00 70,00 0,011

12 haftalik medikal tedavi sonrasinda kisilik gruplarinda Beck Depresyon
Olgegi ortalamalar1 karsilastirildi. Norotik grubun tedavi sonrasi Beck Depresyon
Olgegi ortalamasi istatistiksel anlamlilikta diisiik bulundu (p=0,032). Norotik-disa
doniik ve disa doniiklerde tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast Beck Depresyon Olgegi
ortalamalari istatistiksel anlamlilikta fark gostermedi (p>0,05) (Tablo 19).
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Tablo 19: Kisilik Gruplarinda Tedavi Oncesi ve Sonrasi Beck Depresyon Olgegi

Ortancalarinin Karsilastirilmasi

Kisilik N ortalama | Median Standart sapma p

Norotik BD(::) 1 61 2,62 3,00 ,897 0,032
BDO 2 50 2,40 2,00 ,926 ’

Norotik- BDO1 21 2,00 2,00 ,707

Dsa |BDO2 18 | 200 2,00 686 :

Disa. BD(?l 20 2,10 2,00 ,968 0.705

Dénuk BDO 2 19 1,95 2,00 ,848 ’

[laca devam eden hastalarda tedavi 6ncesi ve tedavi sonras1 Beck Depresyon

Olgegi ortalamalar1 karsilastirildiginda, pregabalin ve duloksetin tedavisi tiim

hastalarda etkili oldu. Beck Depresyon Olgegi ortalamalar: istatistiksel anlamlilikta
diisiik saptand1 (p=0,043) (Tablo 20).

Tablo 20: ilaca Devam Eden Hastalarda Beck Depresyon Olgegi Ortalamalarinin

Karsilagtirilmasi
flag grubu N Mean Median Standart sapma p
i D BDO 87 2,38 2,00 ,931
aca evam
0,043
BdenHastalar | gy | g7 2,22 2,00 882
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5.TARTISMA

Saglik kuruluslarina bagvuran hastalarin ¢ogunun ortak yakinmasi olan agri;
bireyi fiziksel olarak kisitlayabilir, yasam kalitesini bozabilir, psikolojik sorunlara
neden olabilir ve emosyonel durum ile degiskenlik gosterebilir. Uluslararasi Agri
Arastirmalart Birligi agriyi; “olasi veya var olan doku hasarina eslik eden veya bu
hasar ile ilgili, hos olmayan, duyusal ve emosyonel bir deneyim” olarak
tanimlamistir. Norofizyolojik, biyokimyasal, psikolojik, etnokiiltiirel, dinsel, biligsel
ve ¢evresel boyutlart da olan agri; kisisellik igerir ve aymi siddette ki agrili uyaran,
kisiden kisiye degisen siddette, hatta ayni kiside farkli sartlarda, farkli zamanlarda
degisik siddette agri olusturabilmektedir (201). Yine Kisinin, kisilik yapisi da agr
tzerine etkilidir.

Sik karsilasilan saglik sorunlarindan biri olan kronik agrili bireylerde 6zgiin bir
kisilik tanimlanmamis, ancak bazi kisilik tiplerinin agriya yatkin oldugu belirtilmis,
bu hastalarin benzer davranis kaliplarin1 kullandig1 ve degistirilmesi zor diislincelere
sahip oldugu vurgulanmistir (202). Kronik agr1 ile seyreden FMS’de de ‘agriya
egilimli kisilik’ olarak adlandirilan; yiiksek beklenti diizeyi, is merkezli yasam,
mikemmeliyetcilik, gevseyememe, hayattan zevk alamama, 6fke ve diismanlik
duygulari ile basa ¢gikamama gibi 6zellikler sik goriilmektedir (203). Hastanin kisilik
ozellikleri ve agr1 duyusuna yiikledigi anlam ve yasamini ne diizeyde etkileyecegi
diistincesinin bilinmesi, degerlendirme ve tedavinin belirlenmesinde yol gdsterici
olabilir (202). Bu nedenle de FMS’li hastalarda kisilik 6zelliklerinin arastirildig
bir¢ok ¢alisma yapilmistir.

Molnar ve ark. yaptiklari c¢alismada 489 FMS’li kadin hastada, genel
mikemmelliyetciligin yiiksek olmadigi, kendine yonelik miikemmeliyetgiligin
yiiksek oldugunu saptamiglardir (10). Karolinska o6lgegi ile kisilik ozelliklerinin
degerlendirildigi 36 FMS’li kadin hastada yapilan ¢alismada; kas gerginligi,
psikasteni, dolayl1 saldirganlik ve somatik anksiyete kontrol grubundan daha yiiksek,
yansizlik seviyeleri ise daha diisiik bulunmustur (11).

FMS’de fonksiyonel bozukluk, agridan kaginma, korku ile ilgili bilissel-
duygusal faktorler ve bes biyuk kisilik modelinin incelendigi aragtirmada, 74 FMS’1i
hasta NEO PI-R kisilik envanteri ile degerlendirilmis. Agrinin bilissel ve duygusal

nedenlerinin farkli sekillerde kisilik 6zellikleri ile iliskili oldugu goriilmiis. Norotik,
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her isin ayrintisina kadar giden kisilik yapilarinda agrinin daha kot algilandigs;
norotik, ice donuk, gergin kisilerde ise agrinin daha fazla algilandigi goriilmiis.
Sonucta kisilik 6zelliklerinin agriya kars1 duyarliligi anlamli bir sekilde arttirmadigi,
ancak norotik kisiligin agr1 nedeni ile olusan anksiyete tizerine etki ederek agrinin
daha siddetli algilanmasina neden oldugu saptanmistir (204).

Malin ve ark.’nin, kisilik 6zelliklerinin FMS semptomlar1 ve psikolojik
komorbiditelerle iligkisini arastirmak i¢in yaptiklar1 ¢calismada; 27 FMS’li hasta, 29
saglikli kontrol grubu karsilastirilmis, yorgunluk, agri, konflizyon, uyku bozukluklar
gibi semptomlar, depresyon, stres ve anksiyete bozuklugunun kontrol grubuna gore
FMS’li hastalarda daha fazla oldugu gozlenmis. Norotik Kisiligin FMS’de daha ¢ok
oldugu ve noérotizm ile agr1, uyku bozukluklari, yorgunluk, konflizyon, depresyon,
stres, anksiyete dizeylerinin korelasyon gosterdigi goriilmiistiir (205).

Besterio ve ark. Romatoid artrit (RA), FMS ve saglikli kontrol grubu ile
yaptiklar1 ¢alismada norotizmi, FMS grubunda diger gruplara gore daha yiksek
saptamiglar, anlamlilik ve anlasilabilirlik diizeyini ise daha diisiik bulmuslardir (206).

Eysenck, kisisel 6zelliklerinin disa doniik, nérotik ve psikotik olmak tizere U¢

temel boyutta toplandigini savunur. Norotizim boyutu duygusal tutarsizligin veya
asir1 tepkiselligin gostergesi olup, bu boyutta olan kisinin kaygili, depresif, gergin,
cekingen, asirt duygusal ve diisiik 6zguveni olan kisiler oldugu 6ne siiriilmustiir.
Disa doniik kisilige sahip olanlar, sosyalligi ve diirtiiselligi temsil eder, insanlarla
iletisimi seven, girisken ve yalniz olmaktansa insanlarla olmayi tercih eden
kisilerdir. Psikotik olanlar ise soguk, mesafeli, saldirgan, giivensiz, duygusuz, tuhaf,
empati kuramama, sucluluk ve diger insanlara kars1 duyarsizlik gibi daha ¢ok sira
dis1 kisilik 6zelliklerine sahiptir (190,191).

Calismamizda FMS’li 103 hastay1 Eysenck Kisilik Anketi (EKA-GGK) Kisa
Formu kullanarak kisilik gruplarina ayirdik. Bu formu tercih etmemizin nedeni kisa
siirede uygulanabilmesi ve kisilikleri ana hatlar1 ile ayirmasi idi. Calismamizda
ndrotik grubu daha fazla saptadik (%59.2). Ikinci siklikla gérdiigiimiiz hem nérotik
hem de disa doniik kisilik 6zellikleri bir arada tagiyan bir ara grup bulduk (%20,4).
Hastalarin % 19.4°0 ise disa donuk grupta idi. Daha Once yapilan ¢alismalar ile
karsilastirildiginda norotik grubun bizim ¢alismamizda da fazla sayida oldugunu ve

diger calismalara benzer oldugunu gozledik.
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FMS’de norotik kisiligin daha fazla goriilmesinin nedeni; bu kisilerin gercek
sorunlarint goérmekte zorluk ¢ekmesi, sorunlarina ¢ozlimler iiretememesi, agriya
duyarliliklarinin fazla olmasi, kendilerini, duygu ve diisiincelerini gostermede
abartili olmalarindan ileri gelebilir. Bu nedenle norotik kisiler doktora bagvurmalari
daha kolay ve daha fazla sayidadir. Diger bir neden de bu kisilige sahip olanlarin
sorunlarindan kurtulmanin bir yolu olarak var olan agrilarim1 daha 6n plana
cikararak agri ile ugrasmalari olabilir.

Ikinci siklikta buldugumuz hem norotik hem de disa doniik 6zelliklere sahip
ara grupta FMS’nin goriilme nedeni; bu kisilerin igsel sikintidan kurtulmak,
sorunlarindan uzaklasmak i¢in sosyal iliskilerde ¢6ziim aramasi, etrafindakilere
devamli yakinmalari, sorunlarini anlatmasi, ama buna Kkarsin ¢ozim Yyolu
bulamamasina bagli olabilir. Aslinda bu grup biiyiik olasilikla nérotik 6zelliklere
sahip kisiler olup, norotik kisiligin olusturdugu sikintilardan kurtulmak icin disa
donik o6zellikler gosteriyor olabilirler. Yaptigimiz ¢alismanin sonunda da norotik ve
norotik-disa doniik grupta bulgularin gogu birbirine benzerdi.

Daha az buldugumuz disa doniik kisilige sahip olanlarin bir kismi; olaylari
goriinen ylizii ile degerlendirmekte ve ger¢ek nedenini aramaktan kaginmaktadirlar.
Bu da soyuttan daha ¢ok somut degerlendirme kavramlarina sahip olduklarindandir.
Bu kisiler dig goriiniise 6nem verdikleri i¢in sorunlarinin arka planini gérememekte,
FMS’nin agr1 gibi disa doniik semptomlarini ifade etmeleri daha kolay olmaktadir.

FMS’de psikotik grubun olmamasinin nedenini ise, FMS’nin agr1 gibi
semptomlarint  bu  kisilerin  diistince  bozukluklari nedeni ile dogru
degerlendirememelerine ve ifade edememelerine bagladik. Ayrica bu kisilik
yapisinin toplumda daha az olmasi da nedenlerden biri olabilir.

FMS’de norotik kisilige sahip hastalarin daha fazla olmasi, ayrica norotik-disa
donik grubun da aslinda norotik kisilikte olmasi FMS hastalarinin %80’inin norotik
yapiya sahip oldugunu bize gosterdi. Bu da norotik kisiligi olanlarin FMS’ye daha
yatkin olduklarini, bu hastalik olunca da agriy1 kendilerini ifade etme bigimi olarak
aramalarina baglayabiliriz. Daha az sayiya sahip disa doniikler ise soyut
degerlendirme yetenekleri az oldugu i¢in FMS’nin agr1 semptomlarini disa doniik

kullaniyor olabilirler.
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FMS cocukluktan itibaren her yas grubunu etkileyebilmekle birlikte, daha ¢ok
20-50 yas arasinda gorulmektedir (3). ACR 1990 ¢aligmasinda yas ortalamasini 49
olarak saptamistir (23). Hastalarimizin yas ortalamalar1  gruplara gore
degerlendirdigimizde; norotik hastalarin yas ortalamasi 43.23, ndrotik-disadoniik
hastalarin 40,71 disa doniik hastalarin ise 36.75 idi. NOrotik grup ile zaten norotik
olan norotik-disa doniik grubun yaslari birbirine benzerken, disa doniik grubun yas
ortalamasin1 norotik gruptan daha diisik bulduk. Disa doniik grubun vyas
ortalamasinin diisiik olmasini bu hastalarin sosyal yapiya sahip olmalarindan dolay1
daha cabuk sorunlarmi ¢dzmek istemelerine bagladik, hatta norotik-disa doniik
gruptakilerin de yas ortalamasi norotik gruptan diisiiktii. Hastalarimizin yas
ortalamalari, hastaligin en sik goriildiigii yas araligindaydi. Ancak ACR’nin saptadigi
yas ortalamasindan diisiik olmasinin nedeni daha Once ilag tedavisi gdrmeyen
hastalar1 ¢alismaya aldigimiz icin olabilir.

FMS kadinlarda erkeklere gore 9 kat fazla goriiliir (3). ACR 1990 ¢alismasinda
hastalarin %89’unun kadin oldugunu bildirmistir (23). Bizim hastalarimizin da hepsi
kadindi. Erkeklerde hastaligin daha az goriilmesi yaninda, erkeklerin doktora daha
ge¢ basvurmalari da erkek hasta sayisini diisiirebilir.

Carrette ve ark. 208 FMS’li hasta ile yaptiklar1 ¢alismada yas otalamalarinin 45
oldugunu bulmuglar. Hastalarin %94 {iniin kadin, %73’liniin evli, %53 {linlin
calismadigini ve ortalama egitim stiresinin de 13 yil oldugunu saptamiglardir (207).
Guler ve ark. hastalarin %53’tiniin ev hanimi, %18’inin memur, %15’inin 6grenci
ve %9’unun ise diger islerde ¢alistigini bildirmislerdir (208). Baska bir ¢alismada
FMS hastalarinin meslek gruplarmma goére dagilimi incelenmis ve hastalarin
%70’inin ev hanimi, %23,3’linlin aktif c¢alisan, %06,7’sinin ise Ogrencilerden
olustugunu saptamislardir (209). Topbas ve ark. Tiirkiye’de 20-64 yaslar1 arasinda
ki kadinlarda FMS prevalansini % 3.6 olarak bulmuslar, en yiiksek prevalansi
egitim diizeyi diisiik olanlarda (% 10.7), 50-59 yaslar1 arasinda (% 10.1), bosanan
kadinlarda (% 8.8) ve sosyoekonomik diizeyi diisiik olanlarda (% 7.3) tespit
etmislerdir (33).

Bizim ¢aligmamizda ki veriler incelendiginde; meslek dagilimlarinda ev hanimi
oraninin ndrotik grupta %83,6, norotik-disa doniik grupta %71.4, disa doniik grupta

ise %60 oldugu; norotik gruptakilerin %350,8’inin, ndrotik-disa doniik hastalarin
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%357,1’inin, disa doniik hastalarin ise %65’inin ilk ve orta okul mezunu oldugu;
norotik hastalarin %82’sinin, norotik-disa doniik hastalarin %85,7’sinin, disa doniik
hastalarin ise %65’inin evli oldugunu bulduk. Gruplarin meslek, egitim ve medeni
durumu benzerdi. Elde edilen bulgular literatdr ile uyumluydu. Egitim diizeyi diisiik
olanlarda ve ev hanmimlarinda FMS’nin daha fazla goriilmesini; egitim diizeyi
diistiikce sozel olarak duygularini ifade etmelerinin zorlagsmasina ve agriy1
duygularini ifade etme bigimi olarak kullanmalarina baglayabiliriz.

FMS’de uzun slredir devam eden hiperaljezi veya allodini seklinde
algilanabilen yaygin viicut agrisi, hastaliga eslik eden gesitli semptomlar, fiziksel ve
psikolojik bozukluga yol acabilmesi nedeni ile hastanin yasam kalitesini
bozabilmektedir (20). Bu nedenle FMS’de yasam Kkalitesi baz1 Olgeklerle
degerlendirilmekte, bu Olgekler tedavinin takibinde ve tedavi etkinliginin
degerlendirilmesinde de yol gosterici olmaktadir. Bu amagla en sik kullanilan
anketler F1Q (Fibromiyalji Etki Anketi) ve SF-36 Yasam Kalitesi Olcegidir. FIQ kisa
olmasi, uygulama kolaylig1 ve sensitivitesi nedeniyle FMS hastalarinda yasam
kalitesini degerlendirmede en sik kullanilan anket haline gelmistir (210). 100 puan
tizerinden degerlendirilen ankette ortalama bir FMS hastast 50 puan alirken, 70 puan
ve Uzeri siddetli etkilenmeyi gostermektedir (196).

Birtane ve ark. RA, FMS ve kontrol grubuyla yaptiklar1 calismada
hastaliklarin yasam kalitesi tiizerine olan etkilerini degerlendirmek icin SF-36
formunu kullanmiglar, anketin tiim alt grup skorlarini RA ve FMS hastalarinda
kontrol grubuna gore anlaml diizeyde diisiik saptamiglardir (211).

Biz hastalarin yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla her iki 6lcegi de
kullandik. Medikal tedavi 6ncesinde nérotik, noérotik-disa doniik ve disa doniik
gruplarda yer alan hastalarin FIQ skorlar1 karsilastirildiginda; norotik grupta
ortalama deger 67,78, norotik-disa doniik grupta 60,66, disa doniik grupta ise 70,60
olarak saptadik. Sonuclar normal degerler ile karsilastirildiginda disa doniik grupta
yer alan hastalarin FIQ puaninin en yiiksek oldugunu bulduk. FMS’nin disa donik
kisilerde daha fazla yasam Kkalitesini etkiledigini gordiik. Bu durum disa doniik
kisilerin sosyal aligkanliklar1 nedeniyle hastaliktan daha fazla etkilenmesine ve

hastaligin kisilik yapisi nedeniyle sosyal uyumunu bozmasina baglanabilir.
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Medikal tedavi o©ncesinde norotik, norotik-disa doniik ve disa doniik
gruplarda yer alan hastalarn SF-36 Yasam Kalitesi Olcegi kullanilarak yapilan
degerlendirme de fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giigliigii, genel saglik, enerji
(vitalite), sosyal fonksiyon ve agr1 bakimindan kisilik gruplar1 arasinda anlamli fark
saptanmazken, norotik kisilige sahip olanlarin emosyonel rol giicliigii ortalamasi
diger iki gruptan disiik saptandi. Norotik kisilige sahip olanlarin mental saglik
ortalamasi norotik-disa doniik olanlarin ortalamasindan disiik gozlendi. Norotik
grupta yer alan hastalarin SF-36 6lgeginin emosyonel rol giicliigii ve mental saglik
puanlarmin diisiik olmasi1 ndrotik kisilige sahip olan bireylerin kaygili, depresif,
gergin, gekingen, asir1 duygusal ve diisiik 6zgiven 6zellikleri ile agiklanabilir.

FMS’de belirli anatomik bolgelerde saptanan hassas nokta say1 ortalamasi 12.9
ile 15.4 arasinda degismektedir (212-214). Calismamizda medikal tedavi 6ncesinde
norotik, norotik-disa doniik ve disa doniik gruplarda yer alan hastalarin ortalama
hassas nokta sayisi norotik grupta 14.57, norotik-disa doniik grupta 14.10, disadoniik
grupta ise 15.35 olup benzerdi. Sonuglarimiz literatiir bulgulari ile uyumluydu.

FMS’de goriilen en onemli semptomlardan biri yaygin kas-iskelet sistemi
agrisidir. Agri siddetinin belirlenmesi tedavinin etkinligi ve takibinde Snemlidir.
VAS ile degerlendirdigimiz agr skorlar1 medikal tedavi 6ncesinde norotik, norotik-
disa doniik ve disa doniik gruplarinda 74.02, 75.48, 78,25 olarak saptandi. VAS
skoru literattirle uyumluydu (196,215).

FMS’li hastalarin birgogunda hastaligin semptomlarina ve kronik agriya
sekonder gelisen psikolojik bozukluklar gozlenir. Hastalarin %30’unda en fazla
depresyon olmak Uzere anksiyete, somatizasyon ve hipokondriyazis gibi bir ¢ok
psikiyatrik hastalik goriiliir (35). FMS’de depresyonun kronik agr1 ve disabiliteye
sekonder gelistigini savunanlar yaninda, FMS’nin depresyon esigini diisiirdiigiinl ve
ya, FMS ile depresyon birlikteligi de 6ne siirenler vardir (216).

Biz medikal tedavi oncesinde noérotik, norotik-disa doniik ve disa donik
gruplarda yer alan hastalarin Beck Depresyon Olgegi skorlarini karsilastirdigimizda,
norotik gruptaki hastalarin % 9,8’inin minimal depresyon, % 36,1’inin hafif
depresyon, %36,1’inin orta depresyon, %18’inin ise siddetli depresyonu; norotik-
disa dontik grubunda %23,8’inin minimal depresyon, %52,4’Unin hafif depresyon,

% 23,8’inin orta depresyonu; disa doniik grupta ise bu oranlarin %30, %40, %20 ve
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%10 oldugunu gozledik. Kisilik gruplari ile Beck depresyon skoru arasinda bir iligki
saptamadik. Bu durumdan depresyonun Kisilik 6zelliklerine bagli olmadan, FMS
semptomlarinin depresyona neden oldugu sonucunu ¢ikardik.

Giliniimiizde FMS tedavisinde kullanimina FDA tarafindan onay verilmis olan
ilaglar; duloksetin, milnasipran ve pregabalindir. Pregabalin 2007 yilinda, duloksetin
ise 2008 yilinda FDA onay1 almis ve tedavide ilk segenek olarak onerilmistir (18).

Serotonin-noradrenalin geri alim inhibitérii (SNRI) olan duloksetinin, FMS
tedavisinde kullanilan ginlik dozu 60 mg’dir. Duloksetin FMS tedavisinde FIQ,
Kisa Agrn Anketi (BPI), Klinik Global Izlem Olgegi gibi parametrelerle
degerlendirilmis kronik agr1 semptomlart iizerinde anlamli dizelme saglamis,
tedavinin baglandigi ilk haftalarda Ssemptomlarda iyilesme gostermis ve tedavi
siresince de iyilesme devam etmistir (217).

Yapilan bir ¢alismada 18 yas Ustu 530 FMS’li hasta rastgele iki gruba
ayrilmis, 263 hastaya duloksetin, 267 hastaya plasebo verilmis. 12 hafta sonunda
yapilan degerlendirmede duloksetin alan grupta Global Iyilesme Skorunda daha fazla
iyilesme saptanmis, hastalar daha iyi ve ¢ok daha iyi hissettiklerini ifade etmisler.
Agri, anksiyete, yorgunluk, ozellikle de fiziksel rol gligligii ve fiziksel fonksiyon
olmak Uzere SF-36 yasam kalitesi Olceginin tiim parametrelerinde dizelme
bulunmus. Hastalarin agr1 ve uyku bozukluklarindan daha az yakindiklarn
gbzlenmistir. Tedavi sirasinda en sik gortlen yan etkiler ise bulanti, bas agrisi,
konstipasyon, agiz kurulugu, ishal, sersemlik ve terlemede artmadir (218).

Arnold ve ark. depresyonu olan ve olmayan 207 FMS’li hastay: rastgele iki
gruba ayirmiglar, 104 hastaya 60 mg/gln duloksetin, 103 hastaya plasebo tedavisi
uygulamiglar, 12 hafta stren tedavi sonrasinda yapilan degerlendirmede; duloksetinin
FIQ total skorunda plaseboya gore anlamli diizelme sagladigini, FIQ agr1 skorunda
ise belirgin bir iyilesmenin olmadigini bulmuslar. Hassas nokta sayisi, BPI, FIQ
yorgunluk skorunda anlamli bir azalmanin oldugunu, hassas nokta agr1 esik degerinin
yiikseldigini, yasam kalitesinin arttigin1 saptamiglardir (219).

Chappell ve ark. yaptiklar1 ¢alismada, 60 ve 120 mg/gin duloksetin tedavisi
alan 162 hasta ile 168 plasebo tedavisi alan FMS’li hastay1 karsilagtirmiglar. 6 ay
tedavi sonrasinda ilag grubu ve plasebo grubu karsilastirildiginda, tedavi basinda ve

sonunda degerlendirilen BPI, hasta global agr1 skoru, SF-36 Yasam Kalitesi Olcegi,
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FIQ ve Beck Depresyon Olcegi skorlarinda plaseboya gére anlamli iyilesme
saptamiglar. Duloksetin tedavisi uygulanan her iki doz arasinda ise istatistiksel olarak
anlamli fark gérmemislerdir (220).

Calismamizda 60 mg/giin duloksetin tedavisi alan hastalarda 12 hafta sonunda
yapilan degerlendirmede, kisilik 6zelliklerine bakilmaksizin biitiin gruplarin tim
skorlarinda ve SF-36 yasam kalitesi Ol¢eginin emosyonel rol giigliigii ve sosyal
fonksiyon alt gruplar1 disindaki tim parametrelerinde klinik iyilesme sagladigini
bulduk. En sik goriilen yan etkilerin ise bulanti, bas donmesi, sersemlik hissi
oldugunu tespit ettik.

Daha once ki c¢aligmalarda SF-36’nin tiim parametrelerinde iyilesme
gozlenirken, biz SF-36’nin emosyonel rol giigliigii ve sosyal fonksiyonlari igeren
parametrelerinde iyilesme saptayamadik. Bunun nedenini de duloksetinin
antidepresan ve analjezik etkisiyle igsel ¢atismanin neden oldugu duygu
durumundaki degisiklikleri igeren parametrelerde diizelme saglamasina, buna
karsilik emosyonel rol giicliigii ve sosyal fonksiyon parametreleri gibi dis etkenlerle
iligkili sorunlar1 diizeltememesine bagladik. FMS’de duloksetin tedavisi ile ¢alisma
alaninda ve sosyal iligkileri iceren parametrelerde diizelme olmamasi, buna karsilik
onceki caligmalarda diizelme saptanmasi nedeni ile baska calismalara da ihtiyag
oldugu sonucuna vardik. Duloksetinin gorilen yan etkileri literattirle uyumluydu,
hastalarin ilaca toleransi iyiydi ve yan etki sayis1 daha azdi.

FMS patogenezinde rol alan santral mekanizmalar nedeni ile analjezik,
anksiyolitik, antikonvilzan etkilere sahip pregabalin (15) FMS tedavisinde
kullanilmaya baslanmistir.

FMS’li hastalarda pregabalinin etkinli§ini arastirmak icin yapilan ¢ok
merkezli, ¢ift kor, plasebo kontrollii ¢alismada 748 FMS’li hasta rastgele dort gruba
ayrilmig ve plasebo grubu ile 300 mg/giin, 450 mg/giin ve 600 mg/gun pregabalin
tedavi gruplan karsilagtirilmis. 13 hafta siiren tedavi sonrasinda kullanilan biitiin doz
gruplarinda ortalama agr1 skorlari, hasta global iyilik skorunda (PGIC) plasebo
grubuna gore anlamli iyilesme bulunmus. FIQ total skorunda ise diizelme goriilmiis
ancak plasebo grubuna gore istatistiksel fark saptanmamis. Pregabalin bitiin doz
gruplarinda uyku bozukluklart ve hasta iyilik halinde belirgin diizelme yapmis. En

stk gorilen yan etkileri ise sersemlik ve bas donmesi olarak bildirilmistir (221).
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Yapilan baska bir ¢alismada 747 FMS hastas1 dort gruba ayrilmis, plasebo
grubu, 300 mg/giin, 450 mg/gun ve 600 mg/gln pregabalin gruplar karsilagtirilmas,
14 haftalik medikal tedavi sonrasinda 450 mg/gun pregabalin tedavisi uygulanan
grupta, ortalama agr1 skoru, PCIG ve FIQ total skorlarinda plasebo grubuna gore
anlamli iyilesme bulunmus, 600 mg/gin pregabalin grubunda PCIG skorlarinda
anlamli diizelme saptanmig, ancak 300 mg/giin pregabalin tedavisi alanlarda ise
diizelme goriilmemistir. Tiim pregabalin gruplarinda uyku bozukluklarinin azaldigi,
pregabalinin iyi tolere edildigi, en sik gorilen yan etkilerinin ise sersemlik ve bas
donmesi oldugu bulunmustur (222).

Ohta ve ark. yaptiklar1 calismada 498 FMS’li hastay1 rastgele iki gruba
ayirmuglar, 15 hafta streyle birinci gruba 300 mg/giin ve 450 mg/gun pregabalin
diger gruba ise plasebo uygulamiglar. Tedavi sonrasinda pregabalin verilenlerde
ortalama agri, PCIG skoru, VAS skoru, FIQ total skoru ve uyku kalitesinde plasebo
grubuna gore anlamli iyilesme oldugunu saptamiglar. SF-36 yasam kalitesi 6l¢eginde
ise; fiziksel fonksiyon ve vitalite alt parametrelerinde plasebo grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli iyilesme oldugunu; mental saglik, agri, genel saglik,
fiziksel rol giicliigli, sosyal fonksiyon parametrelerinde diizelme oldugu, ancak
istatistiksel olarak anlamli bir iyilesme olmadigini saptamiglardir. Emosyonel rol

glicliigli parametresinde ise iki grup arasinda anlaml fark bulamamislardir (223).

Arnold ve ark.’nin pregabalinin etkinligini ve giivenilirligini arastirmak i¢in
yaptiklar1 ¢alismada 750 FMS hastasi rastgele 300 mg/giin, 450 mg/giin, 600 mg/giin
pregabalin ve plasebo gruplarina ayrilmig, 14 haftalik medikal tedavi sonrasinda
plasebo grubu ile pregabalin grubu karsilagtirildiginda, ortalama agr1 skoru ve PCIG
skorunda tiim pregabalin gruplarinda plaseboya gore anlamli diizelme oldugu, FIQ
total skorunda ve SF-36’nin vitalite parametresinde ise 450 mg/giin ve 600 mg/gin
pregabalin tedavisi alanlarda plasebo grubuna gore anlamli iyilesme saptanmis. SF-
36 yasam kalitesi Ol¢eginin diger tiim parametrelerinde ise tim dozlarda dizelme
bulamamislardir (224).

300 mg/gin pregabalin tedavisi goren hastalarnmizi 12, Haftada
degerlendirdigimizde, kisilik 0Ozelliklerine bakilmaksizin biitiin gruplarin tiim

skorlarinda ve SF-36 yasam kalitesi Ol¢eginin emosyonel rol giigliigii ve sosyal
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fonksiyon alt gruplar disinda ki tim parametrelerinde klinik iyilesme sagladigini, en

sik goriilen yan etkilerinin ise bas donmesi ve sersemlik hissi oldugunu saptadik.

Pregabalinin anksiyolitik ve santral analjezik etkisi ile FMS’de etkili oldugu
sonucuna vardik. SF-36’nin emosyonel rol giiclii§ii ve sosyal fonksiyon
parametrelerinde diizelme olmamasi daha onceki ¢alismalarla benzerdi. Pregabalinin
calisma ortami, giinliik is ve sosyal iligkiler gibi dis faktorlere etki etmemesini, bu
kisilerin i¢sel ¢atismalarinin ve ¢evre ile ilgili sorunlarinin devam etmesine bagladik.
Bununla birlikte pregabalin ile yapilan ¢alismalarda daha yiiksek dozlarda bile SF-
36’nin diger parametrelerinde iyilesme saptanmamasi, bizim ¢alismamizda ise diger
parametrelerde iyilesme olmasi pregabalin ile ilgili daha fazla calisma yapilmasi
gerektigini bize distindiirdii. Pregabalinin yan etkileri literatir ile uyumluydu ve ilag

iyi tolere edildi.

FMS tedavisinde kullanilan medikal ajanlarin etkinliginin karsilastirildigt
aragtirmada 47 ¢aligma degerlendirilmistir. Paroksetinin agri ve uyku bozukluklarini
duzeltmede amitriptiline tistiin oldugu, amitriptilinin siklobenzoprin ve nortriptilin ile
ayni etkiye sahip oldugu gézlenmis, yan etkiler nedeni ile ilaci birakma oranlarinin
benzer oldugu bulunmustur. Duloksetinin  agrimin  azalmasinda, uyku
bozukluklarinda, depresyonda ve genel saglikta milnasiprana {istiin oldugu
saptanmig. Hem milnasipranin hem de duloksetinin depresyonu duzeltmede
pregabalinden daha etkili oldugu bulunmus. Pregabalinin ise uyku bozukluklarinda
milnasiprandan Ustiin oldugu gozlenmistir. Amitriptilinin agr1 ve yorgunluk izerine
etkisinin duloksetin, milnasipran, pregabalinle benzer oldugu goriilmiistiir (225).

Bagka bir arastirmada; milnasipran, duloksetin ve pregabalinin FMS
semptomlar1  {lizerine etkinlikleri  karsilastirilmig;  duloksetinin  yorgunluk,
milnasipranin uyku bozukluklari, pregabalinin depresif belirtiler disinda plaseboya
Ustliin olduklar1 saptanmistir. Bu (¢ ilag birbirleri ile karsilastirildiginda ise
duloksetin ve pregabalinin agr1 ve uyku bozukluklarinda milnasiprana {istliin oldugu
bulunmus, duloksetinin depresyonda milnasipran ve pregabalinden daha etkili oldugu
goriilmiis, milnasipran ve duloksetinin ise pregabaline gore yorgunluk semptomunu

azaltmada daha istiin oldugu saptanmistir. Yan etkiler karsilagtirildiginda ise bas
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agris1 ve bulantinin duloksetin ve milnasipranda, ishalin ise duloksetinde daha fazla
oldugu gozlenmistir (226).

Biz FMS tanili hastalarda pregabalin ve duloksetinin kisilik 6zelliklerine gére
tedavide etkinliginin degisip degismedigini karsilagtirdik.

Her iki tedavi sonrasinda tiim kisiliklerin hassas noktalar ve SF-36 Yasam
Kalitesi Olgegi’'nin fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giicliigii, mental saglik, genel
saglik ve agr1 parametrelerinde iyilesme oldugunu, ancak iyilesmenin kisilik ve ilag
gruplarina goére degismedigini saptadik. Her iki ilacin kisilik 6zelliklerinden
bagimsiz etki etmesi FMS’nin psikiyatrik hastaliklardan bagimsiz bir kas iskelet
sistemi hastaligi oldugunu bize gostermektedir.

SF-36’nin  emosyonel rol giigliigli ve sosyal fonksiyonlarinda iyilesme
saptanmamas1 hem pregabalinin hem de duloksetinin tiim kisiliklerde tedavide
yetersiz olmasina ya da ndrotik kisilerin zaten ige doniik, duygularini ifade etmede,
sosyal iligkilere girmede zorluk ¢ekmelerine, disa doniik kisilerin ise kisilik yapilari
nedeni ile sosyalligi ve duygularini gosterebildikleri kadar gosterip daha fazlasini
yapamadiklarina baglayabiliriz. Bu da bize emosyonel rol gii¢liigii ve sosyal
fonksiyonlar1 da diizeltebilecek baska medikal ve psikoterapi gibi tedavilere gerek
duyuldugunu gostermektedir.

Enerji (vitalite) puan1t medikal tedaviler sonrasinda anlamli derecede ylksek
saptandi. Istatistiksel olmasa da disa doniik grupta bu farklilik daha yiiksek bulundu.
Bu durumu disa doniik kisilerin ilagtan bagimsiz olarak kisilik yapilarinin
ozelliklerine bagladik.

Tedavi sonrasi, tim kisilik gruplarinin VAS agr skorlarinda anlamli diizelme
oldu. Kisilik gruplarindan nérotik, norotik-disa doniik olanlarda pregabalin ve
duloksetin tedavisi sonucunda VAS farki saptanmadi. Ancak disa doniik kisilerde
pregabalin verilen grubun agrilar1 daha fazla gecti. Pregabalin santral analjezik etkili
olmasi nedeni ile agri lizerine daha fazla etki etmis olabilir. Ancak disa doniik gruba,
norotik gruptan ve zaten noérotik olan noérotik-disa doniik gruptan daha fazla etki
etmis olmasi, disa donlK kisilerin daha hizli agridan kurtulmak istemelerine baglh
olabilir.

Tedavi sonrasinda FIQ skorunda anlamli duzelme saptandi. Farklilik ilag

gruplarina gore degismezken, disa donuk kisilerde diger kisilik gruplarina gore daha
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fazla diizelme oldu. Bu da bize disa doniik kisiliklerin tedaviye daha ¢ok ve daha
kolay yanit verdigini gosterdi.

Pregabalin ve duloksetinin tiim hastalarin depresyonlarina etkili oldugu, Beck
Depresyon Olgegi ortalamalarinin anlamli derecede diistiigii gozlendi. Medikal
tedavi sonrasinda kisilik gruplarmda Beck Depresyon Olgegi ortalamalari
karsilastirildiginda; norotik grubun tedavi sonrasinda depresyonlarinda daha fazla
iyilesme bulundu. Bu durum norotik kisilerin  depresyona daha fazla
yatkinliklarindan dolay1 tedaviden daha fazla yarar saglamis olmalarina baglanabilir.
Ancak antidepresan etkiye sahip olmayan pregabalinin de duloksetin gibi depresyonu
dizeltmesi bize FMS’deki depresyonun agri gibi semptomlara bagli meydana
geldigini ve hastanin agris1 gegince depresyonun da azaldigini gosterdi.

Calismamizda, FMS tedavisinde kullanilan pregabalin ve duloksetinin FMS
hastalarinda yasam kalitesini diigiiren semptomlar1 azalttiklarini, agri, hassas nokta,
yasam kalitesi ve depresyon skorlar1 {izerine etkili oldugunu saptadik. Kisilik
gruplar1 degerlendirildiginde; her iki tedavi sonrasinda hassas nokta ortalamasinin
tiim gruplarda benzer oldugunu, SF-36 yasam kalitesi 6l¢eginin enerji (vitalite) alt
parametresinde ve FIQ skorunda iyilesmenin disa doniikk grupta, Beck depresyon
Olgegindeki diizelmenin ise ndrotik grupta daha fazla oldugunu saptadik. Medikal
tedavide kullanilan ajanlar birbirleriyle karsilastirildiginda ise; SF-36 yasam kalitesi
Olceginin emosyonel rol giicliigii ve sosyal fonksiyon alt gruplari disinda tUm
parametrelerde ilaglarin klinik diizelmeyi sagladigi, VAS skorunda ise disa doniik
grupta pregabalin tedavisinin daha etkili oldugu sonucuna vardik.

Sonug¢ olarak FMS’nin noérotik kisilik yapisinda olan kisilerde daha fazla
gortldiiglinii  saptadik. Tim kisilik gruplarinda hem pregabalinin hem de
duloksetinin etkili oldugunu gordiik. Bu da bize FMS etyopatogenezinde santral
teorilerin 6n planda oldugunu gosterdi. Norotik yapiya sahip olan FMS hastalarinin
tedavilerinin bazi1 parametrelerde disa doniik kisilige gore daha zor oldugunu
saptadik. FMS gibi tedavisi zor bir hastalikta polikliniklerde Eysenck Kisilik Anketi
gibi fazla zaman almayan anketlerin doldurulup tedavinin degerlendirilmesi, disa
doniik kisilige sahip olanlarda Oncelikle pregabalin tedavisinin baglanmasi,
emosyonel rol giicliigii ve sosyal fonksiyonlarda iyilesme olmamasi nedeni ile yeni

tedavi segeneklerinin de arastirilmasi gerektigi sonucuna vardik.
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6.SONUCLAR

Poliklinigimize yaygin viicut agrisi, halsizlik, uyku bozukluklar1 gibi
semptomlarla bagvuran ve FMS tanis1 konan 103 hasta ile yaptigimiz ¢alismada;
agrinin algilanmasinda ve ¢evreye yansitilmasinda onemli oldugu diisiintilen kisilik
Ozelliklerine gore hastalar1 gruplandirmay1 ve FMS tedavisinde kullanilan duloksetin
ve pregabalinin agri, depresyon durumu, yasam kalitesi ve fonksiyonel durumlara
etkisini degerlendirmeyi ve bu ilaglarin kisilik gruplarinda birbirlerine {istlinliiklerini
arastirmay1 amagladik.

Calismamizda agriya duyarhiliklart fazla olan, duygu ve diislincelerini
gostermede abartili, kaygili, depresif, gergin, ¢ekingen, asir1 duygusal kisiler olan
norotik grubu daha fazla saptadik. Tedavide kullanilan her iki ilacin da tiim kisilik
gruplarinda FMS semptomlarin1 azalttiklarini, agri, hassas nokta, yasam kalitesi ve
depresyon skorlari iizerine etkili oldugunu saptadik.

Kisilik gruplart degerlendirildiginde; tedavi sonrasinda her iki ila¢ grubunda
hassas nokta ortalamasinin benzer oldugunu, SF-36 yasam kalitesi 6l¢eginin enetji
(vitalite) alt parametresinde ve FIQ skorundaki iyilesmenin disa doniik grupta, Beck
depresyon Olcegindeki diizelmenin ise norotik grupta daha fazla oldugunu saptadik.

Medikal tedavide kullanilan ajanlar birbirleriyle karsilastirildiginda ise; SF-36
yasam kalitesi 6l¢eginin emosyonel rol giicliigi ve sosyal fonksiyon alt gruplar
disinda tim parametrelerde klinik diizelmeyi sagladigi, VAS skorunda ise disa
dontik grupta pregabalin tedavisinin daha etkili oldugu sonucuna vardik.

Disa doniik kisilik yapisina sahip hastalara gore bazi1 parametrelerde daha az
duzelme gozlenen norotik kisilik yapisinda olan kisilerde daha fazla gorilen FMS
gibi tedavisi zor bir hastalikta; polikliniklerde Eysenck Kisilik Anketi gibi fazla
zaman almayan anketlerin doldurulup tedavinin degerlendirilmesi, disa doniik
kisilige sahip olanlarda dncelikle pregabalin tedavisinin baglanmasi, emosyonel rol
giicliigli ve sosyal fonksiyonlarda iyilesme olmamasi nedeni ile yeni tedavi

segeneklerinin de aragtirilmasi gerektigi sonucuna vardik.
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EK-1
Fibromiyalji Sendromu Tarama Formu

Hasta Adisoyadt: ...........ccooeeeennn..
Yas: oo, Cinsiyet: E( ) K()

Egitim durumunuz:
() Okur-yazar degil ( ) 1lk ve orta () Lise
() Okur-yazar fakat okul bitirmemis ( ) Yiiksekokul-Universite-Lisansiistii

Medeni durumunuz:
() Hi¢ evlenmemis () Evli  ()Bosanmis () Esi6lmiis () Ayr1 yasiyor

Semptomlar1 arttiran faktorler :

() Soguk () Rutubet () Asir1 fiziksel aktivite () Anksiyete ve stres
() Uykusuzluk () Adet donemi

Semptomlar1 azaltan faktorler :

() Sicak hava (') Sicak banyo () Masaj () Lokal sicak uygulama () Istirahat
() Egzersiz () Cevre degisikligi () Uyku () Diger............

Daha 6nceden uygulanan tedaviler:

Ozgegmis:

() Travma OYKUSTL. . .. .eenee ettt e e
() Ciddi enfeksiyon OyKUST. ......ovuineiniii

() Psikolojik travma OyKiiSti........oovvvniiiiiiiiiiiiii
() operasyon OYKUST. . ...ouueuueineiiiii e
() kullanmilan ilaglar. ...

Antidepresan ila¢ kullanim1 ()
Kullanilan NSAID sayisi(son 1 haftada)
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Agr1 diizeyi(VAS)
0 e 100
Hig agr1 yok En Siddetli
Dayanilmaz
Agn

Diger semptomlar:

() Nonrestoratif uyku

() Sabah sertligi

() Yorgunluk — bitkinlik

() Bas agris1

() Bas donmesi-dizziness

() Kadm iiretral sendromu

() Dismenore

() El ve ayaklarda paresteziler
() Dispne

() Anksiyete ve sikint1 hali

() Depresyon

() Irritabl kolon

() Sicca semptomlar1

() Raynaud fenomeni vb yakinmalar
() Ortostatik hipotansiyon
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EK-2
SF-36 YASAM KALITESi OLCEGI

Adi-Soyadz:
Tarih:

1. Genel sagliginizi nasil degerlendirirsiniz ?

Mikemmel.........oooooiiii 1
L0705 1 2
LY e 3
[y 7 4
| ] 1 TN 5

2. Gegen yil ile karsilagtirildiginda, sagliginizi su an i¢in nasil degerlendirirsiniz ?

Gecen seneden ¢cok daha iyl .........coooeiiiiiiiiiiiiiiii. 1
Gegen seneden biraz daha iyl ..........coooviiiiiiiiiiiiii 2
Gegen sene 1le aynl.........ooeviiiiiiiiiiiiiiiii i 3
Gegen seneden biraz daha kOtii ..., 4
Gegen seneden ¢ok daha kotli...........oooviiiiiiiiiii i, 5

3. Asagidaki tipik bir giinlimiizde yapmis olabileceginiz bazi aktiviteler yazilmistir.
Sagligimz bunlar1 yaparken sizi smirlandirmakta midir ? Oyleyse ne kadar ?

Bir tanesini yuvarlak i¢ine aliniz
AKTIVITELER cok kisithyor  ¢ok az kisithyor  higkisitlamiyor
a. Kuvvet gerktiren aktiviteler, kosma, agir
esyalar1 kaldirmak, zor sporlar
b. Orta aktiviteler, bir masay1 oynatmak,
elektrik stiptirgesi ile siipiirmek, bowling,golf
c. Sebze-meyveleri kaldirmak, tagimak
d. Pek ¢ok kat1 ¢cikmak
e. Tek kat1 ¢citkmak
f. Comelmek, diz ¢okmek, egilmek
g. 1 kilometreden fazla yiiriiyebilmek
h. Pek ¢cok mahalle arasi yiirliyebilmek
1. Bir mahalleden (sokak) digerine yiiriimek
J- Kendi kendine yikanmak, giyinmek

[EEN
N
w

PR RPRR PR RPRRPE
MR DN NN
W Wwwwwwww
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4. Son 4 hafta icerisinde, fiziksel sagliginiz yliziinden giinliik is veya aktivitelerinizde
asagidaki problemlerle karsilastiniz mi ?

EVET HAYIR
a. Is yada diger aktiviteler icin harcadiginiz zamanda kesinti 1 2
b. Istediginizden daha az miktar isin tamamlanmas: 1 2
c. Isin veya diger aktivitelerin ¢esidinde kisitlama 1 2
d. Is veya diger aktiviteleri yaparken zorluk olmasi 1 2

5. Son 4 hafta igerisinde, duygusal problemler (6rnek-iiziintli ya da sinirli hissetmek)
yiiziinden giinliik is veya aktivitelerinizde asagidaki problemlerle karsilastiniz m1?

EVET HAYIR
a. Is yada diger aktiviteler ayirdigimz siireden kesilme oldu mu ? 1 2
b. Istediginizden daha az kistm tamamlanmasi 1 2
c. Isin veya diger aktiviteleri eskisi gibi dikkatli yapmama 1 2

6. Gegen 4 hafta icinde, fiziksel saglik veya duygusal problemler, aileniz, arkadasiniz,
komgulariniz veya gruplar ile olan normal sosyal aktivitelerinize ne kadar engel oldu?

HiG. oo 1
COK AZ o, 2
OrtadereCede .......ovviniiii i, 3
BIraZ ..o 4
OIdukga. ..., 5

HiG. o 1
COK AZ. e, 2
Ol 3
COK e 4
Tleri derecede. .. . ovnvn e 5
Cok siddetli ......oviii i 6

HiG. o 1
COK AZ. e 2
O e 3
COK o 4
H1eri dEreCede. .. v 5
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9. Asagidaki sorular sizin son 4 hafta icerisinde kendinizi nasil hissettiginiz ve iglerin
nasil gittigi ile ilgilidir.
Liitfen her soru i¢in hissettiginize en yakin olan sadece 1 cevap verin.

Her Cogu Bir Bazen | Cok Higbir
Zaman | Zaman | kisim Nadir | Zaman
a. Kendinizi capcanl 1 2 3 4 5 6
hissediyormusunuz?
b. Cok sinirli bir kigi misiniz? 1 2 3 4 5) 6
c. Kendinizi higbir sey
giildiirmeyecek kadar 1 2 3 4 5 6
batmis hissediyormusunuz?
d. Kendinizi sakin ve huzurlu 1 2 3 4 5 6
hissettiniz mi?
e. Cok enerjiniz var m1? 1 2 3 4 5 6
f. kendinizi ¢6kmiis ve karamsar 1 2 3 4 5 6
hissettiniz mi?
g. Yipranmig hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6
h. Mutlu bir insanmiydini1z? 1 2 3 4 5 6
1. Yorulmus hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

10. Gegen 4 hafta icende, fiziksel saglik veya duygusal problemler, sosyal aktivitelerinize
(arkadaslar1, akrabalar1 ziyaret etmek gibi) ne kadar engel oldu?

Her zaman. ... ..o 1
COZU ZAMAN ...ttt 2
Bazi zamanlarda..................oi 3
Cokaz zaman............ooiiiiiii i 4
Higbir zaman..............ooiiiiii 5

11. Asagidaki climleler sizin i¢in ne kadar dogru ya da yanlis?

Tamamen | Cogunlukla | Bilmiyorum | Cogunlukla | Tamamen
Dogru Dogru Yanlis Yanlis
a. Diger insanlardan biraz daha 1 2 3 4 5
kolay hasta oluyorum
b. Tanidigim herkes kadar 1 2 3 4 5
saglikliyim
c. Sagligimin kotiilesmesini 1 2 3 4 5)
bekliyorum
d. Sagligim miikemmel 1 2 3 4 5
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EK-3
FIBROMIYALJI ETKI ANKETI (FIQ)
Soru 1. Gegtigimiz hafta i¢inde asagidaki aktiviteleri ne siklikta gerceklestirebildiginizi

belirtin. Bu aktivitelerden normal zamanlarda da yapmadiklariniz i¢in yapmam sikkini
isaretleyin.

Her zaman Sik sik Nadiren Hi¢  Yapmam
(0) 1) ) ©)
Aligveris yapmak
Yemek yapmak
Elde bulagik yikamak

Makineyle hal1 siipiir
Yatak toplamak

Orta mesafe
yiirimek

Misafirlige gitmek
Bahge isi yapmak
Araba slirmek
Merdiven ¢ikmak
Camasir makinesinde
Camagir yitkamak

Soru 2. Gegtigimiz haftanin kag¢ giinii kendiniz 1yi hissettiniz? (0-7 giin aras1 isaretleyin)

0 1 2 3 4 5 6 7

Soru 3. Fibromiyalji rahatsizlig1 yiiziinden gegtigimiz hafta kag giin islerinizden uzak
kaldiniz (ev isleri dahil) ?

0 1 2 3 4 5 6 7
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Soru 4. Asagidaki her soruyu gectigimiz hafta yasadiklariniza ve hissettiklerinize
gore cevaplaym.

A. Calismalarimizi (agir isler dahil) agir ve diger fibromiyalji sikayetleriniz ne 6lcilide etkiledi?
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Hig etkilemedi Cok etkiledi
B. Agriniz ne derecede siddetliydi?

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Agrim olmadi Cok siddetliydi
C. Ne kadar yorgundunuz?

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Yorgun degildim Cok yorgunum
D. Sabah katliginizda kendinizi nasil hissettiniz?

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Iyi dinlenmis uyandim Cok yorgun uyandim
E. Sabah sertliginiz ne kadar siddetliydi?

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hi¢ olmadi Cok siddetliydi
F. Sinirliliginiz ya da anksiyeteniz ne diizeydeydi?

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hig olmadi Cok gergindim
G. Depresyonunuz veya moral bozuklugunuz ne diizeydeydi?

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hi¢ olmadi Cok fazlaydi

102



Ek 4
BECK DEPRESYON OLCEGI

Ad- Soyad :
Tarih :

Asagida gruplar halinde bazi ciimleler yazilidir. Her gruptaki climleleri dikkatle okuyunuz.
BUGUN DAHIL GECEN HAFTA icinde kendinizi nasil hissettiginizi en iyi anlatan ciimleyi
seciniz.

Se¢mis oldugunuz ciimlenin yanindaki numarayi daire i¢ine aliniz. Eger bir gruptak
durumunuzu tarif eden birden fazla ciimle varsa herbirini daire i¢ine alarak isaretleyiniz.

Se¢imi yapmadan once her gruptaki cilinlelerin hepsini dikkatle okuyunuz.

1 0 Kendimi liziintiilii ve sikintili hissetmiyorum.
1 Kendimi {iziintiilii ve sikintili hissediyorum.
2 Hep tziintiili ve sikintiliyim. Bundan kurtulamiyorum.
3 O kadar iiziintiili ve sikintiliyim ki artik dayanamiyorum.

2- 0 Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsara degilim.
1 Gelecek hakkinda karamsarim.
2 Gelecekten bekledigim higbir sey yok.
3 Gelecegim hakkinda umutsuzum ve bana sanki hicbir sey diizelmeyecekmis geliyor.

3- 0 Kendimi basarisiz bir insan olarak gérmiiyorum.
1 Cevremdeki bir ¢ok kisiden daha ¢ok basarisizliklarim olmus gibi hissediyorum.
2 Gegmise baktigimda basarisizliklarla dolu oldugumu goriiyorum.
3 Kendimi tlimiiyle basarisiz biri olarak goriiyorum.

4- 0 Birgok seyden eskisi kadar zevk almiyorum.
1 Eskiden oldugu gibi her seyden hoslanmiyorum.
2 Artik higbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.
3 Herseyden sikiliyorum.

5- 0 Kendimi herhangi bir sekilde suclu hissetmiyorum.
1 Kendimi zaman zaman suglu hissediyorum.
2 Cogu zaman kendimi suglu hissediyorum.
3 Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

6- 0 Kendimden memnunum.
1 Kendi halimden pek memnun degilim.
2 Kendime ¢ok kiziyorum.
3 Kendimden nefret ediyorum.
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7- 0 Bagkalarindan daha kotii oldugumu sanmiyorum.
1 Zayif yanlarim ve hatalarim i¢in kendi kendimi elestiririm.
2 Hatalarimdan dolay1 her zaman kendimi kabahatli bulurum.
3 Her aksilik karsisinda kendimi kabahatli bulurum.

8- 0 Kendimi 6ldiirmek gibi diisiincelerim yok.
1 Zaman zaman kendimi 6ldiirmeyi diisiindiigiim oluyor ama yapmiyorum.
2 Kendimi 6ldiirmek isterdim.
3 Firsatin1 bulsam kendimi 6ldiiriirim.

9- 0 Herzamankinden fazla i¢imden aglamak gelmiyor.
1 Zaman zaman i¢imden aglamak geliyor.
2 Cogu zaman agliyorum.
3 Eskiden aglayabilirdim, simdi istesem de aglayamiyorum.

10- 0 Simdi her zaman oldugumdan daha sinirli degilim.
1 Eskisine kiyasla daha kolay kiziyor yada sinirleniyorum.
2 Simdi hep sinirliyim.
3 Bir zamanlar beni hep sinirlendiren seyler simdi hi¢ sinirlendirmiyor.

11- 0 Baskalar1 ile goriismek konusmak istegimi kaybetmedim.
1 Baskalart ile eskisinden daha az konusmak goriismek istiyorum.
2 Bagskalar1 ile konugma ve goriisme istegimi kaybettim.
3 Hic¢ kimseyle goriisiip, konusmak istemiyorum.

12- 0 Eskiden oldugu kadar kolay karar verebiliyorum.
1 Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.
2 Karar verirken eskisine kiyasla ¢ok giicliik ¢cekiyorum.
3 Artik hig karar veremiyorum.

13- 0 Aynada kendime baktigimda bir degisiklik gormiiyorum.
1 Daha yaglanmis ve cirkinlesmisim gibi geliyor.
2 Goriinligiimiin ¢ok degistigini ve daha ¢irkinlestigimi hissediyorum.
3 Kendimi ¢ok ¢irkin buluyorum.

14- 0 Eskisi kadar iyi ¢alisabiliyorum.
1 Birseyler yapabilmek i¢in gayret gostermek gerekiyor.
2 Herhangi bir seyi yapabilmek i¢in kendimi ¢ok zorlamam gerekiyor.
3 Higbirsey yapamiyorum.
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15- 0 Herzamanki gibi uyuyabiliyorum.
1 Eskiden oldugu gibi iyi uyuyamiyorum.
2 Herzamankinden 1-2 saat daha erken uyaniyorum ve tekrar uyuyamiyorum.
3 Herzamankinden ¢ok daha erken uyaniyorum ve tekrar uyuyamiyorum.

16- 0 Herzamankinden daha ¢abuk yorulmuyorum.
1 Herzamankinden daha ¢abuk yoruluyorum.
2 Yaptigim her sey beni yoruyor.
3 Kendimi hi¢bir sey yapamayacak kadar yorgun hissediyorum.

17- 0 Istahim her zamanki gibi.
1 istahim eskisi kadar iyi degil.
2 Istahim cok azaldu.
3 Artik hig istahim yok.

18- 0 Son zamanlarda kilo vermedim.
1 1ki kilodan fazla kilo verdim.
2 Dort kilodan fazla kilo verdim.
3 Alt1 kilodan fazla kilo verdim.

19- 0 Sagligim beni fazla endiselendirmiyor.
1 Agri, sanci, mide bozuklugu ve kabizlik gibi
2 Sagligim beni endiselendirdigi i¢in baska seyleri diistinmek zorlasiyor.
3 Sagligim hakkinda o kadar endiseliyim ki bagka hi¢bir sey diisiinemiyorum

20- 0 Son zamanlarda cinsel konulara olan ilgimde bir degisme fark etmedim.
1 Cinsel konularda eskisinden daha iyiyim.
2 Cinsel konularla simdi ¢cok daha az ilgiliyim.
3 Cinsel konulara olan ilgimi tamamen kaybettim.

21- 0 Bana cezalandirilmisim gibi gelmiyor.
1 Cezalandirilabilecegimi seziyorum.
2 Cezalandirilmay1 bekliyorum.
3 Cezalandirildigimi hissediyorum.
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