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KISALTMALAR

ACR: Amerikan Romatoloji Koleji

AKS: Aclik Kan Glukozu

BDT: Biligsel Davranig¢1 Terapi

COMT: Catechol-O-Methyl Tranferase

DM: Diyabetes Mellitus

FMS: Fibromiyalji Sendromu

GH: Growth Hormon

HLA: Human Leukocyte Antigen

HPA: Hipotalamo-pitiiiter-adrenal aks

JFM: Juvenil Fibromiyalji Sendromu

SNRI: Selektif Norepinefrin Geri Alim Inhibitérleri
SSRI: Selektif Serotonin Geri Alim Inhibitérleri
TAD: Trisiklik Antidepresanlar

WBC: Lokosit

CRP: C-Reaktif Protein

ESH: Eritrosit Sedimantasyon Hiz1

ICA: Anti-islet (adacik) Hiicresi Antikoru

TIAA: Anti-Insulin Antikoru

Anti-GAD: Antiglutamik Asid Dekarboksilaz Antikoru
IA-2: Insiilinoma-2 iliskili Antikor

ZnT8: Adacik Hiicre Cinko Tastyicisina Karst Antikor
VKI: Viicut Kitle indeksi

HBG: Hemoglobin

HTC: Hematokrit

MCYV: Ortalama Eritrosit Hacmi

PLT: Platelet (trombosit)

HbA1c: Hemogobin Alc

T4: Tiroksin

TSH: Tiroid Uyarict Hormon
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SEKIL 1. FIBROMIYALJI TANI ORANLARI



OZET

Amacg: Fibromiyalji Sendromu (FMS), hassas noktalarin varlig1, yaygin agr1 ve kaslarda
hassasiyet, yorgunluk ile karakterize klinik bir tablodur. Diyabetes Mellitus (DM) olgularinda
da kas-iskelet sistemi sorunlarinin daha yaygin goriildiigii bildirilmistir. Bu ¢aligmada 11-18
yas arasindaki Tip 1 DM tanis1 almis olgularda FMS sikligin1 saptamayi ve biiyiime ve gelisme
takibine gelen saglikli ¢gocuklara oranla bu hasta grubunda fibromiyaljinin goriilme sikliginin

saptanmasi amaclandi.

Gereg ve Yontem: Bu calisma Saglik Bilimleri Universitesi, Prof. Dr. Cemil Tascioglu
Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Klinigi, Cocuk Endokrin Poliklinigi’nde yapildi.
Calismaya Tip 1 DM tanili 69 olgu ve kontrol grubu olarak biiyiime takibine gelen 69 saglikli
cocuk dahil edildi. Calisma tanimlayict ve kesitsel bir arastirmadir. Kriterleri karsilayan
adolesanlar ¢alismaya dahil edilerek ACR 2010 kriterlerine gore sorgulandi ve olgu grubunun
verileri retrospektif olarak dosyalarindan taranarak kaydedildi. Istatistiksel analizler ve
hesaplamalar i¢in IBM SPSS Statistics 22.0 programu kullanilmustir. Istatistiksel anlamlilik
%95 giiven ile p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Calismamiz yaslar1 11 ile 18 yaslar1 arasinda degisen 78’si (%56,5) kiz, 601
(%43,4) erkek toplam 138 kisi ile yapilmistir. Olgu ve kontrol gruplarinin yas ortalamalari
14,1+1,9 (minimum 11, maksimum 18) olarak saptanmistir. ACR 2010 kriterlerine gore
degerlendirilen olgu ve kontrol gruplarinin 16 (%11,6)’sinin fibromiyaljisi oldugu saptanmuistir.
Olgu grubu arasindan 7’sinin (%10,1), kontrol grubu arasindan ise 9’unun (%13) fibromiyaljisi

oldugu saptanmustir.

Olgu ve kontrol gruplarinda 1’inin (%0,7) prepubertal, 137’sinin (%99,3) pubertal
oldugu saptanmustir. 6’sinin (%4,3) son bir yilda psikiyatriste gittigi, 5’inin (%3,6) psikiyatrik
ilag kullandigi, 12’sinin (%8,7) ailesinde psikiyatrik Oykiisii oldugu, 11’inin (%8,0) ailede
romatizmal hastalik 6ykiisii oldugu, 7’sinin (%S5,1) ailesinde kas agris1 6ykiisii oldugu, 27’sinin

(%19,6) anne babasinin akraba oldugu saptanmustir.

Olgu grubundaki FMS tanist almis ve almamis olgularin yas, HbAlc, lokosit,
hemoglobin, hematokrit, trombosit, MCV, CRP, ESH, T4, TSH degerleri karsilastirilmistir.
Tartt sds degerleri arttikga Tip 1 DM’li olgularda fibromiyalji tani sikligi artmaktadir.
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HbAlc’de fibromiyalji varlig1 agisindan anlamli bir fark saptanmamistir. Ayrica FMS varligi

acisindan VKI degerleri istatistiksel agidan anlamli degildir.

Sonug¢: Calismamizda Tip 1 DM’li olgularda FMS prevalansi artis1 arasinda anlamli bir
fark bulunmamigtir. Ayrica tarti ve FMS iliskisine bakildiginda kilo kontroliiyle FMS
prevalansi ve semptomlarinin siddetinin azalabilecegi diisiiniilmiistiir ve bu konu hakkinda ileri

caligmalar yapilmasi 6nerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Fibromiyalji, Tip 1 Diyabetes Mellitus, Kas-iskelet sistemi
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ABSTRACT

Aim: Fibromyalgia Syndrome (FMS) is a clinical situation characterized by fatigue,
tender points, widespread pain and tenderness in muscles. It has been reported that
musculoskeletal system problems more common in patients with Diabetes Mellitus (DM). In
this study, it was aimed to determine the frequency of FMS in patients diagnosed with Type 1
DM between the ages of 11-18 and to determine the frequency of fibromyalgia in this patient

group compared to healthy children who followed up growth and development.

Materials and Methods; This study was done in Istanbul Medical Science University,
Prof. Dr. Cemil Tascioglu City Hospital, Pediatric Endocrine Polyclinics. The study included
69 patients with Type 1 DM and as control group of 69 healthy children who followed the
growth. This study is descriptive and cross-sectional research. Adolescents meeting the criteria
were included in the study and questioned according to ACR 2010 criteria and the data of the
patients were retrospectively scanned and recording. IBM SPSS Statistics 22.0 program was
used for statistical analysis and calculations. Statistical significance was accepted as p<0.05

with %95 confidence.

Results: A total of 138 patients, 78 (56,5%) girls and 60 (43,4%) boys, aged between
11 and 18 years, were included in our study. The mean age of the patients and control group
was 14.1 = 1.9 (minimum 11, maximum 18). Between the patients and control group evaluated
acording to the ACR 2010 criteria, 16 (11.6%) of them were found to have fibromyalgia. It was
determined that 7 (10,1%) of the case group and 9 (13%) of the healthy control group
had fibromyalgia.

It was determined that 1 (0.7%) patient was prepubertal, 137 (99.3%) patients were
pubertal, 6 (4.3%) patients went to the psychiatrist in the recent year, 5 (3.6%) patients were
using psychiatric medication, 12 (8.7%) patiens had a family history of psychiatric desease, 11
(8.0%) patients had a family history of rheumatic disease, 7 (5.1%) patiends had a family history

of muscle pain, 27 (19.6%) patients’ parents were relatives to each other.

Age, weight sds values, HbAlc, leukocyte, hemoglobin, hematocrit, platelet , MCV,
CRP, ESR, T4, TSH values of patients with and without FMS diagnosis were compared. As the
weight sds values increase, the frequency of diagnosis of fibromyalgia increases in patients with

Type 1 DM. No statistically significant difference was found between presence of fibromyalgia
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in patients with HbAlc values . In addition, there were no statistically significant difference

between BMI values of the patients and presence of FMS.

Conclusions: In our study, there weren’t statistically significant difference between
Type 1 DM and FMS prevalence of the patients. Also, when we look at the relationship between
weight and FMS, it is considered that the prevalence of FMS and its symptoms can decrease

with weight control, and further studies are recommended on this subject.

Keywords: Fibromyalgia, Type 1 Diabetes Mellitus, Musculoskeletal System
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1.GIRIS VE AMAC

Fibromiyalji Sendromu (FMS), etyolojisi tam olarak bilinmeyen, hassas noktalarin
varlig1, yaygin agr ve kaslarda hassasiyet, yorgunluk ile karakterize kas- iskelet sisteminin
kronik agrili, spesifik laboratuvar bulgusu olmayan klinik bir tablosudur (1,2). Hastalarda
yaygin viicut agrisinin yaninda yorgunluk, halsizlik, isteksizlik, uyku bozukluklari, sabah
tutukluklar, gogiis agrisi, temporomandibiiler eklemde disfonksiyon, irritabl barsak
semptomlar1, biligsel disfonksiyon, otonom disfonksiyonu, noéroendokrin bulgular gibi
sikayetler de goriilebilir (3). Gorlilme sikliginin %0,5-5,8 oldugu ve kadinlarda erkeklerden
daha fazla goriildiigii bildirilmektedir (4). 25-55 yaslarinda ve kadinlarda daha siktir. Yasla
birlikte prevalans artar. Cocuklarda goriilme sikligini arastiran ¢alistirmalarda ise sonugclar;
%1,2 ile %6,2 araligindadir (5). Juvenil Fibromiyalji Sendromu (JFM) siklikla 13-15 yaslarinda

ve kiz ¢cocuklarinda daha fazla goriilmektedir (6).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) etyopatogenezi net bilinmemekle birlikte genellikle
merkezi duyarlilasma olarak ifade edilen bir agr1 bozuklugu olarak ifade edilmektedir (7).
Ayrica sendromun goriilmesinde genetik, psikolojik, biyokimyasal, hormonal ve immiinolojik

faktorlerin etkili oldugu da ileri siiriilmektedir (8,9).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) tanist i¢cin Amerikan Romatoloji Koleji (American
College of Rheumatology- ACR) 1990 yilinda kriterler olusturmustur. Bu kriterlerle, FMS
tanisinda standardizasyon saglanmis ve genis kullanim imkanlar1 bulunmustur. Ancak
hastalarinin yaklagik %25’inin ACR 1990 kriterlerini karsilamamasi, bu kriterlerin tant konulan
hastalarda hastalik siddetini gosteren bir belirtecinin olmamasi ve hastaliin takibinde de

kullanilamamasi iizerine 2010 yilinda ACR yeni tani kriterlerini agiklamistir (2,10).

Diyabet Mellitus, insiilin sekresyonunda ya da insiilin etkisindeki eksiklikler nedeniyle
organizmanin karbonhidrat, yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadigi, devamli tibbi
bakim gerektiren, kronik seyirli, genis spektrumlu bir metabolizma bozuklugudur (11). Tiim
diyabet hastalarinin %5-10’unun Tip 1 DM hastas1 oldugu ifade edilmektedir. Cocukluk
caginda ise diyabet vakalarinin %95’inden fazlas1 mutlak insiilin yetersizligi ile karakterize

edilen Tip 1 DM’dir (12,13).



Cocukluk ¢aginda goriilen diyabetin etyopatogenezinde genetik bir gegisin olmadigi
ifade edilmesine karsin, bazi ¢alismalarda Tip 1 DM’de goriilen bazi genetik faktorlerin bazi
aile liyelerinde daha sik goriildiigii belirtilmistir (14). Ayrica Tip 1 DM’li kisilerin %80-90’1nda
DM otoantikorlar1 pozitiftir (15). Otoimmiinite sonucunda pankreasin beta hiicrelerinin
harabiyeti ve ortamdaki diger sitokinlerin pankreasin beta hiicrelerinden insiilin sekresyonunu

azaltmalar1 sonucunda %80-90 harabiyet goriilmesiyle klinik semptomlar goriilmektedir (16).

Cocukluk yas grubunda diyabet tanisi, semptomlarin akut baslamasi nedeniyle
kolaylikla konabilmektedir. Bu semptomlar; poliiiri (asir1 idrara ¢ikma), polidipsi (asir1 su
igcme), noktiiri (gece asir1 idrara ¢ikma), ¢ok yemek yemeye ragmen kilo kaybi, agiz kurulugu,
halsizlik, yorgunluk, deri, idrar yolu enfeksiyonlari, vulvovajinit, tekrarlayan mantar
enfeksiyonlari, ayaklarda uyusma, karincalanma, yanma, kasinti, ciltte kuruma ve bulanik

gormedir (17).

Obezite prevalansinin artmasiyla birlikte Tip 1 DM’li ¢ocuklarda tan1 sirasinda Beden
Kitle indeksi (BKI) >85.persantil olabilmekte, kismi insiilin direnci de goriilebilmektedir.
JFM'li hastalarin da siklikla asir1 kilolu veya obez oldugu sdylenebilir ayrica DM ve metabolik

sendromla iliskisinden soz edilebilmektedir (15,18).

Patogenez tam olarak anlasilamasa da kas-iskelet sistemi sorunlar1 DM hastalarinda
daha yaygin goriildiigii bildirilmektedir. Ayrica diyabetik hastalarda ve diyabet kontrolii zay1f
olan hastalarda daha ¢ok fibromiyalji tanis1 konuldugu ifade edilmektedir (19,20).

Bizde calismamizda 11-18 yas arasit Tip 1 DM tanist almis olgularda FMS sikligin
saptamay1 ve biiyiime ve gelisme takibine gelen saglikli ¢ocuklara oranla bu olgu grubunda

fibromiyaljinin goriilme sikligini saptamay1 amagladik.



2.GENEL BILGILER

2.1.FiIBROMIiYALJi SENDROMU
2.1.1.TANIMLAMA

Fibromiyalji Sendromu (FMS), yaygin goriilen kronik agri1 ve spesifik anatomik
bolgelerde palpasyonla tespit edilen hassas noktalarla karakterize, ¢ogu kez uyku bozuklugu,
yorgunlugun da eslik ettigi muskuloskelatal multisistemik, etiyolojisi bilinmeyen nonartikiiler,
kronik romatizmal hastaliktir (21-23). Zor yasam sartlar1 ve ¢alisma kosullarinin vermis
oldugu zorluklar sonucundaki stresle gelisebilen FMS, artik neslimizin hastaligi haline
gelmistir. Glinlimiizde dikkat daginiklig1 ve motivasyon eksikligine sebep olarak is kalitesini
azaltan, verimliligi azaltarak is giicii kaybina neden olan ve yliksek tedavi maliyetleri gerektiren

bir saglik problemidir (4).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) goriilme sikligi %0,5-5,8 arasinda goriilmekte ancak
sosyoekonomik ve egitim seviyesi azaldikca siklik da artmaktadir. FMS yas ilerledik¢e daha
fazla goriilmektedir ve en sik 40-60 yas arasindadir. Prevalans, kadinlarda erkeklere gore 4-9
kat daha fazladir (4). Temel risk etkenleri kadin olmak, diisiik egitim ve diisiik gelir diizeyine
sahip olmak, bosanmak olarak gosterilmektedir (23,24). Cocuklarda fibromiyalji sikliginin
arastirildig calismalarda ise sonuglar %1,2 ile %6,2 araliginda bildirilmistir (5,25).

Yiiz sene Oncelerine kadar “ndrasteni” ve benzeri kelimelerle tanimlanmis olan tabloyu
Gowers’in 1904°’te “fibrositis” olarak ifade etmesi ile “fibromiyalji” terimine giden yol
baslamistir. 1975’de ise Moldofsky ve caligma arkadaslari nonREM evresindeki uyku
bozuklugunu tanimlamiglar ve fibrositiste merkezi sinir sistemi tutulumunun da
goriilebilecegini iddia etmiglerdir (26). Birka¢ siiflandirma kriteri daha onerilmis olsa da
Amerikan Romatoloji Koleji (American College of Rheumatology- ACR) 1990 yilinda
Fibromiyalji Sendromu tanimin1 yaparak aragtirmalara temel olan ve yaygin olarak kullanilan
kriterleri kabul etmistir (2). FMS, ACR 1990 kriterlerine gore tanisi rahat konulabilen, tedavisi
multifaktoriyel ve zorlu bir sendrom olmustur (27). ACR 1990 tani kriterleri, hastalara 6n tani
koyabilmek, klinik tantya uyum saglayabilmek, arastirmalara hasta gruplari toplayabilmek i¢in
epidemiyolojik ¢alismalar agisindan uygun ve yeterlidir. Buna karsin hastalarda yaygin agri
goriilmesinin haricinde tipik olmayan go6giis agrisi, temporomandibiiler eklemde disfonksiyon,

irritabl barsak semptomlar ilk ve baskin sikayet olabilir. Uyku bozuklugu, yorgunluk, biligsel



disfonksiyon, otonom disfonksiyonu, ndroendokrin bulgular gibi agr1 disinda da sikayetler
goriilebilir. Bu semptomlardan biri hastada baskin olabilecegi gibi bunlarin iist {iste binmesi ile
agr1 sikayeti geri planda kalabilir (3). FMS’li hastalarda farkli agr1 toleransi olmasi ve hastalarin
basa ¢ikabilme yetenekleri sebebiyle klinik tabloda farkli diizeyler goriilebilir (27). Sonugta
ACR 1990 kriterleri FMS alt gruplarinin ayrilmasinda, agr1 disindaki yakinma ve semptomlarin
on planda olabilecegi hallerde ve kisisellestirilmis tedavide yeterli olmamasi sebebiyle 2010
yilinda yeniden degerlendirilmis ve yaygin agri indeksi ve semptom siddeti skorlarini iceren

yeni tani kriterleri belirlenmistir (10).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) tanis1 koymak i¢in hastaliga 6zgii bir laboratuvar veya
goriintiileme yontemi yoktur. Yaygin hassas noktalarin varligi, tek fizik muayene bulgusu ve
tan1 kriteridir (2,28,29). Bu hastalikta en 6nemli 6genin yaygin agr1 olarak goriilmesine karsin,
cogunlukla kisinin giinliik hayatint olumsuz etkileyen halsizlik, sabah yorgunlugu, uyku

bozuklugu, bas agris1 ve parestezi gibi semptomlarin agriyla birlikte olmasidir (28,29).

2.1.2.ETIYOPATOGENEZ

Fibromiyalji Sendromu (FMS)’nun prevalanst yiiksek olmasina ragmen,
etiyopatogenezi kesin bilinmemektedir (21). Siklikla merkezi duyarlilasma (7) adi altinda
simiflandirilan bir agr1 bozuklugu olarak kabul edilmektedir. Merkezi duyarlilagma, sinaptik
iletimde aktiviteye bagli degisikliklerin yol ac¢tigt merkezi nosiseptif devrelerin
hipereksitabilitesinin oldugu karmagik bir olgudur. Bu artan duyarlilasma, nosiseptif olmayan
uyaranlarin bile agrili olarak algilandig1 ve zararli uyaranlarin algisinin abartildigi
ndrotransmitterler, iyon kanallar1 ve sinyal yollarindaki degisiklikleri igerir (30).
Fibromiyaljideki hassas noktalarin merkezi duyarlilagsmaya baglh hiperaljeziyi temsil ettigini

gosteren kanitlar vardir (31).

Fibromiyalji Sendromu’na; migren, gerginlik, bas agrilari, temporomandibular eklem
bozuklugu ve irritabl barsak sendromu gibi periferik agr1 durumlar1 da eslik eder. Bununla
birlikte FMS, ndroendokrin ve otonom sistem disfonksiyonu, bazi enfeksiyonlar, fiziksel ve
duygusal travmalar, cerrahi girisim sonucu ve genetik olarak yatkin kisilerde de goriilebilir.
Akut ya da kronik olarak yasadigi ortam, fizyolojik, psikolojik, emosyonel stresler gibi
tetikleyici faktorlerden de etkilenir (32). Birinci dereceden akrabalarinda FMS tanisi olan



hastalarda fibromiyalji goriilme sikliginin sekiz kat daha fazla bulunmasiyla ailevi birikimi

belirten diger arastirmalar genetik gecisi diisiindiirtmektedir (33,34).

Beyindeki fonksiyonel aktiviteye bakan son ¢aligmalar, akut agrinin somatosensoriyel,
insiiler ve singulat kortikal alanlar1 aktive ettigini, kronik agrinin ise prefrontal ve limbik
kortikal alanlar1 aktive ettigini gostermistir. Kronik agrida aktif olan beynin alanlari, akut
nosisepsiyona daha az dahil olan, ancak duygulara ve 6z degerlendirmeye daha fazla dahil olan
bolgeler gibi goriinmektedir. Ek olarak, beynin cesitli bolgelerindeki gri madde yogunlugu,
hacim veya kalinliginda bolgesel azalma, anatomik ve fonksiyonel baglanti degisiklikleri
kronik agr1 paternlerinin farkli olmasina sebep olur (35). Ayrica kronik agrinin etkili bir sekilde
tedavi edilmesinin bu yapisal ve fonksiyonel anormallikleri tersine ¢evirebilecegi ve insanlarda

normal beyin fonksiyonunu geri kazandirabilecegi gosterilmistir (36).

Genetik olarak duyarli bir bireyde, baz1 cevresel faktorlerin fibromiyaljinin klinik
fenotipini ortaya ¢ikarabilecegi goriilmektedir. Periferik agri noktalari, genetik olarak yatkin
bireylerde fibromiyaljinin karakteristik 6zelligi olan merkezi duyarliligi temsil eder (37). Bir
takim epidemiyolojik ¢aligmalarda bazi genlerin fibromiyaljide genetik yatkinlig1 olusturdugu

gosterilmistir.

Son c¢aligmalar FMS’de ailesel sikliga ve gen poliforfizmine dikkat g¢ekmektedir.
Sendromun etiyopatogenezinde giiclii bir ailesel sikligin yaninda dopaminerjik, serotoninerjik
ve katekolaminerjik sistemlerde gen polimorfizminin rolii oldugunu belirten veriler
gosterilmistir. Bunlar; serotonin 5-HT2A reseptorii, dopamin 4 reseptor, serotonin transporter
ve Catechol-O-Methyl Tranferase (COMT) gen poliformizmleridir (25,38,39). Ayrica FMS ile
HLA doku gruplart arasinda bir iligki saptanmistir (40). Ancak tiim bu polimorfizmlerin
FMS’ye 0zgii olmadig1 ve diger fonksiyonel/somatik hastaliklarda da goriilebildigi ifade
edilmektedir (41).

Caligmalar sonucunda katekolamin metabolizmasindaki COMT enzim geninde tek
niikleotid polimorfizmi (SNP) ile Val-158-Met genotipi goriildiigii belirtilmektedir (39,42). Bu
genotipin FMS’de siklikla goriildiigii ve sonugta katekolamin metabolizmasinin bozuldugu
belirtilmistir. Bu durumda katekolaminler yeterli miktarda katalize edilememekte ve
endorfinlerin mu reseptorleriyle iliskisi bozulmaktadir. Val-158-Met genotipi tasiyan

bireylerde agr1 duyarlhilifinda artig gortilmektedir (43).



Fibromiyalji Sendromu (FMS) gelisimesinde bazi1 enfeksiy6z etkenler ( EBV, hepatit C,
parvovirus ve Lyme hastaliginin etkeni gibi baz1 enfeksiyoz ajanlar) de su¢lu goriilmiistiir fakat

bu infeksiy6z ajanlarin FMS’e neden oldugu ¢alismalarda gosterilememistir (25).

Psikolojik stresin kronik agrili durumlara ve FMS’ye Onciiliik edebilecegini dngoren
bircok arastirma vardir. FMS ile psikolojik stres arasindaki iliskiyi arastiran bir ¢alismada
psikolojik distres ve somatizasyon ile hassas nokta arasinda bir iliski gosterilmistir (44). Bu
bozukluklarin goriilmesinde anne baba yoklugu, ¢ocukluk ¢agindaki olumsuz tecriibelerin rol
oynayabilecegi diisliniilmiistiir. Savas sonrasi askerlerde normalden daha sik FMS goriilmesi,

yogun stresin hastaligin ortaya ¢ikmasinda 6nemli olabilecegi seklinde yorumlanmistir (45).

Morfolojik arastirmalarda goriilen hassas noktalardaki hafif nonspesifik metabolik
degisiklikler, MR spektroskopi gibi daha gelismis uygulamalarla gosterilememistir. FMS’de
agr1, defektif sempatik kontrole ve kaslardaki asir1 gerginlige baglanmis, buna karsin EMG’de
herhangi bir bozukluk saptanamamistir. Sonugta yapilan ilk c¢aligmalarda saptanan bazi
patolojilerin fibromiyaljiye 6zgii degil, hastalarin sedanter yasam tarzlarina bagli oldugu

sonucuna ulagilmigtir (25).

Moldofsky fibromiyalji goriilen hastalarda uykunun non-REM donemindeki delta
dalgalarina alfa dalgalar1 eklendigni tespit etmistir. Ancak fibromiyaljili hastalarin timiinde bu
EEG sonuglar1 yoktur. Ayrica diger kronik agr1 goriilen hastalarda da non-REM bozuklugu
EEG bulgusu goriilmektedir. Moldofsky’nin ¢aligmalarinda non-REM uyku déneminde alfa
dalgalar1 bozuklugunun goriildiigii saglikli erkeklerde basing-agr1 esigi ol¢timlerinde FMS’li
hastalarinkine benzeyen sonucglar elde etmis, fakat diger calismalarda bu sonuglar
bulunamamaigtir (46). Uykunun non-REM doneminde salgilanan Growth Hormon (GH) FMS
tanil1 hastalarin bazisinda eksiktir (25,26).

Hipotalamo-pitiiiter-adrenal aks (HPA) fonksiyonunun arastirildigi ¢aligmalarda da
bozukluklar saptanmistir. Bunlar; aksamlar1 kortizol diizeyinde gorece yiikselme, plazma
kortizol ditirnal ritminde bozulma, %30 kadar hastada deksametazon testinde anormallesme ve
24 saatlik idrarda serbest kortizol miktarinda diisme olmasidir (47,48). CRH ile stimule
edildiginde agirt ACTH salinir ancak kortizolde uygun artis gézlenemez (49). Tiroid hormon
seviyeleri normaldir, fakat stimulasyon sonrasi tiroid hormon salgilanmasi1 saglikli kisilerin

degerlerinden diisiik bulunmustur (50). GH kontrollerde diisiik saptanmis ve stimulasyon



sonrasl1 salgilanmasi daha az olarak bulunmustur (51). Sempatik hiperaktivite, parasempatik
hipoaktivite, ¢esitli uyaranlara karsi sempatik yanitta azalma gibi otonom sinir sistemi
bozukluklar1 da FMS’de sik goriilmektedir. Ancak bu bozukluklara kronik agriya sebep olan
diger bir¢ok durumda da rastlanabilmektedir (25).

Agrili uyaranin merkezi sinir sisteminde islenmesinde P maddesi (Substans P), agrinin
algilanmasin1 kolaylastirarak, norepinefrin ve serotonin ise agrinin algilanmasini inhibe
etmektedir. FMS’li hastalarin serebrospinal sivisinda P maddesi miktarlarinda artis
belirlenmistir (52). Serumda serotonin ve prekiirsorii L-triptofan seviyeleri ve beyin omurilik
stvisinda ana metaboliti 5-HIAA normalden az miktarda saptanmistir (53,54). 3 metoxy-
4hydroxyphenethylene (MPHG) Norepinefrinin temel metabolitidir ve serobrospinal sivida
diisiik miktarlardadir (53). Bu gibi calismalarin sonucunda FMS’de agrinin islenmesini
kolaylastiran ve baskilayan ndorotransmitterler arasinda bir dengesizlik oldugu
diistiniilmektedir. Noropeptid anomalisi sonrasinda agrisiz uyaranlarin agrili olarak algilandig:

ve agrili uyaranlarin daha siddetli olarak algilandigi 6ne siiriilmektedir (55).

2.1.3. KLINIiK BULGULAR ve TANI

Temel belirti ve semptomlar uzun siire devam eden, yaygin kas iskelet sistemi agrisi ve
belirli yerlerde hassas noktalar olmasidir. Sabah tutuklugu, yorgunluk, siibjektif yumusak
dokularda sislik hissi, uyku bozuklugu, karincalanma, paresteziler, zihinsel bozukluklar,
giicsiizliik, bas donmesi, migren, dismenore gibi bulgular goriilebilmektedir. FMS’li hastalarda
normalde agrisiz olan uyarilarda agr1 goriilmesi veya hafif agrili uyarilarda beklendiginden

daha siddetli agr1 ortaya ¢ikmasi gibi patolojiler goriilebilmektedir (25,56).

Hassas noktalar ve kronik yaygin kas iskelet agrisi fibromiyaljinin en dnemli muayene
bulgusudur. Baslangigta FMS tani kriterlerinin bir pargasi olan yumusak doku hassas noktalari,
lokalize patolojiden ziyade merkezi sinir sistemi agr1 diizensizligini temsil etmektedir. Viicudun
pek cok bolgesi saglikli bireylere oranla daha hassas olmakla beraber, ACR kriterlerinde diger
bolgelere nazaran daha agrili olan 18 hassas nokta belirlenmistir (57). FMS’de agr1 viicudun
hem saginda hem solunda hem alt hem iist viicut yarisinda ve aksiyel bolgenin de dahil oldugu
bolgelerde, kronik (>3 ay) olarak goriillir. Agr1 genis bir alanda hissedilir ve hasta sinirlarini
net olarak ifade edemez. Fizik muayenede 18 hassas noktadan (tender point) 11’inin pozitif

bulunmasiyla karakterize edilen bir hastaliktir. Hassas nokta, lizerine yaklasik 4 kilogram’lik



(kg) bir basin¢ uygulandiginda, hastanin agridan sikayet ettigi anatomik bdlge olarak

tanimlanmaktadir. Bu noktalar alt servikal, oksiput, trapezius, suprasipinatus, lateral epikondil,

ikinci kosta, gluteal, biiyiik trokanter ve diz medialinde yer alir (2,56).

Tablo 1: FMS tani kriterleri ACR 1990

1. Yaygin goriilen agr1 dykiisiiniin varligi

Yaygin agrinin goriildiigiiniin kabul edilebilmesi i¢in viicudun saginda ve solunda,
belin iist ve alt kisminda olmasi gereklidir. Ayrica, boyun, gogsiin 6n duvari, torakal
veya lomber omurgada agr1 gibi aksiyel iskelet agris1 olmalidir.

Bilinen 18 hassas noktadan 11’inde parmakla palpasyon yapildiginda agr1 olmasi
Oksiput: Bilateral, suboksipital kas insersiyonlarinda

Alt servikal: Bilateral, C5-C7 intertransvers araligin 6niinde

Trapez: Bilateral, list sinirin orta noktasinda.

Supraspinatus: Bilateral, origolarda, spina skapula lizerinde, spina i¢ kenarina yakin
Ikinci kosta: Bilateral, ikinci kostokondral bileskede, bileskenin iist yiizeyinin
lateralinde.

Lateral epikondil: Bilateral, epikondillerin 2 cm. distalinde.

Gluteal: Bilateral, kasin 6n kivriminda kalga iist dis kadraninda.

Biiyiik trokanter: Bilateral, trokanterik ¢ikintinin posteriorunda.

Diz: Bilateral, medial yag yastik¢iginda, eklem ¢izgisi proksimalinde.

Palpasyon, yaklasik 4 kg bir gii¢ kullanilarak yapilmalidir. Bir noktanin agrilt
sayilabilmesi i¢in palpasyonun agrili oldugunun sdylenmesi gereklidir.

Iki kriterin de karsilandig1 hastalar FMS olarak kabul edilirler. En az 3 aydir devam

eden agr1 olmalidir. Ayrica ikinci bir kinik bozukluk taniy1 ekarte ettirmemektedir.

(57)




Tablo 2: FMS tani kriterleri ACR 2010

Kriterler
1. Yaygm viicut agr1 indeksi 7 veya ilizerine ve semptom siddeti skalas1 5 veya lizerinde
olan hastalar ya da yaygin viicut agr1 indeksi 3-6 arasinda ve semptom siddeti skalasi
9 veya lizerinde olmasi
2. Semptomlarin en az 3 aydir ayni diizeyde olmasi
3. Agny agiklayacak bagka bir hastaligin olmamasi
Teshis

1. Yaygn viicut agr1 indeksi: son hafta boyunca agrili viicut bolgelerinin sayisi saptanir.

(Skor 0-19 araligindadir)

Omuz kusagi bilateral Kalga bilateral Cene bilateral Sirt
Ust kol bilateral Uylluk bilateral Gogilis Bel
On kol bilateral Bacak bilateral Karm Boyun

2. Semptom siddeti skalasi
Yorgunluk
Sabah dinlenmemis uyanma
Zihinsel semptomlar
Genel somatik semptomlar
Bu bulgularin her birinin son hafta boyunca seviyeleri 0-3 arasinda puan verilerek 0-

12 arasinda skor belirlenir.

(10)

Genel Somatik semptomlar: kas agrisi, irritabl bagirsak sendromu, yorgunluk, problemi
diisinme ya da hatirlama giicligii, kas gligsiizligli, bas agrisi, karinda agri/kramp,
uyusma/karincalanma, bas dénmesi, insomnia, depresyon, kabizlik, {ist karinda agri, bulanti,
sinirlilik, gdgiis agrisi, bulanik.gdrme, ates, ishal, agiz kurulugu, kasinti, hirilti, Raynaud
fenomeni, kurdesen/serit, kulak ¢inlamasi, kusma, mide yanmasi, oral iilserler, tat duyusunda
kayip/azalma, nobetler, géz kurulugu, nefes darligi, istah kaybi, dokiintii, glinese duyarlilik,
isitme giicliikleri, kolay morarma, sa¢ kaybi, sik iseme, agrili iseme ve mesane spazmlaridir

(10).

Fibromiyalji Sendromu (FMS)’nda hassas noktalarin palpasyonundan sonra bolgede

hiperemi, deri ve derialti dokusunun sikistirilmasi ile hassasiyet olabilmektedir. %70-80 hasta



grubunda sabahlar1 daha yogun olmak kaydiyla tiim giin siiren bir yorgunluk vardir ancak genel
bir yorgunluk olmasina ragmen kas giiciinde kay1ip olmamaktir. Ogleden sonra yaklagik 1-2 saat
stirebilen yorgunlugun goriilmedigi bir zaman dilimi olabilmektedir. Bunlarin disinda FMS’li
hastalarin 6nemli bir kismi ayni zamanda kronik yorgunluk sendromu kriterlerini de
karsilamaktadirlar (58). Yaklasik %80 hastada uykuya dalarken gii¢liik cekme ve geceleri sik
stk uyanma gibi uyku bozukluklar1 oldugundan sikayet etmektedirler. Ayrica uykudan sonra
dinlenemediklerini, sabahlar1 yorgun bir sekilde uyandiklarini ve kalkmakta zorluk
yasadiklarin1 ifade etmektedirler. Hastalarin biiyiik kisminda viicudun herhangi bir yerinde
ozellikle de ekstremitelerde olmak iizere karincalanma, uyusma gibi parestezik sikayetler
bulunmaktadir. Baslica el ve kol eklemlerinde ve yumusak dokularda sislik FMS’li hastalarin
sik goriilen sikayetleridir (25).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) tanis1 almis hastalarda eslik eden irritabl barsak
sendromu, kronik bas agrisi, huzursuz bacak sendromu, temporomandibiiler disfonksiyon,
kronik yorgunluk sendromu, irritabl mesane sendromu, post travmatik stres bozuklugu,
anksiyete, depresyon gibi tablolarin eslik etmesine siklikla rastlanmaktadir. Bu hastaliklar

giintimiizde Santral Sensitizasyon Sendromlari olarak degerlendirilmektedir (59).

Hudson’un ortak bir sebep nedeniyle goriildiigiinii diisiindiigii fibromiyalji, major
depresif bozukluk, migren ve irritabl barsak sendromunu “affektif bozukluk spektrumu”
tanimiyla ifade etmistir (60). Ayrica FMS’li hastalarda “agriya egilimli kisilik” olarak
adlandirilan kisilik 6zelligine sik rastlanmaktadir (61). Depresyon, panik bozuklugu , anksiyete,
post-travmatik stres bozuklugu, somatizasyon gibi emosyonel bozukluklar, akut siddetli veya
stirekli mental stres, gligliiklerle basa ¢ikmada yetersizlik gibi durumlar FMS semptomlarini

siddetlendirmektedir (25).

Fibromiyalji sendromunda, uyku diizeni bozuklugu, asir1 fiziksel aktivite veya aktivite
eksikligine bagli dekondisyon, fiziksel travma, soguk ve nemli hava, ergonomik olmayan ig
kosullari, skolyoz, eklem hipermobilitesi, bacak kisaligi, kas iskelet sistemi deformiteleri gibi

sebeplerle sikayetlerde artig goriilebilir (25).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) tanis1 koymak i¢in spesifik bir laboratuar bulgusu yoktur.
Kan ve idrar tetkiklerinde bir bozukluk saptanmamaktadir. Agrili bolgelerin radyolojik

tetkiklerinde de herhangi bir patoloji goriilmemektedir. Ancak, birlikte bulunan veya ayirici
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tanida goz Oniine alinmasi gereken hastaliklarin taninabilmesi i¢in ESH, hemogram, protein
elektroforezini de igeren rutin biyokimyasal tetkikler, tiroid tarama testleri ve hastanin mevcut

sikayetlerine gore gerekli diger laboratuvar tetkikleri istenmelidir (25).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) ayirict tanisinda kronik yaygin agri nedenleri olan
romatizmal, norolojik, psikiyatrik, infeksiydz, endokrin nedenler ve maligniteler géz Oniinde
bulundurulmalidir. Polimiyaljia romatika, sistemik lupus eritematozus, ankilozan spondilit,
romatoid artrit, osteoartritler gibi romatizmal hastaliklar FMS ile karistirilabilmektedir.
Miyopatiler, myastenia gravis, periferik noropatiler, miiltipl skleroz, tuzak noropatileri gibi
norolojik bozukluklar da ayirict tamida diistiniilmelidir. Hipotiroidi gibi bazi endokrin
hastaliklarda da fibromiyaljiye benzer yaygin agrili tablolar goriilmektedir. Es zamanli bagka
bir sisteme ait hastaligin var olmasi fibromiyaljiyi ortadan kaldirmamaktadir ancak bu

hastaliklarin belirlenmesi tedavi agisindan onemlidir (25).

2.1.4.TEDAVI

Fibromiyalji Sendromu (FMS)’nda tedavi modalitelerinin etkinliginin arastirildig:
caligmalarda farkli sonuglar mevcuttur. Tedavileri farkli olmakla birlikte baz1 hekimlere gore
FMS’nin etkili bir tedavisi yoktur (62). American Pain Society (APS), European League
Against Rheumatism (EULAR) ve Association of the Scientific Medical Societies in Germany
(AWMEF) FMS i¢in tedavi rehberleri olusturmuslardir (63).

Tablo 3: FMS’de tedavi yontemleri

APS EULAR AWMF
Aerobik egzersiz Amitriptilin Aerobik egzersiz
Multidisipliner tedavi Tramadol Multidisipliner tedavi
BDT Antikonviilzanlar BDT
Amitriptilin SSRI Amitriptilin
Siklobenzaprin SNRI
SSRI: Selektif Serotonin Gerialim Inhibitdrleri, SNRI: Serotonin Norepinefrin Gerialim inhibitorleri, BDT:
Biligsel-davranigsal tedavi
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2.1.4.1. FARMAKOLOJIK TEDAVILER

Farmakolojik tedavide, taninin dogrulanip depresyon, anksiyete, uyku bozuklugu gibi
komorbiditelerin tespit edilmesi Onceliktir (64,65). Dikkat gerektiren bir diger nokta ise
goriilebilecek ilag intoleransini gbz Oniinde bulundurarak tedaviye diisiik dozlarda ve
monoterapi seklinde baslanip, dozun yavas yavas titre edilmesidir. En uygun ve faydali olan ise

farmakolojik tedavinin bireyin semptom ve bulgularina gore diizenlenmesidir (66,67).

Fibromiyalji Sendromu (FMS) tedavisinde agr1 kesiciler, nonsteroidal antiinflamatuvar
ilaglar (NSAII), kas gevseticiler, antidepresanlar ve antiepileptikler kullanilabilmektedirler.
Antidepresanlar arasinda en ¢ok kullanilan ve iizerinde en ¢ok arastirma yapilani trisiklik
antidepresanlardir (TAD 6rn., Amitriptilin). Siklobenzaprin, tramadol, serotonin norepinefrin
gerialim inhibitorleri (SNRI 6rn., Duloksetin ve milnasipran), selektif serotonin gerialim
inhibitorleri (SSRI 6rn., Fluoksetin) ve noropatik agrida kullanilan a29-ligand antikonviilzanlar

(pregabalin, gabapentin) diger sik kullanilan tedavi ajanlaridir (67-69).

Nonsteroid antienflamatuar ajanlar ve opioidler dahil olmak iizere ¢ogu analjezik,
fibromiyaljili hastalarda agriy1 azaltmada etkisizdir. Fibromiyaljiyle iliskili agr1 esas olarak
merkezi duyarlilasmadan kaynaklanir ve bu nedenle opioid tedavisine cevap vermez. Bu,
opioidlerin bir¢ok olumsuz yan etkisinin yani sira yanlis kullanim, saptirma ve kotiiye kullanim
endiseleriyle birlestiginde, bu sendromun tedavisinde opioidlerin yeri olmadigini agik¢a ortaya

koymaktadir (70).

Tramadol: Bir calismada, tramadol’iin 400 mg/giin kullanilmasiyla agr1 kontrolii yeterli
sekilde olmazken, 12 hafta siiren 650 mg asetaminofen ve 75 mg tramadol kombinasyonuyla
yapilan ¢ift kor randomize kontrollii ¢aligmanin sonucunda FMS’li bireylerin %35’inde agr1
sikayetlerinde %50’den fazla azalmanin goriildiigli belirtilmistir (71). FMS’de parasetamol ve
tramadol gibi basit agr1 kesici ve zayif opioidlerin tedavide kullanilmasi onerilmekte ancak

NSAII ve giiclii opioidlerin kullanilmas: énerilmemektedir (4).

Siklobenzaprin: Bir miyorelaksan olan siklobenzaparin kullanilan ¢alismalarda baslangicta 10
mg gece dozu arttirilip 30 mg’a ¢ikarilmig ve FMS’de agri, sabah tutuklugu, uyku bozuklugu

ve yorgunlugun azaltilmasinda etkili oldugu ifade edilmektedir (4).

12



Trisiklik antidepresanlar (TAD): Agrn kesici etkileri sinir uglarinda serotonin ve
norepinefrinin geri alimini inhibe eder. Giliniimiize kadar TAD’larin kullanildig1 randomize
kontrollii caligmalarda, ozellikle amitriptilin etkinligi ile ilgili giiclii kanitlar edinilmistir.
Hastalarin %25- 45’inde yorgunluk sikayetlerinde hafif; agr1 siddeti, uyku bozuklugu
sikayetleri ve genel iyilik durumunda orta derecede diizelme goriildigi belirtilmistir
(68,72,73). Tedavide ilk secenek olarak onerilen ilaglardan biri Amitriptilin’dir ve gece
yatmadan 25-50 mg/glin kullanimi Onerilmektedir (72). TAD’lar agrinin azaltilmasinda ve
uykunun iyilestirilmesinde etkilidirler. Genel olarak, antidepresan olarak kullanilan
seviyelerinin altindaki dozlarda bile etkilidirler. Bu durumda tek bagina ruh durumundaki
degisimlerin tedavi mekanizmasi olmadigin1 gostermektedir (74). Uykuya baslamada giicliik
cekme Onciil problem oldugunda, diisiik dozlarda (10-50 mg) amitriptilin veya nortriptilin gibi
TAD’lar kullanilmalidir. Bu ilaglar ayrica uzun siiren kas-iskelet agrisi, bas agrisi ve irritabl

barsak sendromu bulgularinin azaltilmasinda da faydalidirlar (75).

Selektif Serotonin Geri Alm Inhibitérleri ve Selektif Norepinefrin Geri Al
Inhibitorleri (SSRI’lar ve SNRI’lar): Randomize kontrollii ¢alismalar sonucunda SSRI’larm
FMS tedavisinde faydali oldugu bulunmustur (73). SNRI’lar uyku, biligsel fonksiyon, dikkat,
anksiyete ve inen agri inhibisyonu {istiinde etkili olan norepinefrin ve serotoninin geri
alinmasini inhibe etmektedirler (76). SSRI'lardan Fluoksetin 20-80 mg/giin doz olarak
kullanilmaktadir. SNRI grubundan olan Duloksetin’in agr1 iizerindeki etkisi duygudurum
iizerine olan etkilerinden bagimsizdir. Ilag dozlarimn béliinmiis sekilde uygulanmasiyla tek doz
olarak uygulanmasi arasinda etkinlik agisindan anlamli bir fark bulunamamistir ve ilaca 30
mg/giin’le baslanilmas1 ve 60 mg/giin veya 120 mg/giin’liikk dozlarla kullanilmas1 tavsiye
edilmektedir (71). Milnasipran ile yapilan bir arastirmada ise 125 FMS’li hastada 100 mg/giin
tek veya ikiye boliinmiis dozlar seklinde uygulanmasi sonrasinda hastalarin %75’inde agrida
azalma ve fiziksel fonksiyonlarda artma goriilmiistiir. Tedavide onerilen doz araligi 100-200
mg/giin’diir ve uygulamaya 12,5 mg/giin ile baglanip bir hafta sonunda 100 mg/giin’e

¢ikarilmasi onerilmektedir (66).

Selektif serotonin geri alim inhibitorleri ve selektif norepinefrin geri alim inhibitorleri
(SSRI ve SNRI)’nin eriskinlerde siklikla birlikte olan depresyon ve anksiyetenin yani sira agriy1
azalttigi gosterilmistir. Bunun ne kadarinin fibromiyaljili ¢ocuklar icin gecerli oldugu

belirsizdir (77). Cocuklar ve ergenler i¢in SSRI'lar ve SNRI'lar i¢in bir uyar1 vardir, ¢iinkii bazi
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hastalar intihar diisiincesi ve davranisi ile depresyonda koétiilesme yasamistir. Bu ilaglart alan

pediyatrik hastalar bu komplikasyonlar agisindan dikkatle izlenmelidir (74).

Gabapentin veya pregabalin: Antiepileptik ajanlarin, 6zellikle agrisi antidepresanlarla
yetersiz kontrol edilen hastalarda kullanildigini belirtmislerdir. FMS’de plaseboya oranla 1800
mg/giin kullanilmasinin daha etkili oldugu belirtilmistir. Bu ajanlar fibromiyaljinin agr1

bilesenini azaltmada yardimc1 olabilirler (78).

Tedavide ilk secenek olarak kullanilan pregabalinle yapilan caligmalarda agri,
yorgunluk ve uyku bozuklugu sikayetlerinin diizeldigi ve yasam kalitesinin arttig1 ifade
edilmigtir (71). 450 mg/giin olarak kullanilan dozun agrinin siddetinin azaltilmasinda 150
mg/giin veya 300 mg/giin uygulanmaya oranla daha etkili oldugu gosterilmistir. Ayrica 300
mg/giin ve 450 mg/giin olarak kullanilan dozlar uyku kalitesi, yorgunluk ve genel

degerlendirme parametreleri lizerinde etkili oldugu belirtilmistir (79).

Randomize klinik ¢aligmalarda gabapentin ve pregabalin gibi gama amino-biitirik asit
(GABA) agonistleri, fibromiyaljili yetiskinlerde agriy1 azaltmaya yardimci olur. Hem
gabapentin hem de pregabalin fibromiyaljili ¢ocuklarda ve ergenlerde kullanilir ve bazi

hastalarda agriy1 azaltmada etkilidir (78).

Alternatif ve tamamlayici tip: Fibromiyaljide agriy1 ele almak i¢in tamamlayici ve alternatif
stratejilerin sistematik olarak gézden gecirilmesi sonucunda, fibromiyaljili hastalarda agriy1
hafifletmede geleneksel Cin akupunkturunun kullanimini destekleyen kanitlarin zayif oldugu
goriilmiistiir. Bununla birlikte, ¢ocuklardaki veriler, tedaviden sonra rahatsizlifin arttigin

bildiren az sayida kronik agris1 olan bireylerle yapilan bir ¢alisma ile sinirhidir (80).

66 yetiskin fibromiyalji hastasinin randomize ¢aligmasi, tai chi uygulayan hastalarda 12
hafta boyunca haftada iki kez tai chi uygulayan hastalarda, tai chi egzersiz programi
uygulamayanlara kiyasla daha fazla iyilesme gostermistir (81). Yetiskinlerde yapilan cesitli
denemeler meditatif hareket terapilerinin (qigong, tai chi ve yoga) uyku bozukluklari,
yorgunluk, depresyon ve yasam kalitesinin kisitlamalarini azaltabildigini gostermistir

(82). Cocuklardaki kullanimu ile ilgili ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir (74).
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Doktorlar, psikologlar ve rehabilitasyon uzmanlarini i¢eren ve hasta egitimi ile birlikte
farmakolojik, bilissel-davranigsal tedavi ve fiziksel miidahalelerin bir kombinasyonunu sunan
multidisipliner bir yaklasim, fibromiyaljili hastalarin tedavisinde en etkilidir. Ozellikle
depresyon ve anksiyete, uyku bozukluklar1 ve agr1 gibi fibromiyaljiye eslik eden hastaliklar
tedavi etmek i¢in ilaclar eklenebilir (74).

Yeni ilaglarin kullanilmasi i¢in Holman ve arkadaglarinin yaptigi bir arastirmada,
dopamin agonisti Pramipeksol’iin 14 hafta boyunca kullanilmasiyla agr1 skorlarinda belirgin
bir diizelme oldugu belirtilmistir (83). Russell’mm caligmasindaki 118 hastaya, sekiz hafta
boyunca her gece 4,5 ve 6 gr gamma aminobiitirik asit (GABA) prekiirsorii olan gamma
hidroksibiitirat (sodyum oksibat) verilmis ve her iki grup hastada da uyku kalitesi, agr1 ve

fonksiyonel skorlarda diizelme goriilmiistiir (84).

2.1.42.NONFARMAKOLOJIK TEDAVILER

Egzersiz: FMS’de yapilan birtakim egzersizin hastalarin sikayetlerini azalttig1 goriilmiistiir.
Yapilan c¢alismalarda aerobik, giiclendirme, germe, gevseme egzersizleri ile akustik
egzersizlerin etkinlikleri arastirilmis ve egzersiz yapmanin tedavide etkili oldugu gosterilmistir

(85).

FMS’de egzersizin temel amagclar1 stresin azaltilmasi, postiiriin diizeltilmesi,
dayanikliligin arttirilmasidir (4). Giiniimiizde diisiik yogunluklu aerobik egzersizler ve diger

tedavi yontemleriyle birlikte verilebilen egzersizler FMS tedavisinde tavsiye edilmektedir (86).

Bisiklet, ylizme veya su aerobik egzersizleri gibi diisiik etkili aerobik aktiviteler, her
hastanin ihtiyacin1 karsilamak i¢in baslatilir ve kisisellestirilir. Aktivite seviyesi baglangigta
diisiik bir seviyeye ayarlanmalidir, ¢linkii ¢ogu hasta fiziksel olarak dekondisyona girmistir ve
bircogu agr1 ve egzersiz i¢in toleranst arttirmistir. En fazla yarari elde etmek i¢in giinliik aerobik
egzersiz yapmanin gerekliligini vurgulamak Onemlidir. Kademeli kardiyovaskiiler fitness
egitimi ile fizik tedavi kursu, cocuklarin ve ergenlerin optimal aktivite rejimini gelistirmelerine
yardimct olabilir. Kanitlar, bu tiir egzersiz yonetiminde 6zel uzmanliga sahip klinisyenler
tarafindan yonlendirildiginde daha yogun egzersiz programlarimin etkili oldugunu

gostermektedir (87).
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Egitim: Tani konulduktan sonra tedavide birincil olarak, hastaya hastalikla ilgili yanlis beklenti
ve bilginin giderilmesi i¢in bilgi verilmeli ve FMS’nin yagami tehdit eden bir hastalik olmadig1
anlatilmalidir. Hastanin bilgisi ve kooperasyonu tedaviye yanitta olduk¢a dnemlidir. Kronik
agrt durumlarinda bagvurulan tedavilerin ¢ogunda agri ve diger semptomlarin kontrol
edilmesinin gelistirilmesini hedefleyen davranigsal egitim, biligsel-davranigsal egitim veya

sadece egitim programlar1 bulunmaktadir (86).

Tablo 4: FMS’de uygulanan egitim programlari ve icerikleri

Teorik Bilgi e FMS’nin semptomlart hakkinda bilgilendirme

e Egzersizin ve agr1 ile basa ¢gikabilme stratejilerinin 6neminin
anlatilmasi

e Agrnda etkili olan psikososyal faktorlerden bahsedilmesi

e Farmakolojik ve non-farmakolojik tedavi yaklasimlarinin anlatilmasi

Egitim e Agriyla basa ¢ikma stratejilerinin uygulama teknikleri

Toplantilar ’ r i N .
e Hedef belirleme ve islerin 6nem sirasina gore diizenlenmesi

e Davranissal strateji gelistirilmesi

Pratik e Teorik bilgiyi pratikle biitiinlestirebilme

Uygulama e Ergonomik sekilde is yapabilme yeteneginin kazanilmasi

¢ Giinliik hayattaki sorunlarla basa ¢ikma becerisinin kazanilmasi

e Progresif kas relaksasyonu, derin nefes egzersizleri gibi rahatlama
yontemleri

e Egzersiz uygulamalar1 ve 6nemi

e Hedef belirlenmesinin 6gretilmesi

e Agri modifiye edici becerilerin gelistirilmesi

(86)

Fizik Tedavi Modaliteleri: FMS’nin akut alevlenme donemlerinde sicak uygulama ve
kriyoterapi gibi fizik tedavi modalitelerinin uygulanmasi tavsiye edilmektedir. Yapilan
arastirmalarda etkinliklerine dair kanitlar diigiik diizeydedir ve genellikle germe ve kas
tonusunun azaltilmasi i¢in kullanilmaktadirlar. Sicak, soguk ve elektroterapi gibi yontemler

agrinin modifiye edilerek hastalarin egzersize uyumunu arttirmak i¢in kullanilirlar (4).
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Biligsel Davramisci Terapi (BDT): BDT, yaygin kullanilan yontemlerden biridir. Rehberlerin
biiyiik kisminda tedavide ilk secenek olarak tavsiye edilmektedir (4). BDT prensibine gore
negatif duygular, hastanin inan¢ sistemi tarafindan sekillenen diisiincenin fonksiyon

bozuklugundan kaynaklanmaktadirlar (88).

Bilissel davraniser terapi (BDT) nin multidisipliner tedavi yaklagimindaki etkinliginin
arastirildigi bir ¢aligmada, bir grup egzersiz, egitim programlar1 ve farmakolojik tedavi alirken,
diger bir grup ise bu yontemlere ek olarak BDT almis, sonu¢ta BDT ’nin multidisipliner

tedavinin etkinliginde kismen de olsa artis sagladigi belirtilmistir (89).

2.1.5.JUVENIL FIBROMIiYALJi

Juvenil fibromiyalji’nin (JFM) nedeni tam olarak bilinmemektedir. Kriterlerinin Yunus
ve Masi tarafindan ilk kez 1985°te 6nerildigi cocukluk ¢agi fibromiyaljisi, anksiyete veya stres
gibi nedenlerle goriilebilen agr1 modiilasyonunu igerir (90). Genellikle 13-15 yaslarinda baslar
ve kizlar daha fazla etkilenir. Genetik yatkinligin etkisi bilinmemektedir (6). JFM sendromunun
dogal seyri hakkinda, ozellikle de tedavi edilmezse, ¢cok az sey bilinmektedir (74).
Fibromiyaljinin de diger kronik hastaliklar gibi, yasam kalitesi iizerinde 6nemli etkileri olabilir

(91) ve ozellikle bu yas grubunda uyku bozuklugunun daha sik goriildiigii bildirilmektedir (6).

Yaygin agr1 ve hassas noktalara ek olarak, fibromiyaljinin diger yaygin ozellikleri
yorgunluk, bas agrisi, depresif ruh hali ve rahatsiz uykudur. Juvenil fibromiyalji yetiskin
fibromiyaljisinden daha az ¢alisilmis olmasina ragmen, klinik 6zelliklerin benzer, ancak bazi
onemli farkliliklar oldugu aciktir (92,93). Ornegin, fibromiyaljinin ayirt edici 6zelligi olan
yaygin agrinin (%93) yani sira, uyku bozuklugu (%96), cocuklarda goriilen fibromiyaljide
eriskinlere gore oldukca yaygin bir semptomdur. En sik bildirilen bir sonraki semptom bas
agrist (%71), genel yorgunluk (%62) ve sabah sertligidir (%53) (94). 10 yasindan 6nce baglamis
hastalig1 olan ¢ocuklarda fibromiyaljiyi 10 yas iistii cocuklarla karsilagtiran bir bagka ¢alismada
klinik ozelliklerin benzer oldugu, ancak sertlik, subjektif eklem sismesi, karin agrisi ve
tekerlekli sandalyede ilk bagvuru daha kiiglik ¢ocuklarda daha sik bulunmustur. Tanida
semptomlarin baslamasi i¢in gecen ortalama siire, kii¢lik ¢ocuklarda muhtemelen daha az

tanima ve ifade edebilme nedeniyle ¢cok daha uzundu (95).
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Fibromiyaljili hastalar, diger romatolojik hastaliklar1 olan pediyatrik hastalardan daha
fazla agr1 ve yorgunluk, kanserli ¢ocuklara kiyasla da daha fazla yorgunluk bildirmistir. Bu

sonuglar hastaligin, etkilenen ¢ocuklar tizerindeki 6nemli etkilerini gostermektedir (74).

Hastalarda psikolojik sikintilar ¢ogu kez tekrar eden bir durumdur (96). Psikolojik
degerlendirme ve bilissel-davranisei terapi gibi terapiler, agr1 ve disfonksiyon ile ¢ocugun basa

cikma stratejileri gelistirmesine yardimci olabilir (97).

Juvenil fibromiyalji, yetiskin fibromiyaljisinden daha 1iyi bir prognoz
tagimaktadir. Yapilan bir ¢alismada 30 aylik takip doneminde ¢ocuklarin %73'lniin artik
fibromiyalji kriterlerini kargilamadigi bildirilmektedir (98). Siegel ve ark. tarafindan yapilan bir
baska takip ¢aligmasinda ise (94) fibromiyaljili ¢cocuklarin ¢ogunun 2-3 yillik takipte diizeldigi
bildirilmistir. Primer depresyonun sik goriildiigli fibromiyaljili erigkinlerin aksine ergenlerde
depresif ruh halinin birincil depresyondan ziyade reaktif oldugu yani agriya ve sakatliga bagl

goriildiigii bildirilmistir (98,99).

Prospektif yapilan bazi ¢caligmalarda ise, ¢ocuk fibromiyaljisi tanis1 alan ¢ocuklarin ve
ergenlerin ¢ogunun erken erigkinlikte semptomlar yasamaya devam ettigini gostermektedir. Bir
calisma, cocukluk veya ergenlik ¢aginda ¢ocuk fibromiyaljisi tanis1 konan 48 genc yetigkinin
yaklagik yiizde 60'inin ortalama 3,67 yil sonra yaygin agr1, zayif uyku ve yorgunluk yasamaya
devam ettigini bildirmistir (100).

Cocuk primer fibromiyaljisinin tedavisine deneyimli bir klinisyen tarafindan taninin
dogrulanmas ile baslanmalidir. Tanida ACR kriterleri veya Yunus tarafindan nerilen tani
kriterleri kullanilmaktadir (6). Daha sonra hastaligin merkezi duyarlilasmayla ilgili, kronik
fakat genellikle ilerleyici olmayan bir durum oldugu egitimine odaklanarak hasta ve ailesi ile
gbzden gecirilmelidir. Mevcut baska bozukluklar varsa (6rn. Depresyon, huzursuz bacak
sendromu, uyku apnesi, kronik bas agrilari, irritabl bagirsak sendromu veya hipermobilite
sendromu gibi kas-iskelet agrisinin diger nedenleri), bunlar tanimlanmali ve tedavi edilmelidir

(101).

Juvenil fibromiyaljili hastalarda egzersiz i¢in diisiik tolerans goz 6niine alindiginda, bazi
caligmalar aerobik egzersize baslamadan once yiiriiyiis, durus, giic ve dengeyi iyilestirmek i¢in

0zel olarak hazirlanmis kuvvet antrenmani programlarint degerlendirmeye baslamistir (101).
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Hastaya Biligsel-davranisci terapi (BDT), ideal olarak agr1 tedavisi konusunda egitilmis
bir ¢ocuk saglig1 psikologu tarafindan saglanir (87). Tedavi, okula donme, basa ¢ikma ve
problem ¢ozme stratejilerini kolaylagtirma ve agri modiilasyonunu iyilestirmek i¢in kendi
kendini diizenleme tekniklerini 6grenme de dahil olmak iizere daha uyarlanabilir davranig

rutinleri olusturmak i¢in davranigsal miidahaleleri igermelidir.

Rehabilitasyon ve BDT yerine veya bunlara ek olarak farmakoterapi alan jiivenil
fibromiyaljili hastalarin yiizdesi hakkinda spesifik veri yoktur. Ne yazik ki, en uygun, kanita
dayal1 tedavi olmasa bile, kapsamli pediatrik agr1 tedavi merkezlerinin eksikligi vardir. Bununla
birlikte, yetiskinlerde faydali etkiler gdsteren ajanlar ¢ocuklarda kullanilmistir fakat; bazen
etkili bazen etkisiz oldugu goriilmiistiir. Depresyon, agri, uyku bozuklugu veya diger iligkili
semptomlar yukarida tartisilan diger Onlemlerle yeterince tedavi edilmezse ilaglar
kullanilir. Juvenil fibromiyaljili hastalarda en sik kullanilan ilaglar, semptomlarin ve hasta/aile

tercihine bagl olarak se¢im yapilan bir antiepileptik veya trisiklik antidepresandir (74).

2.2.TiP 1 DIYABET
2.2.1.TANIMLAMA

Diyabetes Mellitus (DM) uzun dénemde ciddi komplikasyonlara yol agan, insiilin
sekresyonunda veya etkisindeki yetersizlik sonucunda ortaya ¢ikan, belirgin biyokimyasal
ozelligi hiperglisemi olan, kronik seyirli endokrin ve metabolik bir hastaliktir (102). Tiim
diyabet hastalarinin %5-10"unun Tip 1 DM hastas1 oldugu ifade edilmektedir (12). Amerikan
Diyabet Birligi’nin siniflamasindaki diyabet tiirlerinin hepsi (Tip 1 DM, Tip 2 DM, monojenik
diyabet ve sekonder sebeplere bagli DM olmak lizere 4 temel grup, gestasyonel DM harig)
cocukluk doneminde de goriilmekle birlikte bu donemdeki diyabet vakalarinin %95’inden
fazlasin1 mutlak insiilin yetersizligi ile karakterize olan Tip 1 DM olusturmaktadir (13). Ancak
diyabet siniflandirmasi hastanin izlem déneminde de degerlendirilmeli, farkli seyir gdsterebilen
DM’li ¢ocuklarda tiplendirme yapilirken yanliglhklar olabilecegi akilda bulundurulmalidir
(103).
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Tablo 5: Cocuk ve Adolesan Yas Grubunda DM Tiplerinin Ozellikleri
Tip 1 Diyabet Tip 2 Diyabet Monojenik Diyabet

Genetik Poligenik Poligenik Monogenik

6ay- erken Siklikla Pubertal
Baslangic Yasi yetiskinlik (veya sonras1) Siklikla postpubertal
Klinik <. -
Prezentasyon Siklikla hizli, akut | Degisken Degisken
Otoimmiinite (+H) ) )
Ketozis Sik Sik degil nadir
Obezite Toplum sikliginda | Siklikla Toplum sikliginda
Akantozisnigrikans [ (-) +) )
Dlya})ethlerde 9,00 <0410 041-4
sitkhig1
(15)

Daha 6nce “juvenil baglangich diyabet” ve “insiiline bagimli diabetes mellitus (IDDM)”
olarak adlandirilan Tip 1 DM’e ¢ocukluk ¢aginda siklikla rastlanilmaktadir. Insiilin iiretiminde
gorevli pankreasin, T-hiicrelerin aracilik ettigi beta hiicrelerinin otoimmun ya da non-otoimmun
sebeplerle harabiyeti sonucunda goriilebilen insiilopeni ve hiperglisemiye sebep olan kronik bir
hastaliktir (104,105). Hassas kisilerde T ve B hiicreleri araciligiyla immun sistemin anormal
aktive edilmesi sonucunda gelisen bir insulitis tablosudur (106,107). Ancak smdiye kadar Tip
1 DM gelisiminde dominant veya resesif gecisten bahsedilmemistir (107).

Diyabetes mellitus ¢ocukluk doneminin en sik goriilen kronik hastaliklarindan biridir ve
son yillarda diyabetin c¢ocuk ve ergenlerde goriilme orani tiim diinyada artmaktadir.
Epidemiyolojik caligmalar hastaligin yayginliginin iilkemizde de diger iilkelerde oldugu gibi
giderek artmakta oldugunu bildirmektedir (108). Tip 1 DM tanis1 konan hastalarin %’tinii 18
yas alti gocuk ve adolesanlar olusturmaktadir (104). Diinyada 20 yas alt1 1.106.200 Tip 1
diyabetli oldugu, her y1l 132.600 kisinin yeni tan1 aldig1 diisiiniilmektedir. Uluslararasi Diyabet
Federasyonu (IDF) 2017 Tiirkiye raporunda 18 yas alt1 Tip 1 DM’li say1sinin 25.669 ve insidans
hizinin ise 10.7/100.000 oldugunu belirtmistir (109). Hastaligin en sik goriildiigii yas grubu 7—
15 yas arasidir ve bu yasin giderek 5’in altina diistiigii bildirilmektedir (16,110). Bes yas
civarindaki genel prevalansin 1/1430 oldugu saptanirken 16 yasindaki prevalansin 1/360

oldugu saptanmistir (16,111).
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2.2.2.ETIYOPATOGENEZ

Toplumlar arasinda ailelerde diyabet oykiisti siklig1 degisiklik gdstermekle birlikte
yaklagik 1200 hastanin oldugu bir ¢alismada aile dykiisii varliginin; MODY de %90, Tip 2
DM’de %61 ve Tip 1 DM’de %19 oldugu belirtilmistir (15). Cocukluk ¢aginda goriilen
diyabetin acik bir genetik gecisinin olmadig: ifade edilmesine ragmen, Tip 1 DM’de goriilen
baz1 genetik faktorlerin bazi aile liyelerinde daha sik goriildiigii belirlenmistir (14). Tip 1 DM
tanil1 bir hastanin birinci dereceden akrabalarinda DM geligsme riski 15-20 kat daha yiiksektir
(107,112). Ikizlerde yapilan galismalarda genetik ve ¢evresel etmenlerin 6nemli rol oynadig
gosterilmistir (113). Annesinde Tip 1 DM olan ¢ocuklarda diyabet goriilme riski %2 olarak
bildirilirken babasinda diyabet olan ¢ocuklarda goriilme riski %7 olarak ifade edilmektedir

(107,114).

Tablo 6: Aile iiyelerinde Tip 1 DM varhg ve riski iliskisi

Ailede Diyabetli Birey Tip 1 DM Riski
Ailede diyabet 0ykiisii yok %0,4
Anne Tip 1 DM %2-4
Baba Tip 1 DM %5-8
Anne ve baba Tip | DM %30
Tip 1 DM kardes %5
Tip 1 DM ikiz esi (Dizigotik) %6-10
Tip 1 DM ikiz esi (Monozigotik) %30-50

(115)

Tip 1 DM’li kisilerin %80-90’1nda DM otoantikorlar1 pozitiftir ve bu grup Tip 1aDM,
antikor negatif olan grup ise Tip 1bDM olarak adlandirilmaktadir. Otoantikor pozitifliginin
zaman gegtikce azalabildigi, Tip IbDM tanili hastalarin da ilerleyen zamanlarda antikorlarinda
pozitiflesme (IAA harig) oldugu bildirilmektedir. Ozellikle Anti-GAD olmak iizere %1
diizeylerinde otoantikor pozitifligi saglikli popiilasyonda da goriilebilecegi i¢in Tip 1 DM
tanisinda spesifite ve sensitivitenin artmasi adina daha ¢ok antikor bakilmasi onerilmektedir.
En az iki pozitifligin tani icin yeterli olabilecegi bildirilmektedir. Otoantikor diizeylerinin
tanidan itibaren siirenin ilerlemesiyle negatiflesmekle birlikte anti-GAD ve [A2’nin, ICA’ya

gore daha uzun siire (11 yila kadar) pozitif kaldigin1 belirten arastirmalar da vardir. [AA
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diizeylerinin mutlaka insiilin baslanmadan once bakilmasi gerekmektedir. Ancak I[AA

pozitifliginin insiilin tedavisi alan bir hastada tani i¢in bir 6nemi yoktur (15).

Tablo 7: Tip 1 DM goriilen otoantikorlar ve goriilme sikhiklar:

Otoantikor Tan1 aminda goriilme sikhigi (%)
Anti-islet (adacik) hiicresi antikoru (ICA) 70-80
Anti-Insulin antikoru (IAA) 40-50
Antiglutamik asid dekarboksilaz antikoru
(Anti-GAD) 70
Insiilinoma-2 iliskili antikor (IA-2) 50-60
Adacik hiicre ¢inko tastyicisina karsi antikor 60-80

(ZnTB)

(115)

Tip 1 DM’de genetik yatkinliktan ve koruyuculuktan sorumlu HLA (human leukocyte
antigen) genleri, 6p21 kromozomda yer alan major histokompatibilite kompleksine (MHC)
lokalize bolgelerdir (16,107,116). Bu bolgeler tip 1 DM gelisimindeki yatkinligin %45-
60’1indan sorumlu tutulmaktadirlar (107,117). Bu genlerin Tip 1 DM gelisim patogenezindeki
fonksiyonlar1 tam olarak anlagilamamistir. Tip 1 DM gelisiminde HLA genlerinin énemli
islevleri oldugu kadar DM’den koruyucu islevleri de vardir. HLA-DR2 geninin koruyucu
ozelligi mevcut iken HLADR3/DR4 pozitifliginin Tip 1 DM gelisimini tetikleyici olabilecegi
iddia edilmektedir (107,113).

Tip 1 DM hastalarinda otoimmun siire¢ dort asamada gerceklesmektedir;
1- gevresel etmenlere maruz kalinmasi,
2- T hiicrelerinin uyarilmasi,
3- T hiicrelerinin farklilagmasi,

4- Beta hiicrelerinin harabiyeti (16).

Normal bir metabolik kontrol i¢in aglik ve tokluk donemlerinde normal insiilin salinim
paterni goriilmesi gerekmektedir. Tip 1 DM, mutlak insiilin eksikligi ile karakterize “insiiline
bagimli diyabet mellitus” olarak da tanimlanmaktadir. Tip 1 DM’de pankreasin B hiicrelerinin
otoimmiin hasar1 sonucunda insiilin iiretiminde siiregelen, yavas progresyonlu kaybina bagh
olarak insiilin sekresyonu azalmaktadir. Fakat, hiicresel immun cevabin tip 1 DM

gelismesindeki gorevi halen tartigmalidir (115).
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Insiilin sekresyonundaki azalma, otoimmun nedenlerle gériilen Tip 1 DM’de iki
mekanizma ile olmaktadir. ilki pankreasin beta hiicrelerinin harabiyeti iken digeri ortamdaki

sitokinlerin pankreasin beta hiicrelerinden insiilin sekresyonunu azaltmalaridir (16).

Pankreasta mevcut bulunan adacik hiicrelerinin %80-90’nin haraplanmasiyla diyabetin
klinik semptomlar1 goriilmektedir (16,118). Hiperglisemi, yag ve kas dokularinin glukozun
hiicre i¢ine alamamasi, enerjiye doniistiirememesi veya depolayamamasi sonucu gelismektedir.
Genetik yatkinligi olan kisilerde, ¢evresel faktorlerin genetik faktorlerle etkilesim
gostermesiyle tetiklenme sonucunda goriiliir. Ancak hastalifin tek bir etkenle veya
fizyopatolojik mekanizmalarla agiklanmasi zordur. Ayrica DM’ye yatkin olan kisilerde
otoimmdiin hasarin baglangicindan, asikar diyabetin goriilmesine kadar gecen vakit uzun siireler

alabilir (16,107,115,119).

Insulopeni gelisen hastalarda karacigerde glikojenolizis ve glikoneojenozis artar ve
AKS’nin yiikselmesine neden olmaktadir (12,120). Hiperglisemi renal sinir1 (>180 mg/dl)
astiginda glukoziiri goriiliir, osmotik ditirez etkisiyle de dehidratasyon ve elektrolit dengesizligi
olusmaktadir (107). Dehidratasyonun artmastyla ve elektrolit dengesizliginin ilerlemesiyle
fizyolojik stres meydana gelir ve insiilin antagonisti olan (glukagon, kortizol, biiylime hormonu
ve epinefrin) hormonlarin artmasina ve metabolik dekompanzasyonun daha da zorlagmasina
sebep olmaktadir. Insiilin karsiti hormonlarin artmasiyla lipid sentezi azalir ve lipoliz
hizlanarak serum total lipid, kolesterol, trigliserid ve serbest yag asitlerinde artisa neden olurlar.
Insiilin eksikligi ve glukagonun artiginin etkileri sonucunda serbest yag asitleri artar, periferik
glukoz kullanilamaz ve keton tiretimi artar. Olusan keton iiriinleri periferik kullanim kapasitesi

ve renal atilma kapasitesini aginca ketoasidoza sebep olmaktadir (120).

Cevresel faktorler tip 1 DM patogenezinde Onemli rolii olan otoimmunitenin
baslamasinda, siipresyonunda veya immiinitenin progresyonundaki degisimlere etki
etmektedirler (107,121). Muhtemel c¢evresel etmenlerden en Onemlileri; hijyen, diyet ve
toksinlerdir. Genetik yatkinlig1 olan kisilerde tip 1 DM gelismesi ¢evresel faktdrlere maruz

kalma sikligina ve siiresine baglidir (118).

Tip 1 DM g¢evresel ve irksal faktorlerden etkilendigi gibi mevsimsel faktorlerden de

etkilenmektedir. Diinyanin, giiney ve kuzey yarim kiiresindeki {ilkelerde sonbahar ve kis
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aylarinda tip 1 DM epidemi sikliginin arttigi gézlemlenmistir. Ayrica, mevsimsel faktorler
ozellikle adolesan yas grubunda tip 1 DM gelisimi i¢in dnemli bir etken oldugu belirlenmistir

(16).

Yasamin ilk yillarinda ¢oklu enfeksiyon gegirme sikliginin DM riskini azalttig: ifade
edilirken, perinatal enfeksiyonlarin siklig1 artirdig: belirtilmektedir (16,122,123). Giinliimiizde
yapilan calismalarda DM ile viral enfeksiyon iliskisi i¢in en ¢ok bilinen hastalik konjenital
rubella enfeksiyonudur. Bu hastalarda tip 1 DM goriilme sikligmin arttigr bildirilmistir
(107,119,121). Enteroviriis ailesinden Coxsackie B3 ve Coxsackie B4’iin, CMV, Rubella ve
Kabakulak viriislerinin pankreasin beta hiicrelerinde enfeksiyona sebep olduklar1 bilinse de bu

enfeksiyonlarin tip 1 DM gelismesindeki etiyolojik rolii agiklanamamistir (16,122).

2.2.4. KLINIiK BULGULAR

Baglica belirtileri; poliiiri (asir1 idrara ¢ikma), polidipsi (asir1 su igme), noktiiri (gece
asir1 idrara ¢ikma), cok yemek yemeye ragmen kilo kaybi, agiz kurulugu, halsizlik, yorgunluk,
deri, idrar yolu infeksiyonlari, vulvovajinit, tekrarlayan mantar enfeksiyonlari, ayaklarda

uyusma, karincalanma, yanma, kasinti, ciltte kuruma ve bulanik gérmedir (17).

Cocukluk donemi diyabetinin klinik gidisi prediyabet, diyabetin ortaya ¢ikisi, kismi
remisyon (balay1) ve total diyabet evresi olarak 4 evrede siniflandirilmaktadir (107). Cocukluk
yas grubunda diyabet tanisi, semptomlarin akut baslamasi nedeniyle kolaylikla
konabilmektedir. Ancak bazen baslangi¢ bulgular1 hafif olup aile tarafindan fark edilmeyebilir.
Cocuk ve adolesan yas grubunda DM nin en sik bagvuru sikayetleri poliiiri, polidipsi, halsizlik,
kilo kayb1 ve yorgunluktur (110). DM’nin diger bir klasik semptomu olan polifajiyle, cocukluk
caginda ketozisin anoreksik etkisi nedeniyle siklikla rastlanmaktadir (121). DM tanisi almig
hastalarda, ana kalori kaynag1 olan glukozun biiyiik bir ¢ogunlugu idrar yolu ile kaybedilmesi
sonucunda ve lipolizin artmasina bagli olarak subkutan yag dokusunda azalma goriilmekte ve

kilo kaybina neden olmaktadir. (16,107).
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2.2.5.TANI

Cocuk ve adolesanlar yas grubunda diyabet tanis1 kan sekeri 6l¢iimleri ve klinik bulgularla
konur. Poliiiri, polidipsi, noktiiri, enuresis, ¢cok yemesine ragmen kilo kaybi1 gibi hiperglisemi
semptomlari olan kisiler i¢in glukometre ile kan sekeri 6l¢iimii yapilmasi pratik bir uygulamadir
ancak DM tanis1 konulabilmesi i¢in laboratuvarda ven6z kanda glukoz diizeylerinin 6lgiilmesi

gerekmektedir (15). Olgiimlere gore;

e Rastgele bakilan kan glukozu 200 mg/dl ve iistii bulunmasi ayrica hipergliseminin

klasik bulgularinin bulunmasi tan1 koydurur.

Ayrica klinik bulgular1 olmayan kisilerde DM tanist konulurken asagidaki kriterlerden herhangi
birinin olmasi gerekmektedir (12,15):
e Aglik kan sekeri >126 mg/dl olarak bulunmasi veya
e Oral glukoz tolerans testinde (OGTT) 2. saat plazma glukozu >200 mg/dl olarak
bulunmasi (1,75 gr/kg max 75gr glukoz ytiklenmeli) veya
e HbAIlc >%6,5 saptanmasi.

Tip 1DM ve Tip 2 DM Ayirict Tanist (15):
Diyabet tanis1 alan bir ¢ocukta asagidaki durumlar varliginda Tip 2 DM tanisi diisiiniilmelidir:
1. BKi >85.persantil

. Tan1 yas1 >10 yas (genellikle puberte sonrasi)

. Ailede Tip2 DM 6ykiisiiniin sik olmasi

2

3

4. Akantozis nigrikans goriilmesi

5. Insiilin direnci semptomlarinin bulunmasi (dislipidemi, hipertansiyon, hepatosteatoz)
6. Otoantikor (-)’ligi (2 veya daha ¢ok bakilan sonuglarina gore)

7

. Yiiksek C-peptid diizeyleri bulunmasi

Obezite prevalansimin artmasiyla birlikte Tip 1 DM’li ¢ocuklarda tan1 sirasinda BKI
>85.persantil olabilmekte, kismi insiilin direnci de goriilebilmektedir. Bu ¢ocuklarda diyabet
otoantikorlarinin pozitif saptanmasi ve balay1 donemi sonrasi insiilin gerekinimlerinin ytiksek

olmasi tanty1 destekleyen durumlardir (15).
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Hiperglisemi semptomlar1 yoklugunda diyabet tanisi ayni testin ertesi giin tekrari ile
dogrulanmalidir. iki test (6rn: aglik plazma glukozu ve HbAlc) birlikte yapilabiliyor ve

sonuglar1 diyabet tanisi ile uyumlu ise ek tetkik yapilmasina gerek yoktur (15).

Tip 1 DM mutlak insiilin yetmezligine neden olan pankreatik beta hiicrelerinin hasar1
ile karaktarizedir. Genellikle otoimmiin hasar s6z konusudur (Tip 1aDM). Tanida serum
stvisinda adacik hiicre antikoru (ICA) veya diger (anti glutamik asit dekarboksilaz- GADG65,
insiilin ve tirozin fosfataz, insiilinoma iligkili protein 2 -IA-2, ¢inko transporter-ZnTS)
antikorlarin Olciilmesi faydali olabilir. Pozitif sonu¢ elde edilmesi immiin aracili ya da Tip
1aDM’yi gostermektedir. (124). Ancak otoantikor yoklugunda Tip 1 DM dislanmaz. Mutlak
insiilin eksikligi olan bazi hastalarda otoimmiinite ya da diger beta hiicre defektleri bulunmaz,

bunlar idiyopatik veya tiplbDM olarak adlandirilmaktadir (125).

Bu gibi belirtiler yasayan kisilere yapilacak olan kan tetkiklerinde aglik ve tokluk kan
glukozu 6l¢iilmektedir. Tip 1DM’de hem aglik hem de tokluk kan glukozu normal degerlerin
tizerinde saptanmaktadir. Kan glukuz diizeyi aclik >126 mg/dL, tokluk >200 mg/dL {izeri
oldugunda diyabet teshisi konulmaktadir (17).

Ayrica yapilacak olan kan testleri arasinda tiim diyabet tiirlerinde oldugu gibi Tip 1 DM
tanisinda en dnemli gosterge glikolize hemoglobin (HbA1c) diizeyidir (12). DM’nin tanisinda
kan glukoz diizeyinin yiliksek olmasinin yani1 sira HbAlc degerlerindeki degisim referans
alinmaktadir. Olgiimden 6nceki ortalama 3 aylik glukoz kontroliinii yansitmakta olan HbAlc

Ol¢iimii icin a¢ veya tok olmasi gerekmemektedir (126).

Tip 1 DM’li hastalar Graves hastaligi, Hashimato tiroiditi, Addison hastaligi, Colyak
hastaligi, vitiligo, otoimmiin hepatit, myastenia gravis ve pernisiydz anemi gibi ototimmiin

bozukluklara saglikli bireylere oranla daha yatkindirlar (125).

2.2.6. KOMPLIKASYONLAR

Kanda glukoz diizeylerinin uzun siire olarak yiliksek (hiperglisemi) seyretmesi,
diyabetik problemlere yol agar. DM’ nin uzun dénem klinik izleminde metabolik kontroliin
saglanamamasiyla mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlar goriilmektedir. Ancak

makrovaskiiler komplikasyonlar c¢ocuk yas grubunda oOzellikle de 30 yas altinda nadir
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goriilmektedir (127). Altta yatan otoimmun disregiilasyon, tedavi rejimi ve hipergliseminin
stiresi, endokrin (otoimmun tiroidit ve adrenalitis) ve endokrin dist (eklem hareket kisitlilik
sendromu, pubertal gecikme, boy kisaligi, hepatomegali, cilt komplikasyonlar1 vb.)
patolojilerin  goriilme sikligin1  artirmaktadir  (118,121). Kronik komplikasyonlarin

goriilmesinde en 6nemli etken metabolik kontroliin optimal diizeyde saglanamamasidir (12).

Tip 1 DM’de uzun donemde meydana gelebilen mikrovaskiiler komplikasyonlar;
retinopati, nefropati ve noropatidir (121,128). Prepubertal evrede, 6zellikle de 12 yastan
kiigiiklerde goriilme sikligr diisiik olmasina karsin, puberte evresinden sonra ve tani
konulmasindan itibaren 5 yil sonraki donemde metabolik kontroliin saglanmasiyla ilgili olarak
mikrovaskiiler komplikasyonlarin goriilme sikligimin artis  gosterdigi  belirtilmektedir.
Mikrovaskiiler komplikasyonlarin 6nlenmesinde en 6nemli rol glisemik kontroliin saglanmasi
olmasina kargin, DM nin siiresi, yas, aile dykiisii, sigara, dislipidemi ve hipertansiyon da diger

onemli faktorlerdendir (128).

Cocuk ve adolesan yas grubundaki Tip 1 DM’li hastalarda sik goriilen mikrovaskiiler
komplikasyonlardan biri diyabetik retinopatidir (127). Metabolik kontroliin saglanmasiyla
birlikte, retinopatinin baglamasi geciktirilmekte veya baglamis olan retinopatinin ilerlemesi
durdurulmaktadir (118). Oftalmaloglar tarafindan konulan diyabetik retinopati tanisi igin,
pupillerin dilate edilmesi sonrasinda fundoskopik muayene yapilir. Retinopati, proliferatif veya
proliferatif olmayan (pamuk atilmig goriintiisii, yumusak veya sert eksiida) karakterde olabilir.

Proliferatif retinopati goriilen hastalarda goérme kaybi riski daha ytiksektir (129).

Diyabetik néropatinin ¢ocukluk ve adolesan yaslarda goriilmesi nadir bir durumdur. Bu
yas grubundaki metabolik kontrolii kotii olan hastalarda bulgular daha ¢ok geng eriskin
donemde goriilmektedir. Cogunlukla da distal aksonal polindropatiye bagli semptomlar
gozlemlenmektedir. Yavas ve ilerleyici bir durumdur. Miyelinize ve non-miyelinize kiigiik ve
biiyiik sinir fibrilleri bu durumdan etkilenir. Duyusal hasarla ilgili bulgular motor bulgulardan
daha belirgindir. Bu hastalarda eldiven-corap tarzi duyu kaybi 6n plandadir ve semptomlar
geceleri daha belirgin olur. Onemli klinik bulgular; agr1 (derin veya yiizeysel),s1z1, yanma,

uyusma, karincalanma, kas gii¢siizliigii, derin tendon reflekslerinde azalma ve atrofidir (130).

Adolesan hastalarda tan1 anindan yaklasik 2 y1l sonra, prepubertal hastalarda ise tanidan

5 yil sonra diyabetik nefropati agisindan tarama yapilmasi tavsiye edilmektedir. Gelisebilecek
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nefropatinin en erken klinik bulgusu mikroalbuminuri goriilmesidir. Mikroalbuminiiri;
hiperglisemi, atesli hastaliklar veya egzersizden etkilenebildigi i¢in 3-6 aylik siirede en az 2-3
kere pozitiflik saptanmalidir. 24 saatlik idrarda >30 mg/giin (=20 pg/dakika) albumin
saptanmasina mikroalbuminiiri, >300 mg/giin (>200 ug/dakika) olarak saptanmasina ise

makroalbumintiri (klinik albuminiiri) denilmektedir (128).

Lipoatrofi; insiilinin enjekte edildigi bolgelerde goriilebilen cilt alt1 yag dokusunun
kaybedilmesi ile tanimlanan bir lezyondur. Hastalarin yaklasik olarak %3’iinde
goriilebilmektedir. Ayni bolgeye tekrar tekrar insiilin enjekte edilmesi ve uzun siire ayni igne
ucunun kullanilmast sonucu gelisebilmektedir. Enjeksiyon bolgelerinde tekrarlanan
travmalarina sekonder gelisebilen ve cilt alt1 yag dokusunun hipertrofisi ile tanimlanan lokalize
reaksiyon ise lipohipertrofilerdir. Enjekte edilen bdlgelerde yeterli rotasyon yapilmamasi
sonucunda goriiliir. Ayni bolgeye enjeksiyon uygulanmasi sonucunda biiyiime faktorleri serbest

kalarak, dokuda sertlesmeye neden olabilmektedir (121).

2.2.7.TEDAVI

Cocuk ve addlesan yaslarda goriilebilen DM nin olusum mekanizmasi, tedavi yaklagimi
ve izlem kriterleri eriskin yaslardaki diyabetten farkliliklar gosterebilmektedir (131,132).
Semptomlar, immiinolojik bozukluklarin ortaya c¢ikisindan aylar hatta yillar siirebilen bir
prodromal donemi takip eden siiregte ortaya c¢ikabilmektedir. (107,119). Diyabet siirekli izlem
gerektiren kronik bir hastaliktir ve basarili bir sekilde yonetilebilmesi i¢in egitim kilit rol

oynamaktadir (133).

Tip 1 DM’de mutlak insiilin eksikligi oldugu i¢in tedavinin temelinde eksojen olarak
verilen insiilinle bu eksikligin yerine getirilmesi vardir. Dig kaynakli insiilin enjeksiyonunun
yapilmaya baslanmasiyla mortal seyreden hastaliklar arasinda kabul edilen Tip 1 DM kronik
hastaliklar grubuna alinmistir (17). Bu kronik hastaligi yonetmek i¢in hedef; hiperglisemi,
hipoglisemi, nokturnal (gece) hipoglisemi ve diyabetik ketoasidoz gibi akut

komplikasyonlardan korunarak kronik komplikasyonlar1 geciktirmek veya dnlemektir (134).

Tip 1 DM Tedavi Hedefleri (135)

¢ Glukoz seviyesinin regiilasyonunu saglamak,
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Akut ve kronik komplikasyonlar1 dnleyebilmek ve varolan kronik komplikasyonlarin
ilerlemesini durdurabilmek,

Biiylime ve geligsmenin fizyolojik sinirlar igerisinde olmasini saglamak,

Gebelikte gelisebilecek anne ve fetiis ile ilgili komplikasyonlarin 6niine gegmek,
Enfeksiyon gecirme sikligini ve hastaligin siddetini azaltmak,

Hastanin hayat kalitesini artirmak amaclanmaktadir.

Bu hedeflere ulasabilmek i¢in; T1 DM hastalarinin glisemik kontrollerinin

saglanmasinda temel kural: Insiilin, beslenme ve fiziksel aktivite arasinda bir dengenin

kurulmasidir (14).

Tip 1 DM’de Hasta Takip Kriterleri (135)

Hastanin en az 1-3 ay siirelerle takibi yapilmalidir.

Glinliik sorunlar iletisime gecilirek en kisa siirede ¢oziime kavusturulmalidir.
Hipoglisemi ataklar1 agisindan hastanin dikkatle izlemi yapilmalidir.

HbA1c 3 aylik kontrollerle bakilmalidir ve kisisel degisiklik grafikleri hazirlatilmalidir.
Tibbi beslenme tedavisi (TBT), karbonhidrat sayimi, egzersiz siiresi ve sayist her
randevuda kontrol edilmelidir.

Yilda bir TSH kontrolii yapilmalidir.

Tip 1 DM’ta Insiilin Tedavi Ilkeleri (135)

Bazal insiilinler aclik; bolus insiilinler ise tokluk kan sekerini kontrol eder. Bu sebeple
oglin dncesinde aglik kan glukozu (AKS) yiiksek gelirse bazal; 6giin sonrasinda tokluk
kan glukozu (TKS) yiiksek gelirse, bolus insiilin dozunda ayarlama yapilmalidir.

Bir 6giinde bolus insiilin degisimi yapilacaksa genellikle en ¢ok 2 iinite artig veya azalig
yapilacak sekilde olmalidir. Ozel durumlarda (akut hiperglisemi vb.) gerekli degisimler
yapilabilir.

Kan glukoz sonuglarma gore insiilin doz ayari en az ii¢ gilinliikk takip sonrasi
yapilmalidir.

Yiiksek kan glikoz degerleri olan hastalarin dncesinde hipoglisemileri olup olmadig:
da arastirilmalidir.

AKS’si 80 mg/dI’'nin altinda olan hastalarda bolus insiilin dozu azaltilarak

uygulanmalidir.
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Regililasyonun saglanmasindan sonraki 2-4 hafta icerisinde insiilin dozunda azalma
yapilmast gerekecegi unutulmamalidir. Yeni tani alan Tip 1 DM’lilerde bu déneme balay1

donemi denilmektedir ve bu donemde insiilin ihtiyaci azalirsa da insiilin tedavisi

birakilmamalidir (135).

2.3.FIBROMIiYALJi SENDROMU VE TiP 1 DiYABET

Juvenil fibromiyalji (JFM), yaygin kas-iskelet agris1 ve fiziksel islev bozuklugu ile
iligkili kronik bir durumdur (136). Ayrica cesitli romatizmal ve bulasici hastaliklar ile
iliskilendirilmistir (137). Bu hastaligin etiyolojisi ve patogenezi bilinmemektedir ve higbir
faktor JFM'nin tiim semptomlarina neden olmaz (138). Metabolik etiyoloji agisindan, JFM'li
hastalarin siklikla asir1 kilolu veya obez oldugu sdylenebilir ayrica DM ve metabolik sendromla

iliskisinden soz edilebilir (18).

Patogenez tam olarak anlagilmamasina ragmen, kas-iskelet sistemi sorunlart DM
hastalarinda da yaygindir (19). Metabolik bir hastalik olan DM bag dokusunu ¢esitli sekillerde
etkiler. DM’li hastalarda diyabetik osteoartropati, osteoporoz, ndropatik eklemler, Dupuytren
kontraktiirli, omuz periartriti ve hiperostoz ve kalsifik periartrit dahil bir¢ok romatizmal hastalik
tanimlanmistir. FM de bu kas-iskelet sistemi problemlerinden biridir (139-141). Ayrica
diyabetik hastalarda ve diyabet kontrolii zayif olan hastalarda daha yaygin fibromiyalji
bildirilmektedir (20).

Diyabetes mellitus ve kronik agri, ortak biyolojik faktorlere sahip olabilir; yiiksek
bradikinin ve interlokin-6 seviyeleri ve ayrica kinin reseptorlerinin artist [B1 veya B2
reseptorleri], Bl ve B2 reseptorleri araciligiyla etki gosteren sitokinler FM ve DM

patogenezinde rol almaktadir (142).

Yanmaz ve arkadaslarinin yaptiklari bir ¢aligmada DM ve fibromiyalji sendromu tanili

hastalarda semptomlar tablo 8’de karsilagtirilmistir (19).
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Tablo 8: DM ve Fibromiyaljili Hastalarin Karsilastirllmasi

SEMPTOMLAR %

Kronik yaygin agr 17/100
Uyku bozuklugu 16/94
Yorgunluk 16/94
Bas agrisi 15/88
Sabah sertligi 13/76.5
Sismis parmaklar 11/65
Uriner urgency 9/53
Parestezi 10/83
Irritabl bagirsak 12/71
Raynaud fenomeni 6/35.3

Birgok calismada DM’li hastalarda fibromiyalji semdromu prevalansi tahmin edilmeye
caligtlmistir. Tishler ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢calismada DM hastalarinin %17’sinde ve
saglikli olanlarin sadece %2'sinde FMS teshis edilmistir (20). Diger aragtirmacilarin yaptiklari
caligmalarda da hastalarin %18'inde Tip 2 DM ile FMS saptanmistir (19). Bununla birlikte,
cocuklarda JFM ve Tip 1 DM arasinda anlaml bir iligki bulunmus fakat dogrulamak adina daha
fazla gézlem yapilmalidir (143).
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3.GEREC VE YONTEM

Calismamiz 11 Mayis-11 Haziran 2020 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi
Prof. Dr. Cemil Tagcioglu Sehir Hastanesi Cocuk Hastaliklart Endokrin Polikliniginde takip
edilen Tip 1 DM tanil1 69 olgu ve kontrol grubu olarak biiylime takibine gelen 69 saglikli ¢ocuk
ile gerceklestirildi.

Olgu grubunun yas, cinsiyet, viicut agirligi, boy, puberte durumu, Tip 1 DM tan1 alma
yas1, psikiyatrik bozukluk, son 3 ayda agir egzersiz veya travma, ailede psikiyatrik romatolojik
hastalik veya kas agrisi, akraba evliligi sorgulandi ve ACR 2010 fibromiyalji tan1 kriterlerine
gore fibromiyalji tanis1 konanlar ¢ocuk romatoloji poliklinigine ydnlendirildi. Poliklinik
kontrolii sirasinda Tip 1 DM tanili olgularin son bir yildir HbA 1¢, hemogram, sedim, CRP, sT4,

TSH wverileri hastanin retrospektif olarak hasta dosyalarindan taranarak olgu formuna

kaydedildi.

Kontrol grubu i¢in yas, cinsiyet, viicut agirligi, boy, puberte durumu, psikiyatrik
bozukluk, son 3 ayda agir egzersiz veya travma, ailede psikiyatrik romatolojik hastalik veya
kas agrisi, akraba evliligi sorgulandi ve ACR 2010 fibromiyalji tani1 kriterlerine gore

fibromiyalji tanis1 konan hastalarda ¢ocuk romatoloji poliklinigine yonlendirildi.

Amerikan Romatoloji Koleji (ACR) 2010 kriterleri:

e Yaygin agri indeksi (WPI)> 7 ve semptom siddeti dlgegi (SSS) skoru >5 veya WPI = 3-
6 ve SSS skoru> 9

e Semptomlar en az 3 aydir benzer diizeyde olmali.

e Hastada agriy1 aciklayabilecek baska bir durum olmamali.

Yaygin agr1 indeksi (Wide spread pain index-WPI):

e Hastanin gecen haftaki agrisinin, asagidaki bolgeler dikkate alinarak kac bolgede
oldugunun skorlanmasi (0-19 arasinda)
Sag ¢ene Sag iist kol Sag kalga Sag bacak Karin Sol ¢ene Sol iist kol Sol kalga Sol bacak
Sirt Sag omuz Sag 6n kol Sag uyluk Boyun Bel Sol omuz Sol 6n kol Sol uyluk Gogiis
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Semptom siddeti 6l¢egi (Symptom severity scale-SSS):
e Yorgunluk
e Diisiinme veya hatirlama ile ilgili sikint1

¢ Dinlenmeden uyanma

Bu 3 yakinmanin her birinin son 1 haftaki siddetinin asagidaki skala kullanilarak skorlanmasi:
0-hig¢ sorun olmadi
1-hafif derecede sorun, genellikle hafif veya aralikli
2-orta 6nemli derecede sorun, siklikla mevcut ve/veya orta derecede

3-ciddi yaygin, siirekli, yagsamimi etkileyecek derecede bir sorun

Hastanin son 6 ay i¢inde asagidakilerden kag tane vardi?
e Karnin alt tarafinda agr1 kramp
e Depresyon

e Bas agrisi

Semptom siddeti (SS) dlgegi skoru, 3 semptomun (yorgunluk, yenilenmemis uyanma, biligsel
semptomlar) siddetinin ve mevcut maddeli semptomlarin sayisinin toplamidir. Nihai puan 0 ile

12 arasindadir.

Dahil Edilme Kriterleri:
Caligma grubu:

e Tip I diyabetes mellitus tanis1 olan kan glukoz diizeyleri 80-200 mg/dl arasinda olan
olgular (otoantikorlarinin pozitif olmasi),

e Bir yillik HbAlc degerleri 6.5-7.5 arasinda olmasi

e Ek hastalig1 olmamasi

e (Calisma i¢in aile rizas1 alinmis ve aile onam belgesi imzalatilmig olmast.

e Son 1 yilda diizenli kontrollere gelmesi,

e olgularin 11-18 yas arasi olmasi olarak belirlenmistir.
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Kontrol grubu:
e Saglikli 11-18 yas aras1 olmasi,
e (Calisma i¢in aile rizas1 alinmis ve aile onam belgesi imzalatilmig olmast.
e Ek hastalig1 olmamasi

e Saglam ¢ocuk poliklinigine biiyiime izlemine gelen saglikli ¢ocuklar

Hari¢ Tutulma Kriterleri:
Caligma grubu:
e 11 yasalt1, 18 yas iistii olanlar
e Kontrollere diizenli gelmeyenler
¢ Rizasi alinmamaig olanlar

e Ek hastalig1 olanlar (¢6lyak, otoimmiin hastalik vs.)

Kontrol grubu:
e 11 yas alt1, 18 yas iistii olmak
e Rizasi olmayanlar,

e Kronik hastaligi olanlar, akut enfeksiyonu olanlar, otoimmiin hastalig1 olanlar

Istatiksel Analiz:

Calismamizin verileri SPSS 22.0 paket istatistik programi kullanilarak degerlendirildi.
Hasta grubunda her iki kontrolde dlgiilen degerlerin arasindaki farkliliklar “student T test"
kullanilarak karsilagtirilacaktir. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi

kullanilacaktir. Istatistiksel olarak p>0,05 anlamsiz, p<0.05 degeri anlami kabul edilecektir.
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4.BULGULAR

Caligmamiza yaslar1 11 ile 18 yaslar1 arasinda degisen 78’1 (%56,5) kiz, 60’1 (%43,4)
erkek toplam 138 kisi dahil edildi. Olgu ve kontrol gruplarini yas ortalamalar1 14,1+1,9

(minimum 11, maksimum 18) olarak saptanmustir.

Olgu grubu ile kontrol grubu karsilagtirildiginda yas, tarti, tart1 sds, boy, boy sds, viicut
kitle indeksi (VKI), VKIi sds degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamustir. Olgu ve kontrol gruplarinin toplam yas ve fiziksel 6zelliklerin ortalama ve

medyan degerleri Tablo 9°de verilmistir.

Tablo 9. Olgu ve kontrol gruplarinin yas ve fiziksel o6zelliklerinin karsilastirilmasi

Saghkh Tip 1 diyabetli Toplam
orttss medyan orttss medyan orttss (Min-Max) P

Yas 14,0+1,7 14.2 14,1+£2,0 14.3 14,1+£1,9 (10,2-18) | 0,706
Tart1 | 55,2+13,8 52.0 51,4+15,0 51.0 53,3+14,4 (22-92) 10,138
Tart

s;srl 1,04+0,6 0.9 1,0+0,9 0.8 1,0+0,8 (0-3,97) 10,460
Boy 160,4+10,5| 160.0 | 157,1£13,2 | 159.00 | 158,8+12,0 | (124-186) | 0,140
B

S(;)Sy 0,89+0,1 0.8 0,9+1,0 0.7 0,9+0,8 (0,05-6,14) | 0,341
VKi 21,2343,8 20.5 20,3+4,0 20.0 20,8+3,9 (10,9-32) |0,154
Ki

:;s 1,06+0,64 1.0 1,0+0,8 0.9 1,0+0,7 (0,02-4,16) | 0,464
*Mann Whitney U

Olgu ve kontrol gruplarmin 1’inin (%0,7) prepubertal, 137’sinin (%99,3) pubertal
oldugu saptanmustir. 6’sinin (%4,3) son bir yilda psikiyatriste gittigi, 5’inin (%3,6) psikiyatrik
ilag kullandigi, 12’sinin (%8,7) ailesinde psikiyatrik Oykiisii oldugu, 11’inin (%8,0) ailede
romatizmal hastalik dykiisii oldugu, 7’sinin (%S5, 1) ailesinde kas agris1 6ykiisii oldugu, 27’sinin
(%19,6) anne babasinin akraba oldugu saptanmustir.

Olgu ve kontrol gruplar1 cinsiyetlerine gore karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli farklhilik saptanmamuistir. Olgu ve kontrol gruplar1 arasinda puberte, tibb1 dykii (son bir

yilda psikiyatriye gitme, psikiyatrik ila¢ kullanimi, son ii¢ ayda agir egzersiz ya da travma),
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ailede hastalik oykiisii (psikiyatrik hastalik, romatizmal hastalik, kas agrisi1) ve akraba evliligi

oraninda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir (Tablo 10).

Tablo 10. Olgu ve kontrol gruplarinin cinsiyet, tibbi ve aile éykiilerinin karsilastiriimasi

Saghkh | Tip 1 diyabetli 2
n(%) n(%) P
i Kiz 39(50,0) 39(50,0) 0002 | 099
instye Erkek 30(50,0) 30(50,0) : :
bubert Pubertal 69(100) |  68(98,55) 0500
uberte Prepubertal | 0(0) 1(1,45) ; :
Son 1 yilda Var 3(4,35) 3(4,35)
ikiyatri - | 0,660
pstilyatriye Yok 66(95.65) |  66(95,65)
gitme
Tibbi | Psikiyatrik ilag | Var 3(4,35) 2(2,9) 0.500*
dykii | kullanim Yok 66(95,65 |  67(97,1) :
Son 3 ayda aglr Var 0(0) 0(0)
egzersiz veya - -
) Yok 69(100) 69(100)
ravima
I Var 6(8,7) 6(8,7) 01
. stityatrt Yok 63(91,3) 63(91,3) ) :
ﬁﬂetdle k|Romatizmal 2(7.25) 6(8.7) 0,099 | 0,500%*
asta ma ma
nastL | omatz Yok 64(92,75) | 63(913) : ’
oykiisiti
- Var 4(5,8) 3(4,35) 05000
as agr -
S agnst Yok 65942) |  66(95,65) ’
\kraba evlilis Var 120739 | 1seumy || oo,
raba evitligl Yok 57(82,61) |  54(78,26) : :

* Fisher's Exact Test, **Ki kare testi

Olgu ve kontrol gruplar1 fibromiyalji tan1 oranlar1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak

anlamli farklilik saptanmamigtir (Tablo 11).

Tablo 11. Olgu ve kontrol gruplarimin fibromiyalji sikhiklarimin karsilastirilmasi

Saghkh n(%) Tip 1 diyabetli n(%) x? p
. C Var 9(13,04) 7(10,14)
Fibromiyalji 0,238 | 0,596
Yok 60(86,96) 62(89,86)
*Ki kare
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Caligmamiza dahil edilen olgu ve kontrol grubu ACR 2010 kriterlerine gore

degerlendirildiginde 16 (%11,6) kisinin fibromiyaljisi oldugu saptanmistir. Olgu grubu

incelendiginde 7’sinde (%10,1), kontrol grubunun 9’unda (%13) fibromiyaljisi oldugu

saptanmistir (Sekil 1).

14

12

10

Fibromiyalji prevelansi

B TUm hastalar

Sekil 1. Fibromiyalji tan1 oranlar

H Olgu grubu

m Kontrol grubu

Tip 1 diyabet tanili olgu grubu hastalarin tan1 yasi, HbAlc, 16kosit, hemoglobin,

hematokrit, trombosit, MCV, CRP, eritrosit sedimentasyon, T4, TSH degerleri ortalama,

medyan, minimum ve maksimum degerleri tablo 12’te verilmistir.

Tablo 12. Olgu grubu hastalarin laboratuvar degerlerinin dagilim

Ortalamazstandart sapma Medyan (Minimum-Maksimum)

Tani yas1 11,01+2,48 10.80 (2,5-16,5)
HbAlc 7,26+0,22 7.30 (6,8-7,5)
WBC 7,41+2,28 7.10 (3,2-21)
HBG 13,51£1,22 13.40 (7,6-15,9)
HTC 40,71+£3,26 40.70 (27,7-46)
MCV 82,76+4,92 84.00 (61,3-93,2)
PLT 275,91+£52,14 267.00 (153-451)
CRP 2,61+4,32 1.20 (0,2-26)
SEDIM 18,03+12,19 14.00 (4-57)
Ty 8,21+1,18 8.50 (0,7-11,3)
TSH 2,57+1,66 2.10 (0,7-9,8)
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Tip 1 diyabet tanili olgular icerisinde fibromiyalji varligr ile tart1 sds degerleri
karsilagtirildiginda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir (p=0,008). Fibromiyalji tanisi
alan olgularin tarti sds ortalamasinin fibromiyalji tanist almayan gruptan fazla oldugu
saptanmigtir. Fibromiyalji varligi ile yas, tan1 yas1, boy ve VKI degerleri karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (Tablo 13).

Tablo 13. Olgu grubu hastalar i¢erisinde fibromiyalji varhigina gore yas ve fiziksel
ozelliklerinin karsilastirilmasi

Fibromiyalji var Fibromiyalji yok
ort+ss medyan ort+ss medyan ‘ P
Yas 15,24+1,69 15.20 14,06+2,08 14.25 -1,4661 | 0,144
Tam yas1 | 11,56+2,27 12.20 10,95+2,51 10.80 -0,607 | 0,544
Tart1 56+8,93 55.00 50,94+15,52 49.00 -0,984 | 0,325
Tart1 sds 1,1540,95 1.00 0,32+0,25 0.30 -2,644 | 0,008
Boy 163,29+7,8 163.00 156,5+13,59 158.00 -1,522 | 0,128
Boy sds 0,81+0,55 0.91 0,99+1,09 0.73 -0,050 | 0,960
VKi 20,97+3,13 20.80 20,31+4,13 19.80 -0,656 | 0,512
VKI sds 0,69+0,6 0.55 1,09+0,84 0.97 -1,362 | 0,173
HbAlc 7,31+0,15 7.20 7,25+0,22 7.30 -0,629 | 0,530
Whe 8+1,49 8.02 7,35+2,36 7.00 -1,332 | 0,183
Hbg 13,24+0,89 13.00 13,54+1,25 13.40 -0,985 | 0,325
Htc 40,41+2,88 40.40 40,75+3,32 40.95 -0,497 | 0,619
Mcv 84,42+1,35 84.50 82,6+5,11 84.00 -0,801 | 0,423
Plt 305,86+31,79 319.00 272,53+53,07 264.00 -1,918 | 0,055
Crp 5,59+9,08 1.90 2,2743,4 1.05 -1,869 | 0,062
Sedim 18,71+15,78 13.00 17,95+11,88 14.00 -0,189 | 0,850
T4 7,96+3,81 7.90 8,11+£2,19 8.55 -0,867 | 0,233
Tsh 2,87+2,64 1.50 2,54+1,55 2.12 -0,527 | 0,598

*Mann Whitney U
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Olgu ve kontrol gruplarmin fibromiyalji varligina gore cinsiyet, puberte durumu, son
bir ayda psikiyatristte gitme, psikiyatrik ila¢ kullanma, son 3 ayda agir egzersiz veya travma,
ailede psikiyatrik romatolojik hastalik veya kas agrisi, akraba evliligi arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik saptanmamistir (Tablo 14).

Tablo 14. Olgu ve kontrol gruplar icerisinde fibromiyalji varh@ina gore cinsiyet, aile

oykiisii ve tibb1 dykiilerinin karsilagtirilmasi

Tim Fibromiyalji | Fibromiyalji )
var n(%) yok n(%) X P

o Kiz 11(68,75) | 67(54.91)

Cinsiyet Erkek 5(3125) | 55(45.09) | > 40 0065
pubertal Pubertal 16(100) | 12199.08) | | oo
Prepubertal 0(0) 1(0,82) ’

Son 1 yilda Var 2(12,5) 4(3,28) ] 0.144%

psikiyatriye gitme | Yok 14(87,5) | 118(96,72) ’
Tibb Psikiyatrik ilag Var 2(12,5) 3(2,46) ] 0.103%
dykii kullanimi Yok 14(87,5) 119(97,54)

Son 3 ayda agir Var 0(0) 0(0)

egzersiz veya Yok 16(100) 122(100) - -

travma

- Var 1(6,25) 11(9,02)

. Psikiyatrik Yok 1593.75) | 1110008) | ~ | %%
ﬁ;ligik Romatizmal var 2(12.5) 2(7.38) - 0,373*
o Yok 14(87,5) | 113(92,62) :
oykiisiti

Kas agrisi var 1(6.25) 6(4,52) - 0,587*
Yok 15(93,75) | 116(95,08)

Akraba evliligi var 0L | 220809 | g,
Yok 11(68,75) | 100(81,97)

* Fisher's Exact Test, **Ki kare testi
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Tip 1 diyabet tanil1 olgu grubunun fibromiyalji varligina gore cinsiyet, puberte durumu,
son bir ayda psikiyatristte gitme, psikiyatrik ila¢ kullanma, son 3 ayda agir egzersiz veya
travma, ailede psikiyatrik romatolojik hastalik veya kas agrisi, akraba evliligi arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (Tablo 15).

Tablo 15. Olgu grubu igerisinde fibromiyalji varhi@ina gore cinsiyet, aile oykiisii ve tibb1
oykiilerinin karsilastirilmasi

Fibromiyalji | Fibromiyalji
var n(%) yok n(%) P
i Kiz 6(85,71) 33(5323) | | o
n ,
tnstye Erkek 1(14,29) 29(46,77)
Pubertal 7(100) 61(98,39)
Pubertal 0,899*
Prepubertal 0(0) 1(1,61)
Son 1 yilda Var 1(14,29) 2(3,23) 0,278
psikiyatriye gitme | Yok 6(85,71) 60(96,77) ’
Tibb: | Psikiyatrik ilag Var 1(14,29) 1(1,61) 0.194%
oykii kullanimm Yok 6(85,71) 61(98,39) ’
Son 3 ayda agir Var 0(0) 0(0)
egzersiz veya travma | v 1 7(100) 62(100)
Psikivatrik Var 0(0) 6(9,68) 0.513*
. siklyatnt Yok 7(100) 56(9032) |
ﬁlletdle k |Romatizmal Yar 0() 00,68) 0,513*
Jastalic Fromatizma Yok 7(100) 56(90.32) |
oykiisti
K . Var 1(14,29) 2(3,23) 0.278*
as agnst Yok 6(85,71) 60(96,77) |
. Var 1(14,29) 14(22,58)
Akraba evliligi 0,523*
Yok 6(85,71) 48(77,42)

* Fisher's Exact Test
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5.TARTISMA

Juvenil Fibromiyalji, yaygin eklem dis1 kas-iskelet sistemi agris1 ve hassas noktalar
ile karakterize edilen idiyopatik kronik agri sendromudur. Sendrom yorgunluk, halsizlik, uyku
bozukluklari, irritabl barsak hastaliklar1 gibi ¢esitli semptomlarin goriilebildigi bir hastaliklar
biitiiniidiir (144). En sik orta yaslarda goriilmesine ragmen her yasta goriilebilmekte ve kizlar
erkeklere oranla daha fazla etkilenmektedirler (145). ACR 1990°da en az 3 aydir siiren yaygin
viicut agris1 ve 18 hassas anatomik noktadan en az 11’inde palpasyonla hassasiyet saptanmasini
FMS smiflandirma kriterleri olarak bildirilmistir (2). ACR 2010’da ise yeni kriterler
tanimlanarak FMS tanisini koymada belirlenen bolgelerde agri ve agrinin siddetinin
belirlenmesi 6nem kazanmaktadir (10). Eski tan1 kriterleri de halen FMS tanis1 konulmasinda
yaygin olarak kullanilmaktadir ancak bizim calismamizda ACR 2010 fibromilyalji tani

kriterleri kullanilarak hastalar sorgulanmistir.

Diyabetes Mellitus uzun bir zaman diliminde ciddi komplikasyonlara yol agabilen,
insiilin sekresyonunda veya etkisinde yetersizlikle ortaya ¢ikan, kronik seyirli endokrin ve
metabolik bir hastaliktir (102). DM, genel popiilasyonun %8'inden fazlasini etkileyen
metabolik bir hastaliktir ve karmagsik metabolik bozukluklar1 kas-iskelet sisteminde cesitli
degisikliklere neden olabilmektedir. DM ile iliskili kemik ve eklem degisiklikleri hiperostoz,
osteoartrit ve osteoartropatiyi gibi hastaliklari i¢erir (146). Yumusak doku tutulumu da DM'de
gosterilmistir ve ellerin kiigiik eklemlerini i¢eren kontraktiirlerin varlig: ile karakterize edilen
omuz ve diyabetik el sendromunun kalsifik periartriti ile kendini gosterebilmektedir (147).
Cocukluk donemindeki diyabet vakalarinin %95’ inden fazlasini mutlak insiilin yetersizligi ile
karakterize olan Tip 1 DM olusturmaktadir (13). Tip 1 DM, Insiilin iiretiminde gérevli
pankreasin, T-hiicrelerin aracilik ettigi beta hiicrelerinin otoimmun ya da non-otoimmun
sebeplerle harabiyeti sonucunda goriilebilen insiilopeni ve hiperglisemiyle seyreden kronik bir
hastaliktir (105). Tip 1 DM’li kisilerin %80-90’1nda DM otoantikorlar1 pozitiftir (15). Cocuk
ve addlesan yas grubunda DM’ nin en sik basvuru sikayetleri poliliri, polidipsi, halsizlik, kilo
kayb1 ve yorgunluktur (110). DM metabolik bir hastaliktir ve karmagsik metabolik bozukluklari
kas-iskelet sisteminde ¢esitli degisikliklere neden olur (143). Patogenezi tam olarak
anlagilmamasina ragmen, kas-iskelet sistemi sorunlart DM hastalarinda da yaygin

goriilmektedir (19).
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Calismamizda 11-18 yas arasindaki Tip 1 DM tanis1 almis olgularda yas, cinsiyet, tarti,
boy, VKI gibi sosyodemografik verilerle birlikte ve aile dykiisii ve tibbi dykiilerine gére FMS
sikliginin saptanmasi ve biiyiime ve gelisme takibine gelen saglikli ¢ocuklara oranla bu olgu

grubunda fibromiyaljinin goriilme sikliginin saptanmasi amaglandi.

Calismamiz 11-18 yas arasindaki 138 kisi ile yapilmis olup, olgu ve kontrol grubundaki
toplam FMS tanili kisi say1s1 16 (%11)’dir. Olgu grubu incelendiginde 7’sinin (%10,1), kontrol
grubunun 9’unun (%13) fibromiyaljisi oldugu saptanmistir. Hem Tip 1 DM hem de FMS tanilt
olgulardan 6’s1 (%85,7) kiz, 1’1 (%14,3) erkek hastadir. 7 hastanin tamami1 da pubertaldir. Olgu
grubundaki hastalardan %85,7’sinin son 1 yil iginde psikiyatriye gitme Oykiisii ve psikiyatrik
ila¢ kullanim1 yoktur. Yine bu hastalarimin tamaminin ailesinde psikiyatrik ve romatizmal

hastalik dykiisii yoktur. %14,3’linilin ise ailesinde kas agrist 6ykiisii mevcuttur.

Literatirde FMS ve DM iliskisini ortaya koymaya c¢alisan calismalar dikkat
cekmektedir. Ghaly ve arkadaglarinin 2012 yilindaki ¢aligmalart Misir’da Tip 1 DM tanilt
olgularda JFM sikligini arastiran ilk ¢alisma olarak nitelendirilmektedir. Yetigkinlerle yapilan
arastirmalarla benzer sonuglar elde edilen ¢alismada Tip 1 DM olgularinda (%13) saglikli
kontrollere (%2) kiyasla JFM prevalansinda artis saptamiglardir (143). Tishler ve arkadaglarinin
2003 yilinda yaptiklari calismaya 100 yetiskin DM tanili (45 olguTip 1 DM, 55 olgu Tip 2 DM)
olgu ve 50 saglikli kontrol grubu dahil edilmistir. DM hastalarinin 17’sinde (%17) ve kontrol
grubundan sadece 1 kiside (%?2) istatistiksel olarak anlamli bir farkla (p=0,008) FMS tanisi
konulmustur. FM prevalansi acisindan Tip 1 ve Tip 2 DM arasinda fark saptanmamaistir (%18
ve %15,5) (20). DM, glikoz ve kronik kas-iskelet sistemi sikayetleri arasindaki iliskiyi
inceleyen biiylik 6l¢ekli bir ¢aligmada da 60 yasin altindaki kisilerde DM'li veya DM olmayan
bireyler arasindaki kronik yaygin kas-iskelet sistemi sikayetleri prevalansinda belirgin fark
saptanmistir (148). 2011 yilindaki bir baska calismada da Tip 1 ve Tip 2 DM’li olgularda
fibromiyalji prevalansi incelenmistir. Sonucta da DM’li olgularin %18’inde FMS bulunmustur
ve DM'li olgularda FMS prevalansinin arttig1 bildirilmistir (19). Patucchi’nin 2003 yilinda
yaptig1 arastirmada obezite tanili 27, Tip 2 DM’li 88, Tip 1 DM’li 6 olgu incelenmistir. Bu
hastalarda FMS prevelansi %9 olarak bildirilmistir. Sonug olarak da obezite, diabetes mellitus
ve fibromiyalji arasinda belirgin bir klinik iliski oldugunu ortaya koymuslardir (149). Bizim
calismamizda 69 Tip 1 DM tanili olgunun 7 (%10)’sinde ve yine 69 saglikli kontrol grubunun
9 (%13)’unda fibromiyalji bulunmus ve bu iki grup arasinda fibromiyalji tan1 oranlar1 arasinda

anlamli bir farklilik saptanmamustir.
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Arastirmalarin ¢ogunda DM tanili olgulardan FMS tanis1 konanlarin daha ¢ok kadin
hastalar oldugu belirtilmistir. Ghaly’nin (2012) 62 Tip 1 DM tanili olgudan 8’ine fibromiyalji
tanist konmus, bu olgulardan 7 (%87,5)’sinin kiz oldugu belirtilmistir (143). Tishler’in
yetiskinlerle yaptig1 calismadaki DM tanili 17 olguda fibromiyalji tanisi1 da konulmus ve bu
calisgmada da istatistiksel agidan anlamli bir farkla kadinlar erkeklerden daha fazla
etkilenmiglerdir (iki erkek ve 15 kadin) (20). Yanmaz ve arkadaglarinin ¢alismasindaki Tip 2
DM'li olgularin %18'inde (n = 17) FMS bulunmustur. Tip 1 DM’li olan olgularin ise hi¢birine
FMS tanist konulmamistir. Tip 2 DM ve FMS tanis1 almig tiim olgularin kadin oldugu
belirtilmistir (19). Bizim calismamizda Tip 1 DM’li 1 erkek ve 6 kiz hastada FMS tanist

konulmustur. Ancak istatistiksel acidan anlamli bir fark saptanmamustir.

Olgu grubumuzdaki FMS tanis1 almis ve almamis hastalart karsilagtirdigimizda yas,
tarti, boy degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir. Diger
calismalarda da anlamli bulunmamistir. Ornegin; Misir’da yapilan calismada Tip 1 DM'li
olgularda JFM'li Tip 1 DM hastalar1 ile FMS olmayan Tip 1 DM olgular1 arasinda ve
Yanmaz’n yetigkinlerle yaptig1 ¢alismasinda da olgu gruplari arasinda yas, agirlik, boy, DM

tani siiresi agisindan anlamli fark saptanmamustir (19,143).

Bennett ve arkadaglari internet bazli bir caligmalarinda 2596 FMS tanili kisiyi
taradiklarinda, olgularin %70’inde VKI>25 kg/m2, %43’iinde ise VKI>30 kg/m2 olarak tespit
etmislerdir (150). Yunus ve arkadaslar1 (2002) FMS ve VKI arasindaki iliskiyi arastiran ilk
raporu yayinlamislardir. FMS tanili iki yiiz on bir kadin olgunun analiz edildigi calismada FMS
ve VKI arasinda anlamli bir pozitif korelasyon bulunmustur (151). Okifuji’nin 2009 yilindaki
calismasinda obezite prevalanst genel popiilasyona (%30) kiyasla FMS tanili olgularda (%50)
daha yiiksek oranda bulunmustur. FMS ile obezitenin birlikteligini degerlendirirken en ¢ok
hassas nokta ile obezite arasindaki iliski vurgulanmistir. Calisma sonuglarii
degerlendirdiklerinde ise obezitenin kronik agr1 i¢in bir risk faktorii oldugunu, bununla ilgili
olarak visseral agrilarin arttigin1 ve agriya bagl parametrelerin ve agr1 sikliginin arttigini
vurgulamislardir (152). Mc Kendall ve Haier de obez kisilerde obez olmayanlara gére agriya
kars1 hassasiyetin yiiksek oldugunu belirtmislerdir (153). Nilsson’un ¢alismasinda da benzer
sonuglar elde edilerek kronik yaygin agrili olgularm saglikli kontrollerden daha yiiksek VKI
degerine sahip oldugu ve VKI arttikca agr1 ve hassasiyette de artig olabilecegi gosterilmistir

(154). Arastirmalarda kilo yonetiminin FMS olgularinin tedavisinin 6nemli bir yonii olabilecegi
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vurgulanmaktadir. Shapiro ve arkadaglar1 kilo kaybina yonelik yapilan tedavi yontemlerinin
FMS semptomlarinda da azalmaya neden oldugunu saptamislardir (155). Bizim ¢alismamizda
da olgu grubundaki Tip 1 DM’li hastalarin fibromiyalji varlig1 agisindan VKI’lerinin ortalama
degerlerini karsilagtirdigimizda FMS saptananlarda 20,97 kg/m2 ve FMS saptanmayanlarda
20,31kg/m2 degerleri elde edildi ve bu verilerde istatistiksel ac¢idan anlamli bir fark
saptanmamistir. Ancak tarti standart deviasyonlar1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmistir. Tip 1 DM ve JFM tanili olgularin tart1 sds’si fibromiyalji

saptanmayanlara gore daha yliksek bulunmustur.

Bazi ¢alismalarda diyabetes mellitus olgularindaki fibromiyalji ile diyabetin uzun stireli
(2-3 aylik) kontroliinii degerlendirmek i¢in kullanilan yiiksek HbAlc seviyeleri arasinda
bir iliski oldugu ifade edilmektedir. Tishler ve ark. FM'li DM olgularinda
HbAlc diizeylerinin FM tanis1 olmayanlara gore anlamli derecede daha yiiksek oldugu
belirtilmis (sirasiyla %9.2 + 1.1'e kars1, %6.4 £ 1.5) ve DM'nin alt gruplarinda da (Tip 1 ve Tip
2 DM) bu farkliliklarin degismedigi ifade edilmistir (20). Yanmaz’in ¢alismasinda ise olgu
gruplar1 arasinda anlamli bir fark saptanmamuistir (sirastyla HbAlc degerleri FMS tanili DM’li
olgu i¢in %8.11 £ 0.33, sadece DM tanisi olan olgu %7.57 = 1.55) (19). Bizim ¢alismamizda
da olgu grubundaki HbAlc seviyeleri karsilastirilmig FMS tanili olgulardaki HbA1c ortalama
degeri %7,31 gelirken FMS tanist konulmamis olgulardaki HbAlc ortalama degeri %7,25
olarak saptanmistir. Calismamizdaki HbA1c degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli bir

fark saptanmamustir.
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6.SONUCLAR

Diyabetes mellitus’lu olguarda FMS'nin saptanmasi olduk¢a 6nemlidir. Clinkii birgok
doktor kas agrilarii ve kas sertligini sadece diyabet ile iligkilendirebilir. DM olgularinda
noropatiye sekonder daha fazla miyalji goriildiiglinii diisiinebilir. Ancak hassas noktalarin
varligi, yorgunlugun ve uyku bozukluklarinin klinik bulgular1 diyabetli olgularda FMS tanisini
desteklemektedir.

Fizik muayenede herhangi bir doktor tarafindan konulabilecek FMS tanisi terapotik
acidan Onemlidir. Diger caligmalarda diyabetin kontroliiniin daha iyi saglanmasiyla FMS
insidans1 ve semptomlarin siddeti arasinda korelasyon olabilecegi ifade edilmistir. Bu nedenle,

DM ile iligkili komplikasyonlar degerlendirildiginde fibromiyalji tanis1 da diisiiniilmelidir.

Calismamizda Tip 1 DM’li olgularda FMS prevalans: artis1 arasinda anlaml bir fark
bulunmamuistir. Ayrica tartt ve FMS iligkisine bakildiginda kilo kontroliiyle FMS prevalansi ve
semptomlarinin siddetinin azalabilecegi diisiiniilmiistiir ve bu konu hakkinda ileri ¢aligsmalar

yapilmasi Onerilmektedir.
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