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ÖZET 

 

Fibromiyalji Sendromu (FMS), yaygın vücut ağrısı, yorgunluk, uyku 

bozukluğu, kognitif fonksiyonlarda bozulma ve anksiyete ile seyreden kronik bir 

sendrom olarak tanımlanmaktadır. FMS etyolojisinde rol oynayan reaktif oksijen 

türleri (ROS) mekanizmaları üzerinde birçok çalışma vardır ama fibromyaljide 

oksidatif stresin rolü hala tartışmalıdır. Önemli bir antioksidan olan tiyoller, oksidan 

moleküller ile oksidasyon reaksiyonlarına girerek, disülfit bağları oluştururlar. 

Dinamik thiol/disülfit dengesi, detoksifikasyonda, antioksidan korumada, sinyal 

iletiminde, apopitozda, enzimatik aktivitenin ve transkripsiyon faktörlerinin 

düzenlenmesinde ve hücresel sinyal mekanizmalarında çok önemli rollere sahiptir. 

Biz bu çalışmada, FMS etiyopatogenezinde ve klinik süreçte rol alabileceğini 

düşündüğümüz thiol/disülfit düzeylerinin  oksidatif stres ve klinik parametrelerle 

ilişkisini incelemeyi amaçladık. 

Çalışmaya, 2013 ACR Fibromyalji Tanı Kriterlerini karşılayan  48 fibromiyalji 

hastası ve 38 sağlıklı gönüllü alındı. Hastaların değerlendirilmesinde; WBC (Beyaz 

Küre Sayısı), Sedimantasyon, CRP (C-Reaktif Protein), VAS-Ağrı, VAS-Yorgunluk, 

FIQ (Fibromiyalji Etki Anketi), BDÖ (Beck depresyon ölçeği), BAÖ (Beck 

anksiyete ölçeği), SF-36 (Kısa Form-36), PUKİ (Pittsburgh uyku kalite indeksi), S-

LANSS (Self-Leeds nöropatik belirti ve bulgu değerlendirmesi), FSFI (Kadın Cinsel 

İşlev Ölçeği), kullanıldı. Serum NT (Nativ Tiyol), TT (Total Tiyol), TAS (Total 

Antioksidan Stres) ve TOS (Total Oksidan Stres) düzeyleri enzyme-linked 

immunosorbent assay (ELİSA) ile ölçüldü. Disülfit (D); TT (Total Tiyol) ile NT 

(Nativ Tiyol) arasındaki farkın yarısı olarak hesaplandı. OSİ (Oksidatif Stres 

İndeksi), TOS/TAS olarak hesaplandı. Çıkan sonuçlardan NT/TT, D/NT ve D/TT 

oranları hesaplandı.   

FMS’li hasta grubu ile kontrol grubu arasında nativ tiyol, total tiyol, disülfit 

düzeyleri, nativ tiyol/total tiyol,  disülfit/nativ tiyol, disülfit/total tiyol oranları, TAS, 

TOS ve OSİ düzeyleri açısndan anlamlı fark saptanmadı. Çalışmamızda  NT ile CRP 

arasında ve disülfit ile VAS-ağrı skoru arasında negatif korelasyon saptandı. Hastaların 

NT, TT, disülfit düzeyleri, NT/TT, D/NT, D/TT oranları ile TAS, TOS, OSİ, WBC, 

sedimantasyon, hassas nokta sayısı, şikayet süresi, VAS-yorgunluk, FIQ, BDÖ, BAÖ, 
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SF-36 total skoru, SF-36 alt parametreleri, PUKİ, S-LANSS, FSFI arasında bir 

korelasyon saptanmadı. Sonuç olarak; fibromiyalji sendromlu olgularda tiyol/disülfit 

dengesinin, oksidatif stres ve klinik parametrelerle ilişkisini araştırdık. Çalışmamızda 

hasta ve kontrol grubu arasında tiyol/disülfit dengesi parametreleri, TAS, TOS, OSI 

değerleri açısından istatiksel  anlamlı fark saptamadık. NT ile CRP ve disülfit ile 

VAS-ağrı skoru arasında korlasyon  izlendi. Diğer  tiyol/disülfit dengesi ile klinik ve 

laboratuvar  parametreleri arasında korelasyon izlenmedi. Çalışmamızda FMS’li 

hastalarda oksidatif stresin artmadığını bulduk. Tiyol/disülfit ve oksidatif stres 

parametrelerinin, FMS etiyopatogenezinde ve klinik süreçte rolünün  anlaşılması için 

geniş katılımlı daha çok çalışmaya ihtiyaç vardır.  

Anahtar Sözcükler: FMS (Fibromiyalji Sendromu), Nativ Tiyol, Total 

Tiyol, Disülfit, TAS (Total Antioksidan Stres), TOS (Total Oksidan Stres), OSİ 

(Oksidatif Stres İndeksi)  
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ABSTRACT 

 

Fibromyalgia Syndrome (FMS) is defined as a chronic syndrome with diffuse 

body pain, fatigue, sleep disturbance, impaired cognitive functions and anxiety.There 

are many studies on the mechanisms of reactive oxygen species (ROS) that play a 

role in the etiology of FMS, but the role of oxidative stress in fibromyalgia is still 

controversial. Thiols, an important antioxidant, enter oxidation reactions with oxidant 

molecules and form disulfide bonds. The dynamic thiol / disulfide balance plays an 

important role in detoxification, antioxidant protection, signal transduction, 

apoptosis, regulation of enzymatic activity and transcription factors, and cellular 

signaling mechanisms. In this study, we aimed to investigate the relationship 

between thiol / disulfide levels and oxidative stress and clinical parameters that we 

think may play a role in the etiopathogenesis and clinical process of FMS.  

The study included 48 fibromyalgia patients and 38 healthy volunteers who 

met the 2013 ACR Fibromyalgia Diagnostic Criteria.In the evaluation of patients; 

WBC (White Cell Count), Sedimentation, CRP (C-Reactive Protein), VAS-Pain, 

VAS-Fatigue, FIQ (Fibromyalgia Impact Questionnaire), BDI (Beck Depression 

Inventory), BAI (Beck Anxiety Inventory), SF-36 ( Short Form-36), PSQI 

(Pittsburgh Sleep Quality Index), S-LANSS (Self-Leeds Neuropathic Symptoms and 

Signs Assessment), FSFI (Female Sexual Function Scale) were used.Serum NT 

(Total Thiol), TT (Total Thiol), TAS (Total Antioxidant Stress) and TOS (Total 

Oxidant Stress) levels were measured by enzyme-linked immunosorbent assay 

(ELISA).Disulfide (D); It was calculated as half of the difference between TT (Total 

Thiol) and NT (Native Thiol). OSI (Oxidative Stress Index) was calculated as TOS / 

TAS. NT / TT, D / NT and D / TT ratios were calculated from the results. 

There was no significant difference between the patients with FMS and the 

control group in terms of native thiol, total thiol, disulfide levels, native thiol / total 

thiol, disulfite / native thiol, disulfite / total thiol ratios, TAS, TOS and OSI levels.In 

our study, there was a negative correlation between NT and CRP, and disulfide and 

VAS-pain score. There was no correlation between NT, TT, disulfide levels, NT /TT, 

D/NT, D/TT ratios and TAS, TOS, OSI, WBC, sedimentation, number of tender 

points, duration of complaints, VAS-fatigue, FIQ, BDI, BAI, SF-36 total score, SF-
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36 sub-parameters, PSQI, S-LANSS and FSFI. 

In conclusion; We investigated the relationship between thiol / disulfide 

balance and oxidative stress and clinical parameters in patients with fibromyalgia 

syndrome. In our study, no statistically significant difference was found between the 

patient and control groups in terms of thiol / disulfide balance parameters, TAS, 

TOS, OSI values. 

There was a correlation between NT and CRP and disulfide and VAS-pain 

score. There was no correlation between other thiol / disulfide balance and clinical 

and laboratory parameters. In our study, we found that oxidative stress did not 

increase in patients with FMS. More extensive studies are needed to understand the 

role of thiol / disulfide and oxidative stress parameters in FMS etiopathogenesis and 

clinical process. 

Keywords: FMS (Fibromyalgia Syndrome), Native Thiol, Total Thiol, 

Disulfide, TAS (Total Antioxidant Stress), TOS (Total Oxidant Stress), OSI 

(Oxidative Stress Index) 
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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Fibromiyalji Sendromu (FMS), yaygın vücut ağrısı, yorgunluk, uyku 

bozukluğu, kognitif fonksiyonlarda bozulma ve anksiyete ile seyreden kronik bir 

sendrom olarak tanımlanmaktadır.1 Fibromiyalji Sendromu, önemli laboratuvar 

bulguları bulunmamasından dolayı yeterince bilinmemektedir.2 Fibromiyalji 

prevalansının genel popülasyonda % 0.2 ile %6.6 arasında, kadınlarda %2.4 ile %6.8 

arasında ve kentsel alanlarda yaşayanlarda %0.7 ile %11.4 arasında, kırsal alanlarda  

yaşayanlarda %0,1 ile %5,2 arasında olduğu gösterilmiştir.3 Hastaların %80-90’ını 

kadınlar oluşturur.4 Orta yaşlı kadınlarda daha sık görülür ve 20-55 yaş arası 

kadınlarda kas iskelet ağrısının en sık nedenidir5. 

Fibromiyaljinin etiyolojisi ve patogenezi hala tam olarak anlaşılamamıştır.  

Santral ve otonom sinir sistemi disfonksiyonu, nörotransmiterler, hormonlar, 

bağışıklık sistemi, dış stresler, psikiyatrik yönler ve diğer bazı faktörler etiyolojide 

rol oynar gibi görünmektedir.6 

Fibromiyaljinin tanısı; semptomların subjektifliği, değerlendirmenin hastanın 

bildirimlerine dayalı olması ve tanıyı kesinleştirecek objektif tanı testlerinin 

bulunmaması nedeniyle güçtür.7 Tanı genellikle 2 yıldan uzun bir süre almakta, bu 

süre 10 yıla kadar uzayabilmektedir; tanı konulana kadar 3-4 farklı hekime 

başvurmak gerekmektedir.8 

Günümüzde fibromiyaljinin kesin tedavisi olmamakla birlikte; tedavide amaç 

semptomları azaltmak, yaşam kalitesi ve işlevlerin korunmasını, iyileştirilmesini 

sağlamaktır7. EULAR, farmakolojik ve farmakolojik olmayan tedavinin 

kombinasyonu ile multidisipliner bir yaklaşımın gerekli olduğunu kabul eder; Hasta 

ile birlikte karar verilen bu yaklaşım ağrı yoğunluğuna, fonksiyona, ilişkili 

özelliklere (depresyon, yorgunluk, uyku bozukluğu gibi) ve hastanın tercihine ve 

komorbiditelerine göre uyarlanabilir.8 Kılavuzlar, farmakolojik tedavinin yalnızca 

farmakolojik olmayan tedavi yöntemleri etkisiz olduğunda uygulanmasını 

önermektedir.9 Farmakolojik olmayan tedaviler eğitim, egzersiz ve fizik tedavi 

modaliteleri ve bilişsel davranışsal tedaviyi içermektedir.10 



2  
    

 EULAR kılavuzlarına göre, şiddetli ağrı için duloxetin, pregabalin ve 

tramadol önerilir; Şiddetli uyku problemleri olan hastalara düşük doz amitriptilin, 

siklobenzaprin veya gece pregabalin uygulanabilir.9 

Serbest radikaller, reaktif oksijen türleri (ROS) veya reaktif azot türleri (RNS) 

kategorisine ait olabilecek eşlenmemiş elektronlar içeren moleküller, canlılarda 

oksidatif stresin ana kaynağıdır.10 Organizmalar, serbest radikallerin üretimini 

sınırlandırmak, etkisiz hale getirmek ve hücresel hasarı onarmak için çok çeşitli 

antioksidan sistemler geliştirmiştir.11 Artan serbest radikal seviyeleri FMS 

gelişiminden sorumlu olabilir ve inflamatuar sitokinler dahil serbest radikal kaynaklı 

oksidatif stres de FMS patogenezinde önemli rol oynayabilir.12 

 FMS hastalarında oksidan (Malondialdehit) ve antioksidan (Superoksit 

dismutaz) dengeleri değişmiştir.12 Total antioksidan kapasite veya süperoksit 

dismutaz (SOD) ve katalaz gibi antioksidan enzimler FMS'li hastaların plazmasında 

azalır.13 

Tiyoller, reaktif oksijen türlerini enzimatik ve enzimatik olmayan şekilde 

nötrleştiren antioksidanlardır.14 Plazma tiyol havuzunun çok büyük bir kısmı, 

albümin ve protein tiolleri ile oluşturulur ve geri kalan kısmını sisteinilglisin, sistein 

(Cys), homosistein, glutatyon ve γ-glutamilsistein gibi düşük moleküler ağırlıklı 

tiyoller oluşturur.15 Tiyoller, antioksidan savunma sistemini koordine etmede önemli 

bir role sahiptir. ROS ve disülfit bağlarını oluşturan diğer serbest radikallerle 

oksidasyon reaksiyonuna girebilirler.16 Dinamik tiyol/disülfit homeostazının, 

antioksidan koruma, detoksifikasyon, apoptoz, enzimatik aktivitenin düzenlenmesi, 

transkripsiyon faktörleri ve hücresel sinyalleşme mekanizmalarında kritik rol 

oynadığı gösterilmiştir.17,18 

Biz bu çalışmada, FMS etyopatogenezinde ve klinik süreçte rol olabileceğini 

düşündüğümüz thiol/disülfit düzeylerini ve oksidatif stres ile klinik parametrelerle 

ilişkisini incelemeyi amaçladık.  
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Tanım 

Fibromiyalji Sendromu (FMS), yaygın vücut ağrısı, yorgunluk, uyku 

bozukluğu, kognitif fonksiyonlarda bozulma ve anksiyete ile seyreden kronik bir 

sendrom olarak tanımlanmaktadır.1 Kas-iskelet ağrısı, FMS’de ana semptomdur.19 

Fibromiyalji hastaları tarafından bildirilen yakınmalar veya saptanan bulgular 

arasında vücutta yaygın ağrı, yorgunluk, sabah tutukluğu, baş ağrısı, parestezi, uyku 

bozukluğu, subjektif şişlik hissi, ağız kuruluğu, libido kaybı, irritabl bağırsak, 

dismenore, eklem hipermobilitesi, temporomandibuler eklem disfonksiyonu, 

dermografizm, Raynaud fenomeni, deride retiküler renk değişikliği yer alır.20,21 

 

2.2. Tarihçe 

Fransız doktor Guillaume de Baillou, ilk olarak 1592'de kas romatizması 

terimini kullandı.22 18. yüzyılda Avrupalı doktorlar, yumuşak doku ağrısını eklem 

romatizmalarından ayırmış ve kas romatizması kategorisine almışlardır. İlk defa bu 

hastalığın romatizmal bir durum ve kasta ağrılı noktalarla birlikte olduğu Froriep 

tarafından 1843’te tanımlanmıştır.23 1904 te fibröz doku enflamsyonundan 

kaynaklandığı ileri sürülmüş ve “Fibrosit” terimi, ilk olarak 1904'te İngiliz nörolog 

Sir William Gowers tarafından tanımlanmıştır.24  1950’lilerde Lewis ve Kellegren 

hastalardaki psikolojik değişimleri sorgulamışlardır. 1968’de Traut sistemik 

özelliklere sahip FMS'nin ilk yakın modern tanımını yapmıştır. Traut neredeyse 

sadece kadınlarda görülen genelleştirilmiş ağrı ve sertlik,yaygın vücut ağrısı, 

yorgunluk, baş ağrısı, kolit, kötü uyku,  “endişeleniyor” olma ve fizik muayenede 

hassas noktalar şeklinde tanımlamıştır.25 Fibromiyalji terimini 1976’ da ilk olarak 

Kahler Hench kullanmıştır. Temel sorunun kas ağrısı olduğunu ve bu nedenle 

hastalığın isminin “fibromiyalji” olması gerektiğini söylemiştir..26 Smythe'in modern 

FMS'nin babası olduğunu söylemek doğru olabilir. Popüler bir romatoloji ders 

kitabındaki fibrosit sendromu hakkındaki 10 sayfalık ayrıntılı bölümü, 1970'lerin ve 

1980'lerin sonunda birçok fibromiyalji araştırmacısını etkilemiştir. 

FMS'yi sadece genel bir ağrı sendromu, yorgunluk, kötü uyku, sabah 

tutukluğu, ağırlaştırıcı ve hafifletici faktörler, duygusal sıkıntı ve çok sayıda hassas 
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nokta ile birlikte tanımlayan ilk kişi olduğu görünüyor.27 1980’lerde FMS ile ilgili 

tanı kriterleri birçok  araştırmacı tarafından önerilmiştir. 1990 yılında ACR 

tarafından sınıflandırma kriterleri yayınlanmış ve yaygın olarak kullanılmaya 

başlanmıştır.28 

 

2.3. Epidemiyoloji 

Fibromiyalji prevalansının %0,2 ile %6,6, kadınlarda %2,4 ile 6,8, şehirlerde 

%0,7 ile %11,4, kırsal alanlarda %0,1 ile %5,2 arasında olduğu ve özel 

popülasyonlarda %0,6 ile %15 arasında değiştiği belirtilmiştir.3 Romatoloji 

kliniklerinde bu oran %20’nin üzerindedir.29  

FMS’ nin toplumdaki prevelansı  %2-4 olup, hastaların %80-90’ı 40-60 yaş 

arasında kadınlardır.30 FMS’nin görülme sıklığı  Amerika Birleşik Devletlerinde %2 

(kadınlarda %3.4,erkeklerde %0.5), Kanada’da %3.3 (kadınlarda %4.9, erkeklerde 

%1.6) oranında saptanmıştır. Trabzon’da 20-64 yaş arasındaki 1930 kadın hasta ile 

yapılan bir tarama çalışmasında ise kadınlarda FMS prevalansı %3,6 bulunmuştur. 

Prevalans yaş ile artış göstermektedir. En belirgin artış 5-6. Dekad arasındadır ve bu 

yaş grubunda FMS’ nin görülme sıklığı %7.5-10’dur. Yapılan  çalışmalarda, eğitim 

ve sosyo-ekonomik seviyesi düşük olanlarda daha sık FMS görüldüğü 

bildirilmiştir.31 

 

2.4. Etiyoloji ve Patogenez 

Fibromiyaljinin etiyolojisi ve patogenezi hala tam olarak anlaşılamamıştır.  

Son yıllarda hastalığın patogenezini aydınlatmaya yönelik birçok farklı mekanizma 

öne sürülmüş olup genel kanı multifaktöriyel olduğu yönündedir. Multifaktöriyel 

etiyolojide birbirinden farklı ama birbiriyle ilişkili teoriler ve mekanizmalardan 

bahsedilmektedir. Bunlar arasında. genetik ve çevresel faktörler, otonomik 

disfonksiyon, nörotransmiterler immünolojik mekanizmalar, dış stresler, psikiyatrik 

yönler, santral ve periferik teoriler ve diğer bazı faktörler  yer almaktadır.6,32,33 

 

2.4.1. Genetik Faktörler 

Fibromiyalji sendromlu hastaların ailelerinde ve akrabalarında FMS’ nin daha 

fazla görülmesi etiyopatogenezde genetik faktörlerin rol aldığını düşündürmektedir.34 
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Ailesel geçişin poligenik olduğu düşünülmekte.35 Araştırılan çeşitli genler arasında 

en önemlileri nörotransmiterler ile ilişkilidir. Serotonin taşıyıcı geni, tek bir 

nükleotid polimorfizmi ile karakterize edilir; Fibromiyalji ve psikolojik sıkıntıdan 

etkilenen hastalarda “S” (kısa) alel daha sık görülür.36,37 Katıldığı tahmin edilen diğer 

genler katekol-O-metiltransferaz geni, dopamin D4 reseptörü geni ve HLA 

bölgesidir.37–39 Yapılan birçok çalışmada birinci derece akrabalarda artmış risk 

saptanmış ve gen defektleri gösterilmişse de genetik nedenler tek başına 

etiyopatogenezi açıklamaya yeterli değildir. 

 

2.4.2. İmmünolojik Mekanizmalar 

Son zamanlarda fibromiyalji sendromunun immun sistem regülasyon 

bozukluğuna bağlı olarak oluşabileceği iddiaları ortaya atılmıştır. Literatürde bazı 

hastaların şikayetlerinin  ateşli bir hastalık sonrası görüldüğü, ayrıca Coxackie, Parvo 

ve HIV virüsü enfeksiyonlarından sonra FMS geliştiği de bildirilmiştir.40 Bu nedenle 

FMS’de  enfeksiyonun immün veya inflamatuar bir süreçle tetiklenebileceği görüşü 

hakimdir.41 IL8, IL-6 gibi lokal ve sistemik sitokinler enfeksiyon oluşumunda ve 

ilerlemesinde rol almaktadır. FMS’de IL-8 ağrı, IL-6 hiperaljezi, yorgunluk ve 

depresyon septomlarının oluşumunda rol alır.42 Fibromiyalji, otoimmün hastalığı 

olanlarda sık görülür.6 Bazı FMS’li hastalarda anti nükleer antikorların pozitif olması 

ve Raynaud fenomenin bulunması immünolojik faktörlerin varlığını 

düşündürmüştür.43 

 

2.4.3 Periferik Teoriler 

Cilt, kaslar ve mikrodamarlar gibi periferik dokular daha yakından 

araştırılmaktadır.  

 

Kas İşlevlerinde Bozukluk: FMS’de yapılan kas biyopsi çalışmaları, 

nonspesifik değişiklikleri desteklemektedir. Ancak tipik olarak inflamatuar özellik 

taşımamaktadır. Kaslarda vasküler düzensizlik, oksidatif strese yetersiz yanıt, 

kutanöz dokularda artan IL-1, kas dokularında artmış P maddesi ve kas liflerinin 

DNA parçalanmalarında artış  hepsinin FMS’ de muhtemelen rol oynadığından 

şüpheleniliyor.44–46 FMS’li hastalarda egzersizle kas kan akımında azalma, ATP ve 
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fosfokreatinde düşüklük, mitokondriyumda, glikolizde ve enerji yolaklarında patoloji 

gösterilmiştir.Bu durumun progresif olarak kas yorgunluğuna ve egzersiz 

toleransının azalmasına neden olduğu bildirilmiştir.47,48  

 

Otonomik Disfonksiyon: FMS etiyolojisi tam olarak anlaşılmamasına 

rağmen, veriler FMS' nin otonom sinir sisteminin  bozukluğundan 

kaynaklanabileceğini göstermiştir.49 FMS'li kadınlarda istirahat halinde sempatik 

sinir sisteminde hiperaktivite ve egzersiz, ayakta durma veya soğuğa maruz kalma 

gibi  stres durumlarında sempatik sinir sisteminde hipoaktivite olduğu gösterilmiştir. 

Otonomik disfonksiyonun, uykusuzluk, irritabl barsak sendromu, anksiyete, 

ortostatik intolerans ve yorgunluk gibi ağrı semptomlarını açıklayabileceği öne 

sürülmüştür.50 

 

2.4.4. Santral Teoriler 

Ağrı Modülasyon Bozukluğu: FMS’li hastalarda ağrıya karşı duyarlılığın 

artması Santral Sinir Sistemi (SSS)’deki değişikliklere ve santral sensitizasyona 

bağlanmaktadır.51  Normal fizyolojik koşullarda, inen inhibitör yollar spinal kord 

düzeyinde ağrıyı baskılarlar. FMS’ de bu işleyişin bozulduğu düşünülmektedir.52 

Fonksiyonel nörogörüntüleme, fibromiyaljide olası mekanizmaların 

aydınladılmasında çok yardımcıdır. Mountz ve arkadaşları, SPECT kullanarak 

istirahat durumunda talamik kan akımının azaldığını gördüler (diğer kronik ağrı 

durumlarında da belirtilen bir bulgu). Bu bulgular başkaları tarafından da bildirildi.  

Gracely ve arkadaşlarının fonksiyonel manyetik rezonans görüntüleme (fMRG) 

kullanarak yaptıkları bir çalışmada, beynin primer ve sekonder somatosensoriyel 

korteksleri gibi ağrı işlem bölgelerinde serebral aktivasyona yol açmak için gereken 

basınç stimulusunun miktarı gösterildi; bu, FMS hastalarında sağlıklı kontrollerden 

çok daha düşüktü. Bu, fibromiyaljide görülen hiperaljezinin ilişkisini objektif 

destekleyen ilk çalışma idi ve bu bulgu hem ısı hem de basınç stimulusları ile de 

doğrulandı.53 

 

Nöropeptit Anomalileri: FMS’li hastalarından alınan örneklerde yapılan 

biyokimyasal çalışmalar, ya pronosiseptif peptidlerin yüksek düzeylerine veya 
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antinosiseptif peptidlerin düşük düzeylerine bağlı olabilen, ağrı işleminde santral 

değişiklikler olduğu görüşünü desteklemektedir. Fibromiyaljide görülen hiperaljezi 

için en iyi destekleyici mekanizma, noradrenerjik-serotonerjik inen antinosiseptif 

yolaklardaki zayıflamış aktiviteye bağlı olmasıdır (bireylerin en azından bir 

kısmında). Çalışmalarda norepinefrinin başlıca metaboliti olan 3-metoksi-4-

hidroksifenetilenin (MPGH) FM hastalarının serebral spinal sıvılarında düşük olduğu 

görülmüştür. Benzer şekilde bu sendromda düşük serotonini düşündüren veriler 

vardır; bu hem serotoninin hem de öncüsü l-triptofanın azalmış düeylerinin yanı sıra, 

serebrospinal sıvıda başlıca metaboliti  olan 5-hidroksiindolasetikasit (5-HIAA)’in 

azalmış düzeyleri şeklinde de kendini gösterir. Bu mekanizma için daha fazla kanıt 

tedavi çalışmalarından gelmektedir; hem serotonini hem de norepinefrini aynı anda 

yükselten bileşiklerin hemen hemen tüm tiplerinin bu durumda etkili olduğu 

gösterilmiştir.53  

Endorfinler vücudun farklı bölgelerinde ağrı duyusunun düzenlenmesinde 

görev alırlar. FMS’li hastalarla sağlıklı kontrol grupları arasında BOS endorfin 

düzeylerinde anlamlı bir farklılık saptanmamıştır.41,54 Aksine, insanlarda endojen 

opioidleri içeren diğer majör inen antinosiseptif yolakların hipoaktivitesinin FMS’de 

nedensel bir rol oynaması daha az olası görünmektedir. Aslında fibromiyaljide 

endojen opioidlerin serebrospinal düzeyleri yüksektir. Ayrıca, fibromiyaljili hastalara 

opioidlerin kronik veriliminin (randomize kontrollü çalışmalarla test edilmemekle 

birlikte) sınırlı etkinliğinin olduğu görülmektedir. 

Fibromiyaljide rol oynayabilen bir başka nörotransmitter de pronosiseptif  bir 

peptid olan substans P’dir. Çeşitli çalışmalarda fibromiyaljili hastalarda normal 

kontrollere kıyasla serebrospinal sıvıda substans P’nin konsantrasyonlarının yaklaşık 

üç kat daha. 

 

Nöroendokrin Anormalliklerin Rolü: Yapılan çalışmalar hipotalamo-

pituiter-adrenal (HPA) aks fonksiyon bozuklukları başta olmak üzere, nöroendokrin 

disfonksiyonların FMS patogenezinde yeri olabileceğini düşündürmektedir. Farklı 

çalışmalar, özellikle akşamları bozulmuş bir sirkadiyen ritim ile ilişkili olarak artan 

kortizol seviyelerini göstermiştir.55,56 FMS’li hastalarda kortikotrop salgılayıcı 

hormon (CRH) düzeyi düşük, ACTH salınımı fazladır.  



8  
    

Crofford ve arkadaşları tarafından FMS’li hastalarda sağlıklı kontrollere göre 

24 saatlik idrarda serbest kortizol düzeyleri daha düşük bulunmuş ve CRH 

stimulasyonuna kortizol yanıtının, FMS’ de azaldığı gösterilmiştir. Bu durumun 

nedeni adrenal bezde, uzun süre az uyarılmaya  bağlı görülen  atrofiden 

kaynaklanıyor olabilir.57 Gür ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada kortizol düzeyleri 

hastalarda kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük saptanmıştır.58 

Büyüme hormonu (GH) esas olarak uykunun derin fazında salgılanır. 

Fibromiyaljiden etkilenen hastalarda uykunun derin fazı bozulduğundan,  GH düzeyi  

uykuda azalır.59 Landis ve arkadaşları FMS’li hastalarda uyku sırasında hem büyüme 

hormonunu hem de prolaktini düşük saptamışlar. FMS’ de uyku bozukluna bağlı GH 

ve prolaktin düzeylerinde  azalma görülür.60 

Hastalar sıklıkla hipotiroidi belirtileri gösterseler bile tiroid hormon seviyeleri 

genellikle normaldir. FMS’ nin anormal TRH stimülasyon testleriyle ilişkili 

olduğunu gösteren bazı kanıtlar vardır.61 Günümüzde otoimmün tiroid hastalıklarının 

FMS oluşumunda predispozan faktör olabileceği görüşü hakimdir. Bazzichi ve 

arkadaşları yaptıkları çalışmada, tiroid otoimmünitesi olan FMS’li hastalarda kuru 

göz, dizüri, allodini, görme bulanıklığı ve boğaz ağrısı şikayetlerinin daha fazla 

olduğunu saptamışlardır.62 Bir başka çalışmada ise Hashimato tiroiditi olan hastaların 

%31’inde FMS saptanmıştır.63 

Wikner ve ark. düşük gece melatonin pikini ve FMS hastalarında melatonin 

sekresyonunda bir düşüşü tarif etmişlerdir. FMS hastalarında uyku bozukluklarının 

düşük melatonin düzeyleri ile ilişkili olabileceği düşünülmektedir.64   

 

Uyku Bozukluğu: FMS’li hastaların %60-90’ında uyku problemi mevcuttur. 

Çoğu hastada uykuya dalmada ve uykuyu sürdürmede güçlük ve geceleri sık uyanma 

görülür. Bu uyku bozuklukları sonucunda hastalar sabah dinlenmemiş olarak 

uyanırlar.  Bazı çalışmalar da ise uyku bozukluğunun ağrıya sekonder olduğu öne 

sürümüştür.65,66 

FMS’ li hastalarda ektroensefalografik incelemeler  uykunun non-REM 

denilen dördüncü evresinin bozulduğunu göstermektedir. Erişkinlerde GH yavaş 

dalga uyku sırasında salınmaktadır. Bozulmuş yavaş dalga uykusunun FMS’de 

azalmış büyüme hormonu ve IGF-1 düzeyleri ile ilişkili olduğu öne sürülmüştür.67,68 
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Bu hormonların kas mikrotravması onarımında yer alması nedeniyle, uyku 

bozukluğu olan hastalarda kas dokunun iyileşmesi etkilenebilir.69 

 

2.4.5. Psikolojik Disfonksiyonlar 

FMS’ de fizik muayene ve laboratuvar tetkiklerinde önemli bir bozukluğun 

olmaması semptomların psikolojik kaynaklı olabileceği fikrini akla getirmektedir.  

Psikiyatrik problemlerin fibromiyalji gelişimine önemli katkı sağladığı 

görülmektedir.70 En sık görülen bozukluklar anksiyete, somatizasyon bozukluğu, 

distimi, panik bozukluklar, posttravmatik stres ve depresyondur.6 Depresyon, 

fibromiyalji ile diğer kas-iskelet sistemi hastalıklarına göre daha sık ilişkilidir ve  5-

HT sisteminin disfonksiyonu bunda rol oynayabilir.71,72  

Kronik stres ve bunun yol açtığı depresyonun fibromiyalji sendromlu 

hastalarda sık rastlandığı ve klinik tabloyu ağırlaştırdığı bilinmektedir. FMS tanısı 

olan ve olmayan kadınlardaki depresyon ve stres algısı oranları karşılaştırıldığında; 

hasta kadınlarda depresyon sıklığı ve stres algısında anlamlı artış bulunmuş, ayrıca 

bu kadınlarda depresif semptomlarla maruz kalınan stres, ağrı, yaşam kalitesinde 

düşme ve fonksiyon kaybı arasında pozitif ilişki saptanmıştır.73  

 

2.5. Klinik Belirtiler 

FMS’de görülen belirtiler kas iskelet sistemine ait olan, kas iskelet sistemi 

dışı ve FMS ile birlikte görülen diğer belirtiler şeklinde incelenebilir. 

 

2.5.1. Kas İskelet Sistemine Ait Belirtiler 

Ağrı: Fibromiyalji sendromunda temel semptom yaygın, kronik ve inatçı kas-

iskelet sistemi ağrısıdır. Yaygın ağrı aksiyel iskelet ve dört ekstremitede dahil tüm 

vücutta olur. Ağrının en sık olduğu bölgeler boyun, sırt, bel, omuz kuşağı, kollar, 

eller, dizler, kalça çevresi ve bacaklardır.74 Hastalar ağrılı bölgenin sınırlarını net 

olarak çizemezler.75  Sabahları ağrıda artma olabilir ve ağrıya sabah tutukluluğu eşlik 

edebilir.  Bazı hastalar eklem ağrısı ve eklem şişliğinden yakınırlar. Bu şişlik 

subjektif bir şişliktir ve gerçek  eklem tutulumu yoktur. Ağrı soğuk, nem, stres, 

fiziksel çevre, travma, aşırı yorgunluk gibi faktörlerle artış gösterir.23 
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Tutukluk: FMS’de  %75– 85 arasında tutukluk görülmektedir. Daha çok 

sabahları görülmekle beraber, bazı hastalarda gün boyu sürebilmektedir.76 

 

Subjektif Yumuşak Doku Şişliği: Hastaların %50’ si özellikle sabahları 

ellerde şişme tarifler ve kolayca yumruk yapamamaktan şikâyet ederler. 

Fibromiyaljide objektif şişlik olmaz. Genellikle ekstremitelerde görülür. Ancak, 

eklem veya eklem dışı yerleşimli olabilir.77 

 

2.5.2. Kas-İskelet Sistemi Dışı Belirtiler  

Yorgunluk ve halsizlik: FMS’li hastaların %75-90’ında yorgunluk, halsizlik 

görülebilir. Yorgunluk ya da halsizlik ağrıdan sonra en sık görülen şikayettir, hatta 

bazen ağrıdan daha önemlidir. Hastalar 8-10 saat uyumalarına rağmen, 

dinlenemediklerini ve yorgun uyandıklarını söylerler. Fiziksel aktivite ile halsizlik 

artar. Halsizlik günlük yaşamda ciddi fonksiyon kayıplarına neden olabilir.28 

 

Uyku bozukluğu: FMS hastalarında uyku bozukluğu oldukça yaygındır ve 

en önemli göstergesi de sabah yorgunluğudur. Hastalar sabah kalkmak 

istemediklerini ve dayak yemiş gibi uyandıklarını ifade ederler. Uykusuzluk ve ağrı 

birbirini etkileyen bir kısır döngüye neden olabilir.78,79 

 

Paresteziler: Hastaların yaklaşık yarısı uyuşma, karıncalanma şeklinde 

parestezi tarif eder. Paresteziler radikülopatiyi taklit etse de fizik muayene ve EMG 

de objektif patolojik bulgu saptanmaz.80 

 

2.5.3. Fibromiyalji ile Birlikte Görülebilen Diğer Semptomlar 

Psikolojik bulgular: Hastaların yaklaşık  %30-40’ında vardır. Psikolojik 

bulgular anksiyete, stres ve depresyonu içerir.23 Hastaların yaklaşık %25-30’unda 

tanı aldıkları dönemde majör depresyon saptanır. Daha büyük bir çoğunluğunda ise 

depresyon veya kaygı bozukluğu FMS’ye eşlik eder.  Kullanılan değerlendirme 

ölçeğine ve hastanın değerlendirildiği sağlık basamağına göre sonuçlar değişmekle 

birlikte, FMS olan hastalarda affektif bozuklukların prevalansı %20-80, anksiyete 

bozukluklarının ise %15-65 arasındadır.78,81 
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Baş ağrısı: Fibromiyaljili hastaların büyük çoğunluğunda  migren veya 

gerilim tipi baş ağrısı görülür (%50-75).81 Kronik baş ağrısı olan bireylerde de 

normal popülasyona göre daha yüksek oranda FMS saptanmaktadır.82 

 

Dismenore: Dismenore ve premenstrüel sendrom sık görülen yakınmalardan 

biridir. Dismenore hastaların  %40-50’ sinde görülmektedir.83 

 

İrritabl Barsak Sendromu: irritabl barsak sendromu ile ilişkili olarak karın 

ağrısı, diare veya konstipasyon sık görülür (%50-75).81,84 

 

Huzursuz Bacak Sendromu: FMS’ de  %30 oranında görülür.23 

 

Sicca semptomları: FMS’li hastalarda ağız ve göz kuruluğu ilaç kullanımına 

bağlı değildir. Sicca semptomlarının anormal duyu algısı ile ilgili olduğu 

düşünülmektedir.85 Hastalar göz kuruluğundan şikayetçi olsa da, FMS’ de 

keratokonjuktivitis sicca sıklığı artmamıştır.86  

 

Kadın Üretral Sendromu: Sık idrara çıkma, idrarda yanma ve suprapubik 

rahatsızlık hissidir. Hastaların  %12’sinde görülür. Geceleri pollaküri görülür. İdrar 

kültürlerinde genellikle üreme olmaz.83   

 

Raynaud Fenomeni: FMS’li hastalar soğukta ekstremitelerinin renk 

değiştirdiğini,  beyazlaştığını ifade ederler. Yunus ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada, primer FMS’de %9, sağlıklı kontrol grubunda ise, %3 oranında Raynaud 

fenomeni tespit edilmiştir.85 

 

Diğer Belirtiler: Fibromiyaljililerde mitral valv prolapsusu, 

temporomandibular eklem disfonksiyonu, seksüel disfonksiyon, hipotiroidi, 

tekrarlayan tendinit, plantar  fasiit, kostokondrit, bursit, göğüs ağrısı, ortostotik 

hipotansiyon, çarpıntı, nefes darlığı, çene ağrısı, baş dönmesi, karın ağrısı, vertigo, 

tinnitus, özafagial dismotilite, vulvodini, dismenore, hipermobilite sendromu, seksüel  
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disfonksiyon, kas krampları, gözde kuruluk, fotofobi, çoklu kimyasal 

hipersensitivite, alerjik semptomlar, kilo değişiklikleri, gece terlemeleri, disfaji, 

fotosensitivite görülen diğer semptom ve bulgulardır.80,86  

 

2.6. Fizik Muayene Bulguları 

FMS’li hastalarda fizik muayenede objektif eklem şişliği, kas güçsüzlüğü ya 

da anormal nörolojik bulgu saptanmaz.23 Multipl hassas noktaların varlığı, cilt kıvrım 

hassasiyeti, kutanöz  hiperemi ve deride retiküler pigmentasyon başlıca fizik 

muayene bulgularıdır.40 

Fizik muayenede  en tipik bulgu çok sayıda hassas noktanın saptanmasıdır.87 

Hassas noktalar kas, tendon veya ligamentlerde yer alır. Fibromiyaljide 18 hassas 

nokta tanımlanmıştır. Hassas noktalar 4 kilogram basınç uygulanarak veya 

palpasyonla başparmak tırnağı ucu beyazlaşıncaya kadar basınç uygulanarak 

değerlendirilmektedir.28 Cilt kıvrımı hassasiyeti, deri ve derialtının bir kısmının 

kavranması ile ortaya çıkan hassasiyettir. Kutanöz hiperemi hassas nokta 

palpasyonunu takiben o bölgede lokal hiperemi oluşmasıdır. Deride retiküler 

pigmentasyon nadir görülen, en sık kol ve bacakların iç yüzleriyle bel bölgesindeki 

deri altında mavi ile mor  arasında değişen renklerde ağ şeklinde görülür.28,88                          
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Şekil 1: Fibromiyalji sendromunda tanımlanan hassas noktalar 

 

2.7. Laboratuvar ve Radyolojik Görüntüleme 

FMS tanısı koyduracak spesifik bir laboratuvar veya radyolojik bulgu yoktur. 

Bu testler daha çok ayırıcı tanıda diğer hastalıkları dışlamak için sistematik olarak 

kullanılmaktadır.89 FMS rehberinde ilk değerlendirmede yapılması önerilen tetkikler: 

ESH, CRP, tam kan sayımı (enflamatuvar romatizmal hastalıkların ayırıcı tanısı), 

kreatin kinaz (kas hastalığı ayırıcı tanısı), serum kalsiyum düzeyi (hiperkalsemi 

ayırıcı tanısı), bazal tiroid stimule edici hormona (TSH) (hipotiroidizm ayırıcı tanısı)  

bakılmasıdır.43 EMG, direkt radyografiler ve kemik sintigrafisi ayırıcı tanı amacıyla 

yapılabilir.90,91  

 

2.8. Tanı 

Fibromiyalji tanısı klinik değerlendirme ile konulmaktadır; henüz hastalığa ait 

bir laboratuvar testi, radyografik inceleme ve biyolojik belirteç saptanmamıştır.89 

Fibromiyaljiye yönelik olarak belirlenen ilk tanı kriterleri, 1990 yılında Amerikan 

Romatoloji Derneği (ACR) tarafından araştırma sınıflandırma kriterleri olması 

amacıyla yayınlanmıştır.28 (Tablo1) 1 Bu kriterler en az 3 aydır süren yaygın vücut 

ağrısı (bel üst ve alt kısmında vücudun her iki yanında) ve 18 hassas noktanın en az 

11’inde hassasiyet olmasıdır.28 
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Tablo 1:  ACR 1990 FMS sınıflandırma kriterleri 

I. En az 3 aydır devam eden yaygın vücut ağrısı. 

Ağrının yaygın olarak nitelendirilebilmesi için vücudun sağ ve sol yarısında, alt ve 

üst yarısında ve aksiyel iskelette (boyun, sırt, bel) ağrı olması gereklidir. 

II. Yaklaşık 4 kg’lik basınç uygulandığında belirtilen 18 hassas noktanın en 

az 11’inde ağrı: 

1. Oksiput: Suboksipital kas yapışma yerinde bilateral 

2. Alt servikal: C5-C7’de intertransvers aralığın ön yüzleri, bilateral 

3. Trapezius: Üst kenarının orta noktası, bilateral 

4. Supraspinatus: Skapula dikeni üstünde medial kenara yakın, bilateral 

5. İkinci kot: 2. kostakondral bileşkede, bilateral 

6. Lateral epikondilit: Epikondillerin 2 cm distalinde, bilateral 

7. Gluteal: Kasın ön kıvrımında gluteusun üst dış kadranında, bilateral 

8. Büyük torokanter: Trokanterik çıkıntı arkası, bilateral 

9. Diz: Medial yağ yastığında, bilateral 

 

1990 ACR kriterlerinin FMS’nin ağrı dışındaki diğer boyutlarını 

değerlendirmemesi ve duyarlılığının %88, özgüllüğünün %81 düzeyinde kalması 

eleştirilere neden olmuştur. Bu nedenle 2010 yılında ACR karakteristik FMS 

semptomları için şiddet skalası içeren ve hassas nokta muayenesi gerektirmeyen 

pratik FMS tanı kriterleri geliştirmiştir.87,92 (Tablo 2) 
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Tablo 2: ACR 2010 FMS tanı kriterleri 

Bir hasta eğer aşağıdaki 3 durumu karşılarsa fibromyalji tanı kriterlerine sahiptir. 

1.Yaygın ağrı indeksi (YAİ) ≥ 7 ve semptom şiddet skalası (SŞS) ≥ 5 veya YAİ=3-

6 ve SŞS ≥ 9 

2.Semptomların en az 3 aydır devam ediyor olması 

3.Ağrıyı açıklayacak başka bir hastalık olmaması 

1.Yaygın Ağrı İndeksi (YAİ) 

Son 1 haftada ağrılı vücut bölgelerinin sayısı saptanır. Skorlama 0-19 arasındadır. 

Sağ-sol omuz kuşağı 

Sağ sol üst kol 

Sağ-sol ön kol 

Sağ-sol kalça (trokanter) 

Sağ-sol uyluk 

Sağ-sol bacak 

Sağ-sol çene 

Göğüs, karın, boyun, sırt, bel 

2.Semptom Şiddet Skalası (SŞS) 

Skorlama 0-12 arasındadır 

a.halsizlik 

b.yorgun uyanma 

c.bilişsel semptomlar 

d.somatik semptomlar 

a, b, c şıkları için: her birinin son 1 haftadaki düzeyi (0=normal, 1=hafif, 2=orta 

ve 3=şiddetli) kaydedilir.  

Somatik semptomlar için (klinisyen değerlendirmesi): 0=semptom yok, 1=az 

sayıda semptom, 2=orta düzeyde semptom, 3=çok sayıda semptom var 

 

Somatik semptomlar: Kas ağrısı, irritabl barsak sendromu, yorgunluk, 

problemi düşünmek ya da hatırlamak, kas güçsüzlüğü, baş ağrısı, karında ağrı/kramp, 

uyuşma/karıncalanma, baş dönmesi, insomnia, depresyon, kabızlık, üst batında ağrı, 

bulantı, sinirlilik, göğüs ağrısı, bulanık görme, ateş, ishal, ağız kuruluğu, kaşıntı, 

hırıltı, Raynaud fenomeni, kurdeşen/şerit, kulak çınlaması, kusma, mide yanması, 
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oral ülserler, tat duyusunda kayıp/azalma, nöbetler, göz kuruluğu, nefes darlığı, iştah 

kaybı, döküntü, güneşe duyarlılık, işitme güçlükleri, kolay morarma, saç kaybı, sık 

idrara çıkma, ağrılı idrara çıkma ve mesane spazmları. 

2011 yılında, 2010 tanı kriterleri modifiye edilmiş ve yer alan somatik 

belirtilerin yerine 3 spesifik semptom (baş ağrısı, alt batında ağrı veya kramp ve 

depresyon) belirlenmiş ve hastalarda bu semptomlardan kaç tanesinin mevcut olduğu 

skorlamaya dahil edilmiştir.93 

2013 yılında bu kriterlere de alternatif kriterler geliştirilip; 28 ağrılı bölgeyi 

ve 10 maddeli semptom etkilenme değerlendirmesini içeren, yeni bir FMS tanı 

kriterler grubu tanımlanmıştır.94 

 

Tablo 3: ACR 2013 FMS tanı kriterleri 

1.Semptomlar ve ağrı yerleşimi son 3 aydır devam etmeli  
2.Ağrı yerleşim skoru (AYS) ≥17 
3.Semptom etkilenme skorlaması (SES) ≥21 
1.Ağrı yerleşim skoru (AYS) 
Son 1 haftada devamlı ağrı hissedilen yerler saptanır. Skorlama 0-28 arasındasır. 
Boyun 
Sağ-sol çene,               Sağ-sol sırt    
Sağ-sol bel,                 Orta sırt-orta bel 
Göğüs-ön,                   Sağ-sol omuz  
Sağ-sol kol,                 Sağ-sol el bileği 
Sağ-sol el,                   Sağ-sol kalça 
Sağ-sol uyluk,             Sağ-sol diz 
Sağ-sol ayak bileği      Sağ-sol ayak 
2.semptom etkilenme skorlaması (SES) 
Son bir haftada hissedilen belirtilerin yoğunluğu 0-10 arasında değerlendirilir.  
Skorlama 0-100 arasındadır. Elde edilen skor ikiye bölünür. 
1. Ağrı (0-10) 
2.  Enerji (0-10) 
3. Tutukluluk (0-10) 
4. Uyku (0-10) 
5. Depresyon (0-10) 
6. Hafıza problemleri (0-10) 
7. Anksiyete (endişe) (0-10) 
8. Dokunmaya duyarlılık (0-10) 
9. Denge problemleri (0-10) 
10.Yükses ses, parlak ışık, koku ve soğuğa duyarlılık (0-10)   
 

Amerikan Romatoloji Derneği (ACR) son olarak 2016 yılında aşağıda yer 

alan tanı 
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kriterlerini sunmuştur.95 

 

I. Yaygın Ağrı Skalası (YAS): Yaygın ağrı, aşağıdaki 5 bölgeden en az 

4’ünde ağrının olmasıdır; çene, göğüs ve karın ağrısı tek başına yaygın ağrı grubunda 

sayılmamaktadır. Aşağıdaki her bölge için, son yedi gün içinde sürekli ağrı 

hissedilen bölgeler işaretlenir. Skor 0 ile 19 arasında olmaktadır.  

 

Tablo 4: Yaygın ağrı skalası 

Son 7 gün içinde agrılı olan bölgeler belirlenmelidir. 

Sol üst bölge Sağ üst bölge Sol alt bölge 

Çene, sol   Çene, sağ Kalça (trokanter, gluteal bölge), sol 

Omuz, sol   Omuz, sağ Üst bacak, sol 

Üst kol, sol   Üst kol, sağ Alt bacak, sol 

Alt kol, sol   Alt kol, sağ  

 

Sağ alt bölge Aksiyal bölge 

Kalça (trokanter, gluteal bölge), sağ Boyun  

Üst bacak, sağ Sırt  

Alt bacak, sağ Bel  

 Göğüs  

 Karın 

*Çene, gögüs ve karın agrısı yaygın agrı olarak sınıflandırılmaz. 

 

II. Semptom Şiddet Skalası (SŞS): Semptom Şiddet Skalası A ve B olmak 

üzere iki grupta değerlendirilerek bu maddelerden alınan toplam skor hesaplanır. A 

grubunda son 1 hafta içerisindeki yorgunluk, dinlenmeden uyanma, bilişsel bulgular 

ve somatik semptomları içeren tüm maddeler 0-3 arasında puanlandırılmaktadır 

(maksimum skor: 9). B grubunda ise son 6 ay içerisindeki baş ağrısı, alt karında ağrı-

kramplar, depresyonun varlığı değerlendirilir (maksimum skor: 3). Sonuç olarak 

SŞS’nin maksimum skoru 12 olur. 
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Tablo 5: Semptom Şiddet Skalası (SŞS) 

A 

skor  0: Problem yok 

1: Hafif derecede 

problem, önemsiz, 

genellikle aralıklı 

2: Orta derecede, sıklıkla 

mevcut 

3: Ciddi derecede, 

yaşamını etkileyecek 

kadar, devamlı 

 Yorgunluk (0-3) 

 Dinlenmeden uyanma (0-3) 

 Bilişsel bulgular (0-3)- örn. konsantrasyon 

problemi, unutkanlık 

 Somatik semptomlar* 0: Semptom yok 

1: Az sayıda semptom (1-

10) 

2: Orta sayıda semptom 

(11-24) 

3: Çok büyük oranda 

semptom (24’ün 

üzerinde) 

 Toplam skor  

 

*Somatik Semptomlar: Kas agrısı, iritabl bagırsak sendromu, yorgunluk, 

düşünme veya hatırlama problemi, kas güçsüzlügü, baş agrısı, karında agrı/kramp, 

uyuşma/karıncalanma, sersemlik hissi (dizziness), uykusuzluk, depresyon, 

konstipasyon, üst karında agrı, mide bulantısı, sinirlilik, gögüste agrı, görmede 

bulanıklık, ateş, ishal, agız kurulugu, kaşıntı, hırıltılı solunum, Raynaud fenomeni, 

kulakta çınlama, bulantı, reflü, oral ülser, tat kaybı veya tat duyusunda degişiklik, 

nöbet/kriz, göz kurulugu, nefes daralması, iştah kaybı, döküntü, güneşe duyarlılık, 

duyma güçlügü, kolay morarma, saç dökülmesi, sık idrara çıkma, agrılı idrar yapma, 

mesane spazmları. 
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B 

Son 6 ay boyunca aşağıdaki semptomların olup olmadığını belirtiniz. 0=yok 1=var 

 Yok=0 Var=1 

Baş ağrısı   

Alt karında ağrı veya kramp   

Depresyon   

 

Fibromiyalji Şiddet Skalası: Yaygın Ağrı Skalası (YAS) ve Semptom 

Şiddet Skalasının (SŞS) toplanması ile ortaya cıkar. Buradaki maksimum total skor 

19+12=31’dir. Buna gore toplam 12’nin altındaki skorlar fibromiyaljiyi 

düşündürmez. YAS ≥7 ve SŞS ≥5; ya da YAS=4-6 ve SŞS ≥9 olması fibromiyalji 

düşündürür. Puan artışıyla hastalık şiddeti artar. Ayrıca eşlik eden başka ağrılı 

rahatsızlıkların varlığı bu hastalığın varlığını dışlatmamaktadır. 

 

2.9. Ayırıcı Tanı 

Ayırıcı tanıda, SLE, miyofasiyal ağrı sendromu, kronik yorgunluk sendromu, 

psikojenik ağrı, depresyon, romatoid artrit, sjögren sendromu, polimiyaljiya 

romatika, miyozit gibi romatizmal hastalıklar, hipotiroidi ve nöropatiler 

düşünülmelidir.40 

 PMR bazen FMS’yi taklit etmekle beraber; PMR de tutukluluğun ağrıya göre 

daha ön planda olması, hassas noktaların genellikle olmaması, yüksek  

sedimantasyon hızı ve kortikosteroide cevap alınması ayırıcı tanıda kullanılabilir.   

Enflamatuvar ve metabolik myopatiler yaygın ağrı olmaması ve kas 

enzimlerinin normal olması ile FMS’den ayrılır.   

Fibromyalji sendromu  enfeksiyöz mononükleoz gibi kronik enfeksiyonları 

taklit edebilir.  Kronik yorgunluk sendromuna (KYS) benzer şekilde FMS’nin de 

HIV, HTVL, hepatit, Lyme hastalığı gibi enfeksiyöz hastalıkları takiben ortaya 

çıkabildiği gösterilmiştir.  

 Multipl skleroz ve myasteniya graviste yorgunluk ve egzersiz sonrası kas 

yorgunluğu olsa da yaygın ağrının olmaması ile FMS’den ayrılır. 
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Miyafasiyal ağrı sendromunun (MAS) FMS ile örtüşen özellikleri vardır, 

ancak MAS’da çoğunlukla ağrının tek bir anatomik bölgede olması, hassas nokta 

yerine tetik nokta ve gergin bantların varlığı ayırıcı tanıda yardımcı olabilir. 

Kronik yorgunluk sendromu ile FMS çok benzerlik göstermektedir. KYS’nin 

temel özelliği kişiyi engelleyen kronik yorgunluktur. Fibromyalji sendromu olan 

hastaların %20-70’inde KYS, KYS olanların da %35-75’inde FMS olduğu 

gösterilmiştir.31  Romatizmal hastalıklar, hipotiroidi ve nöropatilerin ayırıcı tanısında 

klinik ve laboratuvar tetkikleri oldukça faydalıdır.40 

Fibromiyaljinin diğer kronik ve otoimmün hastalıklar ile olan ilişkisi çok 

önemlidir. SLE, romatoid artrit ve ankilozan spondilit gibi romatizmal hastalığı olan 

hastaların %25 kadarı FMS kriterlerini karşılamaktadır.96 

 

2.10. Tedavi 

Günümüzde fibromiyaljinin tam olarak iyileşmesini sağlayan bir tedavi 

yoktur; tedavi semptomların azaltılmasını, yaşam kalitesi ve işlevlerin korunmasını, 

iyileştirilmesini hedeflemektedir.7 Klinik pratikte ilaç tedavileri ile fizik tedavi, 

egzersiz ve bilişsel-davranışsal tedavi gibi ilaç dışı tedavi yaklaşımları birlikte 

uygulanılmakta ve fibromiyaljiyi sistemik bir hastalık olarak ele alan tedavi 

protokolleri tercih edilmektedir.97,98 En etkili tedavi yönteminin multidisipliner 

yapılan tedavi olduğu düşünülmektedir.99 

 

İlaç Dışı Tedaviler: Fibromiyaljide ilaç tedavilerinin etkinliği sınırlıdır ve 

hastaların büyük çoğunluğunun ilaç dışı tedavileri kullandığı bilinmektedir.92  İlaç 

dışı tedaviler eğitim, egzersiz ve fizik tedavi modaliteleri ve bilişsel davranışsal 

tedaviyi içermektedir.98 

Fibromiyaljide tedavinin ilk basamağını hasta eğitimi oluşturur.98 Eğitim 

sürecinde hasta sendrom ve tedavi seçenekleri hakkında bilgilendirilir.100 

Fibromiyaljinin şekil bozucu, ilerleyici fonksiyon bozukluğu ve giderek kötüleşen bir 

hastalık olmadığı, hayatı tehdit etmediği veya kozmetik bir problem yaratmadığı 

anlatılmalıdır.101 

Egzersizin temel amaçları stresin azaltılması, kas gücü ve dayanıklılığın 

korunması, artırılması ve uygun postürün sağlanmasıdır. Egzersiz serum beta-
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endorfin düzeylerini artırarak analjezik etki sağlayabilir. Hastalara genellikle aerobik 

egzersiz önerilmekle birlikte, değerlendirilen yayınlarda genel olarak, aerobik ve 

kuvvetlendirme egzersizleri etkili bulunmuş, akuatik, germe, gevşeme egzersizleri ve 

yer egzersizleri de benzer etkinliğe sahip görülmüştür.102,103 

Günümüzde kullanımda olan tüm fizik tedavi modaliteleri fibromiyalji 

tedavisinde uygulanabilmektedir.104 En sık kullanılan fizik tedavi modaliteleri 

arasında yüzeyel sıcak, elektroterapi, ultrason ve hidroterapiyi sayabiliriz. Çeşitli 

çalışmalarda transkütanöz elektriksel sinir stimülasyonu (TENS), hidroterapi ve 

balneoterapinin FMS semptomları üzerindeki olumlu sonuçları gösterilmiştir.31 

FMS’ye eşlik edebilen depresyon, anksiyete gibi psikolojik komponentlerin 

varlığında bilişsel davranışçı tedavi (BDT) yöntemleri önerilmektedir.8 BDT’de 

bireylerin duygu, düşünce, davranış ve fizyolojik yanıtlarını değiştirebileceği ve 

kontrol edebileceği  düşüncesinden hareketle yaklaşımda bulunulur.BDT’nin 

hastaların en çok fonksiyonel durumları üzerine olumlu etkileri olduğu 

saptanmıştır.105  

 

İlaç Tedavileri: İlaç tedavisinde amaç; hasta eğitimi ve ilaç dışı tedavilerle 

birlikte uygulanarak hastayı semptomlarıyla başa çıkabilecek düzeye getirmektir.106 

İlaç tedavisi seçimi, hastanın klinik özellikleri, yan etki profili ve tedaviye verilen 

yanıta göre yapılmalıdır. İlaç tedavisine başlarken öncelikle, tanıyı doğrulayıp 

depresyon, anksiyete, uyku bozukluğu gibi komorbiditelerin saptanması gerekir. İlaç 

kombinasyonlarıyla yapılan çalışmalar sınırlı olup, genelde tedaviye monoterapiyle 

başlanması önerilir.98,107 İlaç kombinasyonları, monoterapiye yanıt vermeyen 

fibromiyalji hastalarında, ilaçların istenmeyen etkileri dikkate alınarak, dikkatli 

gözlem altında uygulanabilir. Farmakolojik tedavide öncelikle depresyon, anksiyete 

ve uyku bozukluğu gibi komorbid durumların önceliğine göre ilaç tedavisi 

düzenlenir.75,108 

Etiyopatogenezde temelde enflamasyon olmadığı için basit analjezikler, 

nonsteroid antienflamatuvar ilaçlar ve kortikosteroid benzeri ilaçların etkinlikleri 

sınırlıdır ve uzun dönem ağrı tedavi sonuçları başarılı değildir.108 

Randomize kontrollü çalışmalarda santral etkili bir analjezik olan tramadolun 

(200-300 mg/gün) plaseboya göre belirgin klinik iyileşme sağladığı gözlenmiştir. 
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Tramadol hem mü reseptörüne bağlanarak, hem de noradrenalin ve serotonin geri 

alımını inhibe ederek analjezik etki gösterir. Tramadol sıklıkla bulantı ve sersemlik 

yapabilir. Antidepresan ilaçlarla birlikte kullanıldığında taşikardi, huzursuzluk, 

titreme, hipertansiyon gibi belirtilerle seyreden serotonerjik sendroma yol 

açabileceği unutulmamalıdır. Uzun süreli kullanımı bağımlılığa yol açabilir.109,110 

FMS’de kullanılması önerilen ve etkinliği kanıtlanmış ilaçlar trisiklik 

antideprasanlar (TSA), selektif noradrenalin gerialım inhibitörleri (SNRI), selektif 

serotonin gerialım inhibitörleri (SSRI), ve antikonvülzanlar (pregabalin), 

siklobenzaprin ve tramadoldür. 

Günümüzde FDA tarafından onay verilmiş başlıca ilaçlar duloksetin, 

milnasipran ve pregabalindir.108,110 

Trisiklik antideprasan (TSA) olan amitriptilin ve siklobenzaprinin 

fibromiyalji semptomlarını kontrol etmede plaseboya üstün olduğu gösterilmiştir. 

TSA’nın ağrı ve uyku üzerine orta, halsizlik üzerinde hafif derecede etkili olduğu 

bilinmektedir. Kardiyotoksik yan etkisinden dolayı yaşlılarda dikkatli olunmalıdır. 

Amitriptiline 10 mg/gün ile başlanmalı, semptomların kontrolüne göre 50 mg/gün’e 

kadar çıkılmalıdır. Santral myorelaksan olarak kullanılan siklobenzaprin ise 

bölünmüş dozlar halinde 10-40 mg/gün dozunda kullanılabilir. Amitriptiline göre 

siklobenzaprin daha az kolinerjik yan etki gösterir.111,112 Uykunun 4. evresini 

oldukça iyi etkileyen TSA ile uyku problemi büyük ölçüde çözümlenir. TSA’lar aynı 

zamanda santral analjeziktirler.  Beyinde bir taraftan serotonin ve diğer nörojenik 

aminlerin geri emilimini inhibe ederken diğer taraftan endojen opioidlerin etkisini 

potansiyelize ederler.113  

SNRI’lar serotonin ve norepinefrinin geri alımını inhibe etmektedirler ve 

tedavide ilk seçenek ilaç olarak önerilmektedirler.  Duloksetinin ağrı üzerindeki 

atkinliği duygu durum üzerindeki etkinliğinden bağımsızdır, bölünmüş dozlarda 

uygulama ile tek doz uygulama arasında anlamlı fark yoktur.  Tolerans için 30 

mg’lık dozla başlanması ve 60 mg/gün veya 120 mg/gün’lük dozlarda kullanımı 

önerilmektedir.  Milnasipranın ise ağrıda önerilen doz aralığı 100-200 mg/gün’dür.  

Uygulamaya 12,5 mg/gün ile başlanıp bir hafta sonunda 100 mg/gün’e çıkarılması 

önerilmektedir.110,114 
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Selektif serotonin re-uptake inhibitörleri (SSRI) tedavide önerilmiyor ancak 

fibromiyaljili hastalarda depresyon ve anksiyete bozukluğunun tedavisinde 

kullanılabilirler. 

Antikonvülzan ilaç grubunda yer alan nöropatik ağrı tedavisinde de kullanılan 

pregabalin, etkisini kalsiyum kanallarının α2-δ subünitine bağlanarak gösterir. 

Günlük 300-450 mg dozlarında pregabalinle ağrı, uykusuzluk, halsizlik 

şikayetlerinde plaseboya göre analamlı iyileşme saptanmıştır. FMS tedavisinde ilk 

FDA onayı alan ilaçtır. Pregabalin baş dönmesi, halsizlik ve kilo artışı yapabilir.115 

2016 EULAR tedavi kılavuzunda farmakolojik tedavinin semptomlara göre 

düzenlenmesi önerilmektedir. Şiddetli ağrı ön planda ise duloksetin, pregabalin, 

tramadol (tek başına veya parasetamol ile kombine); şiddetli uyku bozukluğu var ise 

düşük doz amitriptilin, siklobenzaprin veya pregabalin (gece) önerilmektedir.8 

 

2.11. Prognoz 

FMS yaşam kalitesini azaltır ve mesleki performansı düşürür. Prognoz 

açısından araştırmacılar arasında 3 konuda görüş birliği vardır: 

1. Bir kez ortaya çıktıktan sonra yakınmalar hastanın hayatı boyunca aralıklı 

olsa da gözlenmektedir. 

2. Çok ağrılı ve rahatsız edici olmakla birlikte eklemlerde kısıtlılık ve 

deformitelere yol açmaz. 

3. Hastalarda belirgin yorgunluk, tutukluk, paresteziler ve subjektif kas 

gerginliği geçici değildir ve kronikleşir.116,117 

Erken tanı, genç yaş, düzenli ve uzun süreli egzersiz yapmak iyi prognoz 

faktörleriyken, başlangıç ağrı şiddetinin fazlalığı, daha fazla anatomik bölgede ağrı, 

stres, anksiyete, depresyon gibi psikiyatrik problemlerin varlığı kötü prognoz 

faktörleri olarak bildirilmektedir.118,119 

 

2.12. Oksidatif Stres ve Tiyol/Disülfit 

2.12.1. Oksidatif Stres 

Serbest radikaller atomik yörüngelerinde bir ya da daha fazla sayıda 

eşleşmemiş elektronu olan moleküllerdir. Eşleşmemiş elektronlarından dolayı 

oldukça reaktiftirler ve diğer moleküllerle etkileşime girerek oksidatif hasar denilen 
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etkiyi oluştururlar.120 Canlı sistemler, oluşan serbest radikaller ve oksidan 

moleküllere  karşı antioksidan savunma sistemleri geliştirmişlerdir. Oksidatif stres, 

vücuttaki antioksidan ve oksidan mekanizmalar arasındaki dengenin, radikaller 

lehinde bozulmuş olmasıdır.121 

Serbest radikaller obezite, erken yaşlanma, kanser, romatizmal hastalıklar, 

otoimmun hastalıklar, nörodejeneratif hastalıklar gibi birçok hastalığın gelişiminde 

suçlanmaktadır.122,123 

Artan serbest radikal seviyeleri FMS gelişiminden sorumlu olabilir ve 

inflamatuar sitokinler dahil serbest radikal kaynaklı oksidatif stres de FMS 

patogenezinde önemli rol oynayabilir.  FMS hastalarında oksidan (Malondialdehit) 

ve antioksidan (Superoksit dismutaz) dengeleri değişmiştir.12 Total antioksidan 

kapasite veya süperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz gibi antioksidan enzimler 

FMS'li hastaların plazmasında azalır.13 

Günümüzde toplu olarak oksidanların ve antioksidanların düzeyini gösteren, 

total oksidan seviye (TOS) ve total antioksidan seviye (TAS) ölçüm yöntemleri 

geliştirilmiştir. Bu yöntem Erel tarafından geliştirilen basit, tam otomatik ve duyarlı 

bir yöntemdir.124,125 Total oksidan seviyenin, total antioksidan seviyeye yüzde olarak 

oranı ise oksidatif stres indeksini (OSİ) verir. 

 

2.12.2. Tiyol/Disülfit 

Thioller bir karbon atomuna bağlı bir hidrojen ve bir sülfür atomundan oluşan 

sülfidril (-SH) grubu içeren fonksiyonel organik bileşiklerdir.126 Önemli bir 

antioksidan olan tiyoller, enzimatik ve enzimatik olmayan yolaklar yoluyla reaktif 

oksijen moleküllerinin yok edilmesinde  rol alırlar. Plazmadaki thiollerin az bir kısmı 

düşük molekül ağırlıklı moleküllerden (sistein, sisteinil glisin, glutatyon, homosistein 

ve γ-glutamil sistein) oluşurken daha büyük kısmını ise albümin ve diğer proteinlerin 

thiolleri oluşturmaktadır.15 Tiyoller, oksidanlar ile reaksiyona girip disülfit bağları 

oluşturarak yükseltgenir. Oluşan bu bağlar, tiyol gruplarına tekrar indirgenerek 

dinamik bir sistem oluşur. Buna tiyol/disülfit dengesi denir. Dinamik thiol/disülfit 

dengesi, detoksifikasyonda ve antioksidan korumada, sinyal iletiminde, apopitozda, 

enzimatik aktivitenin ve transkripsiyon faktörlerinin düzenlenmesinde ve hücresel 

sinyal mekanizmalarında çok önemli rollere sahiptir.125 Toplam tiyol terimi 
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indirgenmiş ve oksitlenmiş thiolleri içerirken, doğal (nativ) tiyol terimi ise sadece 

indirgenmiş tiyolleri içerir. Tiyol/disülfit homeostazisinin  son yıllarda yapılan 

çalışmalarda bazı dejenerarif hastalıklarla ilişkisi tespit edilmiştir.  

Tiyol/disülfit dengesinde, geçmişte sadece redüktif tiyol düzeyi 

ölçülebiliyordu.İlk olarak, 2014 yılında Erel ve Neşelioğlu tarafından her iki 

değişken düzeyini ayrı ayrı ve toplam olarak ölçülebilmek için yeni bir yöntem 

geliştirilmiştir. Bu yöntem kolay, ucuz, pratik, hızlı, güvenli, yüksek doğrusallığa ve 

tekrarlanabilirliğe sahiptir, tam otomatik ve isteğe bağlı manuel spektrofotometrik 

olarak kullanılmıştır.127 
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3.MATERYEL VE METOD 

 

3.1. Hasta Seçimi 

Bu çalışmaya Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon 

Anabilim Dalına, Mayıs 2018-Haziran 2019 tarihleri arasında başvuran 2013 ACR 

Fibromyalji Tanı Kriterlerini karşılayan  48 fibromiyalji hastası ve yaş-cinsiyet 

olarak hasta grubuna benzer özellikte 38 sağlıklı gönüllü alındı. Çalışmaya 

başlamadan önce 25 Ocak 2018 tarihinde  Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu onayı alınmıştır. Tüm 

katılımcılara çalışma hakkında bilgi verildikten sonra sözlü ve yazılı onamları alındı.  

 

Çalışmaya alınma kriterleri   

1- 18-65 yaş arası olan 

2- Kooperasyon kurulabilen 

3- 2013 ACR Fibromyalji Tanı Kriterlerini karşılayan 

4- Çalışmaya alınmayı kabul edenler çalışmaya alındı.  

 

Çalışmadan dışlanma kriterleri  

1- Kronik böbrek yetmezliği, nefrotik sendrom, malnutrisyon ve kronik 

karaciğer hastalığı gibi belirgin hipoalbuminemiye neden olacak tiyol havuzunu 

etkileyebilecek hastalığı olanlar.  

2- Malignite tanısı olan hastalar 

3- Sigara ve alkol kullananlar  

4- Hipertansiyon ve diabetes mellitusu olan hastalar 

5- Diğer inflamatuar romatolojik hastalık tanısı olanlar (ankilozan spondilit, 

gut, psöriyatik artrit, behçet, inflamatuar barsak hastalığı vs.) 

6- Aktif enfeksiyonu olanlar 

7- Vitamin desteği alanlar 

8- Gebe olanlar veya emzirenler 

9- Endokrinolojik hastalığı olanlar 
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3.2. Klinik Veriler 

Hastaların demografik özellikleri, yaş, cinsiyet, kilo, boy, vücut kitle indeksi 

(VKİ), öğrenim durumu, yaşadığı yer, ten rengi, medeni durum, meslek, aylık kazanç 

düzeyi, şikayet süresi, şikayetin en fazla olduğu bölge, şikayetin en fazla olduğu 

zaman ‘Fibromiyalji tez çalışması formu’na kaydedildi. Ardından tüm hastaların ve 

sağlıklı kontrollerin ayrıntılı anamnezleri alınıp fizik muayeneleri yapıldı. Fizik 

muayene yapıldıktan sonra, hassas nokta sayısı kaydedildi. 

 

Ağrı şiddetinin değerlendirimi: Ağrı şiddeti; görsel analog ölçek (Visuel 

Analog Scale-VAS) ile ölçüldü.  

 

Yorgunluk  şiddetinin değerlendirimi: Yorgunluk şiddeti; görsel analog 

ölçek (Visuel Analog Scale-VAS) ile ölçüldü.  

 

Fibromiyalji Etki Anketi (FIQ): FIQ fibromiyaljide fiziksel fonksiyonu ve 

sağlık durumunu değerlendiren spesifik bir ölçektir. Bu ölçek; fiziksel fonksiyon, 

kendini iyi hissetme hali, işe gidememe, işte zorlanma, ağrı, yorgunluk, sabah 

yorgunluğu, tutukluk, anksiyete ve depresyon olmak üzere 10 ayrı parametreyi ölçer. 

Toplam FIQ skoru maksimum 100’dür. Yüksek skorlar düşük fonksiyonellik 

düzeyini gösterir. 

 

Beck Depresyon Ölçeği (BDÖ): BDÖ hastaların depresyonda gözlenen 

bedensel, duygusal, bilişsel, motivasyonel belirtilerini ölçerek, duygu-durum 

düzeyini belirlemek için Beck ve arkadaşları tarafından geliştirilmiştir.128  Toplam 21 

sorudan oluşur. Anket şeklinde düzenlenen bu ölçekte, hastalardan kendilerine en 

uygun olan cümleyi seçmeleri istenir. Her madde 4 cümleden oluşur. Bu cümleler 

sabit durumdan (0 puan), en ağır duruma (3 puan) göre sıralanmıştır. Bu ölçeği 

oluşturan cümleler tedaviye alınan depresyon hastalarının ifadelerinden 

oluşturulmuştur. En yüksek puan 63’tür. 0-13 puan arası depresyon yok, 14-24 puan 

arası orta derecede depresyon, 25 puanın üzeri ciddi depresyon olarak değerlendirilir. 
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Beck Anksiyete Ölçeği (BAÖ):  Anksiyeteyi depresyondan ayırt etmeye 

yönelik Beck ve arkadaşları tarafından 1988’de geliştirilmiştir.129 Bireylerin yaşadığı 

anksiyete belirtilerinin şiddetini ölçer. 21 maddeden oluşan, 0–3 arası likert tipi 

puanlanan; hastanın kendisinin doldurduğu bir ölçektir. Puan Aralığı 0–63 'tür. 

Ölçekte alınan toplam puanların yüksekliği, bireyin yaşadığı anksiyetenin şiddetini 

gösterir. 

 

Kısa Form-36 (SF-36):  SF-36, Ware tarafından bireylerin sağlık durumları 

ile yaşam kalitelerinin incelenmesinde kullanılmak üzere geliştirilmiş bir skorlama 

sistemidir. Otuz altı sorudan oluşan bu anketin içinde, fiziksel fonksiyon, fiziksel rol 

güçlüğü, duygusal rol güçlüğü, enerji/vitalite, mental durum, sosyal işlevsellik, ağrı, 

genel sağlık algısı ve sağlık değişimi parametreleri bulunur. Her ölçeğin puanı 0-100 

arasında değişir. Fazla puana sahip olanların sağlıkla ilişkili yaşam kalitesi artar. 

SF36, Koçyiğit ve arkadaşları tarafından Türkçe’ye çevrilip güvenilirlik ve geçerlilik 

çalışması yapılmıştır.130 

 

Pittsburgh Uyku Kalitesi İndeksi (PUKİ): Pittsburgh Uyku Kalitesi İndeksi 

(The Pittsburgh Sleep Quality Index), 1989 yılında Buysse ve arkadaşları tarafından, 

psikiyatri uygulamaları ve klinik araştırmalarda, uyku kalitesinin değerlendirilmesi 

için geliştirilmiştir. PUKİ total skorunun 5’ten büyük oluşu, kötü uyku kalitesini 

gösterir.131  

 

S-LANSS (Self-Leeds  Assesment of Neuropathic  Symptoms  and  Signs;  

Leeds nöropatik belirti ve bulgu değerlendirmesi): LANSS  ağrı  skalasının  

modifiye  edilmiş  formudur.  Kişinin  kendisinin  testi yapabilmesine  imkân  verir.  

Nöropatik  orijinli  ağrıyı  nosiseptif  ağrıdan  ayırmayı amaçlar. Skorlama  sonunda  

on  iki  ve üzerinde  puan  alan hastalarda mevcut olan ağrı, öncelikli olarak 

nöropatik ağrı lehine değerlendirilir.132,133 

 

Kadın Cinsel İşlev Ölçeği (FSFI):  FSFI 19 maddeden oluşan kadınlarda 

cinsel fonksiyon bozukluğunu değerlendiren bir ölçektir. Ölçek arzu, uyarılma, 

lubrikasyon, orgazm, cinsel başarı ve ağrı olmak üzere 6 ayrı başlıktan oluşmaktadır. 
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Her başlık 0 veya 1 ile 6 arasında puanlanmaktadır. En düşük puan iki (2) ve en 

yüksek puan otuz altıdır (36). Yüksek puan daha iyi fonksiyon anlamına gelmektedir. 

Rosen ve arkadaşlarının ve Türkiye’de Taş ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada 

fonksiyonel durum; FSFI skoru >30 ise iyi, 23-29 arası ise orta, <23 ise kötü olarak 

sınıflandırılmıştır.134,135  

 

3.3. İstatistiksel Analiz 

Tüm veriler bilgisayarda SPSS (statistical package for social sciences) for 

Windows 21 programına kaydedilerek analiz edildi. . Değişkenlerin normal dağılıma 

uygunluğu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile değerlendirildi. 

Sonuçlar normal dağılıma uyan veriler için ortalama±standart sapma; kategorik ve 

normal dağılmayan veriler için median ve minimum-maksimum olarak verildi. 

Normal dağılım gösteren ve ortalamaları alınabilen verilerde gruplar arası 

karşılaştırmalar için independent student- t testi, normal dağılım göstermeyen veriler 

için Mann Whitney –U testi kullanıldı; grup içi karşılaştırmalarda iki eş arasındaki 

farkın önemlilik testi, kategorik değişkenlerin karşılaştırmasında Chi-Square testi; 

parametreler arasındaki ilişkileri belirlemede normal dağılım gösteren verilerde 

Pearson, normal dağılım göstermeyen verilerde Spearman korelasyon testi 

uygulandı. p değeri 0.05’in altında olduğu değerler istatistiksel olarak anlamlı kabul 

edildi. 
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4. BULGULAR    

 

Çalışmaya kriterleri karşılayan 48 hasta ve 38 sağlıklı gönüllü dahil edildi. 

Hastaların ortalama yaşı 36,83±10,34 idi ve 2’si (%4,17) erkek, 46’sı (%95,83) 

kadındı. Kontrol grubunun ortalama yaşı 37,71±9,46 olarak hesaplandı. Kontrol 

grubunun 3’ü   (%7,89) erkek, 35’i (%92,11) kadındı. Hasta grubunun vücut kitle 

indeksi (VKİ) 27,73±5,80 kontrol grubunun VKİ 27,44±6,11 idi. Hasta ve kontrol 

grubu arasında yaş, cinsiyet ve VKİ açısından anlamlı fark yoktu.  Çalışmamızda  

hasta  ve kontrol grubu arasında, aylık kazanç düzeyleri açısından anlamlı fark vardı. 

(p=0,005) Fibromyaljili hasta grubunda kontrol grubuna kıyasla aylık kazanç düzeyi 

daha düşük bulundu. Çalışmaya alınan hasta  ve kontrol gruplarının meslekleri 

açısından anlamlı fark yoktu. (p=0,084) Hastaların 6’sı (%12,5) köyde, 16’sı (%33,3) 

ilçede, 26’sı  (%54,2) şehir merkezinde yaşıyordu. Kontrol grubunun  1’i (%2,63) 

köyde, 5’i  (%13,16) ilçede, 32’si  (%84,21) şehir merkezinde yaşıyordu. Yaşanılan 

yerler açısından hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı farklılık vardı. (p=0,012) 

Çalışmamızda hastaların kontrollere göre daha fazla kırsal alanlarda yaşadığı 

görüldü. Hasta ve kontrol grubu arasında medeni durum (p=0,081), öğrenim durumu 

(p=0,245) ve ten rengi (p=0,735) açısından anlamlı fark yoktu.  Tablo-6’da hasta ve 

kontrol gruplarının demografik özellikleri verilmiştir. 
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Tablo 6: Hasta ve kontrol grubunun demografik özellikleri 

Özellikler Hasta (n=48) Kontrol (n=38) p 
Yaş 36,83±10,34 37,71±9,46 0,686 

 
Cinsiyet 

Kadın  46 (%95,83) 35 (%92,11) 0,651 
Erkek 2   (%4,17) 3   (%7,89) 

Ağırlık (kg) 71,63±14,54 72±16,33 0,911 
Boy (cm) 160,98±6,94 161,97±7,47 0,525 
Vücut kitle indeksi (kg/m²) 27,73±5,80 27,44±6,11 0,827 
 
 
 
Öğrenim 
durumu 

Okur yazar 
değil 

14  (%29,17)  6  (%15,79)  
 
 
 
0,245 

Okur yazar, 
okul 
bitirmemiş 

1  (%2,08) 2  (%5,26) 

İlkokul 13  (%27,08) 9  (%23,68) 
Ortaokul 8   (%16,67) 3  (%7,90) 
Lise  5  (%10,4) ) 7  (%18,42) 
Yüksekokul-
üniversite-
lisansüstü 

7  (%14,58) 11  (%28,95) 

 
Yaşadığı yer 

Köy 6  (%12,5) 1  (%2,63)  
0,012 İlçe 16  (%33,3) 5  (%13,16) 

İl 26  (%54,2) 32  (%84,21) 
 
Ten rengi 

Esmer 24  (%50) 22  (%57,90)  
0,735 Sarışın 1   (% (2,08) 1  (%2,63) 

Kumral 23  (% (47,92) 15  (%39,47) 
 
Medeni 
durum  

Hiç 
evlenmemiş 

7  (%14,58) 11  (%28,95)  
 
0,081 Evli 37  (%77,08) 26  (%68,42) 

Boşanmış 0  (%0) 1  (%2,63) 
Eşi ölmüş 4  (%8,34) 0  (%0) 

 
Meslek 

Çalışmıyor 42  (%87,5) 27  (%71,05) 0,084 
İşçi 4  (%8,33) 4  (%10,53) 
Memur 2  (%4,17) 7  (%18,42) 

 
Aylıkkazanç 
düzeyi 

0-1500 tl 23  (%47,92) 9  (%23,685)  
0,005 1500-3000 tl 21  (%43,75) 15  (%39,47) 

3000-5000 tl 4  (%8,33) 9  (%23,685) 
>5000 tl 0  (%0) 5  (%13,16) 

 

Hastaların ortalama şikayet süresi 48,6±56,8 aydı. Hastaların ortalama hassas 

nokta sayısı 10,92±3,27 idi. Hastaların ortalama ağrı düzeyi 7,67±1,67 ve ortalama 

yorgunluk düzeyi 7,63±1,84 idi. Hastaların  24’ünde (%50) şikayetlerin en fazla 

olduğu bölge boyun-sırt bölgesiydi. 16 (%33,3) hasta şikayetlerinin gün içerisinde en 

fazla sabahları olduğunu belirtti. Hastaların klinik özellikleri Tablo-7 de verilmişitr. 
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Tablo 7: Hastaların klinik özellikleri 

Parametre  Hasta (ort±ss) 

Şikayet süresi (ay) 48,6±56,8 

Hassas nokta sayısı 10,92±3,27 

VAS-Ağrı (0-10) 7,67±1,67 

VAS-Yorgunluk (0-10) 7,63±1,84 

 

Şikayetin en fazla 

olduğu bölge 

Boyun-sırt 24   (%50) 

Üst ekstremite 5    (%10,4) 

Alt ekstremite 11  (%22,9) 

Bel 8    (%16,7) 

Göğüs 0    (%) 

 

Şikayetin en fazla 

olduğu zaman  

Sabah  16  (%33,3) 

Gündüz 9    (%18,8) 

Akşam  11   (%22,9) 

Gece 12   (%25) 

 

Hasta ve kontrol grubunun laboratuar değerleri karşılaştırıldığında, 

sedimantasyon, CRP, WBC, NT, TT, NT/TT, Disülfit, Disülfit/NT, Disülfit/TT, 

TAS, TOS ve OSİ değerlenrinde iki grup arasında anlamlı fark bulunamamıştır 

(p>0,05). Tablo-8 de hasta ve kontrol gruplarının laboratuvar değerleri gösterilmiştir.  
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Tablo 8: Hasta ve kontrol grubunda laboratuar değerlerinin karşılaştırılması  

Parametre 

Hasta 
(Ort±SS) 

Veya 
Median 

(Min-Max) ** 

Kontrol 
(Ort±SS) 

Veya 
Median 

(Min-Max) ** 

p* değeri 

N 48 38  
Sedimantasyon 

(mm/saat) 
11 

(3-61) 
11 

(2-36) 0,884 

CRP (<0,5) (mg/dl) 0,34 
(0,20-0,73) 

0,34 
(0,20-1,52) 0,624 

WBC 6,75 
(4,57-11,80) 

         6,96 
   (4,83-11,67) 0,498 

NT (µmol/L) 318,66±63,47 309,37±55,41 0,478 

TT (µmol/L) 574,31 
(389,51-718,66) 

   506,52 
(399,19-679,85) 0,262 

NT/TT 0,60±0,17 0,61±0,16 0,856 

Disülfit(µmol/L) 115,31±61,44 107,33±54,74 0,532 

         Disülfit/NT 
          0,41             
      (0,02-1,63) 
 

        0,38 
    (0,01-1,02) 
 

0,676 

Disülfit/TT 0,20±0,09 0,20±0,08 0,856 
TAS  

(mmol Trolox equiv./L) 1,46±0,11 1,47±0,14 0,705 

TOS  
(µm H2O2 equiv./L) 

36,51 
(10,84-153,00) 

38,18 
(13,03-105,80) 0,382 

OSİ 24,85 
(7,53-102) 

25,66 
(7,99-64,88) 0,375 

*: p<0,05 

**: Karşılaştırmada normal dağılan veriler için ortalama ve stardart sapma belirtilmişken; 

normal dağılmayan veriler için ortanca, min. ve max. değerler belirtilmiştir. 

NT: Native Tiyol 
TT: Total Tiyol 
TAS: Total antioksidan stres 
TOS: Total oksidan stres 
OSİ: Oksitatif stres indeksi 

 

VAS-Ağrı, VAS-Yorgunluk, FIQ, BECK Depresyon Ölçeği, BECK 

Anksiyete Ölçeği, S-LANSS Ağrı Skoru, Pittsburgh uyku kalitesi indeksi sonuçları 

karşılaştırıldığında, toplam skorların FMS’li hastalarda kontrol grubuna göre anlamlı 

düzeyde artmış olduğu görülmektedir (p<0,05).  SF-36 Total skor,  SF-36 tüm alt 
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parametreleri ve Kadın Cinsel İşlev Ölçeği sonuçları karşılaştırıldığında ise toplam 

skorların FMS’li hastalarda kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde azalmış olduğu 

görülmektedir (p<0,05). Sonuçlar Tablo 9’da  verilmiştir.  

 

Tablo 9:  Hasta ve kontrol grubunun ağrı, yorgunluk, FIQ, BDÖ, BAÖ, S-LANSS, 

PUKİ, SF-36 ve FSFI skorlaının karşılaştırılması 

PARAMETRE HASTA KONTROL p 

VAS Ağrı   0,000 
VAS Yorgunluk 7,63±1,84 2,66±2,81 0,000 
FIQ 64,11±14,70 20,43±17,84 0,000 
BECK Depresyon Ölçeği 21,81±10,56 8,68±9,58 0,000 
BECK Anksiyete Ölçeği 22,13±12,55 8,76±11,01 0,000 
S-LANSS Ağrı Skoru 11,69±4,93 2,95±5,07 0,000 
Pittsburgh uyku kalitesi indeksi 9±4,31 4,29±2,65 0,000 

SF-36    

  Fiziksel fonksiyon 58,9±21,91 92,24±10,38 0,000 
  Fiziksel rol güçlüğü 25±32,21 93,42±20,70 0,000 
  Duygusal  rol güçlüğü 24,29±32,06 94,74±19,80 0,000 
  Enerji-Canlılık 33,33±14,34 58,55±19,86 0,000 
  Mental durum  47,58±17,23 67,58±20,01 0,000 
  Sosyal işlevsellik 55,21±26,15 92,90±26,38 0,000 

  Ağrı    0,000 
  Genel sağlık algısı 32,40±15,57 66,32±22,74 0,000 

  Sağlık değişimi   0,000 
SF-36 Total skor 36,43±15,03 75,10±15,06 0,000 
FSFI Total skor 20,04±5,70 23,57±5,80 0,040 
FIQ:Fibromiyalji Etki Anketi,  S-LANSS: Self-Leeds nöropatik belirti ve bulgu değerlendirmesi  

FSFI: Kadın Cinsel İşlev Ölçeği,      
 

Hastalığın klinik parametreleri ile laboratuar değerlerinin korelasyon analizi 

yapıldı. NT düzeyi ile yaş p<0.05 R: -,378 olacak şekilde ters korele saptandı. 

NT/TT ile yaş p<0.05 R: -,393 olacak şekilde ters korele saptandı.Disülfit ile yaş 

p<0.05 R:  ,365 olacak şekilde pozitif korele saptandı. D/NT ile yaş p<0.05 R:  ,260 
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olacak şekilde pozitif korele saptandı. D/TT ile yaş p<0.05 R: ,393 olacak şekilde 

pozitif korele saptandı. VKİ ile NT düzeyi p<0.05 R: -,408 olacak şekilde ters korele 

saptandı. VKİ ile D/NT p<0.05 R:  ,203 olacak şekilde pozitif korele saptandı. NT 

düzeyi ile CRP p<0.05 R: -,248 olacak şekilde ters korele saptandı. Disülfit ile VAS-

Ağrı p<0.05 R: -,234 olacak şekilde ters korele saptandı. Tablo 10’da hastalarda 

tiyol/disülfit dengesi ile laboratuvar değerleri, demografik ve klinik özellikler 

arasındaki korelasyon ilişkisi ve Tablo 11’de hastalarda tiyol/disülfit dengesi ile FIQ, 

BDÖ, BAÖ, SF-36, PUKİ, S-LANSS ve FSFI skorları arasındaki korelasyon ilişkisi            

gösterilmektedir.          
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Tablo 10: Hastalarda tiyol/disülfit dengesi ile laboratuvar değerleri, demografik ve klinik özellikler arasındaki korelasyon ilişkisi 
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Tablo 11: Hastalarda tiyol/disülfit dengesi ile FIQ, BDÖ, BAÖ, SF-36, PUKİ, S-LANSS ve FSFI skorları arasındaki korelasyon ilişkisi             

 
 

 

 

 

 

 

 

PUKİ 
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5. TARTIŞMA  

 

Fibromiyalji (FM), kronik yaygın ağrı, yorgunluk, uyku bozukluğu, kognitif 

fonksiyon bozukluğu ve depresif ataklar gibi birçok semptomun yer aldığı bir klinik 

tablodur136. Fibromiyaljinin etiyolojisi ve patogenezi hala tam olarak anlaşılmamıştır. 

Birçok farklı mekanizma öne sürülmüş olup genel kanı multifaktöriyel olduğu 

yönündedir.6,33 Önemli bir antioksidan olan tiyol, reaktif oksijen moleküllerinin 

enzimatik ve enzimatik olmayan yollarla ortadan kaldırılmasında anahtar rol oynar. 

Tiyoller, oksidanlar ile reaksiyona girip disülfit bağları oluşturarak yükseltgenir. 

Dinamik thiol/disülfit dengesi, detoksifikasyonda ve antioksidan korumada, sinyal 

iletiminde, apopitozda, enzimatik aktivitenin ve transkripsiyon faktörlerinin 

düzenlenmesinde ve hücresel sinyal mekanizmalarında çok önemli rollere sahiptir.125 

Biz bu çalışmada, FMS etyopatogenezinde ve klinik süreçte rol olabileceğini 

düşündüğümüz thiol/disülfit düzeylerini ve oksidatif stres ile klinik parametrelerle 

ilişkisini incelemeyi amaçladık.  

FMS’li hasta grubu ile kontrol grubu arasında native tiyol, total tiyol ve 

disülfit düzeyleri açısından anlamlı farklılık saptanmadı (sırasıyla p=0.478,  p=0.262,  

p=0.532).  Yapmış olduğumuz çalışmada FMS’li hasta grubu ile kontrol grubu 

arasında  native tiyol/total tiyol,  disülfit/ native tiyol,  disülfit/total tiyol oranları 

arasında anlamlı farklılık saptanmadı (sırasıyla p=0.856, p=0.676,  p=0,856).  

Çalışmamızda hasta ve kontrol grupları arasında TAS, TOS, OSİ düzeyleri açısndan 

anlamlı fark saptanmadı (sırasıyla p=0.705,  p=0.382,  p=0.375). 

Çalışmamızda NT ve NT/TT ile yaş arasında negatif korelasyon saptandı 

[(p:0.008  R:-,378), (p:0,006 R:-,393)]. Disülfit, D/NT ve D/TT ile yaş arasında 

pozitif korelasyon saptandı [(p:0.011  R:,365), (p:0,01 R:,260), (p:0.006 R:,393) ]. 

Çalışmamızda NT ile VKİ arasında negatif korelasyon (p:0.004  R:-,408), D/NT ile 

VKİ arasında pozitif korelasyon saptandı (p:0.042  R:,203). 

Yapmış olduğumuz çalışmada NT ile CRP arasında negatif korelasyon 

saptandı (p:0.03  R:-,248). Disülfit ile VAS-ağrı arasında negatif korelasyon saptandı 

(p:0.029  R:-,234). Tiyol/disülfit düzeyleri ile TAS, TOS, OSİ, WBC ve 

sedimantasyon arasında bir korelasyon saptanmadı.  



39  
  

Çalışmamızda tiyol/disülfit düzeyleri ile hassas nokta sayısı, şikayet süresi, 

VAS-yorgunluk, FIQ, BDÖ, BAÖ, SF-36 total skoru, SF-36 alt parametreleri, PUKİ, 

S-LANSS, FSFI arasında bir korelasyon saptanmadı. 

FMS kadınlarda 6-9 kat daha sık görülmektedir.7,79 Bizim çalışmamızda 

hastaların 46’sı (%95,8) kadındı. FMS orta yaşlı kadınlarda daha sık görülür ve 20-

55 yaş arası kadınlarda kas iskelet ağrısının en sık nedenidir.5 Çalışmamızda 

hastaların ortalama yaşı 36,8 olarak tespit edildi. Bu durum literatür verileri ile 

uyumludur.  

Sarifakioğlu ve arkadaşları, egzersiz tedavisinin fibromiyalji hastalarında 

oksidatif stres üzerine etkisini ve oksidatif stres ile fibromiyalji semptomları 

arasındaki ilişkiyi araştırmışlar. Fibromiyaljili hastalarda  kontrollere göre oksidatif 

stres parametre seviyeleri anlamlı derecede yüksek ve antioksidan parametre 

seviyeleri  anlamlı derecede düşük saptamışlardır. FMS hastalarında plazma tiyol 

seviyelerinin kontrol grubuna kıyasla anlamlı derecede düşük olduğunu bulmuşlardır. 

Bu çalışmada sadece homeostazın tiyol seviyelerini ölçebilmişlerdir, disülfit ve 

toplam tiyol seviyelerini ölçememişlerdir. Dolayısıyla, bu çalışmada  tiyol / disülfit 

homeostazının belirlenmesi mümkün değildi.137  

2017 yılında Fidan ve arkadaşları, yakın zamanda geliştirilen  Erel ve 

Neselioğlu metodu ile FMS'li hastalarda tiyol / disülfit homeostazı durumunu 

araştırmış. FMS’li 50 kadın hasta ve 40 sağlıklı kadın kontrol grubu bu çalışmaya 

alınmış. Bu çalışmada native tiyol düzeyleri kontrol grubuna göre daha yüksek (p = 

0.015) ve serum disülfit düzeyleri kontrol grubuna göre daha düşük (p <0.001) 

bulunmuştur (p <0.05), total tiyol seviyeleri iki grup arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmamış.(p = 0.593)  Disülfidin azalması ve native tiyol düzeylerinin 

artması nedeniyle tiyol / disülfid  dengesi indirgeyici tarafa kaymştır. Çalışmada, 

FMS’ li hastalarda tiyol / disülfit homeostazı sonuçları ile FMS süresi, hassas 

noktaların sayısı, yorgunluk, VAS, FIQ ve BDÖ skorları arasında bir ilişki 

bulunmamıştır.138 

Tuzcu ve arkadaşlarının toplam 80 kadın FMS hastasından ve 64 sağlıklı 

kadın kontrolden oluşan çalışmasında  tiyol ve disülfit değerleri Erel'in yeni yöntemi 

ile ölçülmüştür. FMS hastalarında doğal tiyol (p = 0.005) ve doğal tiyol / total tiyol 

(p < 0.001) düzeyleri kontrol grubu ile karşılaştırıldığında anlamlı derecede düşük 
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saptanmıştır. FMS hastalarının disülfit (p <0.001) düzeyleri sağlıklı bireylerden 

anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Bu çalışmada FIQ ve VKİ (r = 0.227, p = 

0.006) ve yaş arasında pozitif bir ilişki saptanmıştır (r = 0.240, p = 0.004). Çalışmada 

CRP, ESR ile tiyol ve disülfit düzeyleri arasında bir ilişki bulunmamış. FIQ skorları 

ile NT/TT düzeyleri arasında negatif korelasyon, FIQ skorları ile disülfit, D/NT ve 

D/TT düzeyleri arasında pozitif korelasyon bulunmuş. Hassas  nokta sayısı ile NT ve 

NT/TT düzeyleri arasında negatif, D, D/NT ve D/TT düzeyleri arasında pozitif 

korelasyon bulunmuş. Ağrı süresi ile disülfit değerleri arasında pozitif ilişki 

saptanmış. FIQ skorları, hassas nokta sayısı ve ağrı süresi ile tiyol ve disülfit 

düzeyleri arasında pozitif korelasyon saptanmış. PUKİ skorları  ile NT (r = −0.211, p 

= 0.012), TT (r = -0.170, p = 0.043) ve NT/TT düzeyleri arasında negatif korelasyon 

(r = -0.190, p = 0.023), PUKİ skorları ile disülfit (r = 0.166, p = 0.048), D/NT (r = 

0.172, p = 0.040) ve D/TT (r = 0.193, p = 0.021) düzeyleri arasında pozitif  

korelasyon bulunmuş.139 

Sarifakioğlu ve arkadaşları, FMS hastalarında plazma tiyol seviyelerinin 

kontrol grubuna kıyasla anlamlı derecede düşük olduğunu bulmuşlar.137 Fidan ve 

arkadaşları, FMS de native tiyol düzeylerini kontrol grubuna göre daha yüksek ve 

serum disülfit düzeylerini kontrol grubuna göre daha düşük  bulmuşlar. Total tiyol 

seviyeleri iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bulunmamış.138 Bizim 

çalışmamızda  FMS’li hasta grubu ile kontrol grubu arasında native tiyol, total tiyol 

ve disülfit düzeyleri açısından anlamlı farklılık saptanmadı (sırasıyla p=0.478,  

p=0.262,  p=0.532).  Yapmış olduğumuz çalışmada FMS’li hasta grubu ile kontrol 

grubu arasında  native tiyol/total tiyol,  disülfit/ native tiyol,  disülfit/total tiyol 

oranları arasında anlamlı farklılık saptanmadı (sırasıyla p:0.856,  p:0.676,  p:0,856).  

Çalışmamız FMS’ de kontrol grubuna göre tiyol/disülfit homeostazının anlamlı 

derecede faklı olmadığını gösterdi. Yapmış olduğumuz çalışmada FMS’li hastalarda 

oksidatif stresin artmadığını bulduk. Literatürde FMS’li hastalarda tiyol/disülfit 

homeostazının değerlendirildiği çalışma sayısı azdır  ve bulunan sonuçlar birbiri ile 

çelişkilidir.  

Yapmış olduğumuz çalışmada disülfit ile VAS-ağrı arasında negatif 

korelasyon saptadık. (p:0.029  R:-,234). Tiyol ve disülfit düzeyleri ile hassas nokta 

sayısı, şikayet süresi, VAS-yorgunluk, FIQ, BDÖ, BAÖ, SF-36 total skoru, SF-36 alt 
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parametreleri, PUKİ, S-LANSS, FSFI arasında bir korelasyon saptamadık. Fidan ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada FMS’ li hastalarda tiyol / disülfit homeostazı 

sonuçları ile FMS süresi, hassas noktaların sayısı, yorgunluk, VAS, FIQ ve BDÖ 

skorları arasında bir ilişki bulunmamıştır.138 Tiyol/disülfit düzeyleri ile klinik 

parametrelerin korelasyonu açısından benzer sonuçlar elde edilmiştir. Tuzcu ve 

arkadaşları FIQ skorları ile NT/TT düzeyleri arasında negatif korelasyon, FIQ 

skorları ile disülfit, D/NT ve D/TT düzeyleri arasında pozitif korelasyon bulmuşlar. 

Hassas  nokta sayısı ile NT ve NT/TT düzeyleri arasında negatif korelasyon, hassas 

nokta sayısı ile D, D/NT ve D/TT düzeyleri arasında pozitif korelasyon bulmuşlar. 

Ağrı süresi ile disülfit değerleri arasında pozitif ilişki saptanmış. PUKİ skorları  ile 

NT, TT ve NT/TT düzeyleri arasında negatif korelasyon, PUKİ skorları ile disülfit, 

D/NT ve D/TT düzeyleri arasında pozitif  korelasyon bulunmuş.139 Çalışmamız  

Tuzcu ve arkadaşlarının yaptığı çalışma ile örtüşmemektedir.  

Oksidatif stres, vücuttki oksidan ve antioksidan dengenin bozulması sonucu 

oluşmaktadır. FMS etyolojisinde rol oynayan reaktif oksijen türleri (ROS) 

mekanizmaları üzerinde birçok çalışma vardır ama fibromyaljide oksidatif stresin 

rolü hala tartışmalıdır.140 Serbest oksijen radikallerinin santral ve periferik 

hiperaljeziyi indükleyerek, artmış oksidatif stresin, kaslardaki nosiseptörlerde ağrı 

eşiğini düşürerek, ağrı etyolojisinde rol aldığı bilinmektedir.141,142  

37 FMS hastası ve 37 sağlıklı kontrolü içeren Sendur ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmada serum glutatyon ve katalaz düzeyleri FMS hastalarında 

kontrollerden anlamlı olarak düşük bulunmuştur.13 

Bagis ve arkadaşlarının çalışmasında fibromiyaljili 85 kadın hasta ve 80 

sağlıklı kadın, oksidan/antioksidan denge için değerlendirilmiş. Malondialdehit, 

serbest radikal hasarının bir belirteci olarak kullanılan lipit peroksidasyonunun toksik 

bir metabolitidir. Superoksit dismutaz hücre içi bir antioksidan enzimdir ve 

antioksidan kapasiteyi gösterir. Fibromiyaljili hastalarda malondialdehit düzeyleri 

anlamlı derecede yüksek, süperoksit dismutaz seviyeleri kontrollerden anlamlı olarak 

düşük saptanmıştır.143  

Akbas ve arkadaşları fibromiyalji hastaları ile sağlıklı bireyleri 

karşılaştırdıkları bir çalışmada, FM grubunda SOD enzim aktivitesinin istatistiksel 



42  
  

olarak yüksek olmasına karşın glutatyon peroksidaz enzim aktivitesinin iki grup 

arasında anlamlı fark göstermediğini bulmuştur.144 

Altındağ ve arkadaşlarının fibromiyaljili hastalarda serum paraoksonaz ve 

arilesteraz aktiviteleri ile oksidan/ antioksidan durumun ilişkisini değerlendirdiği 

çalışmada fibromiyalji hastalarında serum paraoksonaz ve arilesteraz aktiviteleri ve 

TAS kontrol grubundan daha düşük, toplam tiyol düzeyi de hasta grubunda daha 

düşük bulunmuştur.145  

Altındağ ve Çelik’ in 20 fibromiyalji ve 20 kontrol grubundan oluşan 

çalışmasında plazma total antioksidan kapasitesi fibromiyalji hastalarında sağlıklı 

kontrollerden  anlamlı derecede düşük saptanmıştır. Oksidatif stres indeksi (OSI) 

düzeyi fibromiyaljili hastalarda sağlıklı kontrollere göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur.146  

Neyal ve arkadaşları FMS hastalarında kontrol grubuna göre TAS düzeylerini 

anlamlı derecede düşük, TOS ve OSI düzeylerini kontrol grubuna göre anlamlı 

derecede yüksek saptamıştır.147  

Bozkurt ve arkadaşları FMS hastalarının oksidan durumu ve oksidatif stres 

indeksi değerlerinin kontrollerden daha yüksek olduğunu, ancak hastalar ve 

kontrollerin serum total antioksidan durumu arasında anlamlı bir fark olmadığını 

bildirmişlerdir.148 

Chung ve arkadaşları çalışmalarında fibromiyaljili hastalarda oksidatif stresin 

artmadığı sonucuna varmışlardır. Oksidatif stres ile yorgunluk arasında bir 

korelasyon bulmuşlardır, ancak oksidatif stres ile ağrı, yaşam kalitesi, depresyon 

veya hassas nokta sayısı arasında bir ilişki bulamamışlardır.149 

Fatima ve arkadaşları yaptıkları çalışmada FMS'li kadınların oksidatif strese 

maruz kaldıklarını göstermiştir.150 

La Rubia ve arkadaşları 45 FMS’li kadın hasta ve 25 gönüllü kontrolde 

oksidan/antioksidan durumu araştırmış. FMS’de total antioksidan kapasite düşük 

bulunmuştır. FMS de saptanan düşük antioksidan enzim aktiviteleri, DNA ve 

proteinlerin oksidasyonu yoluyla oksidatif strese neden olabilir çıkarımında 

bulunmuşlardır. 151 

Yapılan çalışmalarda özet olarak: Altındağ ve arkadaşları,145 Neyal ve 

arkadaşları,147 Altındağ ve Çelik,146  FMS hastalarında total antioksidan 
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seviyelerinde azalma ve total oksidan seviyelerinde artış gözlemlemişlerdir. La Rubia 

ve arkadaşları,151 Şendur ve arkadaşları13 FMS’de total antioksidan düzeyinde azalma 

göstermişlerdir. Bozkurt ve arkadaşları,148 Bağış ve arkadaşları,143 Fatima ve 

arkadaşları150 fibromiyaljili hastalarda oksidatif stresin arttığını göstermişlerdir. 

Fibromiyalji gelişiminde artan serbest radikal seviyeleri sorumlu olabilir.Mevcut 

sonuçlar fibromiyaljili hastaların oksidatif strese maruz kaldığını ve bu artan 

oksidatif stresin hastalığın etyopatogenezinde rol oynayabileceğini göstermektedir. 

Bu bulgular, ortaya atılan fibromiyaljinin oksidatif bir hastalık hipotezini 

destekleyebilir. Ancak, Chung ve arkadaşları çalışmalarında fibromiyaljili hastalarda 

oksidatif stresin artmadığı sonucuna varmışlardır.149 Bozkurt ve arkadaşları  FMS’li 

hasta ve kontrollerin serum total antioksidan durumu arasında anlamlı bir fark 

olmadığını bildirmişlerdir.148 Benzer şekilde bizde çalışmamızda FMS’de oksidatif 

stresin artmadığını bulduk. 

Sonuç olarak; FMS’de oksidan/antioksidan düzeylerini araştıran çalışmalarda 

farklı sonuçlar ortaya çıkmıştır. Yapmış olduğumuz çalışmada hasta ve kontrol 

grupları arasında TAS, TOS, OSİ düzeyleri açısndan anlamlı fark saptamadık. 

Yapmış olduğumuz çalışmada FMS’li hastalarda oksidatif stresin artmadığını 

bulduk. Çalışmamızda tiyol/disülfit düzeyleri ile TAS, TOS, OSİ arasında bir 

korelasyon saptamadık.  

Yaşlanma, ilerleyen doku ve organ fonksiyon kaybı ile karakterize, çok 

sayıda faktörü içeren karmaşık bir süreçtir.152,153 Birçok çalışma oksidatif stres ve 

mitokondriyal disfonksiyonun yaşlanma sürecine katkıda bulunan iki önemli faktör 

olduğunu göstermiştir.152 Yaşlanmanın oksidatif stres teorisi, yaşa bağlı fonksiyonel 

kayıpların reaktif oksijen ve azot türleri kaynaklı hasarların birikmesinden 

kaynaklandığı hipotezine dayanmaktadır.153 Bu açıdan bakıldığında çalışmamızda 

yaş ile NT (p<0.05 R: -,378) ve NT/TT (p<0.05 R: -,393) arasında ters korelasyon 

bulunmuşken, yaş ile disülfit (p<0.05 R:,365),  D/NT (p<0.05 R:,260) ve D/TT 

(p<0.05 R:,393) arasında pozitif korelasyon saptandı. Bu sonuç bize, yaşlanma ile 

birlikte oksidatif kapasitede artma, antioksidan kapasitede azalma olduğunu 

göstermekte ve  bu durumun doğal yaşlanma süreci ile uyumlu olduğunu 

düşündürmektedir.   
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Elmas ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada, obez çocuklarda oksidatif 

stres belirteci olarak tiyol ve disülfit dengesinin kullanılabileceği belirtilmiş. 

Çalışmaya 65 obez çocuk ve 64 sağlıklı kontrol alınmış. Obez olan grupta sağlıklı 

kontrollere kıyasla NT ve TT düzeyi ile NT/TT oranı anlamlı derecede düşük 

bulunmuştur (p<0.05). Disülfit /native tiyol ve disülfit /total tiyol oranları  obez 

grupta kontrol grubundan anlamlı dercede  yüksek bulunmuştur (p <0.01). Aynı 

çalışmada hastaların VKİ standart sapması ile NT, TT ve NT/TT arasında ters 

korelasyon bulunmuştur (p<0.05).154 

Jankovic ve arkadaşları premenopozal normal kilolu ve obez kadınlarla 

yaptıkları çalışmada obezlerde visseral ve deri altı yağ dokularında hücre içi bir thiol 

olan glutatyon (GSH) seviyelerinin anlamlı derecede azaldığını saptamışlardır. 

Antioksidan hücre içi thiollerin; reaktif oksijen türevlerini indirgemek için devreye 

girerek yükseltgendiğini, böylece GSH düzeyini yağ dokusunda daha az ölçtüklerini 

belirtmişlerdir.155 Obezitede thiol/disülfit dengesini etkileyen asıl mekanizma; yağ 

dokusu artış sonucu oksidatif hasarın artması olabilir.   Çalışmamızda NT ile VKİ 

arasında negatif korelasyon (p=0.004  R:-,408), D/NT ile VKİ arasında pozitif 

korelasyon saptadık (p=0.042  R:,203). Bu sonuç  bize önemli bir antioksidan olan 

tiyollerin, VKİ’nin artması ile azaldığını gösterdi. Çalışmamız literatür verilerini 

destekler nitelikte idi.  

Yapmış olduğumuz çalışmada  NT ile CRP arasında negatif korelasyon 

saptandı (p:0.03  R:-,248). Enflamatuar bir belirteç olan C-reaktif protein (CRP), 

enflamatuar romatizmal hastalıkları olan hastalarda hastalık aktivitesi ile ilişkilidir, 

ancak FMS'deki rolü bilinmemektedir. Xiao ve arkadaşları FMS hastalarında yüksek 

duyarlı (hs) -CRP seviyelerinin kontrollere kıyasla daha yüksek olduğunu 

göstermiştir. Bununla birlikte, bu çalışmada FMS hastaları ve kontrol grupları 

arasında belirgin kilo farkı vardı.  

Rus ve arkadaşları hem normal hem de aşırı ağırlıklı FMS hastalarının 

kontrollere kıyasla daha yüksek CRP seviyelerine sahip olduğunu gösterdi. Bununla 

birlikte, aşırı ağırlıklı FMS hastalarının CRP düzeyleri ile hastalık aktivitesi arasında 

bir ilişki vardı. Xiao ve arkadaşları, Rus ve arkadaşları obez FMS hastalarında 

yüksek CRP düzeyleri bildirmiştir. Şişmanlığın iltihaplanmaya neden olduğu iyi 

bilinmektedir. Bu nedenle, Xiao ve arkadaşları ile Rus ve arkadaşları FMS 
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hastalarında CRP düzeylerini hastalıktan ziyade bireylerin obezite durumundan 

dolayı yüksek bulmuş olabilirler. Bizim çalışmamızda hasta ve kontrol grupları 

arasında VKİ açısından anlamlı fark fark yoktu.  

Çalışmamızda bazı kısıtlılıklar bulunmaktadır: çalışmaya alınan vaka 

sayısının az olması,  yaşam tarzı, beslenme, psikolojik ve fiziksel stres koşulları gibi 

oksidatif strese etki eden tüm faktörleri tamamen çalışma popülasyonundan kaldırma 

veya eşleştirme zorluğu, çalışmamızda kullandığımız yöntemin yeni olması ve  

literatürde fibromiyalji hastalarında bu yöntemi kullanan çalışmaların çok az 

olmasıdır.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER  

 

1. FMS’li hasta grubu ile kontrol grubu arasında native tiyol, total tiyol, 

disülfit, native tiyol/total tiyol,  disülfit/ native tiyol,  disülfit/total tiyol, TAS, TOS 

ve OSİ düzeyleri açısndan anlamlı fark saptanmadı. Çalışmamızda FMS’de oksidatif 

stresin artmadığını bulduk. 

2. NT ile CRP arasında negatif korelasyon, disülfit ile VAS-ağrı arasında 

negatif korelasyon saptandı.  

3. Tiyol/disülfit düzeyleri ile TAS, TOS, OSİ, WBC ve sedimantasyon 

arasında bir korelasyon saptanmadı.  

4. Tiyol/disülfit düzeyleri ile hassas nokta sayısı, şikayet süresi, VAS-

yorgunluk, FIQ, BDÖ, BAÖ, SF-36 total skoru, SF-36 alt parametreleri, PUKİ, S-

LANSS, FSFI arasında bir korelasyon saptanmadı. 

5. Yaş ile NT, NT/TT  arasında ters korelasyon, yaş ile disülfit,  D/NT ,  

D/TT  arasında pozitif korelasyon saptandı. Bu sonuç bize, yaşlanma ile birlikte 

oksidatif kapasitede artma, antioksidan kapasitede azalma olduğunu göstermekte ve  

bu durumun doğal yaşlanma süreci ile uyumlu olduğunu düşündürmektedir.   

6. NT ile VKİ arasında negatif korelasyon, D/NT ile VKİ arasında pozitif 

korelasyon saptadık. Bu sonuç  bize önemli bir antioksidan olan tiyollerin, VKİ’nin 

artması ile azaldığını gösterdi. Ayrıca FMS’de obezitenin varlığında hastaların 

oksidatif yönde daha fazla etkilenebileceğini düşündürmektedir. 
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