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L. OZET

Alopesi Areatali Hastalarda Fibromiyalji Sendromu Birlikteliginin

Arastirilmasi

Amacg: Alopesi areata (AA); tim viicudu etkileyebilen ve skar olusturmayan
otoimmiin sa¢ hastalifidir. Fibromiyalji sendromu ise kronik yaygin agri, uyku
sorunlari, fiziksel yorgunluk ve biligsel problemlerle karakterize bir hastaliktir. Bu
calismada AA’ll hastalarda fibromiyalji sendromu birlikteliginin olup olmadiginin
belirlenmesi ve elde edilen verilerin; hastaligin siddeti, siiresi ve paterni ile iliskisinin
olup olmadiginin saptanmast amaclandi.

Yontem: Calismamiz prospektif ve olgu kontrol tipi bir calisma olarak tasarlandi.
Calismaya 37 AA’ll hasta ile yas ve cinsiyet uyumlu 37 saglikli birey kontrol grubu
olarak dahil edildi. AA hastalarinin hastalik paternleri; AA grubu ve kontrol grubunda
calismamiza dahil edilen tiim hastalarin Fibromiyalji tan1 kriterleri ve muayenede tespit
edilen hassas nokta sayilar1 degerlendirildi. Iki grupta yer alan tiim hastalara; Beck
Depresyon Envanteri, Fibromyalji Etki Anketi, Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Kisa
formu, Viziiel Analog Skala ve Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi anketleri yiiz yiize
uygulandi.

Bulgular: Hasta grubunda AA baslangi¢ yas1 (ortalama+SS) 26,6+9,7 yil, epizot
tekrar sayis1 1,62+0,99, ilk epizottan itibaren gecen siire 3,4+6,1 yil oldugu tespit
edildi. En sik tutulan bolge sachi deri (n=31; %383,8) idi. Hasta ve kontrol grubu
karsilagtirildiginda AA’ll hastalarda anlamli seviyede yiiksek oranda fibromiyalji
sendromu bulundugu (AA grubu n=15, %40,5 ve kontrol grubu n=7, %18,9) ve
fibromiyalji etki anketi skorlarinin yliksek oldugu belirlendi (sirasiyla p=0,042 ve
p=0,006). Hasta grubunda VAS (Sabah) ve VAS (Maksimum) skorlar1 anlamli olarak
yiiksek saptandi (sirasiyla p=0,042 ve p=0,025). AA hasta grubunda Beck Depresyon
skorlar1 anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0,023). Uyku kalitesi ve fiziksel aktivite
acisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05). Yapilan ROC analizi
sonucunda Beck Depresyon skorunun 13,5’in iistiinde olmasinin %66,7 duyarlilik ve
%68,2 ozgiilliik ile fibromiyalji mevcudiyetini saptayabildigi gosterildi (AUC=0,774;
p=0,005).

Sonuclar: Calismamiz sonucunda alopesi areatali hastalarda fibromiyalji
sendromu sikliginin arttig1 ve Beck Depresyon skorundan bagimsiz olarak tiim alopesi
hastalarinda fibromiyaljiden siiphelenmek gerektigi goriildii. Ancak Beck Depresyon
skoru yiiksek olan alopesi hastalarinda ise fibromiyalji sikliginin ¢ok daha yiiksek
oranda gozlenmesi nedeniyle bu hastalarin mutlaka fibromiyalji agisindan
degerlendirilmesi gerektigi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Alopesi Areata, Depresyon, Fibromiyalji Sendromu
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IX. ABSTRACT

Investigation of Fibromyalgia Syndrome in Patients with Alopecia Areata

Background and Aim: Alopecia areata (AA); It is autoimmune hair disease that
can affect the whole body and does not cause scarring. Fibromyalgia syndrome is a
disease that characterized by chronic widespread pain, sleep problems, physical fatigue
and cognitive problems. In this study, it was aimed to determine whether there is
fibromyalgia syndrome in patients with AA. The data obtained in the study; It was
aimed to determine whether there is a relationship with the severity, duration and
pattern of the disease.

Methods: Our study was designed as a prospective and case-control study. 37
patients with AA and 37 age- and gender-matched healthy individuals were included in
the study as the control group. Disease patterns of AA patients; Fibromyalgia diagnostic
criteria and the number of tender points detected in the examination were evaluated for
all patients included in our study in the AA group and control group. All patients in two
groups; Beck Depression Inventory, Fibromyalgia Impact Questionnaire, International
Physical Activity Questionnaire Short Form, Visual Analogue Scale and Pittsburgh
Sleep Quality Index questionnaires were performed face to face.

Results: In the AA group, the age at onset of AA (mean+SD) was 26.6+9.7
years, the number of episode repetitions was 1.62+0.99, and the time elapsed from the
first episode was 3.4+6.1 years. The most frequently involved area was the scalp (n=31;
83.8%). When the patient and control groups were compared, it was determined that
patients with AA had a significantly higher rate of fibromyalgia syndrome (AA group
n=15, 40.5% and control group n=7, 18.9%) and high fibromyalgia impact
questionnaire scores (p=0.042 and p=0.006, respectively). VAS (Morning) and VAS
(Max) scores were found to be significantly higher in the patient group (p=0.042 and
p=0.025, respectively), Beck Depression scores were significantly higher in the AA
patient group (p=0.023). There was no significant difference between the two groups in
terms of sleep quality and physical activity (p>0.05). As a result of the ROC analysis, it
was shown that a Beck Depression score above 13.5% could detect the presence of
fibromyalgia with a sensitivity of 66.7% and a specificity of 68.2% (AUC=0.774;
p=0.005).

Conclusion: As a result of our study, it was seen that the frequency of
fibromyalgia syndrome increased in patients with alopecia areata and it was necessary
to suspect fibromyalgia in all alopecia patients regardless of Beck Depression score.
However, since the frequency of fibromyalgia was much higher in alopecia patients
with a high Beck Depression score, it was concluded that these patients should be
evaluated in terms of fibromyalgia.

Key Words: Alopecia Areata, Depression, Fibromyalgia Syndrome



1. GIRIS VE AMAC

Alopesi areata, skarsiz sa¢ kaybina neden olan bir hastaliktir. Hayat boyu goriilme
siklig1 yaklasik %2 dir. Tutulum alan1 hastadan hastaya degisiklik gosterebilmektedir.
Baz1 hastalarda sadece ¢ok kiiciik bir alan etkilenirken, baz1 hastalarda tutulum ¢ok daha
yaygin olabilmektedir. Kil folikiilii olan herhangi bir alani etkileyebilmekle beraber
cogunlukla saclhi deri tutulumu yapmakta fakat sakal, kas gibi bolgelerde de
gelisebilmektedir. Alopesi areata kil folikiiliiniin, organ spesifik otoimmiin hastaligi
olarak tanimlanmaktadir. Genetik bir zemini olan hastaliin nedeni tam olarak
bilinmemektedir. Alopesi areata otoimmiin tiroid hastaliklari, pernisiydz anemi, lupus

eritematozus gibi diger otoimmiin hastaliklar ile birlikte de goriilebilmektedir (1).

Alopesi areatal1 hastalarda gelecekte major depresif hastalik gelisme riski yliksek
olarak tespit edilmistir. Ayrica major depresif hastalik da alopesi areata gelisimi

acisindan onemli bir risk faktoriidiir. Antidepresan ila¢ kullanimi bu riski azaltmaktadir
(2).

Fibromiyalji sendromu; yaygin viicut agris1 ve hassas noktalar ile karakterize
kronik bir hastaliktir. Ayrica fibromyalji sendromlu hastalar siklikla yorgunluk, artralji,
sabah tutuklugu, uyku bozuklugu, bas agris1 ve anksiyeteden sikayetcidir (3).
Fibromiyalji sendromundaki yaygin agri1 santral sinir sisteminde sensitivite artisina baglh
olarak goriilmektedir. Toplumda goriilme siklig1 yaklasik %5°’tir. Belirgin derecede
fonksiyonel kisitliliga yol acan bir¢ok semptom da yaygin agriya eslik etmektedir (4).

2018 yilinda Amerikan Agr1i Dernegi’nin hazirladigi kriterler fibromiyalji
sendromu tanisinda kullanilan en giincel kriterlerdir. Bu kriterlere gore; viicuttaki 9
bdlgenin en az 6’sinda agr1 varligi, uyku problemi ya da yorgunlugun varligi ve bu
semptomlarin en az 3 aydir devam etmesi ile fibromiyalji sendromu tanis1 konmaktadir

(5). Amerikan Romatoloji Dernegi’nin 1990 yilinda hazirladigr kriterlerde ise bas,



govde ve ekstremitelerde 18 hassas nokta (tender points) tanimlanmis ve bu hassas
noktalarin en az 11’inde parmak ile basin¢ uygulanmasi sonucunda agri ortaya
cikmasimin fibromiyalji sendromu tanisin1 destekledigi belirtilmistir (6). Fibromiyalji
sendromu tanil1 hastalarda depresyon ve anksiyete skorlar1 kontrol grubuna gore anlaml

olarak ytliksek bulunmustur (7).

Dermatolojik bozukluklardan akne, psoriyazis, frtiker, kasinti, terleme ve
rozasenin fibromiyalji sendromu ile birliktelikleri saptanmistir (8). Akne vulgaris tanili
hastalarda fibromiyalji iliskili agri, uyku bozukluklari, anksiyete, menstiirel dongii
bozukluklar1 gibi durumlarin goriilme siklig1 ve hassas nokta sayisi kontrol grubuna
gore belirgin sekilde daha yiliksek saptanmistir (9). Psoriyazis tanili hastalarda
fibromiyalji ve kronik yaygin agr1 siklig1 sirasiyla %8.3 ve %9 olarak bulunmustur (10).
126 firtiker hastasinin degerlendirildigi bir ¢alismada fibromiyalji siklig1 %70, 50 kisilik
kontrol grubunda ise %16 olarak saptanmigtir (11). Fakat baska bir ¢alismada ise tirtiker

hastalar1 ve kontrol grubunda fibromiyalji siklig1 benzer bulunmustur (12).

Literatiir verileri tarandiginda daha 6nce alopesi areata ve fibromiyalji sendromu
birlikteligi ile ilgili bir calismaya rastlanmadi. Bu c¢alismada AA’l1 hastalarda
fibromiyalji birlikteliginin olup olmadiginin belirlenmesi ve bu hasta gruplarinda
depresyon mevcudiyetinin, uyku kalitesinin ve fiziksel aktivitenin degerlendirilmesi
amaclanmaktadir. Ayrica elde edilen verilerin hastaligin siddeti, siiresi ve paterni ile

iliskisinin olup olmadiginin saptanmasi1 amaglanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Alopesi Areata

Alopesi terimi Hipokrat doneminden itibaren kullanilmaktadir. Yunanlilar
tarafindan tilki uyuzunda goriilen kiirk kayb1 durumlarinda “alopex™ terimi
kullanilmaktaydi. Alopesi ise alopex kelimesinden tiiretilmistir. Areata terimi ise latince
bos bir alan veya yama anlamima gelmektedir. Bu iki terimin birlestirilmesi ile
olusturulan alopesi areata, sagli deride bos bir alan anlamina gelmektedir (13). Alopesi
areata (AA), belirtileri genis bir yelpazede degisiklik gosteren, sagli deride sinirlar
diizenli alanlar icerisinde sa¢ dokiilmesi lezyonlar1 gozlenen, skar birakmayan ve yaygin
goriilen dermatolojik bir hastaliktir. Cinsiyet ayirt etmeksizin toplumun yaklasik %2’lik
bir kismini etkilemektedir (14-16). Alopesi areatanin; AA totalis, universalis ve ofiazik
gibi alt tipleri de bulunmaktadir. Alt tip ayrimlar1 hastaligin yayilim gosterdigi alana ve

ciddiyetine gore yapilmaktadir.

2.1.1 Tarihce

Giliniimiizden yaklasik 3500 yi1l 6nce yani milattan 6nce 1500 yilinda yazilan
Ebers papiriisiinde AA ayrintili olarak tarif edilerek tedavi 6nerilerinde bulunulmustur
(17). Bu bilgi, bu hastaligin neredeyse yazili insanlik tarihi kadar eski oldugunu
gostermektedir. Milattan sonra yaklagik 30 yilinda De Medicana’da Cornelius Celsus
sach ve sakall1 deride meydana gelen kilsiz alanlar1 “Alopekia” olarak tarif etmistir

(18). Milattan sonra 600 yilinda Chao Yuanfang AA patogenezini kotii ruhlarin istilasi



olarak tanimlamistir (19). Daha sonrasinda ise hem dogu hem de bat1 kaynaklarinda AA
hastalig1 ciizzamin bir tipi olarak smiflanmustir (20). Ik defa alopesi alani terimi resmi
olarak 1664 yilinda Johannes Jonston tarafindan kullanilmistir (13). Alopesi areata
terimi ise ilk defa Frangois Boissier Sauvages de Lacroix tarafindan 1763 yilinda kendi
kitab1 igerisinde kullanilmistir (21). Ancak giliniimiizden 250 yil 6ncesine kadar AA
clizzam gibi bagka hastaliklarin neden oldugu sa¢ dokiilmesi i¢in tanimlayict bir terim
olarak kullanmlmaktaydi. ilk dermatoloji atlas1 olan “the Delineations of Cutaneous
Disease” kitab1 1817 yilinda yaymlanmis olup AA hastaliginin elle ¢izilmis goriintiisi
mevcuttur (22) (Resim 1). Alopesi areataya ait ilk fotograf goriintlisii 1868 yilinda
yayinlanan dermatoloji atlasinda gosterilmistir (23). Yirminci ylizyilin baslarina kadar
etiyolojik olarak bir¢cok faktdrden sliphelenilmekteydi. 1929 yilina gelindiginde Fransiz
dermatolog ve mikolog Raymond Sabouraud, pozitif aile Oykiisii ve diger otoimmiin
hastaliklarla AA’nin iliskisini ortaya koymustur ve otoimmiin bir hastalik oldugundan
stiphelenmistir (21). Bu tarihten sonra ise AA’ya olan ilgi yildan yila artmistir ve bu

hastaligin otoimmiin bir hastalik oldugu gosterilmistir.

Resim 1. 1817 yilinda yayilanan ilk dermatoloji atlasinda alopesi areatanin el ¢izimi (22)



2.1.2  Epidemiyoloji

Alopesi areata epidemiyolojisi ile ilgili yapilan ¢aligmalarda AA’nin insidansi tim
toplum icerisinde %2 civarindadir (15). Bu oran cinsiyete ve irka baglh olarak
degiskenlik gostermemektedir. Alopesi areata her yasta benzer oranlarda tespit
edilmektedir. Yas arttik¢a, yasam boyu goriilme oran1 dogrusal olarak artis
gostermektedir (24). Kadin cinsiyette daha fazla AA gozlendigini gosteren bazi
caligmalar olmakla beraber Tiirkiye’de erkeklerde daha fazla AA gbzlendigini gosteren
caligmalar da mevcuttur (25). Ancak bu durumun, dini inanislar geregi bas Ortiisti takan

kadinlarin tibbi yardim aramaktan kaginmasiyla iliskili oldugu diistiniilmektedir (25).

Alopesi areatanin bazi diger hastalik gruplarinda prevalansinin arttig
gozlenmistir. Diger otoimmiin ve atopik hastaliklarda AA prevalanst artis

gostermektedir (26, 27).

2.1.3 Normal Sa¢ Dongiisii

Normal sa¢ gelisimini bilmek alopesi gelisimini anlayabilmek agisindan oldukca
onemlidir. Normal kil dongiisiinde killar; hizli biiyiime, pigmentasyon, kil safti
tiretiminden (anagen, aktif biiylime evresi, 1’den 6’ya kadar siniflandirilmaktadir) kisa
ve apopitoz giidiimlii organ involiisyonu fazina (katagen) gecmektedirler (Resim 2).
Katagenden sonra, kil folikiilii anagene yeniden girmeden Once bir nispi sessizlik
(telogen) periyoduna girmektedir (28, 29) Bu rejeneratif dongii, cogunlukla viicutta
bulunan keratinosit ve melanosit kdk hiicrelerinin bollugu ile miimkiin olmaktadir (28-
31). Sag-folikiil dongiisii ve rejenerasyonu kok hiicreye bagimli olmasina ragmen sag-
saft liretimi ve pigmentasyonu bu kok hiicrelerin farklilasmis bagka hiicreler tarafindan
gerceklestirilmektedir (31). Bu hizla c¢ogalan keratinositler ve pigment {ireten
melanositler, alopesi areata'daki inflamatuar atagin ana hedefi olan anagen sag

matrisinde bulunmaktadir (28-35).



Normal Sag Biiyiime Dongiisi
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Resim 2. Normal ve alopesili insanda sa¢ biiyiime dongiisii (33)



2.1.4  Patofizyoloji

Hastaligin kesin patofizyolojisi halen bilinmemektedir. Mevcut bulgular AA’nin;
ozellikle genetik faktorlere bagli olarak gelisen ve cevresel faktorlerin de katki
saglayabilecegi, sac¢ folikiillerine karsi gelisen otoimmiin bir rahatsizlik oldugunu

gostermektedir (36).

Sa¢ biiylimesinin dinamikleri alopesi areatali hastalarda degismektedir. Alopesili
hastalardan alinan saclarla, etkilenmemis hastalardan alinan normal saclar
karsilastirildiginda, telogen sa¢ ve anormal sag¢ saftlarinin oranindaki artisin, saftin
kirilganlhiginin (distrofik saglar) artmasiyla sonuclandigi gosterilmistir (37). Normal
kosullarda, killarin ¢ogu anagen fazdadir ve distrofik killar smiflandirma igerisinde
degerlendirilmemektedir. Alopesi areatada gergeklesen ilk olay, kil folikiillerinin
anagen fazdan katagen ve telogen fazlarina hizli bir sekilde ilerlemesidir. Daha az
etkilenen folikiiller anagende kalmaktadir, ancak siire¢ ilerledik¢e telogene ilerleyen
distrofik sa¢ saftlar1 tiretmektedirler (38). . Folikiillerin normal katagen gecisi yoluyla
telogene ulasip ulasmadigr heniiz bilinmemektedir. Hastaliktan etkilenen folikiiller

tekrar anagen faza girmektedirler.

Fokal lezyona komsu olan ve anagen fazinda bulunan folikiillerin g¢evresinde
peribulbar inflamasyon bulunmaktadir (38). Etkilenen folikiiller anagene yeniden
girmektedirler. Erken lezyonlar incelendiginde, sebase glandin iizerindeki boliimiin ve
bezin kendisinin korundugunu ve yag bezi seviyesinin altinda folikiil boyutunda bir
azalma gozlenmektedir. Boyutlar azalan anagen folikiiliiniin mitotik olarak daha aktif
oldugu ve normal bir i¢ kok kilifina sahip oldugu tespit edilmistir. Sag¢ saft1 korteksi tam
olarak keratinize degildir. Bu degisiklikler sa¢ folikiilii gelisiminde anagen IV fazinda
meydana gelmektedir (38-40). Alopesi totalis veya alopesi universalis hastalarinin
etkilenen yama bolgelerinden yapilan biyopsilerde, anagen III ve IV fazin1 gecemeyen
anagen folikiilleri gdzlenmektedir. I¢ kok kilifi bu asamada konik keratinize bir yapidir
ve altindaki sa¢ korteksi heniiz farklilagmaya baglamistir. Folikiiller, anagen III/IV'ten

hemen sonra telogene donmekte ve kisaltilmis dongiilerden gegmektedirler.



Genetik faktorler: Alopesi areata ile aile dykiisii arasinda yiiksek bir korelasyon
(%10-%42) mevcuttur (41, 42). Alopesi areata ile iligkili ¢cok sayida tek niikleotid
polimorfizmi belirlenmistir. Kromozom 6 iizerindeki insan lokosit antijeni-DR (HLA-
DR), AA i¢in en biiylik risk faktorii olarak goriinmektedir (43). Alopesi i¢in risk faktorii
olarak degerlendirilen HLA sinif II genleri, CD4+ ve CD8+ T-hiicreleri ile baglantili
genlerdir (43). Bu genler, hastalik patogenezinde otofajiyi diizenlemeye yardimci olan
BCL2 benzeri protein 11'1 de igermektedir (43). Alopesi areata duyarliligini etkileyen
diger genler arasinda natural killer hiicre reseptorii D ligandlarini ve JAK yolunun asagi
akis efektorlerini kodlayan genler de bulunmaktadir (44, 45). Down sendromunda
alopesi areata siklig1 artmaktadir ve Down sendromlularin %8,8'inde AA gelismektedir
(46). Down sendromu, 21. kromozomun ek bir kopyasi (tam veya kismi) ile iliskilidir
ve 21. kromozomun Down sendromu bélgesinin, AA patogenezinde yer alan genleri

icerebilecegi diigiiniilmektedir.

2.1.5 Histopatoloji

Alopesi areatada anormal sa¢ donglisii vardir. Anagen folikiilleri erken telogene
girebilmekte veya bazi folikiiller distrofik anagen durumunda bir siire
kalabilmektedirler (38). Sonug olarak, AA'nin histopatolojik goriiniimii hastalik siiresine
bagli olarak degismektedir (47). Bununla birlikte, AA'min herhangi bir agamasinda
AA'dan etkilenen cilt bolgelerinde artan sayida eozinofil bulunabilmekte ve bu bulgu

histopatolojik tanida yararl olabilmektedir (48, 49).

Akut evrede, bir peribulbar lenfositik infiltrat "ar1 siiriisii" anagen evrede bulunan
folikiilleri hedeflemektedir. Bu lenfositik infiltrat hem CD4+ hem de CD8+ T
hiicrelerinden olusmaktadir ve CD4+/CD8+ orani klinik olarak aktif hastalikta daha
yiiksek tespit edilmektedir (50). Etkilenen sa¢ folikiillerinin i¢inde ve ¢evresinde ddem,
mikrovezikiilasyon, apopitoz, nekroz, makrofajlar ve yabanci cisim dev hiicreleri
gortilebilmektedir (32). Kok kiliflar1 ve sa¢ matrisi, lenfositler tarafindan infiltre
edilmekte ve sac folikiilinde pigment inkontinansi, keratinosit hiicre nekrozu ve

vakuolar hasar gozlenmektedir (51) (Resim 3). Nispeten nadir bir olay olan fokal



matriks hiicre vakuolizasyonu ve nekrozunun AA'nin karakteristik bir 6zelligi oldugu
iddia edilmektedir (52). Keratinositik dejenerasyonun, AA'daki matris hiicrelerinin
katmanlarini etkileyebilecegi disiiniilmektedir (53). Anagen tutuklugu ve hemen
ardindan katagen asamasina gegilmesi, kil govdesini zayiflatmakta ve cilt ylizeyinde
kirilmalara neden olmaktadir. Folikiil, telogene girerken, kirik genisletilmis u¢ daha da

ekstriide olmakta ve tipik iinlem isareti sa¢ gdzlenmektedir.

s & m

:E‘!-h ::Jiax

Resim 3. Kil folikiiliinii ¢evreleyen "ar siiriisii" lenfosit goriiniimii

2.1.6  Kilinik Bulgular

AA tipik olarak atrofi olmaksizin piiriizsiiz, keskin sinirl, yuvarlak sa¢ dokiilmesi
yamalart olarak ortaya c¢ikmaktadir. Hastaligin 6zel tanimlamalari arasinda alopesi
universalis (AU) (tim viicut kil kayb1), alopesi totalis (AT) (kafa derisi sa¢ kayb1),

ofiazis paterninde alopesi (temporal ve oksipital kafa derisinde bant benzeri sag



dokiilmesi) veya alopesi barbae (sakal bolgesinde kil kaybi alani) bulunmaktadir (54)
(Resim 4).

Alopesi Areata Alopesi Totalis  Alopesi Universalis Alopesi Barbae Alopesi Ofiazis

Resim 4. Tutulum paternine gore bazi alopesi areata alt tipleri

Alopesi hastalarinda dokiilme yasanan bolgenin etrafindaki sag¢ killarinda {inlem
isareti bulgusu ortaya ¢ikmaktadir (54). Ayrica bu hastalarda tirnak anormallikleri de
siklikla gozlenmektedir (55). Siklikla gézlenen tirnak anormallikleri; trakionisi, Beau
cizgileri, onikoreksis, tirnak incelmesi veya kalinlasmasi, onikomadezis, tirnak

cukurlugu, transvers 16konisi, kirmizi lunula ve koilonisidir.

2.1.7 Teshis

Alopesi areata hastalarina tani klinik olarak konmaktadir. Taniy1 desteklemek
amaciyla sa¢ ¢gekme testi veya trikoskopi gibi yontemler de kullanilmaktadir. Pozitif sa¢
cekme testi taniyr desteklemektedir. Trikoskopide aktif hastalik tanisi; sar1 noktalar,
siyah noktalar, “linlem isareti”, sivrilen sac¢lar ve kirik saglar ile konabilmektedir (Tablo
1). Lezyonlardaki vellus killart AA'nin baska bir belirtecidir ve ge¢ veya inaktif
hastalig1 gosterebilmektedir (56, 57). Kesin tan1 konamayan hastalarda ayirici tani igin

biyopsi alinabilmektedir.
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Tablo 1. Alopesi Areata i¢in tan1 yontemleri (33)

Tam yontemi

Bulgular

Aile Hikayesi Atopi, tiroid hastaligi veya diger otoimmiin bozukluklar alopesi areata ile
iligkili olabilmektedir; bu bozukluklarin herhangi birinin aile ykiisii bu
nedenle tanisal olarak kullanilabilmektedir.

Fizik Muayene

Sac ve Deri En karakteristik tan1 bulgusu, normal goriinen cilt bolgelerinde sinirls,
tilysliz yamalar veya biiyiik alopesik alanlarin varligidir. Pigmentli sag,
aktif hastalikta saldiriya ugrar ve kaybolur, yeniden bilylime siklikla beyaz
sa¢ tutamlarn ile karakterizedir. Sacgta ani yalanci beyazlagsma; nadir
goriilen ve hizla ilerleyen diffiiz bir alopesi areata formunda
goriilmektedir.

Twrnaklar Tnak degisiklikleri, varsa, genellikle c¢ukurlagsma ile karakterizedir;
onikodistrofi daha az yaygin olarak gézlenmektedir.

Gozler Okiiler anormallikler arasinda lens opasiteleri ve retina pigment
epitelindeki anormallikler yer almaktadir.

Dermoskopi

Siyah noktalar Komedon benzeri kadaverize killar (siyah noktalar) da mevcut olabilir

Unlem isareti sa¢

Sac¢ saftinin distal boliimii, proksimal ucundan daha genistir ve bir {inlem

isaretine benzemektedir

Folikiiler ostium

Sag lifinin deriden c¢iktig1 sa¢ koklerinde agikliklar, alopesi areatada iyi

korunmaktadir.
Sari1 Noktalar Siklikla alopesi areatada goriiliir ancak tami igin spesifik degildir.
(Folikiiler ostiumlarda keratotik tikaglar)
Cekme Testi Telogen veya distrofik anagen tiiyler {iireten alopesik lezyonlarmn

kenarlarinda pozitif bir gekme testi, klinik olarak taniy1 desteklemektedir.

Laboratuvar Testleri

Alopesi tanisini dogrulamak igin hicbir laboratuvar testi mevcut degildir.
Ancak alopesi areata ve tiroid otoimmiinitesi arasindaki artan iligki
nedeniyle tiroid fonksiyon testleri ve tiroid antikorlari igin testler
onerilmektedir (58). Tiroid fonksiyon testlerinin anormal sonuclari, tiroid
otoantikorlarinin varlig1 veya ikisinin birlikteligi alopesi areatanin klinik

veya histolojik tanisin1 desteklemektedir.

Histolojik inceleme

Biyopsi, yalnizca klinik tamidan siiphe duyuldugunda alinmalidir;
histolojik incelemede akut alopesi areatada yogun, peribulber lenfositik

infiltrat goriilmektedir.
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2.1.8 Tedavi ve Prognoz

Hastaligin prognozu tahmin edilememektedir. Mevcut veriler hastalarin %34-
50'sinin 1 yil icinde iyilestigini, hastalarin %14-25'inin AT veya AU'ya
ilerleyebilecegini ve bu durumdaki hastalarin nadiren tam olarak iyilestigini
gostermektedir (59, 60). Retrospektif olarak bakildiginda AU veya AT tanis1 alan
hastalarin 10 yil igerisinde %17’sinde tam sa¢ biiylimesi oldugu ve %24’iinde ise
yeniden sa¢ ¢iktig1 goriilmiistiir (61). Alopesi totalis tanisi alan hastalarin %20’sinde ve
AU tanist alan hastalarin %65’inde tekrar sa¢ ¢cikmamaktadir (61). Alopesi tanis1 alan
hastalar yasamlar1 boyunca cesitli sa¢ dokiilmesi ve ardindan yeniden ¢ikma olaylari
yasayabilmektedirler. Ailede AA Oykiisii olmasi, geng yasta basglangig, tirnak distrofisi,
yaygin sa¢ dokiilmesi, ofiazis, atopi Oykiisii veya diger otoimmiin hastaliklarin varlig

kotii prognozla iliskili olarak tespit edilmistir (62).

Alopesi areata tanis1 koymak nispeten kolay olsa da giiniimiiz sartlarinda tedavisi
o kadar kolay degildir. Heniiz kiiratif bir tedavi mevcut degildir. Mevcut tedavi
segeneklerinin yagam kalitesi lizerine yapilan ¢alismalarin sayis1 oldukga kisitlidir (63).
Glintimiizde hastalarda yiiksek remisyon olmasindan dolay1 takip 6neren; AU veya AT
gelismesi durumunda ise peruk kullanimini 6neren klinisyen sayist ¢ok fazladir (63).
Ancak kanitlar1 kisithh da olsa niikkseden AA i¢in yararli olabilecek bazi tedavi
secenekleri mevcuttur (64-67). Klinisyenlerin iki tedavi segenekleri mevcuttur; immiin
siipresan tedavi (akut ve hizli seyirli alopesi areata hastalarinda tercih edilmektedir)
veya immiin deviasyon tedavisi (Kronik seyirli veya relaps gelisen hastalarda tercih

edilmektedir) (68).

Etkinligi gosterilmis en iyi immiin silipresan tedavi, intradermal triamsinolon
asetonid (mililitrede 5 ila 10 mg ve 2 ila 6 haftada bir verilir) enjeksiyonlaridir.
Intradermal triamsinolon asetonid uygulanan vakalarin %60 ila 67'sinde lokalize
yeniden biiylime gozlenmektedir. Ancak bu tedavinin yan etkiler arasinda lokalize cilt
atrofisi, agr1 ve depigmentasyon bulunmaktadir. Tedavi sonrasi niiks orani yiiksektir
(69). Giiclii topikal glukokortikoidler, ¢ocuklarda ve %50'den az sagli deri dokiilmesi
olan yetiskinlerde siklikla kullanilmaktadir (70). Yiiksek potense sahip

glukokortikoidlerle yapilan pansumanlar en etkili tedavi yontemlerinden birisidir ve
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etkilenen hastalarin %?25'inden fazlasinda iyilesme gostermektedirler (71). Ancak,

glukokortikoid kaynakli folikiilit yaygin bir yan etki olarak gozlenmektedir (54, 64).

Sistemik glukokortikoidlerin kullanimi, yan etki profilleri nedeniyle sinirlidir.
Sistemik tedavi edilen hastalarda %60’a varan oranlarda tedavi goriilebilmektedir ancak
tedaviye yanit veren hastalarin bir kisminda ilk 3 ay igerisinde niiks gozlenmektedir
(72). Ardisik 3 giinde uygulanan 500mg intravendz metilprednizolon ile hastalarin
yarisindan fazlasinda tekrar sag biliyiimesi gozlenmektedir. Bununla birlikte tedaviye
yanit verenlerin iicte birinde niiks gozlenmektedir ve niiks oram1 zamanla giderek
artmaktadir (73). Diger otoimmiin hastaliklarla birlikte sa¢ dokiilmesi olan hastalarda
diger potansiyel immiinosupresif stratejiler Onerilmektedir. Hastanin sahip oldugu
otoimmiin hastalig1 tedavi etmek icin azatioprin gibi sistemik immiin siipresan ajanlar

kullanildiginda yeniden biiyiime gézlenmektedir (74, 75).

Topikal immiin modiilasyon tedavisinin en basit sekli, bir antipsoriatik ajan olan
antralindir (76). Ditranol (%0,2 ila %0,8) ilk kisa temas tedavisi olarak giinde 20 ila 30
dakika uygulanir, temas siiresi kademeli olarak 2 haftada bir 10 dakika artirilarak
maksimum 1 saate veya diisiik dereceli dermatit gelisene kadar devam ettirilir. Ditranol
tedavisi, kronik hastaliga sahip olan ¢ocuk ve yetiskinler i¢in ikinci basamak tedavi
olarak degerlendirilmektedir (64). Bu tedaviyle, ofiazis dahil siirl hastalifa sahip tiim
hastalarin %75'inde ve alopesi totalis hastalarinin %25'inde yeniden sa¢ biiyilimesi

gbzlemlenmektedir (76).

Immiinoterapinin en etkili sekli, difenilsiklopropenon (difensipron) veya kareik
asit dibiitil ester ile topikal duyarlilagtirmadir. Difensipron artik alopesi areata totalis
icin birinci basamak tedavi olarak diisiiniilmektedir (64). Hasta, bu sentetik alerjene
duyarli hale getirildikten sonra hafif tahrise neden olan en diisiik difensipron
konsantrasyonu bir hafta boyunca uygulanmaktadir (ilag konsantrasyonu, duyarlilig
korumak amaciyla diizenli olarak artirilmaktadir). Bu tedavi ile AU ve AT hastalarinin
%]17'sinde; %75 ila %99 sa¢ dokiilmesi olan hastalarin %60'inda ve daha az sag
dokiilmesi olan tiim hastalarda saglarin yeniden ¢iktigini gosterilmistir (76). Difensipron
siddetli alopesi areatali ¢ocuklarda da kullanilmaktadir ancak vakalarin ancak {icte
birinde yeniden biiyiime bildirilmektedir (63). Terapi kesildikten sonra relapslar yaygin
olarak gozlenmektedir (33, 77). En sik goriilen yan etki kasintidir ve agri, lokal
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inflamasyona bagli lenfadenopati, jeneralize kontakt egzama, grip benzeri semptomlar
ve uygulama bolgesinde cilt rengindeki degisiklikler de gdzlenebilmektedir (54, 64, 66,
67, 77).

Uzun siiredir kullanilan topikal minoksidil; androgenetik alopeside genel bir sag¢
biiyiime uyaricisi olarak, ditranol krem veya oral glukokortikoidler gibi diger tedavilerle
birlikte alopesi areatada da kullanilabilmektedir (64). Alt1 haftalik oral glukokortikoid
tedavisinden sonra %2 minoksidilin topikal uygulamasi, glukokortikoidlere yanit veren
hastalarda niiksii Onlemeye veya geciktirmeye yardimci olabilmektedir (78, 79).
Alopesi hastalarina bircok farmakolojik tedavi denenmistir ancak net bir fayda

saglanamamustir (63, 64).

Alopesi tedavisinde kullanilan en giincel tedavi se¢eneklerinden birisi tofasitinib
tedavisidir. Tofasitinib sitrat, janus kinaz (JAK) inhibitorii olup romatoid artrit tedavisi
icin onaylanmis bir ilagtir. Ancak son bes yildir alopesi hastalarinin tedavisinde de
kullanilmaktadir (80-82). JAK inhibitorlerinin uzun siireli tedavi sonuglar1 heniiz tam
olarak bilinmese de kisa vadeli sonuglart umut vadetmektedir (83). Bu grup ilaglarmn
alopesi tedavisinde kullanilmak {iizere oral ve topikal formlar1 mevcuttur. Tofasitinib,
giinde 2 defa S5Smg olarak uygulanmaktadir (82). Bu tedavi uygulanan hastalarin yaklasik
yarisinda tekrar sa¢ biiyiimesi gézlenmektedir ancak ilacin birakilmasinin ardindan iki

ay igerisinde tiim hastalarda tekrar sa¢ dokiilmesi gozlenmektedir (82).

2.2 Fibromiyalji Sendromu

Agri, giinliik pratik icerisinde hekimlerin en sik karsilastiklari semptomlardan
birisidir. Tim insanlarin yaklasik %20’si giinliik hayatlar1 icinde kronik agr
yasamaktadirlar(84). Bu durum ise insan yasamini olumsuz olarak etkilemektedir.
Kronik yaygin agrinin en sik sebeplerinden birisi fibromiyalji sendromudur.
Fibromiyalji sendromu (FMS), kronik yaygin agr1, uyku sorunlari, fiziksel yorgunluk ve

biligsel problemlerle karakterize yaygin bir hastaliktir.
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2.2.1 Tarihge

Yiizyillardir insanlarda yaygin kas agrist ve fiziksel yorgunlukla giden durumlar
hakkinda bir¢ok bilim adami arastirmalar yapmislardir. Ancak bu hastalik genellikle kas
romatizmasi1 olarak adlandirilmistir (85). Ozellikle eklem tutulumu olmamasindan
dolay1 bu sekilde adlandirildig: diisiiniilmektedir. Edinburgh {iniversitesinde ¢alismakta
olan Dr. William Balfour, 1824 yilinda ilk defa hassas noktalar1 tarif etmistir. Bu
tarihten 1976 yilina kadar fibromiyalji sendromu i¢in onlarca farkli isim kullanilmistir.
Hench ve ark. 1976 yilinda ilk defa fibromiyalji sendromu tanimini kullanmislardir.
Fibromiyalji sendromunun tanimlanmasinin ardindan FMS ile ilgili yapilan ¢caligmalarin
sayist hizla artmistir. Amerikan Romatoloji Birligi 1990 yilinda FMS’yi simiflamis ve
hassas noktalart lokalizasyonlar1 ile tanimlamistir (85) (Resim 5). 2010 yilina
gelindiginde ise FMS i¢in tani kriterleri tekrar diizenlenerek hassas nokta muayenesini

kaldirilmistir. Bunun yerine agriyan bolgeler eklenmistir.

On Arka

Oksipital

—>Trapezius
——>Supraspinatus

Diisiik Servikalé——
Ikinci Kosta——|

Lateral Epikondil €<———

— Gluteal

Trokanter Major

Resim 5. Amerikan Romatoloji Birligi tarafindan 1990 yilinda belirlenen fibromiyalji hassas

noktalari (6)
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2.2.2  Epidemiyoloji

Osteoartritten sonra, FMS en yaygin gozlenen ikinci romatizmal hastaliktir.
Fibromiyalji sendromunun prevalansi iilkeden iilkeye ve kullanilan tan1 kriterlerine gore
degismekle birlikte genel popililasyonda %?2’nin iizerinde goézlenmektedir. Bazi
caligmalarda toplumun %9’unda gozlendigi gosterilmistir (86). Genel olarak kadinlarda
erkeklerden ¢ok daha fazla gorildigii tespit edilmistir (87). Bazi g¢aligmalarda
kadinlarda erkeklerden 39 kat daha fazla FMS go6zlenmistir (88). Bu durumun,
Amerikan Romatoloji Birliginin 1990 yilinda koydugu kriterlerde hassas nokta
muayenesinin olmasi nedeniyle gozlendigi diisiiniilmektedir. Ciinkii kadinlarin hassas
noktalara daha duyarli oldugu tespit edilmistir. Daha yeni tani kriterleri tamamen
semptoma dayali olarak yapilandirilmistir ve hassas noktalarin muayenesi
gerekmemektedir (89). Tani kriterlerinin degismesi ile birlikte erkek ve kadin orani
birbirine yaklasmakla beraber; kadinlarda 2 kat daha fazla gézlendigi saptanmaistir (90).
Fibromiyalji, cocukluk da dahil olmak iizere her yasta gelisebilmektedir. Tiim tilkelerde,
kiiltiirlerde ve etnik gruplarda benzer prevalans gozlenmektedir. Geligmis ve

sanayilesmis iilkelerde daha fazla goriildiigiine dair heniiz bir kanit yoktur (91).

2.2.3 Risk Faktorleri

Fibromiyalji, merkezi bir agri durumudur. Merkezi agri, farkli zamanlarda
viicudun farkli bolgelerinde yasanan agrilarla kendini gosteren, ergenlik veya geng
erigkinlik doneminde baslayan ve yasam boyu siiren bir rahatsizliktir (92-94).
“Merkezilesmis” agrinin merkezi sinir sisteminden koken almasini veya merkezi sinir
sistemi tarafindan siddetlendirilmesini ifade etmektedir. Bu terim, periferik nosiseptif
girdinin (viicut bolgelerindeki hasar veya inflamasyon) bu bireylerin agrisina katkida
bulunmadigini; aksine nosiseptif girdinin derecesine bagli olarak normalde beklenenden
daha fazla agr1 hissettiklerini belirtmektedir. Merkezi agriy1 anlamak cerrahlar ve

klinisyenler i¢in olduk¢a 6nemlidir ¢iinkli ¢ok uzun yillardir agriyr gidermek amaciyla
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miidahaleler yapilmaktadir. Ayrica hastalar da bu miidahaleleri talep edebilmektedirler
(95). Beklendigi tizere FMS’ye sahip bir hastada yapilabilecek cerrahi miidahaleler

sonucunda iyi bir yanit alinamamaktadir (96)

Fibromiyalji Sendromuna sahip hastalarin aile iiyelerinde de kronik agr1 dykdisii
olabilmektedir. Saglikli popiilasyona gore FMS’ye sahip hastalarin birinci derece
akrabalarmin FMS ve diger kronik agri durumlarina sahip olma olasilig1 daha yiiksektir
(97). Fibromiyalji sendromuna ve bir¢ok kronik agri durumuna ailesel yatkinlik tespit
edilmistir (94, 98). Genler, kronik agrinin azalmasi veya artmasi ile direkt olarak
iligkilidir.  Agr1  sensitivitesi, agr1t duyarlilign ile iliskili genler tarafindan
norotransmiterleri veya inflamatuvar yolaklar1 diizenleyerek modiile edilmektedir. Agri
duyarhilig1 poligeniktir ve bireyler arasinda farkli agr1 duyarhiligi ortaya ¢ikabilmektedir.
Bu nedenle FMS’ye sahip farkli bireylerde farkli mekanizmalar ve farkh
ndrotransmitterler lizerinden agr1 sensitivitesi olusabilmektedir. Bu durum, merkezi
olarak etkili analjeziklerin neden ortaya ¢ikan bircok semptoma (agri, uyku, ruh hali,
yorgunluk) karsi yardimci oldugunu veya bazi bireylerde hi¢ yardimci olmadigini
aciklamaktadir. Ikiz arastirmalari, FMS ve benzeri durumlarin gelistirme riskinin
yaklasik %50 oldugunu ve ayni sekilde irritabl bagirsak sendromunun ve bas agrisinin

%50’sinin ¢evresel nedenlerle olustugunu gostermektedir (99).

Fibromiyaljiyi tetikleme olasiligt en yiliksek olan g¢evresel faktorler, normalde
birkag hafta silirecek olan ve saglikli bireylerde akut agr1 olusturabilen stres faktorleridir.
Fibromiyalji Sendromu veya kronik yorgunluk sendromu gibi benzer hastaliklar, belirli
enfeksiyon tiirleri (100) (6rnegin, Epstein-Barr virlisii, Lyme hastaligi, Q atesi, viral
hepatit), travma (101) (motorlu ara¢ carpismalari) veya savas durumlarinda

tetiklenebilmektedir (102). Psikolojik stres de fibromiyaljiyi tetikleyebilmektedir.

Fibromiyalji Sendromu ile beraber bir¢ok romatolojik hastalik gdzlenmektedir.
Bu hastaliklardan bazilari; osteoartrit, romatoid artrit ve lupus gibi diger kronik agri
durumlaridir. Bu romatizmal hastaliklar1 olan hastalarin yaklagik %10 ila %30'u ayn1

zamanda fibromiyalji kriterlerini de karsilamaktadir (103).

Fibromiyalji hastalarinin yaygin hassasiyete sahip oldugu gdzlemi, fonksiyonel,
kimyasal ve yapisal norolojik goriintilleme g¢aligmalarinin yapilmasina yol agmuistir.

Yapilan ¢alismalar, FMS agrisinin ve diger kronik agri sendromlarinin benzer biyolojik
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temele oturdugunu saptamiglardir (104). Fibromiyalji hastalari, FMS olmayan hastalarin
dokunma olarak algiladiklar1 uyaranlari agri olarak hissedebilmektedirler. Hafif bir
basing veya 1s1 uyaris1 verildiginde fibromiyalji hastalarinin agr1 isleme alanlarinda
beynin bu uyaranlara verdigi yanit fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme

caligmalari ile gosterilmistir (105, 106).

Psikolojik, davranigsal ve sosyal sorunlar FMS’nin patogenezine katkida
bulunmaktadir ve tedavisini zorlastirmaktadir. Fibromiyaljisi olan bireylerin depresyon,
anksiyete, obsesif-kompulsif bozukluk ve travma sonrasi stres bozuklugu gibi
psikiyatrik bozukluklar1 olma olasilig1 daha yiiksektir (107). Agr iletimine aracilik eden
norotransmitterler ayrica ruh  halini, hafizayi, yorgunlugu ve uykuyu
etkileyebilmektedir.  Fibromiyalji  gelisimi  i¢in  risk  faktdrlerinin  birgogu
degistirilemeyen risk faktorlerinden olusmaktadir ancak degistirilebilir risk faktorleri
arasinda kotii uyku kalitesi, obezite, fiziksel hareketsizlik ve diisiik yasam memnuniyeti
yer almaktadir (108). Felaket diisiinceleri (agr1 hakkinda ¢ok olumsuz sonuglara yol
acacak sekilde diistinmekten uzaklagsma) veya hareketin agriy1r kotiilestirmesinden
korkma gibi biligsel faktorler, fibromiyalji ve diger kronik agri durumlari icin kot
prognostik faktorlerdir. Fibromiyalji veya diger agr1 durumlariin psikolojik bilesenleri,
cok etkili olabilen ancak maalesef klinik uygulamada nadiren kullanilan biligsel
davranigg1 terapi ile tedavi edilebilmektedir. Rutin klinik uygulamada goriilen ve
fibromiyalji veya fibromiyalji benzeri sendromlart olan bir¢ok hasta, stres azaltma,
uyku diizenlerini iyilestirme ve artan aktivite ve egzersiz gibi basit miidahalelere iyi

yanit verebilmektedir (109).

2.2.4  Patofizyoloji

Akut agrimin klasik modelinde, deriye veya kasa bir uyar1 uygulanir ve bu
dokulardaki sinir reseptorlerinden gelen duyusal girdiler, birincil afferentler (A-6 ve C
sinir lifleri) boyunca omuriligin dorsal boynuzlarina iletilmektedir (110). Duyusal girdi
daha sonra ikinci sira spinal néronlar araciligiyla beyne iletilmektedir, ancak bu girdi

dorsal boynuzlarda meydana gelen fizyolojik siirecler tarafindan degistirilebilmektedir.
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Norepinefrin, serotonin ve endorfin agr1 yollarinin aktivasyonunu inhibe ederek,

omurilikteki agr1 iletimini modiile edebilmektedirler (111).

Normal agr iletiminde, birincil afferentler aksiyon potansiyellerini omurilik
dorsal boynuzlarindaki presinaptik terminallere iletmektedir. Presinaptik terminallerde
P maddesi ve glutamat gibi uyarict aminoasitler bulunmaktadir. Bu ndoropeptitler;
talamus, somatosensoriyel korteksler ve limbik sistem dahil olmak iizere beynin gesitli
bolgelerine duyusal girdileri ylikselten ve ileten ikinci derece agri iletim ndronlar
tizerinde bulunan postsinaptik reseptorlere baglanmaktadir ve bunlari aktive etmektedir.
Anormal agr iletiminde ise, agri iletim noronlar1 agrili uyaranlara yogun veya uzun
siireli maruz kalmaya yanit olarak gelen agr1 sinyallerine duyarli hale gelmektedir. Bu
duyarhiligin altinda yatan mekanizmalardan biri, uyaric1 aminoasitlerin presinaptik
salinimin artiran ve agr1 iletim ndronlarinin asir1 uyarilabilir hale gelmesine neden olan

postsinaptik nitrik oksit iiretiminin agir1 aktivasyonudur (110).

Spinal glial hiicrelerin merkezi sensitizasyondaki rolii ve artan agn
duyarliligindaki rolii klinik Oncesi calismalarda gosterilmistir (112, 113). Dorsal
boynuzda bulunan glial hiicrelerin; nitrik oksit, prostaglandinler, fraktalkin, substans P,
adenozin trifosfat (ATP) ve agr1 iletim noronlarindan salinan uyarici aminoasitlerin
salinimi ile aktive oldugu varsayilmaktadir. Glia, sirasiyla proinflamatuar sitokinleri,
nitrik oksiti, prostaglandinleri, reaktif oksijen tiirlerini, ATP ve uyarici aminoasitleri
salgilamaktadir. A-6 ve C-aferentlerinden; substans P ve glutamat salinimini daha da
artirmaya ek olarak, bu maddeler agr1 iletim noronlarinin uyarilabilirligini artirmakta
veya uzatmaktadir. Bu arttirilmis uyarilabilirlik, agri sinyallerinin iletimini artirarak agri
durumunu olusturmakta, bu da noropatik agri sendromlar1 olan kisiler tarafindan

sergilenen hiperaljezik tepkilerle sonuglanmaktadir.

Olusturulan noropatik agri modellerinde, duyusal girdinin kaynagi (6rnegin, sinir
hasar1) tanimlanabilmekte ve kaynak ortadan kaldirildiginda agr1 duyarliligi
azalmaktadir. Buna karsilik, fibromiyaljili hastalarda duyusal girdinin kaynagi
bilinmemektedir. Bu nedenle, fibromiyalji hastalarinda duysal girdinin, merkezi olarak

artirlldigr diistiniilmektedir (113).

Duyusal girdinin arttirilmasi, agriya karsi artan hassasiyet ile iliskilidir (114).

Saglikli insanlara gore fibromiyaljili hastalarda bir agri tepkisi uyandirmak i¢in yaklagik
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%50 daha diislik uyaran yogunlugu gerekmektedir (105). Ayn1 zamanda fibromiyaljinin
agrili semptomlarinin, azalan agr1 inhibisyon yollar1 nedeniyle de olusabilecegi
gosterilmigstir (115, 116). Fibromiyaljili kisilerde, endojen agr1 inhibisyon sisteminin
islevi, agriy1 inhibe edebilen norotransmitterlerin santral sinir sistemi (SSS)
seviyelerindeki eksiklikler nedeniyle bozulabilmektedir. Saglikli insanlara kiyasla,
fibromiyalji hastalariin kan serumunda daha diisiik serotonin seviyeleri ve beyin
omurilik sivisinda (BOS) diisiik seviyelerde serotonin, norepinefrin ve dopamin tespit

edilmistir (115, 116).

Fibromiyalji Sendromu, genellikle hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) ekseninde
anormal isleyisi iceren strese bagli bir bozukluk olarak kabul edilmektedir. Psikiyatrik
bozukluklara benzer sekilde FMS, kortizoliin baskilanmamasi ile iliskilendirilmektedir.
Fibromiyalji sendromu hastalar1 yliksek plazma kortizol seviyelerine sahiptirler.
Romatoid artrit (RA) hastalar ile karsilastirildiginda FMS hastalarinin plazma kortizol
seviyeleri daha yiiksek tespit edilmistir (117). Ayrica, deksametazon ile tedavi edilen
fibromiyaljili hastalarin %35'inde, RA'll hastalarin %5'nde plazma kortizol seviyeleri
baskilanamamaktadir. Ancak kortizol seviyeleri ile semptomlar arasinda direkt bir iligki

tespit edilememistir (118).

Otonom sinir sistemi fonksiyonundaki anormallikler siklikla fibromiyaljili
hastalarda gozlenmektedir. Otonom sinir sistemi anormallikleri, etkili stres yonetimi
icin gereken fizyolojik tepkilerin degistirilmesiyle (6rnegin, kan basincindaki artiglar)
fibromiyalji semptomlarin1 artirabilmektedir. Ayrica otonom sinir sistemi, biiyiime
hormonu (GH) ve insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF) iiretimi yoluyla artan agriya ve
fibromiyalji ile iligkili diger klinik sorunlara katkida bulunabilmektedir. Otonom sinir
sistemi iglevindeki degisiklikler, azalmis mikro dolagim vazokonstriksiyonu ve
ortostatik hipotansiyonu igermektedir. Fibromiyalji hastalarinda soguga ve isitsel
stimiilasyonlara karst mikro dolasim vazokonstrilksiyon yanitlarinda azalma
gozlenmistir (119). Fibromiyaljili hastalara tilt-table testi uygulandiginda hastalarin
biiyiik bir kisminda kan basicinda anormal diisiisler kaydedilmistir. Ayrica tilt-table testi
uygulanan hastalarin tiimiinde fibromiyalji semptomlarinda artis gozlenmistir (120).
Kan basinci seviyelerini korumadaki zorluk, yorgunluk ve bas donmesi gibi siklikla
fibromiyalji ile iligkili baz1 hos olmayan semptomlara dogrudan katkida bulunabilmekte

ve ayrica stres faktorlerine verilen fizyolojik tepkileri etkileyebilmektedir. Ayrica
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otonom sinir sisteminde gozlenen bu degisiklikler cinsiyete gore Onemli farkliliklar
gostermektedir (121). Ozellikle bu durumun FMS’nin neden kadinlarda daha fazla

gozlendigini agiklayabilecegi diisiiniilmektedir.

Fibromiyalji hastalar1 siklikla uyku problemleri yasamaktadirlar. Fibromiyalji
hastalarinin uyku saatleri normal olsa bile uyku kaliteleri saglikli bireylere gore anlaml
olarak daha diigiiktiir (122, 123). Ayrica kotii uyku kalitesine sahip hastalarin agri
semptomlarinin  da  koétilestigi  gozlenmektedir. Polisomnografi c¢alismalarinda,
fibromiyaljili hastalarda kesintili ve restoratif olmayan uyku ile iliskili uyku diizenleri
siklikla gozlenmistir (124). Uyku bozukluklari, fibromiyaljili hastalarda siklikla
bulunan enerji azalmasi ve yorgunluk ile iligkili olabilmektedir. Rahatsiz uyku da artan
agriya katkida bulunabilmektedir. Dalga uykusu sirasinda sik goriilen dalga
degisiklikleri, GH ve IGF-1 iiretiminin azalmasiyla iliskilendirilmektedir (125, 126).
GH ve IGF-1'in kas mikro travmasinin onarimi i¢in gerekli oldugu g6z Oniine
alindiginda, uyku bozukluklarinin kas dokusu hasarmin iyilesmesini bozabilecegi,
boylece hasarli kas dokusundan SSS'ye duyusal uyaranlarin iletimini uzatabilecegi ve
kas agris1 algisini arttirabilecegi diisiiniilmektedir (127). Buna karsilik, bu artan agr1 da
uyku bozuklugunun artmasina katkida bulunabilmektedir, bdylece hastanin yorgunlugu
ve yetersiz kas onarimi dongiisii devam etmektedir. Bu bulgular, uyku kalitesini
tyilestiren farmakolojik ve farmakolojik olmayan tedavilerin de agriy1r azaltmaya

yardimci olabilecegini diisiindiirmektedir (128).

2.2.5 Kilinik Bulgular

Fibromiyalji hastalarinda yiizyillardir agr1 tiizerine odaklanilmistir. 1970’11
yillardan sonra ise agriya ek olarak uyku bozukluklarinin oldugunun ve EEG
degisiklerinin saptanmasi lizerine ek bulgular {izerine yogunlagsmaya baglanmistir.
Fibromiyaljinin klinik bulgular1 5 ana baglik altinda toplanmaktadir; fiziksel yorgunluk,
agri, biligsel problemler, depresyon, anksiyete ve son olarak ise uyku problemleri (129,

130) (Resim 6).
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_ Fiziksel
i Vorgunluk

Bilissel Depresyon,
problemler P anksiyete

Resim 6. Fibromiyalji sendromunun ana bulgulari

Klinisyen, agr sikayeti ile bagvuran hastanin agrisinin 6zelliklerini arastirmalidir.
Fibromiyaljide, tipik olarak yaygin, ¢ok odakli, derin, kemirici veya yakici agri
gozlenmektedir. Agr genellikle artmakta, azalmakta ve yer degistirmektedir. Bu tarz bir
agn sikayeti bulunan hastada fibromiyaljiden siiphelenilmelidir. Ciinkii bu tarz agrilar
genellikle ilgili bolgelerdeki inflamasyon veya hasarin sonucu degildir. Kilo
dalgalanmalari, sabah tutuklugu, irritabl bagirsak hastaligi, kognitif bozukluk, bas
agrilari, sicak ve soguk intoleransi, irritabl mesane sendromu, huzursuz bacak sendromu
ve Reynaud fenomeni gibi fibromiyalji ile alakasiz gibi goriinebilen ek semptomlarmn
degerlendirilmesi de dnemlidir (131). Fibromiyalji hastalarinda kas-iskelet sistemi ve

norolojik muayeneler normaldir (132).

Fibromiyaljisi olan hastalarda genellikle restoratif olmayan uyku, uykusuzluk,
sabah erken uyanma ve uyku kalitesinin diisiik olmasi gibi uyku sorunlar1 vardir (122,
123). Fiziksel yorgunluk belirtisinin ise hem uyku problemlerine hem de yaygin agri
semptomlarina bagli olabilecegi diisliniilmektedir. Hastalarda artan agr1 diizeyleri uyku
problemleri ve diger semptomlar1 daha da kotiilestirmekte, diger semptomlar
kotiilestikge agr1 diizeyleri ylikselmektedir. Hasta bdylece kisir bir dongiiniin igerisine
girmektedir. Fibromiyalji hastalarinda biligsel fonksiyonlarda; 6zellikle hafiza ve
odaklanmada problemler gozlenmektedir. Hayat kalitesinin diismesi ile beraber

depresyon ve anksiyete gibi psikolojik problemler FMS’ye siklikla eslik etmektedir.
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Fibromiyalji ile ilgili yapilan ¢alismalarda birgok hastalik FMS ile iligkili olarak
tespit edilmistir. Ozellikle kas iskelet sistemi, Genitoiiriner sistem ve gastrointestinal
sistem hastaliklar1 siklikla FMS ile birliktelik gostermektedir. Fibromiyalji ile
birlikteligi tespit edilen hastaliklar arasinda romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus

ve Sjogren gibi otoimmiin hastaliklar da bulunmaktadir. Ayrica bu hastaliklara ayirici

tanida da dikkat edilmesi gerekmektedir (Tablo 2).

Tablo 2. Fibromiyalji Sendromu ile iligkili hastaliklar (133-136)

Kas-Iskelet Genitoiiriner Gastrointestinal | Cesitli
Nondermatomal parestezi Dismenore Irritabl bagirsak | Gerilim tip/Migren bas
sendromu agrist

Temporomandibular eklem Interstisyel sistit | Ozefagus Mitral kapak prolapsusu

sendromu dismotilitesi

Hiper mobilite sendromu Vulvodini Vestibiiler rahatsizliklar

Huzursuz bacak sendromu Uretral sendrom Okiiler rahatsizliklar

Romatoid artrit Vulvar vestibulit Anksiyete bozukluklari

Sistemik lupus eritematozus | Premenstriiel Reynaud fenomeni
sendrom

Sjogren sendromu

Tiroid fonksiyon

bozuklugu
Osteoartrit Lyme hastalig1
Kronik yorgunluk sendromu Hiperventilasyon
Karpal tiinel sendromu Biligsel fonksiyon

bozuklugu

Miyofasiyal agr sendromu

2.2.6 Teshis

Fibromiyalji Sendromuna sahip hastalar1 ayirt edebilmek adina yillar igerisinde

birgok tani kriteri tamimlanmis ve siniflamalar yapilmistir (6, 137). ilk siniflamalar ve
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tan1 kriterleri 6zellikle agr1 belirtisine odaklanmaktadir. Amerikan Romatoloji Birligi
1990 yilinda hassas noktalara dayali bir siniflama yaparak ek bulgulari siniflandirma
amaciyla kullanmamistir (6, 137, 138). Amerikan Romatoloji Birliginin 1990 kriterleri,
FMS aragtirma g¢alismalarini ilerletmeye yardimci olmasina ragmen, kriterler klinik
uygulamada kullanim i¢in tasarlanmamistir. Yaygin olarak iligkili semptomlari
icermemekte ve klinik ortamda kullanim igin pratik olmayan bir hassas nokta
muayenesi gerektirmekteydi (139). Sonrasinda Amerikan Romatoloji Birliginin 2010 ve
2011 kriterlerinin yaymlanmasi ile birlikte, FMS tanimi, agirlikli olarak kronik bir agri
bozuklugundan ¢ok semptomlu bir bozukluga tasinmistir ve tani i¢in bir gereklilik
olarak hassas nokta muayenesi kaldirilmistir (89). Amerikan Agri1 Dernegi 2018 yilinda
FMS c¢alisma grubunun sonuglarini paylasarak, FMS i¢in 5 boyutlu bir siniflandirma
sistemi iretmislerdir (5). Giincel olarak bu smiflandirma sistemi kullanilmaktadir.
Tanimlanan bu boyutlar sirasiyla; 1. boyut temel tan1 kriterleri, 2. boyut ortak 6zellikler,
3. boyut yaygin tibbi komorbiditeler, 4. boyut ndrobiyolojik psikososyal ve islevsel
sonuglar ve 5. boyut varsayilan ndrobiyolojik ve psikososyal mekanizmalar ve risk

faktorleri olarak siniflandirilmstir.

Amerikan Agr Birliginin 2018 kriterlerine gére FMS tanisi koyabilmek i¢in
hastada kronik agri olmasi gerekmektedir. Ancak asil dnemli olan agrimin klinisyen
tarafindan nasil tanimlandigidir. Belirlenen 9 viicut bolgesinden 6 veya daha fazla
bolgede agr1 olmasi temel teshis kriterlerinden birisi olarak belirlenmistir (Resim 7).
Diger onemli faktor orta ila siddetli uyku sorunlar1 veya yorgunluk bulunmasidir. Son

teshis kriteri ise bu semptomlarin en az 3 aydir devam ediyor olmasidir.
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Resim 7. Amerikan Agr1 Derneginin 2018 kriterlerine gére belirlenen bolgeler

Son belirlenen kriterlere gore agri, yorgunluk ve uyku problemleri 3 anahtar
semptom olarak belirlenmistir. Bu semptomlarin hepsinin varlifinda ancak FMS’den
s0z edilebilmektedir (140, 141). Hastada bu semptomlarin disinda FMS tanisini
destekleyebilecek bazi ek bulgular mevcuttur. Bu bulgular 2. boyut olarak
degerlendirilmektedir. Yumusak doku ve kaslarin genel olarak dokunmaya karsi
duyarlilagsmas1 bu bulgulardan birisidir. Kognitif bozukluklar (6rnegin, konsantre olma
sorunu, unutkanlik ve diizensiz veya yavas diisiinme) giderek artan bir sekilde FMS'nin
onemli bir Ozelligi olarak kabul edilmektedir (142). Tiim FMS hastalar, degisen
derecelerde kas-iskelet sistemi sertligi yasar. Fibromiyaljili hastalardaki sertligi,
romatoid artrit, polimiyalji romatika ve ankilozan spondilit gibi durumlardaki sertlikten
ayirt etmek zordur (143). Parlak 1siklara, yliksek seslere, parfiimlere ve soguga karsi
tahammiilstizliik olarak ortaya cikan c¢evresel duyarlilik veya asir1 uyaniklik, FMS
hastalarinin ortak bir sikayetidir. Muhtemelen merkezi duyarliligin bir yansimasi olarak

ortaya ¢ikmaktadir (144, 145).
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Fibromiyalji sendromunun 3. boyutu yaygin tibbi ve psikiyatrik komorbiditeler
olarak smiflandirilmaktadir. Bu boyutta FMS’nin direkt olarak parcasi olmayip eslik
eden komorbiditeler ele alinmaktadir. Fibromiyalji sendromu; diger somatik agri
bozukluklari, psikiyatrik durumlar, uyku bozukluklari, romatizmal hastaliklar ve diger
durumlar olarak kategorize edilebilecek bir¢ok komorbidite ile iliskilidir. Bu iligkilerin
cogunun merkezi duyarliligin bir sonucu oldugu varsayilmaktadir, ancak bu mekanizma
tiim iliskileri agiklayamamaktadir (146). Fibromiyalji sendromu ile iliskili somatik agr
durumlar1 arasinda en iyi bilinenleri irritabl bagirsak sendromu, kronik pelvik agri,
interstisyel sistit, temporomandibular bozukluk, otolojik semptomlar ve migren
bozuklugu gibi kronik bas agrist durumlaridir (129, 147-151). Fibromiyalji sendromu
ile iligkili psikiyatrik durumlar arasinda majér duygu durum bozuklugu (6rn. major
depresif bozukluk ve bipolar bozukluk), anksiyete bozukluklar1 (6rn. genel anksiyete
bozuklugu, panik bozukluk, travma sonrasi stres bozuklugu, sosyal fobi ve obsesif
kompulsif bozukluk) ve madde kétiiye kullanimi bulunmaktadir (135, 152). Obezite,
FMS hastalarinda yaygindir ve daha fazla agri siddeti, daha kotii uyku ve azalmis
fiziksel glic ve esneklik ile iliskilidir (153). Fibromiyalji kriterleri nispeten yeni
belirlenen kriterler oldugundan FMS’nin uzun vadeli sonuclari halen tam olarak

bilinmemektedir.

227  Ayiriet Tam

Fibromiyalji sendromuna eslik eden bir¢ok hastalik FMS’nin ayirici tanisinda da
yer almaktadir. Hastalar FMS tanis1 konmadan 6nce mutlaka bu tanilarin diglanmasi
gerekmektedir. Bu durum, klinik uygulamada zorlayici olabilmektedir, cilinkii diger
kronik agr1 bozukluklar1 da dahil olmak tizere komorbid bozukluklar FMS'li hastalarda
yaygin olarak gozlenmektedir (154). Hipotiroidizm ve inflamatuar romatizmal
hastaliklar gibi cesitli bozukluklar FMS'yi taklit edebilmektedir. Ayrica, statinler,
aromataz inhibitorleri, bifosfonatlar ve opioidler (yani, opioid kaynakli hiperaljezi) gibi
bazi ilaglar da agriya katkida bulunabilmektedir. Diger bozukluklarin varligi mutlaka
FMS tanisin1 dislamaz ve tiim bozukluklarin klinik olarak tedaviye ihtiyaci vardir

(Tablo 3).
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Tablo 3. Ayirici tamda dikkat edilmesi gereken hastaliklar(5)

Ayirict Tam

Bulgu ve Semptomlar

Romatolojik

Romatizmal eklem

Baskin eklem agrisi, simetrik eklem sismesi, eklem hatti

hastalig1 hassasiyeti, >1 saat sabah tutuklugu
Sistemik Lupus Coklu sistem tutulumu, eklem/kas agrisi, dokiintii, 15182
Eritematosus duyarlilik, ates

Poliartikiiler osteoartrit

Eklem sertligi, krepitus, coklu agrili eklemler

Polimiyalji romatika

Proksimal omuz ve kalga kusagi agrisi, halsizlik, sertlik,

yaslilarda daha sik goriiliir

Polimiyozit veya diger

Simetrik, proksimal kas zay1flig1 ve agrisi

miyopatiler
Spondiloartropati Omurilik agrisiin boyun, orta gogiis, on gogiis duvari veya bel
bolgelerindeki belirli bolgelere lokalizasyonu, agr1 ve sertlik
nedeniyle omurga hareketliliginin objektif olarak kisitlanmasi
Osteomalazi Yaygmm kemik agrisi, kiriklar, kas gii¢slizliigii ile birlikte
proksimal miyopati
Norolojik
Noropati Cakici veya yanict tipte agri, karincalanma, uyusma, halsizlik
Multipl skleroz Gorme degisiklikleri (tek tarafli kismi veya tam kayip, cift
gorme), bacakta artan uyusma veya bant benzeri govde
uyusmasi, konusma bozuklugu (dizartri)
Enfeksiyon
Lyme hastalig1 Dokiintii, artrit veya artralji, endemik hastalik alanlarinda ortaya
cikar
Hepatit Sag st kadran agrisi, bulant1, istah azalmasi
Endokrin
Hiperparatiroidizm Artan susuzluk ve idrara ¢ikma, bobrek taslari, bulanti/kusma,

istah azalmasi, kemiklerin incelmesi, kabizlik

Cushing sendromu

Hipertansiyon, diyabet, hirsutizm, ay yiizil, kilo alim1

Addison hastalig1 Postural hipotansiyon, bulanti, kusma, cilt pigmentasyonu, kilo
kayb1
Hipotiroidizm Soguk intoleransi, zihinsel yavaslama, kabizlik, kilo alimi, sag

dokiilmesi
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2.2.8 Tedavi

Fibromiyaljiye en iyi sekilde, hastalar1 siirece aktif katilimcilar olarak dahil
ederek ve farmakolojik-nonfarmakolojik tedavileri entegre ederek yaklagilir.
Fibromiyalji, birinci basamak ortaminda teshis ve tedavi edilebilen bir rahatsizliktir.
Uzmanlara sevk, yalnizca taninin belirsiz oldugu hastalarda (6rn. semptomlara bagh
olarak bir romatolog ve fizik tedavi uzmanina) veya tedaviye yanit vermeyen (Orn.
multidisipliner agr1 kliniklerine) veya onemli eslik eden psikiyatrik sorunlari olan
hastalarda (6rn. bir psikiyatriste veya psikologa) yapilmalidir. Tedavi ekipleri
gelistirmek, bu hasta grubu icin oldukca faydali olacaktir. Bu ekip; hasta egitimi
(6rnegin, orta diizey pratisyenler veya hemsire egitimciler), egzersiz terapisi (6rnegin,
fiziksel veya mesleki terapistler) ve bilissel davraniggr terapi konusunda uzman
klinisyenleri icermelidir. Bir¢cok fibromiyalji tedavi rehberi genel olarak hastalarin, bu
durumun dogasmin (yani agrinin agrili bolgelerin hasarindan kaynaklanmadigi ve
ilerleyici olmadigi) yani sira kendi bakimlarinda aktif bir rol oynamanin Onemi
hakkinda egitim almasimi tavsiye etmektedir (155). Ozellikle stres azaltma, uyku ve
egzersizin Onemi siirekli olarak pekistirilmelidir. Farmakolojik tedaviler bazi
semptomlarin hafifletilmesinde yardimci olabilir, ancak hastalar bu temel 6z-yonetim

stratejilerini benimsemeden nadiren anlamli iyilesmeler elde etmektedirler.

2.2.8.1 Farmakolojik Tedavi

Etkili farmakolojik tedaviler genellikle semptomlarin hafifletilmesi amaciyla
kullanilmaktadir. Bu tedaviler; uyarici noérotransmiterlerin aktivitesini azaltarak
(Gabapentinoidler glutamati azaltarak etki eder) veya norepinefrin ve serotonin gibi
inhibitdr norotransmitterlerin etkisini artirarak (trisiklikler, serotonin norepinefrin geri
alim inhibitorleri) etki etmektedirler (156-159). Fibromiyaljideki hiperaktif endojen

opioid sistemi, nedeniyle opioidler etkisiz goriinmektedir (160).
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2.2.8.2 Nonfarmakolojik Tedavi

En etkili farmakolojik olmayan tedaviler egitim, biligsel davranis¢t terapi, fizik
tedavi modaliteleri ve egzersizdir. Hepsinin fibromiyaljide etkinlik icin giiclii kanitlari
mevcuttur. Bu terapilerin tedavi etkinlikleri farmakolojik olan tedavilerin yanitlarindan
daha yiiksek seviyelerdedir. Bu tedaviler, tam iyilesmelerle sonuglanabilmektedir.
Tedaviye erisim, uyum, yeterli klinik uygulamada yasanan problemler en Onemli
sinirlamalardir. Tamamlayici ve alternatif tedaviler, fibromiyalji i¢in tedavi yardimcilari
olarak faydali olabilmektedir. Tetik nokta enjeksiyonlari, kayropraktik manipiilasyon,
tai chi, yoga, akupunktur ve miyofasyal gevsetme terapisinin hepsinin bir miktar
etkinlik kanit1 vardir ve sik kullanilan tedaviler arasinda yer almaktadirlar (161). Bazi
kanitlar, bu tedavilerin hastalara kendi yasamlar1 tizerinde daha fazla kontrol hissi
verdigini gostermektedir. Hastalara bir tedavi secenegi sunmak, viicudun dahili
analjezik mekanizmalarini harekete gecirerek plasebo yanit olasiligini artirabilmektedir.
Etkinligine iligkin yiiksek kalitede kanit olmamasina ragmen, kronik agriy1 tedavi etme
secenekleri sinirli oldugundan, alternatif tedaviler zarar vermedikleri siirece faydali
olabilmektedir. Fibromiyaljinin genellikle periferik hasar veya inflamasyondan
kaynaklandig1 diisiiniilmese de periferik agr1 olusturucularin tedavisini destekleyen bazi
kanitlar mevcuttur. Muhtemelen, periferik nosiseptif girdi, merkezi uyarilmayi
tetiklemektedir (162). Fibromiyalji ve eslik eden osteoartrit veya miyofasiyal agrilari
olan hastalarda, lokal tedavilerle tedavi edildiginde genel fibromiyalji agrilarinda ve

hassasiyetlerinde iyilesme goriilmektedir (163).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Etik izin

Calismaya Mustafa Kemal Universitesi Girisimsel olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulundan onay alinarak baslandi. Calismamiz, prospektif ve olgu kontrol tipi bir

caligmadir.

3.2 Denekler

Calisma kapsaminda 1 Mart 2020 — 1 Mart 2021 tarihleri arasinda Mustafa Kemal
Universitesi Arastirma Hastanesi Dermatoloji poliklinigine basvuran klinik olarak
alopesi areata tanisi alan 37 hasta ve alopesi areata tanisi olmayan 37 saghkli goniillii

kontrol grubu olarak ¢aligmamiza dahil edildi.

Calismaya 18 yasindan kiiciik olanlar, gebe olanlar, emzirenler, daha 6nceden tani
konmus herhangi bir sistemik hastalig1 (diyabet, hipertansiyon, kalp hastaliklari,
hipotiroidi, hipertiroidi, romatolojik hastaliklar, psikiyatrik bozukluklar) olanlar, son 1
yil icerisinde D vitamini eksikligi tanis1 konanlar, COVID hastalig1 gegireler, herhangi

bir engeli bulunanlar veya malignite 0ykiisii olanlar dahil edilmedi.



33 Gerecler

Calismaya dahil edilecek hastalar ve saglikli goniilliler 2018 Amerikan Agri
Dernegi Fibromiyalji Sendromu Tani Kriterleri agisindan degerlendirildi. Ayrica
fibromiyalji sendromundaki hassas noktalar fizik muayene ile degerlendirilerek hassas

noktalarin sayis1 kaydedildi.

Calismada katilimcilar sosyodemografik veriler, Beck Depresyon Olgegi (Ek-A),
Fibromiyalji Etki Anketi (Ek-B), Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi Kisa Formu (Ek-
C) ile degerlendirileceklerdir. Agr1 degerlendirmesi ise Viziiel Analog Skala (VAS)
(Ek-D) ile sabah uyandigindaki agr1 skoru (VASsabah) ve giin i¢indeki maksimum agr1
skoru (VASmax) olarak kaydedildi. Hastalara ayrica Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi
(PUKI) (EK-E) uygulandi.

Beck Depresyon Olcegi (BDI) karakteristik tutum ve depresyon belirtilerini dlgen
21 maddelik bir kendini degerlendirme 6lgegidir. Uygulamanin tamamlanmasi yaklasik
10 dakika siirer. 13 yas ve iizeri kisiler i¢in tasarlanmistir. Sorular dorderli gruplar

halinde olusturulmus olup cevaplar 0,1,2,3 seklinde puanlanmaktadir (164).

Fibromiyalji etki anketi; fiziksel fonksiyon, kendini iyi hissetme hali, ise
gidememe, iste zorlanma, agri, yorgunluk, sabah yorgunlugu, tutukluk, anksiyete ve
depresyon olmak tizere 10 ayr1 6zelligi 6lcer. Kendini iyi hissetme 6zelligi harig, diisiik
skorlar iyilesmeyi veya hastaliktan daha az etkilenildigini gosterir. Anket hasta
tarafindan doldurulur ve tamamlanmasi yaklagik 5 dk siirer. Her alt bagligin maksimum

olabilecek skoru 10’dur. Boylece toplam maksimum skor 100°diir (165).

Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi Kisa Formu; 15-65 yas aralifindaki
katilimcilarin fiziksel aktivite diizeylerini belirlemek amaciyla gelistirilmistir. Biitiin
aktivitelerin degerlendirilmesinde her bir aktivitenin tek seferde en az 10 dk yapiliyor
olmasi Olgiit alinmaktadir. Yiiriime, orta siddetli ve siddetli aktivitelerde harcanan
zaman ve otururken harcanan zaman hakkinda bilgi saglamaktadir. Kisa formun toplam
skorunun hesaplanmas1 yiirlime, orta siddetli aktivite ve siddetli aktivitenin siire
(dakikalar) ve frekans (giinler) toplamimi icermektedir. Aktiviteler icin gerekli olan

enerji MET-dakika skoru ile hesaplanir (166).
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Viziiel Analog Skala 0-10 cm’lik bir ¢izelgenin katilimciya verilerek uygulanir.
Bu ¢izelgede hi¢ agr1 olmamasi 0, hayatta hissedilen en siddetli agr1 10 olarak agiklanir
ve katilimcidan agri siddetini isaretlemesi istenir. Daha sonra cetvelle isaretlenen nokta

Olctiliip kaydedilir (167).

Her hastanin uyku kalitesini belirleyebilmek amaciyla hastalara Pittsburgh Uyku
Kalitesi indeksi (PUKI) uygulanmaktadir (168). PUKI, uyku bozuklugunu ve siddetini
degerlendiren bir ankettir. Anket, toplam 10 ana sorudan olugmakta olup toplam 24
sorudan olugmaktadir. Her bir soru 0-3 puan arasinda skorlanmakta olup toplam 21
puan iizerinden degerlendirilmektedir. Toplam skorun 5’ten biiyiik olmasi kot uyku

kalitesine isaret etmektedir (169).

3.4 Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics Versiyon 22.0 paket
programi kullanildi. Kategorik Olgiimler say1r ve yiizde olarak, siirekli Ol¢limlerse
ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde minimum-maksimum) olarak 6zetlendi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda, Ki Kare test (Pearson ve Fisher’s Exact)
istatistigi kullanildi. Gruplar arasinda siirekli 6lgiimlerin karsilastirilmasinda dagilimlar
kontrol edildi degiskenler normal dagilim gostermedigi i¢cin Mann Whitney U testi
kullanildi. Calismada cut-off degerlendirmek amaciyla ROC analizine basvuruldu,
sensitivite (duyarlilik) ve spesifite (6zgiilliikk) degerleri hesaplandi ve ROC egrisi altinda

kalan alan degerlendirildi. Tiim testlerde istatistiksel 6nem diizeyi 0,05 olarak alindi.
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4. BULGULAR

Calismamiza 37 alopesi vakasi ve 37 kontrol vakasi olmak tizere toplam 74 hasta
dahil edildi. Yas agisindan gruplar, cinsiyete gore karsilastirildigindan hem erkek
cinsiyette hem de kadin cinsiyette yas acisindan gruplar arasinda bir fark saptanmadi

(swrastyla p=0,963 ve p=0,357) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplar ve cinsiyetlere gore yas verilerinin karsilagtirilmasi

Alopesi (n=37)  Kontrol (n=37)

*
Ort+SS (Yil) Ort+SS (Yil) P
Erkek (n=36) 31,6+10,7 31,149,2 0,963
Cinsiyet
Kadin (n=38) 28,4+10,1 30,349,2 0,357

*: Mann Whitney U testi

Ailede alopesi hikayesi olan hastalarin oran1 %18,9 (n=7) olarak bulundu. Birer
hastada ise alopesi totalis ve alopesi universalis tanilar1 konuldu. Bu iki hastanin verileri

Tablo 5°te Ozetlendi.
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Tablo 5. Alopesi Totalis ve Universalis tanisi alan birer hastanin verileri

Yas

Cinsiyet
Viicut kitle indeksi

Medeni Durum

Deri tipi

Ik epizot baslangi¢ yasi, Y1l
Ik epizottan itibaren gecen siire, Yil
11k epizot siiresi, Ay

Tekrar sayisi

Beck depresyon Envanteri
VAS (Sabah)

VAS (Maks)

Fibromiyalji etki skoru
Fibromiyalji Mevcudiyeti
PUKI skoru

Fiziksel Aktivite Skoru, (MET-dk)

Fiziksel aktivite grubu
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Alopesi
Totalis

19

Erkek
30,1

Bekar

11

12

7,3

Yok

2480

Orta

Alopesi

Universalis

23

Erkek
239

Bekar

15

96

19

21,2

Yok

10

1914

Orta



Alopesi tanist konulan 37 hastanin 24’linlin (%64,9) tedavi aldig1 goézlendi.

Hastalara uygulanan tedavilerin dagilimi Sekil 1°de 6zetlendi.

Psoralen ve Ultraviyole A (PUVA) Il 1
Platelet Zengin Plazma (PRP) Tedavisi [l 1
Kriyoterapi [l 1
Dar-bant Ultraviyole B (dbUVB) ] 1
Diprospan [l 1
Sadbe N 2
Minoksidil | 3
Difensipron | IIGINGG 5
intramuskiiler Steroid | NREIEEG@GgG ©
Topikal Steroid | NN S
intralezyonel Steroid | NNNDIEGESBMEE 0

0 5 10 15 20 25

M Sayi (n)

Sekil 1. Alopesi hastalarina uygulanan tedavilerin dagilimi

Yalnizca alopesi hastalarinin oldugu grup degerlendirildiginde ailede alopesi
Oykiisli olan hastalarin oran1 %18,9 (n=7) olarak saptandi. En fazla gbzlenen tutulum
bolgesinin saglt deri (n=31; %83,8) oldugu gozlendi. Tutulum bolge sayilarna
bakildiginda ise hastalarin 27’sinde (%73) tek bir bolgenin tutuldugu tespit edildi.
Toplam 4 alopesi hastasinda (%10,8) tirnak tutulumu saptandi. Bu hastalarda sirasiyla 3
ay, 12 ay, 48 ay ve 60 ay once tirnak tutulumunun basladigir gozlendi. Hastalarin ilk
epizot baslangic yasinin 26,6 yil oldugu, ilk epizot siiresinin ise ortalama 14,3 ay oldugu
bulundu. Bu calismada ilk epizottan itibaren gegen ortalama siirenin 3,4 yil oldugu
gorildii. Ortalama epizot tekrar sayis1 1,8 olarak saptandi. Ortalama lezyon sayisi 2,5 ve

en biiyiik lezyonun ortalama ¢api ise 3,1 cm olarak tespit edildi (Tablo 6).

35



Tablo 6. Alopesi hastalik verilerinin dagilimlar

Hastalik verileri

Ailede Alopesi Oykiisii, n, (%)
Var
Yok
Tutulum Bolgesi, n, (%)
Sach Deri
Sakal
Kas
Kirpik
Viicut
Tutulum Bolge sayisi, n, (%)
1 bolge
2 bolge
3 bolge
4 bolge
5 bolge
Alopesi Tipi, n, (%)
Yama
Ofiazik
Totalis
Universalis
Tirnak Tutulumu, n, (%)
Var
Yok
11k epizot baslangi¢ yasi, Ort+SS (Min-Maks), Y1l
Ik epizottan itibaren gecen siire, Ort+SS (Min-Maks), Y1l
Ik epizot siiresi, OrtxSS (Min-Maks), Ay
Tekrar sayisi, Ort£SS (Min-Maks)
Lezyon sayisi, Ort+SS (Min-Maks)
En biiyiik lezyonun ¢api, Ort+SS (Min-Maks), cm
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Alopesi Grubu
(n=37)

7 (%18,9)
30 (%81,1)

31 (%83,8)

12 (%32,4)
5 (%13,5)
3 (%8,1)
1 (%2,7)

27 (%73,0)
8 (%21,6)
0 (%0)

1 (%2,7)
1 (%2.7)

31 (%83,8)
4 (%10,8)
1 (%2,7)
1 (%2,7)

4(%10,8)

33 (%89,2)
26,6+9,7 (11-46)
3,4+6,1 (0-32)
14,3+22,7 (0,25-96)
1,62£0,99 (1-6)
2,542.4 (1-12)
3,141,4 (1-8)



Alopesi tanist konulan 37 hastanin 17’sinin (%45,9) ailesinde bir hastalik

mevcudiyeti saptandi (Sekil 2).

Romatoid Artrit
Kalp Yetmezligi
Astim

Malign Melanom

Siroz

[N

Hipertiroidi

Koroner Arter Hastaligi I S
Hipertansiyon I
Diyabet I 7

o
=
N
w
I
v
(<)}
~
e

M Sayi (n)

Sekil 2. Alopesi hastalarinin aile hikayelerinde mevcut olan hastaliklarin dagilimi

Alopesi grubu ve kontrol grubu; yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi, medeni durum
ve deri tipi agisindan karsilastirildiginda iki grubun benzer dagilim gosterdigi saptandi
(p>0,05). Alopesi grubunda fibromiyalji saptanan hastalarin orant %40,5 iken kontrol
grubunda bu oran %18,9 olarak bulundu (p=0,042). Alopesi grubunda bulunan
hastalarin VAS (Sabah) ve VAS (Maks) skorlar1 kontrol grubuna gére anlamli olarak
yiiksek bulundu (sirasiyla p=0,042 ve p=0,016). Fibromiyalji etki anketi sonucunda elde
edilen skora bakildiginda ise alopesi grubunda gozlenen deger 35,9+19,8 ve kontrol
grubunda gozlenen deger ise 23,3+13,2 idi. Iki grup arasinda bu skorlar agisindan
anlamhi bir fark gozlendi (p=0,006). BDI skoru agisindan ise alopesi grubunun
skorlarinin kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek oldugu bulundu (p=0,023).
Pittsburgh uyku kalite indeksi (PUKI) skorlarina gére iki grup arasinda anlamli bir
farklilik saptanmadi (p>0,05). Ayni sekilde fiziksel aktivite skoru ve fiziksel aktivite
gruplarinin dagilimi agisindan da iki grup arasinda anlamli bir iliski gozlenmedi

(strastyla p=0,125 ve p=0,393) (Tablo 7).
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Tablo 7. Alopesi ve kontrol grubunun verilerinin karsilastirilmasi

Yas, Ort£SS, yil
Cinsiyet, n, (%)
Erkek
Kadin
VKIi, Ort+SS
Medeni Durum, n, (%)
Bekar
Evli
Deri tipi, Ort£SS
Fibromiyalji Mevcudiyeti, n, (%)
Var
Yok
VAS (Sabah), Ort+SS
VAS (Maks), Ort+SS

Fibromiyalji etki skoru, Ort£SS

Beck depresyon Envanteri, Ort£SS

PUKI skoru, Ort+SS

Fiziksel Aktivite Skoru, Ort£SS, (MET-dk)

Fiziksel aktivite gruplari, n, (%)
Diisiik
Orta

Yiksek

Alopesi
Grubu
(n=37)

31,4498

18 (%48,6)
19 (%51,4)

25,1+4.5

23 (%62.2)
14 (%37.8)

3,6+0,6

15 (%40,5)
22 (%59,5)
1,741,9
45428
35,9+19,8
12,4473

10,3£3,0

1320,3+1008,7

13 (%35,1)

19 (%51,4)

5(%13,5)

Kontrol
Grubu
(n=37)

29,3+£9,6

18 (%48,6)
19 (%51,4)

24,043,6

21 (%56,8)
16 (%43,2)

3,4+0,6

7 (%18,9)
30 (%81,1)
0,8+1,3
3,124
23,3132
9,246,8

9,4+2,1

1902,6£1560,5

9 (%24,3)

19 (%51,4)

9 (%24,3)

0,537*

1,000%*

0,375*

0,636**

0,181*

0,042%*

0,042*
0,025*
0,006*
0,023*
0,300*

0,125%

0,393**

VKI: Viicut Kitle Indeksi, VAS: Viziiel Analog Skala, PUKI; Pittsburgh Uyku Kalite indeksi, MET-dk:
Metabolik Esdeger Dakika, Maks: Maksimum, Ort+SS: Ortalama+Standart Sapma

*: Mann Whitney U testi
**: Ki Kare testi
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Alopesi hastalar1 ve kontrol grubuna ait fibromiyalji verileri karsilastirildiginda
alopesi hastalarinda yaygin agr1 ve orta-siddetli uyku problemleri goriilme orani kontrol
grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulundu (sirastyla p=0,042 ve p=0,034). Giin i¢i
yorgunluk gézlenmesi agisindan ise iki grup arasinda anlamli bir farklilik gézlenmedi
(p=0,352). Eski fibromiyalji tan1 kriterlerinde bulunan hassas nokta sayis1 ve yeni tani
kriterlerinde mevcut olan agr1 bolge sayisinin alopesi grubunda anlamli olarak yliksek

oldugu saptandi (sirasiyla p=0,045 ve p=0,016) (Tablo 8).

Tablo 8. Alopesi ve kontrol grubunun fibromiyalji verilerinin karsilagtirilmasi

Alopesi
Kontrol Grubu
Grubu p*
(n=37)
(n=37)
Yaygin agri, n, (%)
Var 15 (%40,5) 7 (%18,9)
0,042%*
Yok 22 (%59,5) 30 (%81,1)
Orta-Siddetli uyku problemi, n, (%)
Var 20 (%54,1) 11 (%29,7)
0,034 %**
Yok 17 (%45,9) 26 (%70,3)
Giin ici yorgunluk, n, (%)
Var 21 (%56,8) 17 (%45,9)
0,352%*
Yok 16 (%43,2) 20 (%54,1)
Hassas nokta sayisi, Ort£SS 6,453 3,9+4,0 0,045*
Agr bolgeleri, Ort+SS 3,942.6 2,542.3 0,016*

*: Mann Whitney U testi
**: Ki Kare testi

39



Alopesi hastalar1 kendi iginde fibromiyalji gézlenen ve gozlenmeyen hastalar
olarak iki gruba ayrildiginda ise yas agisindan homojen bir dagilim oldugu gézlendi
(p=0,986). Fibromiyalji gozlenen hastalarin ¢ogunlugunun (%80) kadin cinsiyetteki
hastalardan olustugu saptandi (p=0,004). VAS (Sabah), VAS (Maks), Fibromiyalji etki
skoru, BDI skoru ve PUKI skoru fibromiyalji gézlenen grupta anlamli olarak yiiksek
bulundu (sirasiyla p=0,001, p=0,004 ve p=0,039). Fiziksel aktivite skoru agisindan iki
grup arasinda anlamli bir iliski gozlenmedi (p=0,725). Alopesi hastalik verileri
acisindan karsilastirildiginda ise iki grup arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi

(p>0,05) (Tablo 9).
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Tablo 9. Alopesi hastalan igerisinde fibromiyalji tanis1 konulan ve konulmayan hastalarin

verilerinin karsilagtirilmasi

Fibromiyalji Fibromiyalji

Grubu olmayan Grup p
(n=15) (n=22)
Yas, Ort£SS, yil 30,5£10,6 30,3+9,4 0,986*
Cinsiyet, n, (%)

Erkek 3 (%20,0) 15 (%68.,2)

Kadin 12 (%80,0) 7 (%31,8) 00047
VAS (Sabah), Ort+SS 2,9+1,8 0,6+1 0,001*
VAS (Maks), Ort+SS 6+1,8 2,842.4 0,001*
Fibromiyalji etki skoru, Ort£SS 47+15,8 22,3413 0,001*
Beck depresyon Envanteri, Ort£SS 15,4+6,4 8,9+6,7 0,004*
PUKI skoru, Ort+SS 11,2+2,9 9,3£2,3 0,039*

Fiziksel Aktivite Skoru, Ort=SS, (MET-dk) 1452,8+1085,2  1678,5+1435,2  0,725*

Alopesi areata tutulum paterni, n, (%)

Yama 13 (%86,7) 18 (%81,8)

Ofiazik 2 (%13,3) 2 (%9,1) -

Totalis-Universalis 0 (%0) 2 (%9,1)
Ik epizot baslangi¢ yasi, Ort£SS, Yil 19,7+16,2 10,6+13,7 0,290*
ik epizottan itibaren gecen siire, Ort+SS, Yil 1+1,8 2453 0,237*
Ik epizottan itibaren gecen siire, n, (%)

<1yl 10 (%66,7) 11 (%50)

>1 yil 5(%33,3) 11 (%50) 0313
1k epizot siiresi, Ort£SS, Ay 8,4+18 6,6+17,4 0,417*
Tekrar sayisi, Ort£SS 0,9+0,8 0,9+14 0,249*
Lezyon sayisi, Ort+SS 1,71 3,129 0,107*
En biiyiik lezyonun ¢api, Ort+SS, cm 3,1+1,3 3,1+1,5 0,961*

*: Mann Whitney U testi
**: Ki Kare testi
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Alopesi hastalarinda fibromiyalji tanis1 koyma agisindan Beck depresyon
envanterinin duyarlhilik ve 6zgiilliigli degerlendirildiginde 13,5 skorun {istiinde %66,7
duyarlilik ve %68,2 6zgiillik ile tan1 konulabildigi gozlendi. ROC analizinde egri
altinda kalan alan (AUC) 0,774 olarak bulundu (p=0,005) (Tablo 10).

Tablo 10. Alopesi hastalarinda fibromiyalji tanis1 koyma agisindan yapilan ROC analiz

sonuglari
Beck Depresyon
Kesim Duyarhhik (%)
Bulgu Durum Envanteri AUC p* .
Degeri Ozgiilliik (%)
Ort£SS
Var
15,44+6,4 %66,7
Fibromiyalji (n=15)
0,774 0,005 >13,5
mevcudiyeti = Yok
8,9+6,7 %068,2
(n=22)
AUC: ROC analizinde egri altinda kalan alan
*: ROC analizi
ROC Egrisi

o8|

Duyarlilik

04 |

p=0005; AUC=0774
on |
0,0 02 a4 0g g 1.0
1 - Ozgalldk

Sekil 3. Hastalarin FMS tanis1 amaciyla kullanilan BDI skorlarinin ROC analizi
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Alopesi hastalarinin BDI skorlar1 ile FMS mevcudiyeti karsilastirildiginda BDI
skoru 16’nin altinda olan hastalarin %74’{inlin FMS tanis1 almadigi goriildii. BDI skoru
16’nin tistiinde olanlarda ise FMS tanist konma orani1 %64,3 olarak bulundu (p=0,022).
Kontrol grubunda ise BDI skoru ile FMS tanis1 konmasi arasinda anlamhi bir iligki

bulunmadi (p=0,233) (Tablo 11).

Tablo 11. Alopesi hastalarinda BDI ile FMS'nin karsilagtiriimasi

BDI<16 BDI>16 P
FMS yok 17 (%73,9) 5 (%35,7)
Alopesi 0,022*
FMS var 6 (%26,1) 9 (%64,3)
FMS yok 27 (%84,4) 3 (%60)
Kontrol 0,233**
FMS var 5(%15,6) 2 (%40)

*: Pearson Ki Kare testi
**: Fisher’s Exact test

43



S. TARTISMA

Alopesi areatanin patofizyolojisi heniiz kesin olarak bilinmemekle beraber
otoimmiin temeli oldugu distiniilmektedir (170, 171). Bu temeli desteklemek amaciyla
yapilmig bir¢cok calisma mevcuttur. Alopesi hastalarinda, otoimmiin ve romatolojik
hastaliklar da dahil olmak iizere bir¢ok hastaligin insidansinin arttig1 gosterilmistir (172,
173). Bizim ¢alismamizda ise alopesi hastalarinda Fibromiyalji Sendromunun (FMS)
varhig1 arastirildi. Alopesi hastalarinda fibromiyalji kriterleri analiz edilerek ve uygun
testlerle karsilastirilarak AA ve FMS’nin birlikteliginin hasta hayatina ne boyutta etki
ettiginin ortaya ¢ikarilmasi amaglandi. Literatiir verileri tarandiginda alopesi ve
fibromiyaljinin birlikteligini sorgulayan bir ¢alismaya rastlanmadi. Bu yoniiyle

calismamiz bu konuda Oncii bir calisma olacagi diisiiniilmektedir.

Amerika Birlesik Devletleri’nde Goh ve arkadaslarinin yaptiklart bir ¢aligmada
toplam 513 AA’l hastanin verileri incelenmistir (174). Tiim hastalarin ortalama yasi
36,3 olarak bulunmustur. Hastalik baslangi¢ yasi degerlendirildiginde ise yamali AA
hastalarinin ortalama baslangi¢ yas1 24,5 iken totalis ve universalis hastalarinin ortalama
baslangi¢ yas1 18,5 olarak tespit edildi. Sellow ve arkadaslari AA tanisi olan yaklasik
800 hastayla goriisme yaparak anket calismasi diizenlemislerdir (175). Hastalarin
yaklagik yarisinin AA baslangi¢ yas1 20’nin altinda saptanmistir. Chu ve arkadaslarinin
caligmasinda (27) alopesi areatanin baslangi¢ yasi arastirilmistir. Toplam 12 y1l boyunca
AA tanist konulan 4334 hastanin verileri derlenmistir. Calisma sonucunda hastaligin
ortalama baslangic yasi1 32 olarak tespit edilmistir. Bizim g¢aligmamizda hastalarin
ortalama yasi 31 ve ortalama hastalik baglangi¢ yas1 26,6 olarak bulundu. Literatiirde bu
konuda ¢ok farkli sonuglar bulundu ancak yapilan genis ¢apl ¢alismalarda ortalama 25-
30 yas civarinda yas ortalamalari tespit edildi. Bizim c¢alismamizda elde ettigimiz
ortalama baglangic yas1 da literatiirde saptanan bu araliga uymaktadir. Bu yoniiyle

calismamizda elde ettigimiz veriler literatiir ile uyumlu bulundu.



Alopesi areata hastalarinin cinsiyet durumu degerlendirildiginde Goh ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢aligmada (174) AA hastalarinin %74 {inii kadin cinsiyetteki
hastalar olusturmaktaydi. Sellow ve arkadaslarinin ¢alismasinda (175) AA hastalarinin
%72’sinin kadin cinsiyette oldugu bulunmustur. Gilile¢ ve arkadaslarinin yaptiklar
calismada (176) ise degerlendirilen 52 AA hastasinin %65’inin erkek cinsiyette oldugu
tespit edilmistir. Kavak ve arkadaglar1 yaptiklar1 calismada (25) 539 AA hastasini
degerlendirmistir. Hastalarin %62’sinin erkek oldugu saptanmistir. Aslinda genel
literatiir verisi olarak alopesi hastaliginin cinsiyetten bagimsiz olarak etkiledigi
bilinmektedir (15) ancak literatiirde bu sekilde kadin ve erkek oranlarini yiiksek bulan
calismalar da mevcuttur. Ozellikle Tiirkiye’deki calismalarda erkek orani yiiksek
bulunmaktadir. Bizim ¢alismamizda erkek ve kadin orani birbirine yakin bulundu. Elde

ettigimiz cinsiyet orani genel olarak literatiir ile uyumlu bulundu.

Goh ve arkadaslari, calismalarinda (174) hastalarin yaklasik %33’linde aile
Oykiisli oldugunu bulmuslardir. Tan ve arkadaslarinin Singapur’da yaptiklar1 calismada
(177) toplam 219 hasta incelenmis olup bu hastalarin yaklasik %60’inda aile dykiisii
saptanmistir. Sellow ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada (175) aile Oykiisi %42
civarinda tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda aile 0ykiisii olan AA hastalariin orani
%18,9’dur. Literatiire bakildiginda AA hastalarinda aile Oykiisii olma orant %30 ila
%60 arasinda degisen oranlarda goriilmektedir. Bizim ¢alismamizda bu oran literatiire
gore diisiik bulundu. Literatiirde yapilan caligmalarin neredeyse tamaminda tim AA
hastalar1 caligmalara dahil edilmistir. Bizim ¢alismamizda karistirict faktorleri elimine
edebilmek adma 6zgegcmisinde hastalik bilgisi olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.
Yani izole bilinen AA hastalar1 calismamiz kapsaminda degerlendirildi. Bu nedenle aile
Oykiisiiniin tespit edilme oraninin diislik olabilecegi diisiiniilmekle beraber bu durumu

destekleyen bilimsel bir kanit mevcut degildir.

Goh ve arkadaslarinin ABD’de yaptiklar1 calismada (174) AT ve AU hastalarinin
orant %40 civarinda idi. Safavi ve arkadaslarinin 15 yillik siirecte yaptiklar bir
calismada (14) AT ve AU insidansi yaklagik %7 olarak bulunmustur. Safavi ve
arkadaslarinin yaptiklar1 calisma bir sehirde 15 yili kapsayan kohort bir ¢aligma olarak
tasarlanmistir. Calisma sonucunda 15 yil icinde AA tanist konan 292 hastanin verileri
incelenmistir. Bu yoniiyle insidansi belirleme agisindan olduk¢a 6nemli bir ¢alismadir.

Bizim calismamizda ise bir hastada AT tanisi bir hastada ise AU tanist konuldugu
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gozlendi. Toplam insidans %35,5 olup; Safavi ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismaya
yakin bir oran bulundu. Bu iki hastanin verileri ayr1 olarak incelendi. iki hastanin da
ortak Ozelliklerine baktigimizda genel ortalamaya gore erken baslangigh olduklari
gorildii. AT hastasinin ilk epizot baslangi¢ yasi 11 iken AU hastasinin ilk epizot
baslangic yasi 15°tir. Iki hastanin da fibromiyalji ile ilgili bir problemi saptanmadi
ancak AT hastasinin BDI skoruna bakildiginda Hafif ruhsal sikinti; AU hastasinin BDI

skoruna bakildiginda ise orta seviye ruhsal sikintt mevcudiyeti gézlendi.

Goh ve arkadaslarinin calismasinda (174) incelenen 513 AA hastasinin bir
tanesinde fibromiyalji tanis1 mevcuttu. Yani hastalarin %0,2’sinde fibromiyalji tanisi
mevcuttu. Bu oran, genel popiilasyonda yapilan caligmalarin ¢ok altinda bir orandir
(84). Toplumun genelinde yapilan bazi calismalarda fibromiyalji insidanst %10’un
istiine c¢ikabilmektedir. Grafe ve arkadaslari 1999 yilinda yaptiklar1 ¢alismada (178)
lupus tanist konulmus 60 hastay1 fibromiyalji agisindan degerlendirmislerdir. Lupus
tanist konmus 60 hastanin 10’unda fibromiyalji tanis1 konmustur. Caligma sonucunda
lupus ile fibromiyalji arasinda bir iligki saptanmasa da fibromiyalji tanis1 konulan 10
hastanin 9’unda alopesi tarzinda sa¢ dokiilmesi olmasi dikkat ¢ekici bir sonug olarak
bulunmustur. Fibromiyalji tanisi konulmayan 50 hastada ise bu oran %20 olarak
saptanmistir. Bu c¢alismada hastalarin hepsi mutlaka bir Dermatoloji uzmanm ve
Romatoloji uzmanina muayene olmuslardir. Fibromiyalji tanis1 konulan ve konulmayan
hastalar karsilastirildiginda anlamlilik diizeyi en yiiksek olan iligki fibromiyalji ile
alopesi arasinda bulunmustur. Bu iligki; sabah yorgunlugu, kas agris1 ve halsizlik gibi
fibromiyalji tan1 kriterlerinden bile yliksek seviyede tespit edilmistir. Otoimmiin tiroid
hastalarinin FMS ile birlikteligini arastiran bir ¢alismada (179) 182 hasta
degerlendirilmistir. Bu hastalarda alopesi goriilme insidans1 %29,7 olarak bulunmustur.
Otoimmiin tiroid hastalifi olmayan FMS hastalarinda ise alopesi goriilme insidansi
%28,3 olarak bulunmus olup gruplar arasi istatistiksel acidan bir fark bulunmamustir.
Bizim g¢alismamiza dahil edilen ve daha 6nceden bilinen higbir hastali§i olmayan 37
AA hastasinin 15’inde (%40,5) fibromiyalji varlig1 tespit edildi. Bu oran kontrol
grubunda %18,9 olarak bulundu. Aym sekilde AA hastalarinin hepsine uygulanan
fibromiyalji etki anketinden elde edilen skor saglikli kontrollere gore yiiksek saptandi
(p=0,006). Alopesi grubundaki hastalarin hem VAS (Sabah) degerleri hem de VAS

(Maks) degerleri kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulundu (sirasiyla
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p=0,042 ve p=0,016). Ayn1 sekilde alopesi grubunda yaygin agr1 ve orta-siddetli uyku
bozuklugu sikayetleri kontrol grubuna gore yiiksek oranda saptandi (sirasiyla p=0,020
ve p=0,034). Bu oranlarin hepsi bir arada degerlendirildiginde AA hastalarinin normal
popiilasyona gore FMS’ye daha yatkin olduklar1 goriildii. Fibromiyalji tan1 kriterleri
2010 yilinda degistirilmis olup FMS insidansi1 ve prevalanst ile ilgili bu tarihten itibaren
yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. 2010 yilinda degistirilen kriterlerle ABD’de yapilan
bir calismada (90) FMS prevalans1 genel popiilasyonda %6,4 olarak bulunmustur.
Bizim c¢alismamizda AA hastalarinda tespit edilen FMS orami (%40) literatiirde
saptanan diger caligmalardan daha yiiksektir ancak kontrol grubu (%19) ile
karsilastirildiginda yaklasik 2 katlik bir yiikseklikten s6z edilebilmektedir. Calisma
sonucunda elde ettigimiz FMS oranlar literatiire gore yiiksek bulundu ve AA

hastalarinda FMS oranlarinin yiiksek oldugu saptandi.

Alopesi areata hastalarinda BDI skorlarinin nasil etkilendigiyle ilgili bir¢ok
calisma yapilmistir. Giile¢ ve arkadaslarmin yaptigi calismada (176) 52 AA hastasi ve
benzer demografik Ozelliklerde 52 kontrol hastasi psikolojik testler acgisindan
karsilastirilmistir. BDI skoru, AA hastalarinda ortalama 11,5 iken kontrol grubunda 9,2
olarak bulunmustur ve iki grup arasinda istatistiksel agidan fark bulunmamustir. Iran’da
yapilan bir caligmada (180) Aghaei ve arkadaslari, AA hastalarinin psikolojik
etkilenimlerini analiz etmiglerdir. Bu amagla 40 AA hastasi ve 40 goniillii kontrole
psikolojik testler uygulanmigtir. Uygulanan testlerinden birisi de Beck Depresyon
Envanteridir. BDI skorlarina bakildiginda AA hasta grubunun kontrol grubuna gore
skorlarinin anlamli olarak yiiksek oldugu saptanmistir (p=0,008). Yakin zamanda
yapilmis bir meta-analizde (181) ise AA hastalarinda anksiyete ve depresyon durumu
degerlendirilmistir. Yapilan meta-analiz sonucunda ise AA hastaligina sahip olmanin
hem depresyon hem de anksiyete icin risk faktorii olduguna karar verilmistir.
Literatiirde elde edilen bu sonuglara gore AA hastalarinda depresyon oraninin normal
popiilasyona gore yiiksek oldugu sonucuna varilmaktadir. Bizim c¢alismamiza
baktigimizda ise AA hastalarinin ortalama BDI skoru yaklagik 12,4 iken kontrol
grubunda ortalama 9,2 olarak saptandi. Arada bulunan fark ise istatistiksel agidan

anlamli bulundu (p=0,023). Elde ettigimiz bu sonug literatiir ile uyumlu bulundu.

Literatiirde FMS hastalarindaki depresyon durumunu degerlendiren birg¢ok

calisma mevcuttur. Giiven ve arkadaglar1 FMS tanisi alan kadinlarin agr1 ve depresyon
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durumlarin1 degerlendirmislerdir (182). FMS tanist alan hastalarin ortalama BDI
skorlart 15,7 olup saglikli kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek saptanmistir
(p<0,05). Celiker ve arkadaslarinin ¢alismasinda (7) 93 FMS hastas1 ile kontrol grubu
karsilagtirilmistir. Karsilastirma sonucunda FMS hastalarinin ortalama BDI skorlar1
13,2 iken kontrol grubunda ortalama BDI skorlarmin 4,6 oldugu ve aradaki farkin
anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Calandre ve arkadaslar1 yaptiklari ¢aligmada
(183) FMS tanili hastalarin  psikolojik durumlarmmi ve hayat kalitelerini
degerlendirmislerdir. Calisma sonucunda elde edilen verilere gore hastalarin yaklasik
%48’1 intihar diigiincesi bildirmistir. Tiim hastalarin yaklagik %8,3’1 ise aktif intihar
diisiincesi bildirmistir. Bu hastalarin ortalama BDI skorlarinin ise 25’in {istiinde oldugu
hatta intihar diislincesine sahip olanlarin ortalama BDI skorunun 30’un iistiinde oldugu
saptanmugstir. Literatiir verileri birlikte degerlendirildiginde FMS hastalarinda psikolojik
etkilenim oldugu ve depresyona bir meyil oldugu ortaya ¢ikmaktadir. Caligmamizdaki
AA hastalar1 arasindaki FMS tanisi alanlarla almayanlarin karsilagtirmasinda FMS
tanisi alan hastalarin ortalama BDI skorlar1 15,4 iken FMS tanis1 almayanlarin ortalama
BDI skorlar1 8,9 olarak bulundu. Yani FMS tanisi alan hastalarin depresyona egilimi
anlamli olarak yiiksek saptandi (p=0,004). Elde ettigimiz tiim sonuglar bir arada
degerlendirildiginde AA tanisi alan hastalarin depresyona egilimi normal popiilasyona
gore yiiksek iken hastalarin bir de FMS tanis1 alinmasi durumunda depresyona egilimi
daha da artmaktadir. Depresyona egilimi artiran bu iki hastaligin bir araya gelmesi
hastalardaki depresyon durumunu kétiilestirebilmektedir. Alopesi Areata tanisi alan
hastalarda BDI skoru agisindan ROC analizi yapildiginda ise BDI skorunun 13,5’in
iistinde olmast durumunda %66,7 duyarlilik ve %68,2 ozgillik ile tam
konulabilmektedir. Bu elde ettigimiz sonug, AA hastalarinda BDI skorunun yiiksek

¢ikmast durumunda FMS tanisinin diisiiniilebilecegini gostermektedir.

Literatiirde AA hastalarinin fiziksel aktivitelerini 6l¢en ¢ok az ¢alisma
bulunmakla birlikte FMS hastalarinda fiziksel aktivite durumu ilgi ¢eken bir konu
olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan bir ¢aligmada
AA hastalarinin motive olmaya duyduklar1 ihtiya¢ yiiziinden alternatif arayislara
girdikleri ve bir¢ogunun fiziksel aktivitelere yoneldigi bulunmustur (184). Rajoo ve
arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada (185) ise AA’ll hastalarin fiziksel aktivitelerinin

saglikli insanlara gore diisiik oldugu saptanmistir. Bu durumun, ozellikle AA
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hastalarinin sosyal ortamlara karigsmak istememelerine ve bir kisminin peruk
kullanmasinin fiziksel aktiviteyi kisitlamasina bagli oldugu diistiniilmiistiir. Fibromiyalji
Ozelinde bakildiginda ise yalnizca kadinlar1 degerlendiren bir calismada (186) FMS
tanis1 konulan kadinlarin saglikli kadinlara gore daha diisiik fizik aktiviteye sahip
olduklart bulunmustur. Joustra ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢calismada (187) FMS
tanis1 almis hastalarin saglikli insanlara gore diisiik fiziksel aktivite gosterdikleri
saptanmistir.  Yapilmis bagka bir calismada (188) ise FMS hastalarmin fiziksel
aktiviteleri ile fiziksel aktivite anketi arasinda korelasyon tespit edilememistir ve bu
nedenle kullanimi Onerilmemektedir. Calismamizda AA hastalar1 ile kontrol grubu
fiziksel aktivitelerine gore karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (p=0,300). AA hastalar1 igcinde FMS tanis1 konulan ve konulmayan hastalar
arasinda da anlamli bir fark tespit edilmedi. AA hastalar1 ile kontrol grubunun
karsilagtirilmasina bakildiginda AA hastalarinin  daha diisiik  fiziksel aktivite
gosterdikleri ancak bu disiikliiglin istatistiksel olarak anlamli olmadigi bulundu.
Literatiirde fiziksel aktivite ve AA arasindaki iliski acisindan c¢eliskili bulgular
mevcuttur. Cok fazla veri olmamasina ragmen AA’nin fiziksel aktiviteyi artirdigini ve
azalttigin1 gosteren calismalar vardir. Bizim ¢alismamizda AA’l1 hastalarin daha diisiik
fiziksel aktivite gosterdikleri ancak bu durumun anlamli olmadigi saptandi. FMS
hastalar1 6zelinde baktigimiz zaman ise AA hastalart i¢inde FMS tanist konulan
hastalarin fiziksel aktivite skorlart FMS tanis1 konulmayanlarla benzer bulundu. Bu
sonug literatiirden farkli bulundu ancak fiziksel aktivite anketinin giivenilir olmadigina

dair ¢aligmalarin da mevcut olmasi bu ¢eligkili durumu agiklayabilmektedir.

Uyku kalitesine bakildiginda Oztekin ve arkadaslarinin calismasinda (189) AA
hastalarinin uyku kalitesi ile hastaligin bircok karakteristigi karsilagtirllmistir ancak
yalnizca atopik dermatiti olan 3 hastanin ve 5 yildan uzun siiredir hastaliga sahip olan 3
hastanin ortalama uyku kalitesinin diger gruba gore diisilk oldugu bulunmustur. Bu
durum ile ilgili bir agiklamada bulunulmamustir. Kashaninasab ve arkadaslart AA
hastalarinin hayat kaliteleri ve uyku kalitelerini incelemek amaciyla 70 AA hastasi
lizerinde bir ¢alisma yapmiglardir (190). Calisma sonucunda AA hastalarinin uyku
kalitesinde diger gruplara gore anlaml bir farklilik bulunmamustir. iran’da Ghafarpour
ve arkadaglart AA hastalarindaki uyku bozukluklarini arastirmiglardir (191). Calisma

sonucunda 46 AA hastast ile kontrol grubu arasinda PUKI skorlar1 agisindan anlamli bir
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fark bulunmamistir. Literatiire bakildiginda AA hastalarinda uyku bozuklugu olduguna
dair bir kanit heniiz mevcut degildir. Bizim ¢alismamizda da AA hastalar1 ile kontrol

grubu arasinda PUKI skorlar1 agisindan anlamli bir farklilik bulunmamustir.

Calismamizin sonuglart biitiinciil olarak degerlendirildiginde AA hastalarinda
FMS oranmin arttigi ve buna bagli FMS parametrelerinin de yiiksek bulundugu
saptandi. Bu yonde literatiirde benzer bir ¢alisma bulunmamaktadir. Literatiirle paralel
sekilde AA hastalarinin depresyona egilimli oldugu gozlendi. Uyku agisindan AA
hastalarinda anlamli bir problem saptanmadi. Elde ettigimiz bulgularin genelinin

literatiir ile uyumlu oldugu bulundu.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismamizda FMS ile AA arasinda anlamli bir iligki bulunmustur. Literatiir
verilerine bakildiginda FMS ve AA birlikteligini sorgulayan bir ¢alisma olmasa bile bu
birlikteligi ima edebilecek sonuglara sahip c¢alismalar mevcuttur. Bu yoniyle
calismamiz literatiirde Oncii ¢calismalardan birisi olup mevcut boslugu doldurmaktadir.
Dermatoloji klinigimize basvuran alopesi hastalar1 psikiyatri klinigine gonderilmekte ve
psikolojik incelemelerden ge¢mektedir ancak rutin olarak fibromiyalji degerlendirilmesi
yapilmamakta ve fibromiyaljiden sliphelenilmemektedir. Bu calisma sonucunda elde
ettigimiz verilere gore alopesi tanist konulan her 2-3 hastadan birisinde FMS olabilecegi
goriildii. Boylelikle dermatoloji klinigine bagvuran ve alopesi tanisi konulan hastalarda
hem diger romatolojik hastaliklar hem de FMS hastalig1 olabileceginin akilda tutulmasi
gerektigi ve 1ilgili branslara konsiilte edilmesi gerekliligi goriildii. Her ne kadar
calismamiz sonucunda alopesi hastalarinda fibromiyalji ile BDI skorlar1 arasinda
anlamli bir iligki tespit edilse de Beck depresyon skalasinda ruhsal problem
saptanmamasi veya hafif ruhsal sikinti saptanmasi durumunda FMS akilda
bulundurulmalidir. Ciinkii Beck depresyon envanterinde 16 nin altinda skora sahip olan
hastalarin %26’sinda FMS tanist kondugu goriildii. Bu nedenle depresyon skoru diisiik
olan alopesi hastalarinda da fibromiyalji olabilecegi diistiniilmelidir. Calismamizin tek
merkezli olmast ve kiigiik bir popiilasyonda yapilmig olmast en biiyilik
kisithliklardandir. Ileride yapilacak olan calismalarm ¢ok merkezli kohort calismalar
olmast durumunda bu iliskinin daha derinlemesine analiz edilebilecegi

distintiilmektedir.
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8. EKLER

Ek-A Beck Depresyon Envanteri

ACTET AMA:

BECK DEPRESYON ENVANTERI

Saymn cevaplayic: ajagida gruplar halinde cimleler verilmektedir. Cmcelikle ber gruptaka cimlelen dikkatle
alaryarak, BUGTN DAHIL GECEN HAFTA 1pnde kendmin nasil nssethfing an 131 anlztan cfimley: seqmiz
Eger bir grupta dummmuzn, duyvgulanme tanf eden birden fazla ciimle varsa ber binni daire 1pine alarak

el

Sorulan verecefiniz samin ve dirist cevaplar aragtmemnin bilimeel nitelifs agimndan son derece Snermlidy
Bilunsel katky ve yardumlanmz 101n sonsuz tesekkiirler.
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Eendinu fizintili ve sikmbh kssetmiyomum.

Eendwm iimimtili ve skmih hissedryorm.

Hep iizintibi ve stantlyvim. Bundan kuwrtulamesvorom.

O kadar azimmili ve stkohlnom ki artik dayansmryornum,
Gelecek hakkinda matsuz ve karamsar demilom

Gelecek haklmda karamearm

(relecekten bekledifim hichir zev vok.

Gelacegin hakkinda unstswrm ve sank: lnghir jey dimslmeyvecakm; @b gelyror.
Eendim bagansiz by insan olarak gérmitrornmm.

Cevremdelki birgok kisiden daha gok bagarsizhklarim olmug gibi hissedryorum.
Gemmuze baktgmda baganazhklala delu oldufunn géiivornum.
Eendin fiméyle bagansiz bin olask gérimvorum.

Burgok seyden eskisi kadar zevk aliyorum.

Ezkiden oldugn zibt her 3evden hozlanmayonnn.

Artk hichir sev bana tam anlamnvla zevk vermmvor.

Her sevden mikalryorum.

Eendim herhanz bar zekalde sugh bssetmiyoram.

Kendiny zaman zaman supkn hissedivorum.

(ogn zaman kendimi suglu hissedivormm.

Eendivm her zaman suglu hessedivorum.

Bana cezalandmlmigim gibi gelivor.

Cezalandmlatlereding hissediyorum.

Cezalandmbmay bekhyorumn.

Cezalandinldifion hissedivoram.

Eendimden mermmurmm.

Eendi kendmmden pak memmun degilhom

EKendime cok kemyorum.

Eendimden nefret ediyorum.

Baskalanndan daha kti oldugumm sanmayonum.

Zayif vanlarm veya hatalanm iein kend: kendinn elegtuinm
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Hatalanmdan dola ve her zaman kenduni kababath bulwwm
Her ak=ihik karjisinda kendimi hatah bahoum.
Eendnm sldimmek zibn dizimeslemm vaok.
Zaman zaman kendim §ldirmey: digindifim ol Fakat vapoyomm.
Fruzanm: bulsam kendnmi §ldtrirdiom.
Her zamankmden fazlz ipimden aglamak pelmiyar,
Zaman zaman 1cinden aglamak pelivor.
Cogu zaman aghyorum.
Ezladen aglavabihrdim simds 1stesem de aglavanmvornnm
Simeh her zaman oldufnmdan daha sinrh degilom
Eskisine krvasla dzha kelay ksmver va da smirlentyorum.
simdi hep smiviryim.
Bir zamanlar bem sinivlendiven sevler simdh hig sindrlendmmayor.
Bazkalan e gonizmek. konusmak 1stefiom kaybetmedim.
Baskalan ile eshiden dahz az konuymak gorigmek istiyomum.
Bazkalan ile komizma ve g@msme 1tefmm kaybetmadim.
Hip kimeevie komismak gériismek 1stermryvorum.
Ezkaden oldugu g kolay karar versbibrvorum.
Eskden oldufn kadar kolay karar verenmyorum.
Earar verrken eskisine kryvasla cok gighik celovormm.
Artk bip karar veremiyonum.
Aymads kendime baktfumda degigikhk sormiyormm.
Daha vazlanme; ve gwkinleomsim gib gelrvor.
Gorimiisimin pok degizhim ve pokmlsshimm hssedrrorum.
Eendim ¢ok qarkin buluyormm
Eskisi kadar 1y cabsabilivoram.
Bu sevler vapabilmek 1om gayret géstermem gerekivor.
Herhangz bar sev vapabilmek 1010 kendion ¢ok zorlamam gerekivar.
Hichar sev vapamuvermm.

. Her zamank mibe 1v1 wyuyabilnrorom.

Eskiden oldugn @b na nyuyamevenom.

Her zamankmden 1-2 saat daha erken wvamyormm ve tekoar wrvamnronom.

Her zamankinden ¢ok daha erken uvanryor ve tekrar wwroryanmyorum.
Her zamankinden daha ¢abuk vorulomryormm.

Her zamankinden daha gabuk voruluyvomum.

Yaptigim her gev bent vorwvor.

Eendirm hernen highr yev vapamavacak kadar vorgun hssediyorums,
Istahum her zamank: zibi.

Istahom her zamanki kadar ivi degl,
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Istahum ¢ok azalds

Arnk hag 1gtabum vk

Sen zamaniarda kile vermedun

Tk kilodan fazla kilo verdim.

Dt kalodan fazla lalo verdim

Aln kilodan farla kalo vermeve cabisvorem.

Saghgmm beni fazla endizelendinmiiyvor.
A sane, mmde boruklefu veva kabizhik s rahatnzhkiar bem endizelendormrver.
Saghiim bern endizelendirdiz 1010 baska sevlen dizimmelk zorlasivor.
Sazhfm haldonds o kadar endigeliam ki bagka haghar zev diisi r
Son zamaniarda cinsel konulara olan dzimda bir defisme fark etmadim
Cinzel konularls eskhisinden daha az dlzliyim

Cinzal konularls sumdh gok daha az ilzilinam,

Cinzel konular elan 1lzrm tamamen kayvbetoiom

Drepresyon derecesi Toplam
*  hhmmal depresvon 05
#  Hafif depresvon 10-16
*  Orfa depresyon 1729
*  Siddeth depresyon 30-63
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Ek-B Fibromiyalji etki anketi

Fibromiyalji Etki Anketi
The Fibrom!algia Impact Questionnaire (FIQ)

HastanmAdiSoyade: ____ ~~  Tarh _____/(_____/______
1 Asafidaki aktiviteleri yapabiliyor musunuz?
Daima Cofunlukla Arasira Hichirzaman
a Alsverts yapmak [ Y ) (= (=
b Camasir ylkamak w3 m (w7 i
c Yemak hazirlamak [ ) m O: e
d Bulasikian (tabak, kazan vs) eide ylkamak Y o, O: 3:
& Elekirik sopOrgest lie hal sopormek Oy o, O 3
f Yataklan dozeniemak (m ) 3 O d:
g Birkag y0z metre yOrdmek s o, 0. =
h Arkadagizkraba ziyaret! yapmak gy m 0z d;
i Bahce Isler yapmak [ o, 3: a:
J Araba kullanmak =Y 0, 0. =N
I Merdiven gkmak [ Y oy 0 =
Topiam Skor: [fa+b+...+K)/ 10%3.33]
Son bir hafta icinde kendinizi kag gin iyi hissettiniz?
2 0 1 2 3 S USHCETEEEE -
Gegen hafta boyunca kag giin fibromiyaljiden dolayi is yapamaz duruma geldiniz?
3 0 1 2 3 A G -
4 Ise gittiginiz zaman, ev islerinizi yaparken agn ve diger yakinmalar is yapmanizn ne kadar engelledi?
ngelemedi 0 1 2 3 4 SUNGHIZENSENSENN Cok Engeted |
5 Agnnizin diizeyi ne kadardi?
Yoktiu 0 1 2 3 4 58 =
6 Me kadar yorgunsunuz?
Yorgun defilim O 1 2 3 E s
7 Sabahlan kalkhginizda kendinizi nasil hissediyorsunuz?
omienms © 1 2 3 4 SIISIITENSENSEENNGCok Yorgm |-
a Sabah tutukiugunuz ne kadar?
Hcyok © 1 2 3 4 5 &6 7 8INSNNN0N Cok Tutuk
9 Kendinizi ne kadar sinirli ve gergin hissediyorsunuz?
Sain 0 12 3 4 SIGHTISEEEGok svrs |
Kendinizi ne kadar hiiziinlu, ¢okkiin, morali bozuk veya depresif hissediyorsunuz?
10 He © 1 2 3 4 SICHEEESENSEENCok —

Barcidandt, C3. Clark 3.0, Basnety, M. 1597 Joumal of Rhaomateiogy, 199118, T20-T34
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EK-C. Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi

Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi (Kisa)
International Physical Activity Questionnaire (Short)
Hastamin Adi Soyadr: Tarih: _;.______/_ -:.-7/_ -

Insantann gnitk yasays iginde yaptiklan fiziksel aktiviteler hakkinda bilgi edinmek istiyoruz. Asatida son 7 glin
Iginde fiziksel olarak harcanan zaman haklunda sorular bulunmaktadir, Lutfen, kendinizi ¢ok hareketli bir kisi olarak
gbrmeseniz bile her soruyu cevaplayin. Ev ve bahge Islerinizi, isyerinde yaptiiniz aktiviteleri, bir yerden bir yere
pitmek icin yaptiklannizs, bos zamanlaninizda yaptiginiz egzersiz veya spor gibi aktiviteleri distintn.

Son 7 giin iginde 10 dakika veya Ustlinde sliren, nefesinizi hizlandiran, kuvvet gerektiren tiim yofun faaliyetleri gz
Bniinde bulundurun.

Son bir hafta icinde kag gin agir kaldirma, kazma, aerobik, basketbol, futbol veya hizh bisiklet cevirme gibi
1 siddetli bedensel giig gerektiren fazliyetlerden yaptimiz?

1 siddetli fizikse! aktivite yapmadim. 3. Soruya Geginiz 9> § Haftada giin

Bu ginlerin birinde siddetli fiziksel aktivite yaparak genellikie ne kadar zaman harcadiniz?

2

2 Bilmiyorum/Emin degilim Ginde ______ dakika Gunde saat

Gegen bir hafta iginde yaptuiiniz orta derecell fiziksel aktiviteleri dustntin. Bunlar 10 dakika veya daha uzun stren,
orta derece fiziksel glig gerektiren ve normalden biraz sik nefes almaya neden olan aktivitelerdir.

Son bir hafta icinde kag giin hafif yik tastma, normal hizda bisiklet cevirme, halk oyunlan, dans, bowling veya
3 tenis gibi orta dereceli bedense! giic gerektiren faaliyetlerden yaptiniz? (Yiiriime haric.)

2 Orta dereceli fiziksel aktivite yapmadim. (5. Soruya Geginiz ) Haftada _____ giin

Bu ginlerin birinde orta dereceli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman harcadiniz?

4

2 Bilmiyorum/Emin degilim Ginde ______ dakika Ginde saat

Gegen bir hafta iginde yurlyerek gegirdiginiz zamani dislntn. Bu; isyerinde, evde, bir yerden bir yere ulasim amaciyla
veya sadece dinlenme, spor, egzersiz veya hobl amacwyla yaptiiimiz yryis olabilir.

Gegen 7 giin igerisinde, bir seferde en az 10 dakika yiirGdoginiz gin sayis kagtir?
E }
O Yiiramedim. (7. Soruya Geginiz 1 ) Haftada _____aiin
Bu giinlerden birinde yiriiyerek genellikle ne kadar zaman gegirdiniz?
3 Bilmiyorum/Emin dedilim Ginde ______ dakika Ginde ______ saat

Son soru, son bir hafta iginde oturarak gegirdiginiz zamanlarla ilgilidir. i;le, evde, galisirken ya da dinlenirken
gecirdifiniz zamanlar dahildir. Bu masamzda, arkadasinizi ziyaret ederken, okurken, otururken veya yatarak
televizyon seyrettifinizde oturarak geirdifiniz zamanlan kapsamaktadir.

Son bir hafta icinde ginde oturarak ne kadar zaman harcadmiz?

= Bilmiyorum/Emin degilim Giinde dakika Ginde saat
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Ek-D Viziiel Analog Skala

PO T R L A ———
0 100
I I
I |
Hig agn yok En Siddetli
Dayamlmaz
Agn
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Ek-E Pittsburgh Uyku Kalite indeksi

PITTSBURGH UYKU KALITESI iNDEKSI

isim-Soyad: Yas: Cinsiyet: Tarih:

1. Gegen ay geceleri genellikle ne zaman yattimz?

4. Gegen ay, geceleri kag saat gergekten uyudunuz? (Bu siire yatakta gecirdiginiz siireden

farkh olabilir.)

Asadidaki sorunlarin her biri igin en uygun cevabi seginiz. Liitfen tiim sorulan

cevaplandinniz.

5. Gegen ay, asagidaki durumlarda belirtilen uyku problemlerini ne sikla yasadimz?
(a) 30 dakika iginde uykuya dalamadigimz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [] haftada bir [l haftada tc
boyunca hic birden az veya iki kez veya daha fazla

(b) Gece yansi veya sabah erkenden uyandiginiz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [] haftada bir [l haftada tc
boyunca hic birden az veya iki kez veya daha fazla

(c) Lavaboya gitmek Uzere kalkmak zorunda kaldigimiz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [] haftada bir [l haftada tc
boyunca hic birden az veya iki kez veya daha fazla

(d) Rahat bir sekilde nefes alip veremediginiz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [] haftada bir [l haftada tc
boyunca hic birden az veya iki kez veya daha fazla
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{e) Oksiirdiigiiniiz veya giiriiltiilii bir gekilde horladiginiz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [] haftada bir [] haftada i
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

(e) Asin derecede iisidiigiiniz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [lhaftada bir [] haftada i
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

(h) Asin derecede sicakhk hissettiginiz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [Ihaftada bir [Ihaftada iic
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

(i) Agn duyduguz oluyor mu?

[l gecen ay [] haftada [Ihaftada bir [Ihaftada iic
boyunca hic birden az veya iki kez veya daha fazla

(i) Diger neden(ler) litfen belirtiniz.
(k) Gegen ay bu neden(ler) den dolayi ne kadar siklikla uyku problemi yasadimiz?

[l gecen ay [] haftada [] haftada bir [] haftada iig
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

6. Gegen ay, uyku kalitenizi biitiiniiyle nasil degerlendirebilirsiniz?

[] Cok iyi

[] Oldukca iyi

[1 Oldukca koti
[l Cok k&t

7. Gegen ay, uyumamiza yardimci olmasi icin ne kadar siklikla uyku ilaci (receteli veya

recetesiz) aldiniz?

[] gecen ay [] haftada [] haftada bir [] haftada uc
boyunca hic birden az veya iki kez veya daha fazla

8. Gegen ay, araba siirerken, yemek yerken veya sosyal bir aktivite esnasinda ne kadar

siklikla uyanik kalmak icin zorlandimiz?

[1 gecen ay [] haftada [] haftada bir [] haftada ¢
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla
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9. Gegen ay, bu durum iglerinizi yeteri kadar istekle yapmanizda ne derecede problem

olugturdu?

[] Hig preblem clugturmadi.
[] Yalmzca cok az bir problem olusturdu.
[] Bir dereceye kadar problem olusturdu.

[] Gok biyik bir problem olusturdu.

10. Eginiz veya oda arkadagimiz var mi?

[] Esiniz veya oda arkadasiniz yok.

[] Diger odada uyuyan veya oda arkadasi var.
[] Aymi odada var fakat; ayni yatakta degil.

[] Es aym yatakta.

Eger bir oda arkadaginiz veya eginiz varsa ona gegen ay asagidaki durumlan ne kadar
siklikla yagadigimiazi sorun...
(a) Giiriiltilii horlama oldu mu’?

[l gecen ay [l haftada [] haftada bir [] haftada G
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

(b) Uykuda iken nefes alip vermeler arasinda uzun arahklar oldu mu?

[] gecen ay [] haftada [] haftada bir [] haftada g
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

(c) Uyurken bacaklanmda segirme veya sigrama oldu mu?

[] gecen ay [l haftada [] haftada bir [] haftada dg
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

(d) Uyku esnasinda uyumsuzluk veya saskinhk oldu mu?

[l gecen ay [l haftada [] haftada bir [] haftada dGg
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla

() Uyurken olan difer huzursuzluklanmz; liitfen belirtiniz...

[] gecen ay [] haftada [] haftada bir [] haftada ic
boyunca hig birden az veya iki kez veya daha fazla
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