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Fibromiyalji Sendromunda Kardiyovaskiiler
Sistemin Degerlendirilmesi: Doku Doppler
Ekokardiyografik inceleme

Evaluation of Cardiovascular System in
Fibromyalgia Syndrome: Tissue Doppler
Echocardiographic Investigation

OZET

Amac: Biz Fibromiyalji (FM) hastalarinda kardiyak yap1 ve fonksiyonlarin hem geleneksel hem
de yeni ve faydali bir metot olan doku Doppler ekokardiyografik (DDE) yontemle incelemeyi
amagcladik. Ayrica, hastalifin patogenezinde olasi mekanizmalardan biri olarak gdsterilen
otonom fonksiyon bozuklugunu elektrokardiyografik olarak QT parametrelerini (QT maksimum,
QT minimum ve QT dispersiyonu) 6lgerek degerlendirdik.

Yontem: Calisma ayn1 klinige bagvuran 42 hasta (ortalama yas 41, 38 kadin ) ve kontrol grubu
olarak alinan tamamen saglikli 38 kisi tizerinde yapildi. Bireylerin her birine tam bir fizik
muayene, elektrokardiyografik (50 mm/s hizla kaydedilen) ve ekokardiyografik (hem
geleneksel, hem de DDE) ile degerlendirme yapildi.

Bulgular: Elektrokardiografik kayitlarin analizinde QT dispersiyonunda hafif fakat istatistiksel
olarak anlamli olmayan bir artis saptandi. Geleneksel ekokardiyografik parametreler agisindan
hasta grubu ile kontrol grubu benzerdi. Bununla birlikte bu ¢alismanin 6nemli bir bulgusu hasta
grubunda DDE yontemi ile saptanan gevseme bozuklugu idi. Em dalga hiz1 ve Em/Am oranlari
FM hastalarinda kontrollere kiyasla anlamli diizeyde diisiiktii (sirasiyla, p < 0.005, p < 0.01).
Sm ve Am dalga hizlari ise her iki grupta da benzerdi.

Sonug¢: Bu calismada hasta grubunda DDE yontemi ile saptanan sol ventrikiiliin gevseme
bozuklugu FM’de goriilen yorgunluk ve nefes darlig1 gibi bazi semptomlart kismen agiklayabilir.
Ayrica tam bir kardiyak degerlendirme yapilmasi ile fibromiyaljinin patogenezindeki otonomik
disfonksiyon teorisini destekleyecek bulgular elde edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Fibromiyalji, QT dispersiyonu, ekokardiyografi.
ABSTRACT

Aim: We aim to investigate besides the cardiac structures and functions by both conventional
methods and Tissue Doppler Echocardiography (TDE) which is a new and useful method in
patients with Fibromyalgia (FM). Additionally, we evaluated QT parameters (QT maximum,
QT minimum and QT dispertion) with the use of electrocardiography in order to measure the
autonomic dysfunction which is a possible mechanism in the pathogenesis of the disease.

Methods: The study was performed on 42 patients (mean age 41 years, 38 female) and 38
completely healthy subjects (35 female, mean age of 42 years) who were admitted to the same
clinic were collected as the control group. All the individuals were undergone a complete
physical examination, electrocardiography (recordings were displayed at 50 mm/s speed) and
echocardiography evaluation (both conventional methods and TDE).

Results: Analysis of electrocardiographic recordings revealed mildly increased mean QT
dispertion in the patient group, but this difference was statistically insignificant. Analysis of
conventional echocardiographic parameters revealed similar results between the patient group
and the control cases. However, an important finding of this study is that significant diastolic
dysfunction was found in the patient group which was recorded with the TDE technique. Em
wave velocity and Em/Am ratios were significantly lower in patients with FM compared with
controls (p<0.005, p<0.01, respectively). Sm and Am waves velocities were similar in both
groups.

Conclusion: In this study, significant left ventricular diastolic dysfunction which was detected
by TDE technique can partly explain several symptoms such as fatigue and dyspnea in FM. In
addition, fully cardiac evaluation of patients with FM might be obtained supporting findings
the autonomic dysfunction theory in fibromyalgia pathogenesis.

Key words: Fibromyalgia, QT dispertion, echocardiography
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GIRIS

Fibromiyalji (FM) nedeni bilinmeyen kas iskelet
agrilarmin %2’sinden sorumlu ve toplumun %10-12
kadarinda goriilen herhangi yapisal bozuklugun eslik
etmedigi kronik yaygin bir agr1 sendromudur (1-2).
Bu sendromun patogenezinde pek ¢ok mekanizma
One siiriilmiigse de bunlarin higbiri heniiz yeterince
genel kabul gérmemistir. FM sendromunda ¢esitli
tanimlanan dnemli bir patogenez otonom sinir sistem
bozuklugudur. Otonom sinir siteminde sempatovagal
dengenin bozulmasi hastaligin ana etmeni oldugu
kabul edilmektedir. FM’de olan asir1 agr1 algisina
bagl olarak hastalarda sempatik hiperaktivasyon
oldugu ileri stiriilmiistiir (3). Etyopatogeneze 151k
tutmak amaciyla FM hastalarinda otonom sinir
sisteminin farkli yontemlerle incelendigi birgok
calisma yapilmis olup birbirini kismen destekler
sonuglar elde edilmistir (4-12). Bunlardan 6zellikle
bazilarinda FM hastalarinda aktif, pasif sekilde
uyarilar, ses, ayaga kalkma, soguk gibi c¢esitli
uyaranlara elde edilen zayif sempatik yanit FM’deki
bozulmus olan otonom tonusun 6nemli bir roli
olabilecegini diislindiirmiistiir (4,6,9).

Bu c¢alismalarin sonuglarindan hareketle FM’de sik
goriilen efor dispnesi, halsizlik, yorgunluk ve tagikardi
gibi semptomlarin patogenezin de sempatovagal

dengesizligin  aracilik  ettigi  kardiyovaskiiler
sistemdeki fonksiyon bozukluklarimin da katkisi
olabilecegi akla gelmektedir. Fakat FM’de

kardiyovaskiiler sistemdeki degisikliklerin doku
Doppler ekokardiyografi (DDE) yontemi gibi yeni
tekniklerle sistematik ve detayli degerlendirildigi
calisma bulunmamaktadir. Biz ¢calismamizda kardiyak
yap1 ve fonksiyonlar1 geleneksel ekokardiyografik
yontemlere ek olarak DDE yontemi de kullanarak
inceledik. Ayrica sempatovagal degisikligin kardiyak
yansimalarin1  gozlemlemek i¢in, yine otonom
disfonksiyon tarafindan etkilendigi kardiyak
hastaliklarda gosterilmis, basit ve kullanisl olan QT
interval parametreleri hesaplandi ve bunlarla kardiyak
parametreler arasindaki olast iliski de arastirildi (12).

GEREC ve YONTEM

Calismaya Diizce Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon poliklinigine basvuran ardisik 67 hasta
arasindan ACR kriterlerine gore FM tanis1 konan ve
calisma kriterlerine de uyan 42 hasta alindi (13).
Hastalardan madde bagimliligi, calismaya yeterli
uyumu engelleyecek kognitif durum bozuklugu
olanlar, 6nemli sistemik bir hastaligi (solunumsal,
bobrek, endokrinolojik) olanlar, siirekli ilag
kullananlar (antihipertansif, trankilizan, antidepressan
vb.) olmamasi, akut veya kronik inflamasyona isaret
eden eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) ve C-reaktif

protein (CRP) diizeyleri yiiksek olanlar, klinik,
ekokardiyografik ve gerekli oldugunda egzersiz stres
testi yapilarak miyokard, perikard, kapak ve koroner
arter hastalig1 varli1 saptanan hastalar calisma disi
birakildi. Bu kriterlere uyan 42 kisiden hasta grubu
yas ve cinsiyet dagilimi agisindan benzer olan 38
tamamen saglikli bireyden kontrol grubu olusturuldu.
Calismaya katilan tiim bireylere psikiyatrik ve dahili
acidan tam bir degerlendirme, tam kan sayimi, temel
biyokimyasal ve hormonal parametreler incelendi.

Elektrokardiyografi (EKG): Kayit i¢in islem 6ncesi
hastalara yeterli aciklamalar yapilip 15 dakika
dinlenme sonrasi ideal sicaklikta ki bir odada
¢ekimler yapildi. EKG ¢ekimi Schiller AT 2 plus 2000
model EKG cihazi ile 50 mm/sn hizda ¢ekildi. QT
Olciimleri  12-derivasyonlu EKG’nin  her bir
derivasyonunda 10’luk bilylitme yapan mercek
yardimiyla ve manuel olarak yapildi. Maksimum QT
intervali (QTmaks) QRS kompleksinin
baslangicindan T dalgasinin sonuna kadarki en uzun
aralik, minimum QT intervali (QTmin) en kisa aralik
ve bunlarin farki da QT dispersiyonu (QTD) olarak
alind1 ve Bazzet formiiliine (QTc=QT/VRR) gére kalp
hiz1 i¢in diizeltildi (12).

Konvansiyonel ekokardiyografi ve Doku Doppler
incelemesi: Tim hastalarin Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti 6nerileri dogrultusunda M-
mode ve 2-D gorintiileri, spektral ve renkli akim
Doppler kayitlar1 3,5 Mhz prob kullanilarak Vivid 3
ekokardiyografi cihazi (General Electric, Haifa, Israil)
ile alind1 (14). ki boyutlu ekokardiyografik inceleme
standart sekilde parasternal uzun ve kisa eksen, apikal
4 ve apikal 2 bosluk goriintiileri incelenerek yapilda.
Iki  boyutlu ekokardiyografi ~ve M-mode
ekokardiyografi ile sistolik ve diyastolik sonu ¢aplari
(SV-SSC, SV-DSC,), septum ve posterior duvar
kalinhig1 (SV-ADK, IVSK), ejeksiyon fraksiyonu (SV-
EF), sol atriyum ve aort ¢ap1 Ol¢iildli. Transmitral
pulsed-waved (PW) Doppler velosite kayitlart apikal
4 bosluk goriintiide 6rneklem voliim mitral kapakgik
uclarina konularak ve ardisik ii¢ siklusun goriintiisii
incelenerek yapildi. E ve A dalga velositeleri sirasiyla
erken diyastolde ve atriyal kontraksiyondan sonra
ulagilan en yiiksek degerler olarak tanimlanirken
bunlardan E/A orami hesaplandi. DDE incelemede
apikal 4-bosluk penceresinde anulus ve duvar
bileskesine dérneklem voliimii konularak sol ventrikiil
septum, lateral, anteriyor ve inferiyor duvar
anuluslerine ait kayitlar alindi. Bunlardan sistolik hiz
(Sm), erken ve gec diyastolik hizlar (Em ve Am)
Olciildii, Em/Am orani hesaplandi. Bu degerlerin
ortalamasi alinarak global sol ventrikiil (SV)
fonksiyonlar1 degerlendirildi
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Istatistiksel Analiz: Istatistiksel degerlendirmeler
SPSS 7,0 analiz programi ile bilgisayar ortaminda
yapildi. Degiskenlerin standart dagilimlari, siklik ve
ylizdeleri hesaplandi. Gruplar arasinda esit dagilima
sahip olan degiskenlerde student t testi, degisken
dagilim oranina sahip olanlarda Mann-Whitney U
testi kullanilarak degerlendirildi. Cesitli klinik
parametre ve kardiyak yapi/fonksiyon parametreleri
arasindaki iliskiler parametrik ve nonparametrik
korelasyon analizleri (Pearson veya Spearmen) ile
incelendi. P degeri 0.05 altinda ise istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Her iki grubun klinik, demografik ve bazi laboratuar

ozellikleri Tablo 1’ de gosterilmistir. Kontrol grubu
ile FM grubu arasinda viicut yiizey alani, viicut kitle
indeksi, sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri,
lipit profilleri ve tam kan sayimi parametreleri
acisindan anlamli bir fark saptanmadi (hepsi igin
p>0.05, Tablo 1). Ayrica FM grubu ile kontrol grubu
arasinda hem QT parametreleri hem de konvansiyonel
ekokardiyografik parametreler acisindan
degerlendirme yapildiginda arada fark saptanmadi
(hepsi i¢in p>0.05, Tablo 2). Grafik 1° de, Pulse-Wave
Doku Doppler Ekokardiyografik Parametreler
gosterildi. Em dalga hizi ve Em/Am oranlari FM
hastalarinda kontrollere kiyasla anlamli diizeyde
distiktii (sirastyla, p<0.005, p<0.01). Sm ve Am dalga
hizlar ise her iki grupta da benzerdi.

Tablo 1. Hasta ve Kontrol Grubunun Demografik, Klinik ve Laboratuar Ozellikleri
Parametre Hasta Kontrol
n=42 n=38
Yas (y1l) 41+10 42+11
Cinsiyet(erkek /kadin) 4/38 3/35
[Hastalik siiresi (y1l) 2,8+2,0 -
Vucut Yiizey Alani(m?) 1,67+0,19 1,65+0,15
Viicut Kitle Indeksi (kg/m?) 24,64+3,2 22,342,8
|Diyastolik Kan Basinc1 (mmHg) 83,1+9,2 79,7+£8.9
Sistolik Kan Basinc1 (mmHg) 131 £11,8 127+12,7
Kalp Hizi(atim/dakika) 77,3+9,2 74,6+8.7
Total Kolesterol(mg/dl) 187441 183+37
|[LDL- Kolesterol (mg/dl) 109£19 105+21
[HDL- Kolesterol (mg/dl) 45483 44+9.,6
Trigliserit (mg/dl) 165+35 170+£29
Hemoglobin (g/dl) 14,343,2 15,4433

Tablo 2. Konvansiyonel Ekokardiyografik Parametreler ve QT interval Parametreleri
Parametre KONTROL HASTA
n=38 n=42

SV-DSC (mm) 47.3+£6.7 46.7£5.7
SV-SSC (mm) 32.3+4.2 32.9+4.5
[IVSK (mm) 9.61£1.0 9.56+1.0
SV- ADK (mm) 9.55+0.8 9.57+0.8
SV-FS (%) 32.4+6.7 31.9+6.5
SV- EF (%) 62.6+£6.1 63.1£5.9
Aort ¢cap1 (mm) 29.7+4.9 29.5+¢4.7
Sol atrium ¢ap1 (mm) 34.7+5.3 345451
E maks (cm/s) 91.2+12.3 92.3+12.7
A maks (cm/s) 67.6£9.5 68.2+9.3
[Emaks/Amaks orani 1.34+0.16 1.35+0.17
QTC Maksimum 374 £23 365425

QTC Minimum 345 +21 339 +23

QTC Dispersiyonu 29.7+7,6 259+6,3
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Grafik 1. Pulse-Wave Doku Doppler Ekokardiyografik Parametreler

TARTISMA
Otonom sinir sistemi fonksiyon bozuklugu bu
karmasik  semptomatolojisi  olan  hastaligin

patogenezini agiklamada onemli bir yer tutabilir.
Onceki calismalarda FM hastalarinda ayaga kalkma,
soguk, ses gibi cesitli uyaranlara elde edilen zayif
sempatik yanitin FM’deki disotonominin bir
gostergesi oldugu bildirilmigtir (4,6,9). Kalp hiz1
degiskenligi ile birlikte degerlendirildiginde bu
otonom bozuklugun asir1 sempatik uyariya bagl
olarak dis uyarilara yeterli sempatik yanitin
olusturulamamasi oldugu ileri siiriilmiistiir. Nitekim
bunu destekler sekilde bir ¢calismada Martinez ve ark.
(9) asir1 adrenerjik uyarinin adrenerjik reseptor
desensitizasyonuna ve adrenerjik reseptorlerin down-
regiilasyonuna neden oldugunu goéstermistir. Bu
down-regiilasyon bazi hastalarda gosterildigi gibi
stresOr uyarilara verilecek yaniti azaltabilir. Cohen ve
ark. (15) calismasinda FM hastalarinda ayaga kalkis
sirasinda anormal kan basinci diislisii yani yetersiz
sempatik yanit olustugunu bildirmistir. Bunu istirahat
halinde artmis olan sempatik asir1 stimiilasyon
nedeniyle ayaga kalkma ve benzeri uyarilara yeterli
yanitin olusamadigi seklinde agiklamiglardir. Bizim
calismamizda da FM hastalarinda daha onceki az
sayidaki ¢alismada yapildigi gibi QT interval analizi
yapildi (12). QT intervali EKG ve holter inceleme
sirasinda  kolaylikla hesaplanabilen  ventrikiil
depolarizasyon, repolarizasyon dongiisiinii gosteren
bir olgiittiir. QT intervali otonomik toniis tarafindan
etkilenir ve elektriksel uyariya kalp kasinin cevabini
gostermektedir. QT intervalindeki degisim artis1 yani
(QT dispersiyonu) elektriksel instabilite, ventrikiiler
tasikardi ve fibrilasyon ile ani 6limiin énemli bir

Ongordiriiclisiidiir (16). Sempatik aktivite artisina
bagli olarak QT dispersiyonun artmasi tehlikeli
ventrikiiler aritmilere egilimi arttirmaktadir (17).
Vagal parasempatik uyar1 tarafindan dengelenmemis
sempatik uyar1 kalp kasinda elektriksel dengesizlige
yol acarak ani kalp 6liimii riskini arttirmaktadir (18).
Bizim c¢alismamizda FM grubunda QTC ve QT
dispersiyonunun artmig oldugu fakat bu farkin hasta
sayisinin azligia bagh olarak Istatistiksel anlamliliga
ulasmadigi gozlendi. Bizim sonuglarimiz genel olarak
Naschitz ve ark. (12)’ nin yakin zamanda yayinlanmig
calisma sonuglar1 ile uyumludur. Hastalarimizin
timiinde QT interval Ol¢limlerinin  holter
monitorizasyon ile yapilamayist dolayisiyla elle
Olgiilen QT interval Ol¢limlerinde gosterilen
intraobsorver ve interobsorver hata payinin yiiksek
olusu da bunda etkili olabilir (19)

Son zamanlarda bir¢ok durumda kullanilmig yeni bir
metod olan doku Doppler incelemenin miyokardin
sistolik ve diyastolik islevleri konusunda geleneksel
ekardiyografik yoOntemlere belirgin olarak {istiin
oldugu gosterilmistir. Sistolik yetersizligi olan
hastalarda B reseptdr oranindaki azaliga bagli olarak
olusan B-adrenerjik uyar1 azlig1 sonugta kasilma igin
yetersiz uyar1 olugturur (20). Shan ve ark. (21) ‘nin
yaptig1 bir ¢alisma da koroner arter hastaligi olup by-
pass operasyonu yapilan 10 hastada pulsed doku
Doppler ile operasyon dncesinde 20 miyokardiyal
segmentten Ol¢lim yapilmis, operasyon sirasinda
kardiyopleji 6ncesinde ilgili segmentlerden biyopsiler
almmis ve alinan biyopsi Ornekleri § reseptdr
yogunlugu ve fibrozis agisindan degerlendirilmistir.
Bu c¢alismada normal miyokard segmentlerin daha
yiiksek sistolik ve erken diyastolik dalga boylarina
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sahip oldugu ayrica B reseptor yogunlugunun da fazla
oldugu ve intersisyel fibrozisin daha az oldugu
saptanmuistir. Sonugta intersisyel fibrozis ve [ reseptor
yogunlugunun DDG ile elde edilen dalga boylari ile
yakindan iligkili oldugu gosterilmistir (21). Bu
sonuclari destekler sekilde biz de calismamizda hasta
grubumuzda elde edilen doku  Doppler
parametrelerinden Em’de anlamli azalma saptadik.
Calismamizda Em’nin azalmasi1 FM’de One siiriilen
otonom sempatik hiperaktivasyona bagli sempatik
reseptdor down-regiilasyonu sonucu beta reseptor
sayisinin azalmasinin kardiyak yansimasi olarak
kabul edilebilir. Em azalmasinin bir diger nedeni olan
kardiyak miyosit azalmasi hastalarin geng yasta olusu
kardiyak herhangi bir patolojilerinin olmamasi
nedeniyle uzak bir ihtimal olarak goriilmektedir.
Calismamizin DDE parametreleri FM’de kardiyak
fonksiyonlar1 degerlendirmede ¢alismamiz bu
yontemin klasik ekokardiyografik parametrelere ek
olarak kullanildig1 ilk calisma olmasi nedeniyle
literatiir bilgileri ile karsilastirllamadi. Kardiyak
hastaliklara bagli gelisen diyastolik fonksiyon
bozuklugunun hastalarda egzersiz kapasitesinin
azalmasina neden oldugu gosterilmistir (22,23).
Sempatik reseptor down - regiilasyonuna bagli olarak
gelisen kardiyak gevsemedeki bozukluk benzer yolla
FM hastalarda var olan egzersiz kapasitesindeki
azalmay1 agiklayabilecek bir neden olabilir.

Heniiz kabul edilmis bir patogenezi olmayan FM nin
etyopatogenezinin acgiklanmasinda ve daha iyi
anlagilmasinda kardiyak fonksiyonlardaki muhtemel
bozukluklarin da oOnemli bir katkisi olabilecegi
disiinmekteyiz. Bizim ¢aligmamizda hem geleneksel
hem de yeni bir yontem olan doku Doppler
degerlendirme yapilan hastalarda DDG ile saptanan
diyastolik disfonksiyonun bu hastalardaki en sik
semptomlar olan yorgunluk ve efor kapasitesindeki
azalmada kismi bir roliiniin olabilecegini akla
getirmektedir. Calismamizda hasta sec¢imindeki
titizlikten de kaynaklanan sayinin az olusu kismen
sonuglarimizin istatistiksel giiciinii de
zayiflatmaktadir. Ayrica kardiyovaskiiler etkilerin
beklenenden daha hafif olmasinda hastalarimizin
hastalik siiresinin nisbeten az olusu etkili olabilir. Bu
nedenle ¢aligmanin daha genis hasta grubunda ve
prospektif bir dizayn ile yapilmasina gerek oldugu
acgiktir. Calismamiz FM’de klasik ekokardiyografik
incelemelerle saptanamayacak kadar hafif kardiyak
etkilenmelerin doku Doppler yontemi kullanilarak
gosterildigi ilk ¢aligma olmasi yoniiyle oldukga
onemlidir.
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