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ORJINAL GCALISMA

FIBROMIYALJi TANISINDA iNFLAMATUAR BIiR
BELIRTEC: PLATELET DAGILIM GENISLIGi

Platelet Distribution Width As A Novel Inflammatory
Marker For Fibromyalgia

Emre ATA! (0000-0002-8923-4158), Tolga DUZENLI%(0000-0002-6279-1018)

OZET

Amag: Fibromiyalji sendromu (FMS), ¢oklu hassas noktalarda kronik yaygin agri ile karakterize, yorgunluk,
uykusuzluk, kognitif disfonksiyonlarda bozukluk vb. sistemik semptomlarla bir arada seyreden bir sendrom-
dur. Bu gcalismanin amaci, FMS tanili hastalar ile kontrol grubu arasindaki platelet dagilim genisligi (PDW),
kirmizi kiire dagilim genisligi (RDW), ortalama trombosit hacmi (MPV), nétrofil/lenfosit orani (NLR), platelet/
lenfosit orani (PLR) hematolojik parametrelerini arastirmak ve hastalik etyopatogenezine katki saglamaktir.
Gereg ve Yontem: Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon poliklinigine ayaktan basvuran ve ‘American College of
Rheumatology’ (ACR) kriterlerine gore FMS tanisi konan 200 hasta ve 65 saglikli birey ¢alismaya dahil edildi.
Muayeneleri kapsaminda ayrintili anamnez alimi, detayl fizik muayene, hematolojik ve biyokimyasal para-
metreleri incelendi. istatistiksel olarak karsilastirma ve analizleri yapildi.

Bulgular: FMS grubunda PDW 17,1+1,9, RDW 12,5+1,4; MPV 8,3+1,2 fentolitre (fl); NLR 1,81+0,67; PLR
114,1%32,4 idi. Kontrol grubunun ise PDW degeri 17,6%2,1 (p=0,034); RDW 12,3+1,2; MPV 8,5+1,4; NLR
1,84+1,11; PLR 111,9438,6 idi. Yapilan karsilastirmalarda RDW, MPV, NLR, PLR de her iki grup arasinda fark
saptanmazken; FMS tanili hastalarda PDW, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diistik
saptandi (p<0.05).

Sonug: PDW’nin, FMS patogenezinde muhtemel inflamatuar aktivitenin hematolojik parametrelerdeki gos-
tergesi olarak ve FMS nin erken tanisinda bir belirteg olarak roli olabilir.

Anahtar Kelimeler: Fibromiyalji sendromu; Hematolojik parametreler; Platelet dagilim genisligi.

ABSTRACT

Objective: Fibromyalgia syndrome (FMS) is a benign condition that is characterized by is chronic widespread
pain at multiple tender points, systemic symptoms such as fatigue, cognitive dysfunction and insomnia. The
aim of this study was to investigate the relationship between FMS and platelet distribution width (PDW), red
cell distribution width (RDW), mean platelet volume (MPV), neutrophil to lymphocyte ratio (NLR), platelets
to lymphocyte ratio (PLR) and other haematological parameters.

Material and Methods: The patient group consisted of 200 FMS patients who had met the American
College of Rheumatology (ACR) classification criteria for FMS, and the control group consisted of 65 healthy
volunteers. Carefully obtained history, detailed physical examination, hematologic and biochemical tests
were performed. The groups were investigated by comparison and correlation analyzes.

Results: In the FMS group PDW was 17,1+1,9; RDW was 12,5+1,4; MPV was 8,3+1,2 fl; NLR was 1,81+0,67
and PLR was 114,1432,4. For the control group, the results were as; PDW 17,6+2,1; RDW 12,3+1,2; MPV
8,5+1,4; NLR 1,84+1,11 and PLR 111,9+38,6. There was no difference between the two groups for RDW,
MPV, NLR and PLR. PDW was statistically significantly lower in FMS group than controls (p <0.05).
Conclusions: PDW may play a role as an early inflammatory marker for the pathogenesis and diagnosis of
FMS.

Keywords: Fibromyalgia syndrome; Haematological parameters; Platelet distribution width.
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GIRIS

Fibromiyalji sendromu (FMS), coklu hassas noktalarda
kronik yaygin agr ile karakterize, eklem sertligi ve
istahsizlik, uykusuzluk, kognitif disfonksiyonlarda
bozukluk vb. sistemik semptomlarla bir arada seyreden
bir sendromdur (1). Toplumdaki prevelansinin %2
civari oldugu belirtilmektedir (2). Hastaligin etyoloji
ve patogenezi halihazirda tam anlasilabilmis degildir.
Santral ve otonom sinir sistemlerinin diizensizlikleri,
sitokinler, nérotransmiterler, hormonlar, immiin sistem
baslica 6ne ¢ikan faktorlerdir (3).

Hematolojik parametrelerden plateletler primer
hemostazda gorev alarak ateroskleroz ve arterial
trombozlarin gelisiminde 6nemli rol oynarlar (4).
Ortalama platelet hacmi (MPV) ise platelet aktivitesini
gosterir ve plateletler biyldikce kardiyovaskiler
olay riskinde artis meydana gelir (5). Notrofil/lenfosit
orani (NLR) ve platelet/lenfosit oraninindaki (PLR)
yuksekliklerin de, aterosklerozun ve kardiyak olaylarin
artisina neden oldugu ileri suriilmektedir (6,7). Kirmizi
kire dagilim genisliginin (RDW) miyokard enfarktus,
kalp yetmezligi, kronik bébrek hastaligi, koroner arter
hastaligl vb. hastaliklarda inflamatuar bir biyobelirteg
olarak kullanilabilecegi 6ne siralmustar.

Plaletet dagilim genisligi (PDW) ise, plateletlerin
boyutlarindaki  degisikliklerin  genislik  miktarini
yansitan bir parametredir. PDW platelet aktivasyonu
ile artar. MPV'ye gore platelet aktivasyonunu
gostermede daha spesifik oldugu belirtilmektedir (8).
MPV sonuglarina etki edebilen tekli platelet sismeleri
ve distansiyonlarinin yerine PDW de, hem enzimatik
hem de metabolik olarak platelet aktivasyonu ortaya
konabilmektedir.

Bu kapsamda calismamizin amaci, FMS tanili hastalar
ile kontrol grubu arasindaki PDW, MPV, NLR, PLR, RDW
hematolojik parametrelerini arastirmak ve hastalik
etyopatogenezine bu iliskiler yoluyla katki saglamaktr.

GEREC ve YONTEM

Hasta se¢imi ve verilerin toplanmasi

Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Poliklinigi'ne ayaktan
basvuran ve ‘American College of Rheumatology’
(ACR) kriterlerine gore FMS tanisi konan 200 hasta
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ve hicbir hastaligi bulunmayan, saglikh 65 birey
calismaya dahil edildi (9). Muayeneleri kapsaminda
ayrintih alimi, detayli fizik muayene,
hematolojik ve biyokimyasal parametreleri incelendi.
Kan alimlari, biyokimya boliminde 6n kol brakial
venden alinmak sureti ile gergeklestirildi. Hemogram
testleri EDTA’ |1 tUplerde standart olarak 45-60 dakika
icerisinde calisildi. Hemogram parametreleri bilgisayar
sisteminden alinarak kaydedildi. Sigara kullanimi, alkol
kullanimi 6ykisi olanlar, beden kitle indeksi >30 kg/
m? olanlar, yapilan labaratuvar tetkiklerinde herhangi
bir hastaligl isaret eden patolojik sonuglari olanlar,
bilinen herhangi bir hastaligi ve ila¢ kullanimi 6ykisu
olan hastalar calisma disi birakildi. Platelet dagilim
genigligi (PDW), kirmizi kiire dagilim genisligi (RDW),
ortalama trombosit hacmi (MPV), notrofil/lenfosit
orani (NLR), platelet/lenfosit orani (PLR) ve diger
hematolojik parametreleri hastane bilgisayar sistemi
lizerinden alinarak kaydedildi.

anamnez

istatistiksel analiz

istatistiksel analizler SPSS v15 programi kullanilarak
yapildi. Verilerin normal dagilima uygunluklari gorsel
(histogram, varyasyon katkayisi, ‘plot’ nokta grafikleri,
basiklik/sivrilik ve simetriklik indeksleri) ve analitik
(Kolmogorov-Smirnov) metodlarla degerlendirildi.
Gruplarin birbirleri ile karsilagtirilmalari igin, normal
dagihm gosterenler igin student t testi, normal
dagilmayanlar i¢in ise Mann Whitney U testi kullanildi.
p<0,05 istatistiksel anlamli olarak kabul edildi.

BULGULAR

FMS tanili 200 hasta ve kontrol grubu olarak 65 birey
¢alismamizda incelendi. Calisma grubunun tanimlayici
ozellikleri tablo 1’ de 6zetlenmistir. FMS grubunda PDW
% 17,1+1,9,RDW % 12,5+ 1,4, MPV 8,3 + 1,2 fL; NLR
1,81+0,67; PLR 114,1+32,4 idi. Kontrol grubunun ise
PDW degeri % 17,6 £ 2,1 (p=0,034); RDW % 12,3 + 1,2;
MPV 8,5+ 1,4 fL; NLR 1,84+1,11; PLR 111,9438,6 idi.
Yapilan karsilastirmalarda RDW, MPV, NLR, PLR de
her iki grup arasinda fark saptanmazken; FMS tanil
hastalarda PDW, kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli diizeyde dislk saptandi (p<0,05) (Figir 1).
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Tablo 1. Calisma grubunun karakteristik ozellikleri.

Ozellik Fibromiyalji | Kontrol p
(n=200) (n=65) degeri
Yas 45,0+ 8,9 44,4 +£9,2 0,645
Cinsiyet (%, kadin) | %93 (n=186) | %89 (n=58) | 0,174
BMI (kg/m2) 26,6+2,1 259+1,9 0,416
WBC, 103/mm3 69+1,4 6,9+1,9 0,859
Hgb, g/dI 13,1+1,1 13,3+1,1 0,191
Hct, % 38,7+3,1 39,2+3,2 0,256
Mcy, fL 85,7+5,6 85,8+5,4 0,886
RDW 12,5+1,4 12,3+1,2 0,547
Plt, 103/mm3 255,8 £59,7 | 249,3 +£58,0 | 0,443
MPV, fL 8,3+1,2 8,5+1,4 0,323
PDW 17,1+1,9 17,6+2,1 0,034*
Notrofil, 103/mm3 | 4,0+ 1,1 3,9+1,2 0,771
Lenfosit, 103/mm3 | 2,3 +0,6 2,4+0,6 0,814
NLR 1,81+0,67 1,84+1,11 0,739
PLR 114,1+32,4 111,9+38,6 | 0,657
*p degeri <0,05 saptanan parametreler.
BMI body mass index, WBC beyaz kiire sayisi, Hgb hemoglobin,
Hct hematokrit, MCV ortalama eritrosit hacmi, RDW kirmizi kiire
dagilim genisligi, Plt platelet, MPV ortalama platelet hacmi, PDW
platelet dagilim genisligi, NLR notrofil/lenfosit orani, PLR platelet/
lenfosit orani, g/dl gram/desilitre, fL fentolitre.

Figiir 1. Fibromiyalji tanili hastalar ile kontrol grubu arasinda
farklihk gésteren parametreler.
PDW, platelet dagilim hacmi.
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TARTISMA
Calismamizda FMS tanili hastalarda kontrol grubuna
gére PDW nin disik oldugunu saptadik. Diger
parametrelerde ise istatistiksel olarak anlaml fark
saptamadik.

Fibromiyalji  inflamatuar  bir  hastalik  olarak
tanimlanmamaktadir. Bununla birlikte, FMS tanili
hastalarda sik gorilebilen irritabl barsak hastaligi, uyku
bozukluluklari, uzamis sabah tutuklugu gibiinflamasyon
zemininde gelisebilen belirtilerin  mekanizmalari
halihazirda tespit edilebilmis degildir. FMS’de hastaligin
ciddiyetini ya da aktivitesini gosteren bir belirte¢ de
rutin kullanimda bulunmamaktadir. Fakat yakin tarihli
bazi ¢alismalarda, inflamasyonda yikselebilen sitokin
ve norotransmiterlerden bircogunun FMS'li hastalarda
yuksek oldugu gosterilmistir (3). IL-6, IL-8 ve TNF-a’ nin
FMS patogenezinde yer aldigi ifade edilmektedir (10).
IL-6 ve IL-8’ in salinima yol actigi substans P; hiperaljezi,
istahsizlik ve stres cevaplarinin sebebi olabilir (11). Bu
belirtegler FMS'de 6ngordiricu olabilmekle beraber,
rutin kullanimda degildirler. Dolayisi ile hastalik tani
ve prognozu i¢in basit, kullanilabilir ve kolay ulasilabilir
belirteclere ihtiyag devam etmektedir.

Bu kapsamda platelet belirtecleri, inflamatuar
hastaliklarda yogun olarak ¢ahlsilmaktadir. Bunlar
arasinda ise PDW ve MPV 6ne ¢ikmaktadir. Isik M ve ark.
(12) romatoid artritli hastalarda PDW’ nin negatif akut
faz reaktani olarak diisik oldugunu gostermislerdir.
MPV’ nin de inflamatuar hastaliklarda yukselebildigi
ifade edilmekle beraber, bizim calismamizda anlamli
bir fark gézlemedik (13). Bunda PDW’ nin MPV’ ye gore
daha duyarli ve 6zgtil olmasi rol oynayabilir (8). Bunun
disinda MPV’ nin hastaliklarin aktivitesini de yansittigi
one silrilmektedir (13). Keza bizim c¢alismamizda
hastalik aktivitesi ile ilgili bir degerlendirme mevcut
degil idi, bu nedenle de fark saptamamis olabiliriz. Bu
kapsamda prospektif, duzenli kontrollerin ve aktivite
hesaplamalarinin yer alacagl c¢alismalara ihtiyag
bulunmaktadir. Haliloglu S ve ark. (14) calismasinda
ise MPV, FMS tanili hastalarda kontrol grubuna gore
anlamh ytksek bulunmakla beraber PDW bu c¢alismada
arastirilmamustir.

fark basta MPV,

Calismamizda saptamadigimiz
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RDW, NLR ve PLR olmak (izere diger hematolojik
parametrelerin deinflamasyon, ateroskleroz ve kardiyak
olaylarla iligkileri yogun olarak arastirilmaktadir. Bu
kapsamda; plateletlerin primer hemostazda gorev
alarak ateroskleroz ve arterial trombozlarin gelisiminde
onemli rolleri oldugu ifade edilmektedir (4). Ortalama
platelet hacmi (MPV) ise platelet aktivitesini gésteren
bir belirtectir. Plateletler blyldukce icerdigi graniller
artar, kollagenle agregasyonu hizlanir, tromboksan A2
seviyesi yukselir, glikoprotein Ib ve llb/Illa reseptor
ekspresyonu artar. Boylece kardiyovaskiiler olay
riskinde de artis meydana gelir (5,6). Notrofil/lenfosit
orani (NLR) ve platelet/lenfosit oraninindaki (PLR)
yuksekliklerin de, bir inflamasyon belirteci olarak
aterosklerozun ve kardiyak olaylarin artisina neden
oldugu ileri strtlmektedir (6,7). RDW’ nin de kardiyak
ve trombotik olaylarda hem tanisal ve hem prognostik
onemi olabilecegi ifade edilmektedir (15). Fakat RDW,
MPV, NLR, PLR’ yi etkileyebilecek ¢ok sayida faktor de
bulunmaktadir (15-19). Neticemiz bu faktorlere bagl
olabilir, dikkatli anamnez, fizik muayene ve laboratuvar
tetkikleri ile bu faktorlerin birgogunun elimine edildigi
gbz Online alindiginda mevcut parametrelerin FMS
fizyopatolojisinde 6n planda yer almayabilecegi de
disunilebilir (16-19). Literatlirdeki diger calismalarla
ortlisen PDW deki anlamli dusliklik bulgumuzun, FMS
patogenezinde roli olabilecegi akla gelmektedir, fakat
bunu ortaya koyabilmek igin metabolik yolaklar ve
sinyal transdiiksiyon mekanizmalari (izerine yapilacak
in vitro ve in vivo g¢alismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
Calismamizda  birtakim  kisithiliklar ~ mevcuttur.
Bunlardan ilki, calismamizin retrospektif kesitsel bir
¢alisma olusudur. FMS ve hematolojik parametreler
arasindaki iliskileri  ve  hastaliklar  Gzerindeki
patolojik  mekanizmalarini  anlayabilmek
prospektif kontrolli ve uzun sireli galismalara ihtiyag
bulunmaktadir. Yine bu c¢alismalarda; nétrofil ve
platelet aktivitesini gosteren (P-selektin, L-selektin
vb.) parametrelerin de calisiimasi, mekanizmalarin
ortaya konmasinda yol gosterici olabilir. Diger bir
kisithhgimiz ise, ¢alisma grubumuzun retrospektif
dizayni nedeni ile hastalik aktivitesi, agri siddeti,
hayat kalitesi vb. parametreleri arastiramayisimizdir.
Calismadan cikarilma faktorlerindeki hassasiyetimiz
ve iyi tutulan kayitlar ile de calismamizin degerinin
artbigini degerlendirmekteyiz.

Uzere,
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SONUC

FMS artan insidansi ve kompleks fizyopatogenezi ile
onemini arttirarak korumaktadir. FMS patogenezine
ve inflamatuar aktivitesinin tespitine, hematolojik
parametrelerdeki saptamis oldugumuz bu sonuglar
katki saglayabilir Bu mekanizmalari anlayabilmek
lizere, metabolik yolaklar Gzerine yapilacak ¢alismalara
ihtiyac bulunmaktadir.
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