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ÖZET
Amaç: Bu çalışma fibromiyalji sendromlu hastalarda serum prolaktin düzeylerini tespit etmek ve prolaktin 
düzeyleri ile klinik parametrelerin korelasyonunu araştırmak amacıyla yapıldı. 

Yöntemler: 1990 ACR tanı kriterlerine göre fibromiyalji tanısı konulan 19 premenapozal kadın hasta ve 24 
premenapozal sağlıklı kadın çalışmaya dahil edildi. Hasta grubu ve sağlıklı kontrol grubunda serum prolaktin 
düzeyleri belirlendi. Serum prolaktin düzeyi Roche E170 hormon analizöründe elektrokemilüminesans 
yöntemle ölçüldü. Fibromiyalji hastalarında yaygın vücut ağrısı, baş ağrısı, yorgunluk, sabah tutukluğu, uyku 
bozukluğu, hassas nokta sayısı, Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ) ve depresyon klinik parametreler 
olarak değerlendirildi. 

Bulgular: Fibromiyalji hastalarında serum prolaktin düzeyleri kontrol grubuna göre anlamlı derecede 
yüksekti (p=0.01). Fibromiyalji hastalarında serum prolaktin düzeyleri ile yorgunluk (r=0.870, p<0.01), FIQ 
(r=0.574, p<0.05), Beck depresyon skalası (r=0.490, p<0.05) ve uyku bozukluğu (r=0.463, p<0.01) arasında 
pozitif korelasyonlar vardı.

Sonuçlar: Fibromiyalji hastalarında prolaktin disfonksiyonunun yorgunluk, FIQ, Beck depresyon skalası ve 
uyku bozukluğu gibi klinik parametrelerle ilişkili olabileceği düşünüldü. 

Anahtar sözcükler: Fibromiyalji, rehabilitasyon, prolaktin, klinik parametreler

ABSTRACT
Objective: This study was perfomed to identify serum prolactin levels and investigate the relationship 
among prolactin and clinical parameters on fibromyalgia patients.

Methods: 19 premenopausal female patients with fibromyalgia whom were diagnosed according to ACR 
1990 criteria and 24 premenopausal healty female controls were included in this study. Serum prolactin 
levels were determined in both patient and control groups. Prolactin was measured on Roche E170 
hormone analyser by electrochemiluminescence method. Widespread body pain, headache, fatigue, 
morning stiffness, sleep disorder, the number of tender points, Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ) 
and depression were evaluated as clinical parameters in the patients with fibromyalgia. 

Results: Serum prolactin levels were significantly higher in patients with fibromyalgia than in control 
group (p=0.01). There were significantly positive correlations between prolactin levels and fatigue (r=0.870, 
p<0.01), FIQ (r=0.574, p<0.05), Beck depression scale (0.490, p<0.05) and sleep disorder (r=0.463, p<0.01) 
in the patient group.

Conclusion: It was concluded that prolactin disfunction may be related to the clinical parameters such as 
fatigue, FIQ, Beck depression scale and sleep disorder in the patients with fibromyalgia. 

Keywords: Fibromyalgia, rehabilitation, prolactin, clinical parameters
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Giriş

Fibromiyalji sendromu kas-iskelet sisteminde yaygın 
vücut ağrısı, spesifik anatomik bölgelerde hassas 
noktalar, uyku bozukluğu, yorgunluk ve psikolojik 
bozukluklarla karakterize non-inflamatuvar romatizmal 
bir hastalıktır (1,2). Birçok hastalıkla birlikteliği olabilen 
fibromiyaljide yorgunluk, bitkinlik, azalmış ağrı eşiği, 
sabahları yorgun uyanma,  sabah tutukluğu, yumuşak 
dokularda subjektif şişkinlik hissi, parestezi, tremor, aşırı 
terleme, soğuk ekstremiteler, migren, dismenore, irritabl 
kolon sendromu, dizüri, anksiyete, Raynaud fenomeni, 
solunum sistemi ve kardiyak sistem semptomları gibi çok 
çeşitli semptomlar görülebilir (3,4).

Fibromiyaljinin etyolojisi henüz kesin olarak 
açıklanamamıştır. Bununla beraber, genetik 
faktörler, uyku düzensizliği, stres, bölgesel kan akımı 
değişikliği, metabolik ve immünolojik bozukluklar 
gibi çeşitli faktörlerin rolü olduğu öne sürülmüştür 
(5,6). Fibromiyalji hastalarında yapılan çalışmalarda 
net olarak kas patolojileri gösterilemediğinden ve 
çalışmalar arasında uyumsuzluklar bulunduğundan 
son yıllarda çalışmalar daha çok santral sinir sistemi 
anormallikleri üzerine yoğunlaşmıştır (7). Bu çalışmaların 
birçoğunda nöroendokrin bozukluklar ile biyokimyasal 
paramatrelerde değişiklikler tespit edilmiştir (8). 

Bu çalışmada fibromiyalji hastalarında serum prolaktin 
düzeyleri ile klinik parametreler yaygın vücut ağrısı, baş 
ağrısı, yorgunluk, sabah tutukluğu, uyku bozukluğu, 
hassas nokta sayısı, Fibromyalgia Impact Questionnaire 
(FIQ) ve Beck depresyon skalası arasındaki korelasyon 
değerlendirildi. 

Gereç ve Yöntem

Bu çalışmada hastanemiz  Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon 
Polikliniği’ne başvuran ve ACR 1990 tanı kriterlerine 
göre fibromiyalji tanısı konulan premenapozal 19 kadın 
hasta ile benzer yaşlardaki premenapozal 24 sağlıklı 
kadın kontrol grubu olarak alındı.  Fibromiyalji hastaları 
ve sağlıklı kontrollerde prolaktin düzeyleri tespit edildi. 
Fibromiyalji hastalarında klinik parametreler olarak; 
yaygın vücut ağrısı, yorgunluk, Fibromyalgia Impact 
Questionnaire (FIQ- Fibromiyalji Etki Sorgulaması), 
hassas nokta sayısı (HNS), Beck depresyon skalası (Beck 
DS), sabah tutukluğu, baş ağrısı ve uyku bozukluğu 
değerlendirildi. 

FIQ- Fibromiyalji Etki Sorgulaması orjinal Fibromiyalji 
Etki Sorgulaması Anketi’nin (9), Türkçe versiyonu ile 
değerlendirildi (10). Hassas nokta sayısı (HNS) ACR 1990 
fibromiyalji tanı kriterlerine göre belirlendi (11).

Depresyon şiddeti Beck Depresyon skalası’nın (12) 

Türkçe versiyonu ile değerlendirildi (13). Yaygın vücut 
ağrısı ve yorgunluk 10 cm’lik visual analog skala (VAS) 
ile ölçüldü (14). Sabah tutukluğu Lequesne indeksinin 
sabah tutukluğu ölçeği ile değerlendirildi (0=tutukluk 
yok, 1=hafif  15 dakikadan az tutukluk, 2=şiddetli 
15 dakikadan fazla tutukluk) (15). Uyku bozukluğu 
Pittsburgh Uyku Kalitesi İndeksi’nin uyku bozukluğu 
ölçeği ile  değerlendirildi (0=uyku bozukluğu yok, 
1=uykuya dalmada 30 dakika güçlük, 2=uykuya dalmada 
gece boyunca güçlük) (16). Baş ağrısı Kısa-Form McGill 
Ağrı Anketi’nin, ağrının afektif boyutlarını belirlemek 
için kullanılan 4 tanımlayıcı sözcük (0=baş ağrısı yok, 
1=hafif baş ağrısı, 2=orta baş ağrısı 3=şiddetli baş ağrısı) 
kullanılarak değerlendirdi (17).

Çalışma grubuna pre-menapozal dönemde ve düzenli 
menstrüasyon öyküsü olan fibromiyaljili kadın hastalar 
dahil edildi. Emziren anneler çalışmaya dahil edilmedi. Bu 
hastalardan menstrüel sikluslarının geç foliküler fazındaki 
günlerde (son siklusun ilk gününden 7-14 gün sonra) 
kan örnekleri alındı. Nörolojik, enflamatuvar, endokrin 
hastalıklar ile diabetes mellitus gibi kronik bir hastalığı 
olanlar,  mevcut ya da daha önceden psikiyatrik hastalığı 
bulunanlar, osteoporozu olanlar ve hamileler çalışmaya 
dahil edilmedi.

Prolaktin hormonunun en yüksek salınımı gece 
uykuda olduğundan, kan numuneleri hasta ve kontrol 
grubundan sabah erken saatlerde (08.00-09.00 
arasında) alındı. Numune alımı sırasında hastaların aç 
olmaları ve uykusuz olmamalarına dikkat edildi. Serum 
prolaktin düzeyleri Roche E170 hormon analizöründe 
elektrokemilüminesans yöntemle ölçüldü ve ng/ml 
biriminden rapor edildi.

İstatistiksel analizler “SPSS for Windows 19.0” 
paket programı kullanılarak yapıldı. Verilerin 
değerlendirilmesinde tanımlayıcı istatistiksel metodlar 
(ortalama, standart sapma) kullanıldı. Parametreler 
arasındaki korelasyonun saptanmasında Spearman 
korelasyon analizinden yararlanıldı. Sonuçlar 
ortalama±standart sapma, ortanca (min-max) olarak 
ifade edildi ve %95 güven aralığında p<0.05 değerleri 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

Bulgular

Çalışmaya dahil edilen hastaların ortalama yaşı 
35±7.45 yıl, kontrol grubunun ortalama yaşı 36±8.29 
yıl olup, gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 
yoktu (p>0.05). Fibromiyalji hastalarının hastalık süresi 
4.35±1.20 yıldı. 

Fibromiyalji grubuyla kontrol grubunun serum 
prolaktin düzeyleri Tablo 1’de gösterilmiştir. Serum 



Kılıç Baygutalp N ve ark.
Fibromiyaljide Prolaktin

FTR Bil Der 2013; 16: 83-87
J PMR Sci 2013; 16: 83-87

85

prolaktin düzeyleri fibromiyalji grubunda istatistiksel 
olarak anlamlı derecede yüksekti (p=0.01). 

Fibromiyalji hastalarının klinik parametrelerinin 
ortalama ve ortanca değerleri Tablo 2’de gösterildi.

Fibromiyalji hastalarının prolaktin düzeyleri ile bu 
hastaların klinik parametrelerinin korelasyonu incelendi 
(Tablo 3). Fibromiyalji hastalarında serum prolaktin 
düzeyleri ile yaygın vücut ağrısı (r=-0.322, p>0.05),  hassas 
nokta sayısı (r=-0.069, p>0.05) ve baş ağrısı (r=-0.186, 
p>0.05) arasında anlamlı olmayan negatif korelasyonlar 
vardı. Fibromiyalji hastalarında serum prolaktin düzeyleri 
ile yorgunluk (r=0.870, p<0.01), FIQ (r=0.574, p<0.05), 
Beck depresyon skalası (r=0.490, p<0.05), sabah 
tutukluğu (r=0.398, p>0.05) ve uyku bozukluğu (r=0.463, 
p<0.01)  arasında anlamlı pozitif korelasyonlar  vardı.

Tartışma

Etyopatogenezi henüz tam olarak açıklık kazanmayan 
fibromiyalji sendromunun; nöroendokrin, metabolik 
ve immunolojik faktörlerin etkileşimi ile ortaya çıktığı 
düşünülmektedir. Fibromiyalji etyolojisi üzerinde son 
yıllarda yapılan araştırmalarda santral sinir sistemi 

Tablo 1. Fibromiyalji hastalarının ve sağlıklı kontrol 
grubunun serum prolaktin düzeyleri.

Hasta Grubu Kontrol Grubu p

Prolaktin (ng/ml) 17.66±10.33 13.45±4.09 0.01

Tablo 2. Klinik parametrelerin ortalama ve ortanca 
değerleri.

Klinik Parametre Ortalama±SS Ortanca (min-max)

YVA 3.97±2.65

Yorgunluk 2.83±2.45

FIQ 19.27±21.52

HNS 5.95±5.45

Beck DS 23.46±21.22

Sabah Tutukluğu 0 (0-2)

Baş Ağrısı 0 (0-3)

Uyku Bozukluğu 1 (0-2)

Tablo 3. Fibromiyalji hastalarında biyokimyasal değerler ile klinik parametreler arasındaki “r” korelasyon katsayıları.

YVA Yorgunluk FIQ HNS Beck DS Sabah Tutukluğu Baş Ağrısı Uyku Bozukluğu

Prolaktin -.322 .870** .574* -.069 .490* .398 -.186 .463*

YVA: Yaygın Vücut Ağrısı, HNS: Hassas Nokta Sayısı, FIQ: Fibromyalgia Impact Questionnaire, Beck DS: Beck depresyon skalası
*p<0.05,**p<0.01

disfonksiyonu önemli bir patofizyolojik mekanizma 
olarak görülmektedir (5,7). Yapılan çalışmalarda 
fibromiyaljinin genellikle fiziksel ve/veya emosyonel 
bir stres sonrası ortaya çıktığı gözlenmiştir. Bu nedenle 
fibromiyalji etyopatogenezinin araştırıldığı çalışmalarda, 
merkezi stres aksı olan hipotalamo hipofizer adrenal 
(HPA) aks işlevinde düzensizliklerin ve nöroendokrin 
bozukluklarının olduğu gösterilmiş (18), nöroendokrin 
mekanizmalardan serotonin, melatonin, substans P 
ile hormon yetersizlikleri (endorfin, prolaktin, kortizol, 
östrojen, tiroid hormonları, büyüme hormonu) 
araştırılmıştır (19-21). Fibromiyaljinin kadınlarda daha 
sık görülmesi araştırmacıların ilgisini kadın cinsiyet 
hormonlarına, bu hormonlar içinde de özellikle prolaktin 
üzerine çekmiştir. 

Kadın fibromiyalji hastalarında serum prolaktin 
düzeylerinin araştırıldığı çalışmalarda prolaktin düzeyleri 
sağlıklı kişilere göre farklı bulunmazken (22,23) bazı 
çalışmalarda düşük (24), bazı çalışmalarda yüksek 
bulunmuştur (25). Serum prolaktin yüksekliğinin üst 
endokrin merkezlerin disfonksiyonuna bağlı olabileceği 
bildirilmiştir (26,27). Bizim çalışmamızda ise fibromiyalji 
hastalarında serum prolaktin düzeyleri kontrol grubuna 
göre anlamlı derecede yüksek bulundu (p=0.01).  
Landis ve ark’a göre bazal nokturnal serum prolaktin 
seviyelerinin bildirildiği bir rapor olmadığından, 
fibromiyalji hastalarında prolaktin seviyelerinin anormal 
olduğu kanısına varmak güçtür (24).

Fibromiyalji hastalarında uyku bozukluğu sık görülen 
semptomlardan birisidir. Bu hastalarda serotonin 
eksikliğine bağlı olarak uyku kalitesinin bozulduğu, EEG’de 
non-REM dönemde patolojik alfa dalgalarının görüldüğü 
bildirilmiştir (28). Non-REM uykusu bozulduğunda 
normal uyku periyodu boyunca sekresyonu pulsatil 
olarak artan prolaktin salınımında bozulmalar olmaktadır 
(29). Buna rağmen uyku bozukluğunun sadece serotonin 
azalmasına mı bağlı olduğu yoksa anksiyete, depresyon 
veya gece ağrısına sekonder olarak mı geliştiği; yani uyku 
bozukluğunun mu fibromiyaljiyi yoksa fibromiyaljinin 
mi uyku bozukluğunu oluşturduğu kesin olarak 
bilinmemektedir (6). 

Uyku EEG’si kullanılarak insanlarda farklı hormonların 
nokturnal salgılanması ile uyku düzenlenmesi arasındaki 
ilişkiyi gösteren çok sayıda çalışma vardır (30,31). Prolaktin 
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düzeyinin araştırıldığı çalışmaların çoğunda kısa süreli 
prolaktin yüksekliği ve prolaktinoma gibi uzun süreli 
yükseklik durumlarında REM uykusu süresinin uzadığı 
gösterilmiştir (24). Bununla beraber uyku döngüleri ile 
serum prolaktin düzeyleri arasında korelasyon tespit 
edilmeyen çalışmalar da vardır (32). Prolaktin salgılanma 
düzeyinin tüm uyku peryodu boyunca, gün içinde 
uykunun gerçekleşme saatinden bağımsız olarak arttığını 
gösteren çalışmalar da vardır (29). Uykunun prolaktin 
seviyeleri üzerindeki bağımsız etkisinin, sirkadiyen 
sistemin etkisinden daha güçlü olduğu düşünülmektedir. 
Fibromiyalji hastalarında gündüz prolaktin düzeylerinin 
normal aralıkta olduğu da bildirilmektedir (33). 

Fibromiyalji hastalarında endokrin disfonksiyonun 
patofizyolojide rolünün araştırıldığı birçok çalışma 
vardır. Landis ve ark. uykudaki nöroendokrin sistemlerin 
disregülasyonunun fibromiyaljinin patofizyolojisinde rol 
oynayabileceğini öne sürmüşlerdir (24). 

Uyku bozukluğu ve yorgunluk semptomlarının 
uyku süresince artmış nöroendokrin fonksiyonla ilgili 
olabileceği hipotezi fibromiyalji hastalarında non-
restoratif uyku EEG modeli kanıtından elde edilmiştir 
(28,34). Yapılan çalışmalarda serum prolaktin düzeyinin 
gün içinde en fazla uyku da salındığı ve uyku bozukluğu 
olan hastalarda ise serum prolaktin konsantrasyonun 
azaldığı görülmüştür (25,29,35). Bizim çalışmamızda 
ise serum prolaktin düzeyleri yüksek olan fibromiyalji 
hastalarında uyku bozukluğu oranı da yüksek 
bulunmuştur. Frieboes ve ark. ise prolaktin salgılanması 
ve uyku arasında ortak bir mekanizma olabileceğini, 
fakat bu iki faktör arasında nedensel bir ilişki olmadığı 
sonucuna varmışlardır (36).

Fibromiyalji hastalarının çeşitli şikayetlerine rağmen 
fizik muayene ve laboratuar tetkiklerinde önemli bir 
bozukluk olmaması semptomların psikolojik kaynaklı 
olabileceği düşüncesini uyandırmıştır. Fibromiyaljili ve 
depresyonlu hastalardaki benzerlikler, bu iki hastalık 
arasında nöroendokrin bir ilişki olması olasılığını 
artırmaktadır (25). Bu nedenle bazı araştırmacılar 
fibromiyalji ve depresyon arasındaki ilişki üzerinde 
durmuşlardır. Bu çalışmalarda Beck depresyon 
ölçeği genellikle hastalarda kontrollere göre yüksek 
bulunmuştur ve fibromiyalji hastalarında depresyon 
prevalansının arttığı görülmüştür (37). Depresyonun 
kronik ağrıya reaksiyon olarak mı geliştiği yoksa 
fibromiyaljide bağımsız bir hastalık olarak mı görüldüğü 
açık değildir (25). Fibromiyalji hastalarındaki anormal 
ağrı algılaması ve hastalığın diğer semptomları sadece 
psikiyatrik nedenli olmamakla birlikte psikiyatrik 
hastalık ve psikolojik stresin ağrı şiddetinin algılanmasını 
artırabileceği kabul edilmektedir. Bizim çalışmamızda 
fibromiyalji hastalarında prolaktin düzeyleri ile Beck 

depresyon ölçeği puanları arasında bulunan anlamlı 
pozitif korelasyon (r=0.490, p<0.05), fibromiyalji 
hastalarında artmış prolaktin düzeyi ile depresyon 
arasındaki ilişkiyi desteklemesi bakımından dikkat 
çekicidir.

Çalışmamız sonucunda kadın fibromiyalji hastalarında 
HPG aksı hormonlarından prolaktin, kontrol grubuna 
göre yüksek bulunmuştur ve prolaktin seviyeleri ile FIQ, 
yorgunluk, uyku bozukluğu, depresyon ve arasında ilişki 
olduğu gösterilmiştir. 

Sonuçlarımız, özellikle laktotropik akslardaki 
artmış nöroendokrin regülasyonun, fibromiyaljinin 
patofizyolojisinde rolü olabileceği bilgisine ilave 
kanıt oluşturmuştur. Yorgunluk, uyku bozukluğu ve 
depresyonun HPG aks hormonları üzerinde etkisi 
olabileceği gibi, hormon disregülasyonu da bu 
semptomları oluşturabilir. 

Çalışmamızın kısıtlılıkları olarak uyku bozukluğunun 
Pittsburgh Uyku Kalitesi İndeksi’nin uyku bozukluğu 
ölçeği ile değerlendirilmiş olması yerine uyku araştırma 
laboratuvarlarında hastaların uyku kalitelerinin ve 
non-REM uyku EEG’lerinin değerlendirilmesinin daha 
doğru olacağını ayrıca hasta sayısının az olması, bu 
semptomlarla endokrin hormonların ilişkisinin daha fazla 
sayıda hasta ile yapılacak çalışmalarla desteklenmesi 
gerektiğini düşünüyoruz.
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