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INTRODUCCION
EL SIGUIENTE puede ser el motivo de consulta de una paciente a su
médico de atencion primaria o al psiquiatra al cual fue remitida para
valoracion de un posible cuadro depresivo:

“...Estoy cansada todo el dia... Me acuesto agotada y me despierto
peor... Me duele todo el cuerpo y no me pueden tocar porque se empeora
el dolor.

...Me deprime sentirme incapacitada... Mi familia no aguanta mas
mis quejas...

...Los analisis de laboratorio son normales pero yo tengo algo... Es
como si estuviera con gripa permanentemente... Estoy tan fatigada que
me duele todo el cuerpo, se me hinchan los dedos y los ojos todas las
mafianas...

No puedo levantarme en la mafana y salir de casa... Quiero hacerlo
pero el cuerpono me da...

Ya no soy la misma...”

Estas quejas son habituales en los pacientes con sindrome de fatiga
cronicay fibromialgia pero son absolutamente inespecificas y pueden
corresponder a varios trastornos como anemia, hipotiroidismo o
paraneoplasias, entre otros, y, obviamente a trastornos afectivos como
depresiones unipolares o distimia.

Desde la descripcion de la “depresion enmascarada” hecha por
KieLnorz M la tendencia de varios psiquiatras es considerar a estas
quejas inespecificas como equivalentes depresivos sin tener en cuenta los
aportes recientes de la psiconeuroinmunoendocrinologia (PNIE) en el diag-
nostico clinico y en la dilucidacion de su etiologia.

Los estudios recientes muestran que la depresion, la fibromialgia y la
fatiga cronica pueden coincidir y que estas tltimas predisponen a pade-
cer una depresion mayor pero no corresponden a formas larvadas de un
cuadro depresivo.

Tanto la fibromialgia como la fatiga crdnica son parecidas semiologica-
mente a los cuadros depresivos pero constituyen dos entidades diferentes

118  AndreaMérquez-Lopez Mato
Jorge Téllez-Vargas
AVANCES EN PSIQUIATRIA BIOLOGICA VOL. 10 2009



con sustrato neurobioldgico distinto y aunque comparten algunas seme-
janzas presentan mas diferencias que similitudes.

SINDROME DE SENSIBILIDAD CENTRAL
En la década pasada Yunus @ propuso incluir en lo que denomind Sin-
drome Neuroquimico Miiltiple o Sindrome de Sensibilidad Central, a va-
rias entidades clinicas como la fibromialgia, el sindrome de intestino
irritable, el sindrome de fatiga cronica, el sindrome de piernas inquietas,
la cefalea tensional, la dismenorrea primaria, la cistitis intersticial, el
sindrome por dolor miofacial y el dolor de la articulaciéon témporo-
mandibular, por tratarse de trastornos con caracteristicas clinicas comunes;
entidades que son el resultado de una disfuncién neuro-inmuno-endocrina
y mejoran con farmacos de tipo serotoninérgico o noradrenérgico.

KaNAAN y colaboradores incluyeron las mismas entidades en el deno-
minado por ellos Sindrome Somatofuncional e hicieron énfasis en la aso-
ciacion frecuente entre los sintomas somaticos y su desencadenamiento
por los eventos vitales que originan estados de estrés emocional ©.

Como se anotd anteriormente, estas entidades comparten varios ele-
mentos clinicos y semioldgicos: son mas frecuentes en mujeres, sus sinto-
mas cardinales son la hiperalgesia, el cansancio y los trastornos del suefio
y no se encuentra una correlacion entre la sintomatologia y las pruebas
de laboratorio clinico.

Los datos recientes apoyan la hipdtesis propuesta por Yunus y
KANAAN, que supone la existencia de un mecanismo biofisioldgico de
desregulacion neurohormonal ®?. Este transtorno provoca una sensibili-
zacion central, que origina cambios en el sistema nervioso central (SNC) a
nivel molecular, bioquimico y funcional, que amplifican y generalizan la
sensacion dolorosa y otras respuestas somato-sensoriales.

La sensibilizacién central

Se define como la hiperactividad de las neuronas del SNC en respuesta a
los estimulos dolorosos periféricos, de manera que se presenta una res-
puesta exagerada al estimulo doloroso normal (hiperalgesia), mayor du-
racion de la respuesta (dolor persistente) y una respuesta de dolor
(alodinia) después de un estimulo normalmente no doloroso, como tocar
o frotar ® que podria ser producida por mayores concentraciones sangui-
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neas de oxido nitroso que provoca hiperalgesia, posiblemente por activa-
cion de neuronas de segundo orden en el nticleo trigémino caudal ¢,

La accion permanente de esta respuesta sensorial alterada sobre las
sinapsis del asta dorsal medular transmite informacién errada o
distorsionada a las estructuras supraespinales, que hace que el estimulo
se interprete con diferente modulacion perceptiva, cognoscitiva y afectiva.

Se ha observado que las neuronas de la médula dorsal sufren cam-
bios a nivel celular, molecular, quimico e incluso anatdmico, que altera
la neuroplasticidad dorsal y central y produce como resultado final, un
estado de “hiperemotividad” e hipersensibilidad de las neuronas del
SNC ),

Los cambios neuroplasticos periféricos incluyen cambios biomoleculares
como aumento del calcio intercelular, activacion de los segundos mensaje-
ros, expresion exagerada de protooncogenes (como c-fos) y una alteracion
de la permeabilidad de la membrana celular. Se altera la produccion o
liberacion en la medula espinal de los péptidos secretados por los
nociceptores como la sustancia P, la neuroquinina A, el péptido relacio-
nado con gen relacionado con la calcitonina (CGRP), la somatostatina,
la colecistoquinina, el péptido intestinal vasoactivo (VIP) y la galanina,
que contribuyen a mantener el estado de hiperalgesia, que el paciente
refiere como dolor cronico ¢¥.

Se ha observado que el gen CGRP facilita la produccion y transmi-
sion de glutamato y de otros aminoacidos excitadores tipo glutamato y
su accion en el receptor AMPA 7).,

SINDROME DE FATIGA CRONICA (SFC)
La primera descripcion fue hecha por BEarD en 1869, quien lo denomind
“agotamiento nervioso” y entrd a formar parte de la neurastenia, entidad
que fue aceptada con entusiasmo por la comunidad médica hasta los
afnos 60 del siglo pasado cuando cay6 en desuso en la medicina occiden-
tal aunque el término continud siendo utilizado por los médicos del he-
misferio oriental . Actualmente, varios autores consideran el SFC y la
fibromialgia como formas “modernas” de la neurastenia .
E1 SFC se ha denominado también housewife syndrome, encefalopatia
mialgica o post viral fatigue syndrome.
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Los estudios en la poblacion general muestran una prevalencia del 1%
pero se considera que es una entidad subdiagnosticada '". Es menos fre-
cuente que la fibromialgia (1:10) y se observa con mayor frecuencia en
mujeres 12,

Se han identificado como factores predisponentes a la edad avanza-
da, el sedentarismo, el trabajo excesivo, el estrés, la rehabilitacion
posquirtrgica, las infecciones recurrentes o sus secuelas y el antecedente
de enfermedad vascular o vasculopatia periférica 2.

En los paises con estaciones su presentacion es mas frecuente en oto-
fo, por lo que se lo ha vinculado con un probable origen infeccioso, dado
que en esa época son mas frecuentes los procesos infecciosos 12,

Criterios Clinicos
Los criterios diagndsticos del Centers for Disease Control (CDC) acepta-
dos desde el afio 2000 son *¥:

1. Fatiga clinicamente evaluada, inexplicada, persistente o recidivante
quees:

De reciente comienzo o comienzo definido.
No resulta de un esfuerzo excesivo
No se alivia con el reposo

2. Disminucion significativa en los niveles previos de actividad
ocupacional, social o personal.

3. Cuatro o mas de los siguientes sintomas que persisten o recurren por
mas de 6 meses consecutivos de enfermedad y que no se presentan en
los dias previos a la fatiga:

Deterioro subjetivo de la memoria reciente o concentracion
Dolor de garganta

Sensibilidad de los ganglios linfaticos

Dolores musculares

Poliartralgias sin hinchazdén o enrojecimiento

Cefalea de nuevas caracteristicas, patron o severidad
Suefio no reparador o interrumpido

Malestar o fatiga general post-esfuerzo mayor de 24 horas.

Algunos autores hacen énfasis en la presencia de sintomas como as-
tenia intensa y fatiga facil que no merman con el descanso; alteraciones
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cognoscitivas (desorientacion, compromiso de la memoria a corto plazo,
confusion e irritabilidad), suefio no reparador o hipersomnia diurna,
mialgias, faringitis, fotofobia y febriculas (2. Tabla 1

Los sintomas cognoscitivos son frecuentes y conforman el denomina-
do sindrome “fibrofog” que incluye alteraciones en la atencion y la me-
moria de trabajo y cuya etiologia atin no ha sido dilucidada "*. Las
alteraciones cognoscitivas pueden ser exacerbadas por la presencia de
sintomas depresivos o ansiosos, alteraciones en el patrén de suefio, en-
fermedades endocrinas o dolor 4.

Los sintomas son mas severos cuando se identifican mas de ocho
sintomas, cuando la duracién del cuadro clinico es mayor al afio y me-
dio, laedad de aparicion es avanzada, se acompana de distimia y el nivel
educativo del paciente es bajo .

Es necesario evaluar el estado de animo, las creencias sobre la enfer-
medad, el ambiente y el nivel de actividad del paciente porque son facto-
res que juegan un papel fundamental en la comprension integral del
cuadro clinico.

Asimismo, es preciso tener en cuenta que cuanto mas largo es el
tiempo de evolucion es mayor el deterioro cognoscitivo .

TABLA ]

Sintomas observados en el estudio nacional de fibromialgia y patologias relacionadas en

Argentina, 2008 3,
Cansancio y fatiga 33%
Dolor muscular 13%
Dolor cervical 23%
Despertares frecuentes 20%
Olvidos 6%
(efalea 4%
Dolores articulares 4%
Colon irritable 4%
Diarrea 2%
Bruxismo 2%
Cistitis, vulvodinia 2%
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Caso clinico
LL, es una mujer de 60 afios, quien refiere en su consulta:

“Mi enfermedad comenzo el 13 de agosto del 2007, después de haber
sentido frio durante una fiesta de matrimonio. A partir de ese dia, co-
mencé a sentir decaimiento, dolor de garganta, asco por la comida, dolor
de cabeza, sudoracion nocturna y algunas lineas de fiebre...

Visité varios médicos generales quienes me diagnosticaron faringitis,
laringitis, gripe y virosis.

Con el tiempo los sintomas aumentaban y el decaimiento se transfor-
mo en cansancio diario, no podia hacer nada y me llené de miedo y
angustia.

Me remitieron a consulta con internista y después de visitar a varios,
uno de ellos me dijo que tenia una infeccion por citomegalovirus y me
formuld aciclovir, pero no mejoré y, por el contrario, las cosas empeoraron
y varios médicos y mucha gente me decian que tuviera paciencia porque
no hay remedios para combatirlo y que la infeccion se curaba sola...

Después comencé a tener ataques de panico y me formularon tranqui-
lizantes. Como no mejoraba me enviaron a consulta psiquiatrica y me
trataron para el panico y la depresion... pero no toleré los medicamentos.
También fui a psicoterapia con dos psicologos y estuve en yoga, pero no
mejoraba.

Al cabo de casi dos afios de hacer tratamientos y no mejorar en una
consulta con un reumatdlogo me dijeron que tenia un sindrome de fati-
ga cronica y con las medicaciones que me han dado he comenzado a
mejorar...”

Criterios de exclusion
De acuerdo con ReD y colaboradores % no es posible hacer el diagnosti-
co de SFC en presencia de:
- Enfermedad activa, no resuelta, o sospechada que pueda causar fatiga
- Depresion de tipo psicotico, melancolico o bipolar (excepto si se trata
de un episodio depresivo mayor no complicado)
Psicosis
Demencia
Anorexia o bulimia nervosa

Sindrome somato funcional; Fibromialgia y fatiga cronica 123

AVANCES EN PSIQUIATRIA BIOLOGICA VOL.10 2009



Abuso de alcohol u otras sustancias
Obesidad severa (indice de masa corporal igual o mayor a 45)

Etiologia
Se han propuesto varias hipotesis etiologicas:

Viral. Esta basada en la presencia de algunos de los sintomas
(febriculas, mialgias, adinamia, cefalea), el antecedente de un estado
gripal, la mayor frecuencia en otofio y la identificacion de anticuerpos
contra varios virus, entre ellos el herpes virus de Epstein Barr, herpes
simple y citomegalovirus, herpes virus HHV-6, enterovirus (polio,
coxsackie y echo), retrovirus (HIV, HTLV-1 y HTLV-2).

La teoria postula que la activacion de la elastasa produce cambios en
la ribonucleasa L (RNAsa L) o la aparicion de una fraccion especifica que
estaria involucrada en la etiologia del trastorno y podria ser considerada
como un marcador diagnostico del SFC. El compromiso de la ribonucleasa
y de la elastasa seria responsable de las alteraciones funcionales que el
enfermo padece diariamente .

Cabe recordar que la elastasa polimorfonuclear es una proteasa loca-
lizada en los granulos primarios o azurdfilos (lisosomas) de los leucocitos
polimorfonucleares o neutrdfilos, que se libera como mecanismo de de-
fensa para eliminar los productos de degradacion tisular en el lugar de la
inflamacion y que las RNasa, es una nucleasa que cataliza la hidrdlisis
del ARN en componentes mas pequenos.

Inmunoldgica. Postula que un agente atin no identificado altera el
sistema inmunitario, incrementando la liberacién de citoquinas por las
células T, especialmente la interleuquina 2, que serian las responsables
del trastorno 7,

En algunos pacientes se ha observado disminucion del nimero y de
la actividad de los linfocitos citoliticos naturales (natural killer), dife-
rencias en los marcadores de activacion de linfocitos T, aumento de las
células CD38 y CD26 (marcador de activacion celular) y disminucion del
numero de las CD8, que son células supresoras.
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La produccion de anticuerpos esta incrementada, lo que favorece la
aparicion de complejos inmunes circulantes .

Se ha descrito la presencia de anticuerpos antiserotonina en algunos
pacientes con sindromes sensitivos disfuncionales, asi como de auto-
anticuerpos contra la proteina 2 asociada a los microtubulos y anti re-
ceptor colinérgico muscarinico 1, sin que hasta el momento se haya
precisado su rol 7

Algunos autores sugieren que existen factores detonantes de esta res-
puesta inmunoloégica como los tdxicos quimicos o las infecciones virales
que producen una alteracion cronica de las citoquinas, que como se
comento anteriormente, serian las responsables del SFC (),

En algunos pacientes se ha encontrado historia de alergias que es mas
frecuente que en los grupos control %)

Endocrina. Algunos estudios sugieren compromiso del eje hipotalamo-
hipofisis-adrenal, (HPA) porque se han encontrado cifras aumentadas
de la hormona liberadora de corticotropina (CRH) y del cortisol en el
estrés cronico y en la depresion mayor, entidades que con frecuencia se
asocian al SFC. La alteracion cronica del eje HPA produciria cambios
sistémicos y alteracion de la respuesta inmunoldgica.

Sin embargo, en los pacientes con SFC frecuentemente se observa
hipofuncién del sistema adrenal con niveles bajos de cortisol y
dehidroepiandrosterona (DHEA), como lo observaron Marquez y colabo-
radores en una muestra de 300 pacientes (9.

Este hecho permite diferenciar el SFC de la depresiéon mayor y, aunque
pueden coexistir ambas patologia en un paciente, el SFC no configura
una forma enmascarada de la depresion ©'2.

Alteracion del sistema autonomo. Sugiere que la activacion continua
y permanente del sistema nervioso autdonomo (SNA) produce un efecto
inverso que contribuye al desarrollo del SFC en personas susceptibles.

Los pacientes con SFC presentan reduccion del volumen sanguineo,
del volumen de eyeccion cardiaca e intolerancia ortostatica que reducen
el gasto cardiaco y pueden contribuir a explicar varios de los sintomas
del SFC ).
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Los sintomas de la desautonomia aparecen primero que los sintomas de
fatiga crénica y se manifiestan como una alteracion en la regulacion cardiaca
en respuesta al estrés. NascHITZ y colaboradores sugieren que las cifras
del HIS (hemodynamic inestability store) podrian ayudar a diferenciar el
SEC de otras entidades relacionadas con la desautonomia vagal ®.

Alteraciones musculares. La fatigabilidad neuromuscular aumenta-
da seria secundaria a una menor disponibilidad de oxigeno, menor oxi-
dacion aerdbica muscular y disminucion en la fosfocreatina muscular o
al dafio muscular directo ocasionado por la replicacion viral @Y.

En estudios recientes se ha observado acumulacion de protones con
descenso del glucégeno muscular y de la glicemia. La acumulacion de
protones se produce al realizar esfuerzos fisicos, es mayor en gente se-
dentaria, disminuye la actividad aerdbica y aumenta la glucolisis
anaerobica, lo que conlleva a un aumento desmesurado de los niveles de
acidos grasos plasmaticos porque los procesos de oxidacion no alcanzan
a consumir el total de los acidos grasos movilizados @2,

Alteraciones mitocondriales. Estudios recientes relacionan las altera-
ciones en las funciones de las mitocondrias y el SFC. Algunos autores
han observado alteraciones en el nimero y tamafio de las crestas
mitocondriales y disminucion de la capacidad oxidativa. MYHILL y cola-
boradores sugieren que el “perfil ATP” de los neutrdfilos puede ser ttil
para diferenciar el SFC de otras entidades relacionadas con el estrés o con
factores psicologicos como los trastornos afectivos .

Alteraciones del ritmo circadiano. EI SFC se asocia con alteraciones
del suefio, que algunos consideran primarias, con trastornos periodicos
de la motilidad, apneas, narcolepsia y somnolencia diurna. Algunos au-
tores han encontrado disminucion de hipocretinas y del umbral de secre-
cion de melatonina y se ha reportado mejoria de los sintomas de fatiga
cronica con la administracion de melatonina .

En una revision reciente de los aspectos etioldgicos realizada por
SANDERS y Korr ) Jos autores postulan que el sindrome de fatiga cro-
nica es un trastorno con baja carga genética en el cual se puede presentar
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interaccion de las hipotesis antes mencionadas, entre las cuales cobra
mayor importancia el antecedente de una infeccion viral que puede ser
reactivada por situaciones estresantes, que la infeccion induce la produc-
cion de anticuerpos anti ACTH que interfieren con la produccion de
cortisol, razon por la cual en mas de la mitad de los casos se encuentran
cifras de hipocortisolemia; que las alteraciones en el eje HPA alteran la
respuesta inmunologica, observandose disminucion de las células CD56
e incremento del estrés oxidativo celular con disminucion de los niveles
de zinc. La escasa respuesta al tratamiento, ya sea farmacoldgico o con
terapia cognoscitiva puede ser debida a la existencia de varios subtipos
del trastorno y a que cada subtipo responderia en forma diferente a las
estrategias terapéuticas.

FIBROMIALGIA
El término fibromialgia se acufi6 en la década de los setenta y, correspon-
de alos cuadros clinicos que anteriormente se denominaron reumatismo
tisular, fibrositis o reumatismo psicogeno . Hoy en dia, se la considera
un componente del sindrome somatico funcional.

Se trata de un sindrome complejo caracterizado por diversas dolen-
cias musculoesqueléticas que se acompafian de amplificacion de la per-
cepcion del dolor y de sintomas sistémicos difusos pero caracteristicos.

Se estima que en Estados Unidos el 3-6% de la poblacion general,
incluidos los nifios, cumplen los criterios de fibromialgia, lo que la hace
dos veces mas frecuente que la artritis reumatoide ®. Es 4-7 veces mas
frecuente en mujeres adultas *. Los sintomas se inician entre los 20 y 55
afios, pero se puede diagnosticar en nifios, etapa en la que no hay dife-
rencia entre sexos *).

El dolor de musculos y tejidos blandos es descrito por los pacientes
como profundo, irradiado, torturante, punzante o urente y varia en su
intensidad de leve a severo y puede interferir con el suefio. Los pacientes
tienden a despertarse debido a los dolores y a la rigidez del cuerpo, que les
impide adoptar posiciones comodas atin durante el descanso diurno ®.

En algunos casos el dolor disminuye durante el dia y se incrementa en
las horas de la noche, aunque algunos pacientes presentan dolor perma-
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nente durante las 24 horas del dia. El dolor se incrementa con la activi-
dad fisica, el frio, el clima hiimedo, la ansiedad y el estrés.

Se ha observado comorbilidad frecuente con alteraciones
gastrointestinales como gastritis o colon irritable y, en algunos casos,
puede acompanarse de hipersensibilidad a diferentes olores, sonidos,
luces, vibraciones y variaciones en la temperatura corporal (fiebre o hipo-
termia leves).

Caso clinico

MA, mujer de 38 afios de edad, quien refiere que hace 5 afios me comen-
zaron los dolores musculares que empezaban en la mafiana y me sentia
muy cansada. Los toleré por unos meses pero después tuve que consultar
al médico, porque fue aumentando la intensidad de los dolores. El médi-
co me examino, me pidid algunos laboratorios que fueron negativos, por
lo que me dijo que no debia estresarme y que hiciera deporte o gimnasia
pararelajarme...

Los ejercicios empeoraban mi cansancio y mis dolores. Consulté de
nuevo al médico y esta vez me recomend6 hacer psicoterapia para mane-
jar la ansiedad y la depresion. La psicoterapia me sirvid para aclarar
otras cosas de mi vida pero no sirvio para mejorar el cansancio.

Se me hizo dificil dormir y empecé a no tolerar lo que comia con mo-
lestias y diarrea al mismo tiempo que los dolores empeoraban. Al intentar
tocarme los musculos doloridos empeoraba la sensacion de dolor.

Por una amiga me enteré que podia tener fibromialgia y busqué ayuda
con un internista y un reumatélogo. Me estudiaron de arriba abajo. Me
descartaron otras enfermedades, me diagnosticaron la fibromialgia, me
medicaron y me siento mucho mejor. Lastima que perdi tiempo y nadie
me creia, ni los médicos ni mis familiares...

Criterios clinicos

El American College of Rheumatology ha identificado los siguientes
criterios: ¥

Presencia de dolor difuso de tipo predominantemente mecanico duran-
te un minimo de tres meses. Se considera que el dolor es difuso, cuando se
localiza tanto en el lado derecho como en el izquierdo del cuerpo y por
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arriba y por debajo de la cintura. Puede presentarse dolor en el esqueleto
axial (columna cervical, torax anterior, columna dorsal o region lumbar).

Rigidez matutina o después del reposo.

Dolor ala presion en 11 de los 18 puntos dolorosos que se han iden-
tificado para la fibromialgia.

Alteraciones del suefio: insomnio, suefio ligero, despertar frecuente,
bruxismo y suefio no reparador.

Fatiga de aparicion matutina que mejora levemente hacia la media
mafiana y empeora progresivamente a lo largo del dia.

Parestesias e inflamacion subjetiva, frecuentemente bilateral.

Sintomas afectivos: ansiedad, depresion, distimia, trastornos de pa-
nico y cuadros de fobia simple, trastornos que se observan en el 70-90%
de los casos.

Sintomas gastrointestinales: colon irritable, dispepsias, flatulencia,
nduseas, estrefiimiento, diarrea o cuadros de pseudo obstruccion intesti-
nal, en el 40-60% de casos

Sintomas autonémicos: extremidades frias, boca seca, hiperhidrosis,
disfuncion ortostatica, fendomeno de Raynaud y temblor, cuya frecuencia
varia del 40-70 % de casos.

Sintomas genitourinarios: dismenorrea, sindrome premenstrual y ve-
jiga irritable en el 30- 50% de los casos.

Cefalea tensional referida por el 50% de los pacientes

Intolerancia a diversas medicaciones.

Puntos dolorosos

Durante la exploracion fisica tanto la movilidad articular como el balan-
ce muscular y la exploracién neurologica son normales y no se aprecian
signos inflamatorios articulares.

Habitualmente se aprecia hiperalgesia generalizada que se acenttia al
presionar sobre las prominencias dseas y uniones musculo-tendinosas
(entesopatia) que corresponde a los llamados puntos dolorosos de la
fibromialgia. Figura 1.

A la palpacion digital (fuerza aproximada de 4 kg), el paciente debe
experimentar dolor (no solo hipersensibilidad) en 11 de los siguientes 18
puntos:
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Occipucio bilateral, en la insercion del muisculo suboccipital.

Cervicales bajas bilateral, en las caras anteriores de los espacios inter
transversos en C5-C7.

Trapecio bilateral, en el punto medio del borde superior.

Supraespinoso bilateral, en sus origenes, por arriba de la escapula,
cerca del borde interno.

Segunda costilla bilateral, en las segundas uniones costocondrales,
justo al lado de las uniones en las superficies superiores.

Epicondilo externo bilateral, 2 centimetros por debajo de los
epicondilos.

Gluteo bilateral, en los cuadrantes superiores externos de los gltteos,
en el pliegue anterior del musculo.

Trocanter mayor bilateral, por detras de la prominencia trocantérica.

Rodilla bilateral, en el tejido subcutaneo de la parte interna, por arri-
ba de lalinea de la articulacion.
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FIGURA 1
Localizacion de los 18 puntos dolorosos considerados como criterio diagnéstico de la
fibromialgia
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Etiologia
Se han propuesto varias hipotesis etiologicas:

Factores genéticos. Existe evidencia creciente que sugiere una predis-
posicion genética para desarrollar la fibromialgia. ARNOLD y colaborado-
res encontraron que los familiares de primer grado de enfermos con
fibromialgia presentaron mas puntos dolorosos y mayor compromiso afec-
tivo comparados con los familiares de primer grado de pacientes con
artritis reumatoidea V.

Los estudios controlados sugieren la presencia de un patrén autond-
mico dominante y que se requiere que el individuo alcance una edad

critica o sufra una lesion extrema para que se desarrolle la enfermedad
(26,28,29)

Alteraciones endocrinas. El estrés y las alteraciones en el eje HPA con
frecuencia se asocian a los cuadros de fibromialgia. Se supone que la
hiperactividad de la CRH seria responsable de la aparicion de algunos de
los sintomas de la fibromialgia y de las alteraciones hormonales: niveles
bajos de cortisol, hormona del crecimiento, y androgenos ©2.

La sintomatologia de la fibromialgia es muy similar a la presentada
por pacientes con déficit de hormona de crecimiento ©¥. La hormona del
crecimiento (GH) estd involucrada en la reparacion de los dafios ocurri-
dos en musculos y tejidos durante los rigores de la vida diaria mediante
la secrecion de nuevas proteinas para reparar las rupturas musculares y
reemplazar las células y tejidos que han cumplido su ciclo ®. La GH se
produce y amacena en la hipdfisis, es liberada por accion de su hormona
liberadora y su produccion es inhibida por la somatostatina. En pacien-
tes con fibromialgia se ha encontrado aumento de los niveles de
somatostatina lo que sugiere que no se libera en forma adecuadala GHYy,
por lo tanto, se alteran los mecanismos de reparacion celular vy,
especificamente, de reparacion muscular.

La GH se libera en la fase 4 del suefio (fase delta), fase que se encuen-
tra alterada en los pacientes con fibromialgia en quienes se observa intru-
sién de ondas alfa 9.
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Se ha observado disminucion de los sintomas dolorosos con la admi-
nistracion de GH que es bien tolerada ).

Los niveles de hormonas tiroideas, estrogenos, progesterona,
melatonina y prolactina permanecen normales. Figura 2
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FIGURA 2
Esquema que muestra las alteraciones endocrinas e inmunologicas de la fibromialgia y el
sindrome de fatiga crénica “*

Alteracion en neurotransmisores. Se han encontrado niveles bajos de
serotonina posiblemente debidos a disminucion de los niveles del
neurotransmisor en las plaquetas, que estan relacionados con los sinto-
mas dolorosos. A nivel del SNC también se han hallado niveles bajos de
serotonina posiblemente por baja disponibilidad de triptéfano dado que
se han encontrado niveles disminuidos de acido-5hidroxindol acético en
liquido cefalorraquideo .

La serotonina participa en los procesos nociceptivos y es el sustrato
de funciones como el suefio, la cognicion y el estado de animo, que como
comentamos anteriormente, estan alteradas frecuentemente en la
fibromialgia. La respuesta positiva que se observa al prescribir fdrmacos
serotoninérgicos como los inhibidores selectivos de la serotonina (ISRS) y
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la duloxetina seria debida a la regulacion que producen de los niveles de
serotonina y no a que mejoren un cuadro de depresiéon enmascarada .

Se ha encontrado niveles altos de la sustancia P que aumentan la
sensibilidad al dolor, haciendo que un estimulo leve sea percibido con
nocicepcion exagerada 4%,

Estrés. Se observa una relacion estrecha entre dolor y estrés, pero no
se ha identificado una causalidad directa ®. MELzACK sugiere que la
hormona liberadora de corticotropina, el cortisol, las catecolaminas, el
sistema inmune y los opioides enddgenos juegan un papel importante en
el afrontamiento del estrés y en la nocicepcion 7. Al parecer el estrés
agudo produce analgesia pero el estrés cronico produce un efecto contra-
rio, aunque ambos estan mediados por la CRH ©). Tabla 2

Es preciso recordar que los sintomas crénicos de la fibromialgia repre-
sentan un estrés intenso para el paciente y pueden incrementar la res-
puesta alterada del eje HPA intensificando, a su vez, la sintomatologia
dolorosa.

TABLA 2.
Eventos vitales relacionados con fibromialgia. Estudio Argentino de fibromialgia y patologias
relacionadas 9

Pérdidas (pareja, padres, hijos, trabajo) 33%
Abuso sexual o violencia intrafamiliar 29%
Madre depresiva o abanddnica 23%
Cirugia previa 20%
Accidente automovilistico 13%

Inmunolégica. Aligual que en el sindrome de fatiga cronica se con-
sidera que un agente desconocido altera el sistema inmunitario e
incrementa la liberacion de citoquinas por las células T, especialmente
la interleuquina 2 117,

En algunos pacientes se ha observado menor niimero y descenso en la
actividad de los linfocitos natural killer, aumento de las células CD38 y
CD26 (marcador de activacion celular) y disminucion del numero de las
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CD8, que son células supresoras. La produccion de anticuerpos esta
incrementada (anti serotonina, antipolimero) lo que favorece la apari-
cién de complejos inmunes circulantes 9.

Alteraciones musculares. Al comparar las biopsias musculares de los
individuos con fibromialgia con el grupo control se observa disminucion
del colageno intramuscular en los pacientes con fibromialgia que podria
favorecer la aparicion de microlesiones musculares y cambios en el meta-
bolismo musculo-esquelético, posiblemente generados por disminucion
del flujo sanguineo @53),

Se ha observado presencia de fibras ragged-re, rubber band y fibras
apolilladas y degeneracion de las fascias o de la expansion aponeurética
que envuelve musculos, tendones y sus articulaciones con las partes blan-
das. Se cree que las retracciones de las fascias explicarian el dolor y que su
irradiacion es debida al compromiso de las células y la matriz constituyen-
tes de este tejido (fibroblastos, mastocitos, macréfagos, colageno, elastina,
liquido intersticial, componentes de la microvascularizacion, etc), razén
por la cual estrategias que mejoran la perfusion vascular a nivel muscular,
como el ejercicio fisico, alivian la intensidad del dolor **.

Ademas, se han descrito alteraciones ultraestructurales del musculo,
como aumento en la fragmentacion del ADN y cambios en el nimero y
tamarfio de las mitocondrias “?.

Alteraciones vasculares. Como se comentd anteriormente, se supone
la existencia de alteraciones en la microvascularizacion muscular ©. La
disminucién del nimero de capilares por cm? de los niveles de enzimas
oxidativas y de la somatomedina C darian lugar a trastornos isquémicos
musculares que serian responsables de la sintomatologia dolorosa.

Estrés oxidativo. Las investigaciones sugieren un aumento del estrés
oxidativo y de la actividad del 6xido nitrico en los pacientes con
fibromialgia pero la respuesta clinica a los agentes antioxidantes como la
vitamina E y los acidos omega es muy pobre “V.

Recientemente, CORDERO y colaboradores han observado en los pa-
cientes con fibromialgia, comparados con los controles, disminucion en
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las células mononucleares de los niveles de la coenzima Q10, coenzima
que cumple funciones de transporte de electrones en la cadena respirato-
ria mitocondrial y posee un marcado efecto antioxidante “*?. Los autores
sugieren que al recuperar los niveles de la coenzima se podrian aliviar los
sintomas dolorosos.

Es de anotar, que la amitriptilina, tan usada en estos pacientes, em-
peora el estrés oxidativo en cultivos de fibroblastos humanos, accion que
es revertida por la administracion de la coenzima Q10 “¥.

Sensibilidad Quimica Miltiple (MCS). Es un trastorno adquirido
caracterizado por sintomas recurrentes, referidos a varios sistemas orga-
nicos, que ocurre como respuesta a la exposicion a multiples compuestos
quimicamente no relacionados, en dosis muy por debajo de aquellas en
las que comienzan a tener efectos nocivos. En el MCS existiria una expo-
sicion sensibilizante, que cambia los patrones de excitacion de areas
limbicas y mesolimbicas, posibilitando que diversas sustancias
desencadenantes, incluyendo la sensibilizante, generen la produccion
de sintomas. En los pacientes con MCS se ha observado alteraciones en la
activacion de dreas cerebrales especificas (parietal derecha y bilateralmente
en los 16bulos temporal y orbitofrontal) que se asocian con alteraciones
cognoscitivas “Y. La fibromialgia podria ser desencadenada por un feno-
meno de sensibilidad quimica multiple.

CONCLUSIONES
Los sintomas de los sindromes sensitivos disfuncionales son causa
frecuente de consulta en atencién primaria y en la practica psiquiatrica y
requieren para su comprension identificar los sintomas y correlacionarlos
con las alteraciones psicoendocrinoinmunologicas que los desencadenan.
Aunque suelen acompanarse de sintomas depresivos no correspon-
den a una depresién enmascarada y con frecuencia el trastorno depresivo
mayor o la distimia se presentan en comorbilidad con la fibromialgia o el
sindrome de fatiga cronica.
Para evitar su cronicidad es necesario realizar un diagndstico precoz
y descartar otras entidades de tipo autoinmune, infeccioso o endocrino,
abuso de alcohol, alteraciones del suefio o efectos secundarios de medica-
ciones sistémicas.
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Escuchar, diagnosticar y tratar a estos pacientes es demostrar que la
medicina es un quehacer interdisciplinario y que el mundo “psi” induda-
blemente repercute en la formacion y perpetuacion de los sindromes or-
ganicos, aunque hoy en dia no se haya dilucidado la etiologia de algunos
de ellos, como la fibromialgia o el sindrome de fatiga cronica.

Para el psiquiatra estos pacientes representan un reto en el ambito
terapéutico y el desconocimiento de su etiopatogenia tiene implicaciones
en la evolucion del cuadro clinico y en la confiabilidad en las estrategias
terapéuticas, que aunque inespecificas, disminuyen la sintomatologia
dolorosa, brindan seguridad al paciente y restablecen su calidad de vida.
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