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Fibromialgia, Sindrome de Fatiga Crénica y otros
sindromes de sensibilizacién central son unos
grandes desconocidos para la profesion médica en
general, a pesar de llevar muchos anos entre noso-
tros, quizas no ayuda que su diagndstico sea clinico
sin que haya hasta la fecha pruebas de laboratorio o
radiolégicas que confirmen su existencia. Por otro
lado, tradicionalmente los médicos son escépticos
sobre la existencia de cualquier enfermedad donde
hay una discrepancia entre la sintomatologia y la falta
de pruebas diagnésticas, pero estos cuadros clinicos
ya se describen en publicaciones médicas en el siglo
XIX inicialmente como reumatismo muscular, miofas-
citis, fibrositis , reumatismo psicogénico etc., lo que ha
llevado a muchos médicos a pensar que la FM es algo
gue esta solo en la cabeza o que es un cajon de sastre
donde cabe todo (1).

1. Goldenberg D.L. Chronic Widespread Pain. Lessons Learned
from Fibromyalgia and Related Disorders. Practical Pain
Management, 2015.



El dolor crénico generalizado es tan frecuente que se estima que entre un 10% y un 30% de la poblacién en cualquier
pais a lo largo del mundo desarrollado lo padece. En paises emergentes o del tercer mundo quizas hay menos
estudios pero la prevalencia también parece ser alta. La mayoria de estas personas con dolor generalizado cumplen
los criterios diagndsticos de la FM/SFC , hasta el punto que los expertos piensan que la FM/SFC esta sirviendo como
base fundacional de un nuevo paradigma del dolor crénico (2).

Un aspecto importante de ese cambio de paradigma es considerar la FM no solo como un cuadro de dolor crénico o
el SFC como un cuadro de astenia cronica, sino que se trata de sindromes con una sintomatologia somatica variada
(alteracion del suefo, problemas cognitivos, migraias, sensacion de inestabilidad, hiperacusia, sensibilidad a la luz,
sequedad de boca, alteraciones digestivas, etc.), presente mas o menos de forma universal en todos los pacientes y
que son tan importantes como el dolor y la fatiga para el diagndstico de los mismos (ver criterios diagndsticos).

Eltérmino Fibromialgia data de los anos 80 cuando tras numerosos estudios no se pudo comprobar la existencia de
inflamacidén o degeneracién muscular o espinal para lo que en aquel entonces se conocia como fibrositis, lo que llevd
a buscar otras hipdtesis destacando entre ellas la posibilidad de una sensibilizacién al dolor a nivel del sistema

nervioso central, hipdtesis que ha sido confirmada con numerosos estudios posteriormente.

2. Fitzcharles Mary- Ann, Yunus Muhammad B., The Clinical Concept of Fibromyalgia as a Changing Paradigm in the Past 20 Years, Pain Research
and Treatment, Volume 2012.
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MECANISMOS DE LA SENSIBILIZACION CENTRAL

El término de sensibilizacion central fue acufado inicialmente por Muhammad Yunus (3,4) en un intento de explicar
los mecanismos que estaban detrds de la FM asi como de otros cuadros clinicos que compartian sintomatologia y
caracteristicas similares a la FM, como dolor, fatiga, alteracion del sueno, hiperalgesia, hipersensibilidad ante la
exposicion a estimulos fisicos, ambientales, quimicos o psicoldgicos etc. Con los anos este término ha ido siendo
cada vez mas aceptado y se utiliza para referirnos a un nimero de sindromes que comparten una sintomatologia y
una posible fisiopatologia comun, FM, SFC, Sindrome de Sensibilizacién Quimica Multiple, colon irritable, sindromes
de dolor pélvico y urogenital crénico, sindrome de dolor temporomandibular crénico, etc.

Se considera a la FM como el prototipo de los sindromes de dolor central, donde se daria una amplificacion de los
estimulos sensoriales en el sistema nervioso central a nivel de las regiones cerebrales encargadas de procesar el
dolor, con un aumento de la sensibilidad ante cualquier estimulo sea doloroso o no, lo que con el tiempo daria lugar
a una activacion del sistema de alerta en las regiones del sistema nervioso relacionadas con esa funcién (amigdala,
hipocampo etc.) y una posterior respuesta por parte del sistema nervioso auténomo y neuroendocrino que manteni-
da en el tiempo generaria un agotamiento del mismo. Todos estos cambios en el funcionamiento del sistema nervio-
so central en respuesta al fendmeno de la sensibilizacién central al dolor explicarian la gran cantidad de sintomas
que presentan las personas afectadas (5).

3. Yunus M.B. Central Sensitivity Sindromes: A Unified Concept for Fibromialgia and Other Similar Maladies. J Indian Rheum Assoc 2000; 8:27-33.
4. Yunus M.B. The Concept of Central Sensitivity Sindromes. In: Wallace DJ, Clauw DJ eds. Fibromyalgia and central sindromes. Philadelphia:
Lippincott Williams and Wilkins; 2005, p.29-44.

5. Schweinhardt Petra, Yunus M., Fibromyalgia as a Disorder Related to Distress and its Therapeutic Implications, Editorial, Pain Research and
Treatment, Volume 2012.
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Actualmente la mayoria de los trabajos de investigacion intentan explicar qué fendmenos se dan en la sensibiliza-
cion central y qué cambios se producen tanto en el sistema nervioso central como en el periférico, asi como a nivel
hormonal, inmunolégico o celular (neuroglia, alteraciéon mitocondrial, neuroinflamacién), cambios que expliquen la
sintomatologia tan variada e incapacitante que padecen las personas que sufren estos sindromes (6).

A nivel neuronal, la sensibilizacién central se traduciria en una alteracion del funcionamiento de las neuronas implicadas
en estos procesos, con aumento de la excitabilidad de la membrana neuronal, facilitacion de la transmision sindptica
entre estas neuronas y descenso de la actividad inhibitoria central ante los estimulos sensoriales (deshinibicion), de
forma que se amplificaria la percepcidn sensorial ante cualquier estimulo y por otro lado la percepcion de ese estimulo
no estaria unida a la intensidad del mismo ni a su duracidén o incluso se daria en ausencia de un estimulo doloroso perifé-
rico (alodinia).

6. Yunus Muhammed B. Editorial Review: An Update on Central Sensitivity Syndromes and the Issues of Nosology and Psychobiology, Currente
Rheumatology Reviews, 2015, 11, 70-85.
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Por qué se llega a una situacion de sensibilizacion central seria el elemento clave para poder entender lo que sucede. La
sensibilizacidn nociceptiva ocurriria por un mal procesamiento del dolor tras un cuadro de dolor agudo como puede ser
un traumatismo (accidente de circulacién sobre todo si afecta a cuello y/o cabeza o de otro tipo), o tras un cuadro de
dolor mantenido en el tiempo como en la existencia de una enfermedad inflamatoria o degenerativa, o la exposicion
mantenida a una situacion de sobrecarga de una parte del cuerpo, casi siempre de tipo laboral por trabajos repetitivos y
con grandes cargas de trabajo. Pero seguramente hay otros muchos factores en juego que predisponen a la aparicion de
estos sindromes, aunque la verdadera naturaleza de estos factores que provocan y mantienen los sintomas todavia no
se conoce bien.

Otros autores como Martinez-Lavin (7) intentan aportar algo de luz sobre esos factores y consideran que una situacion
de estrés mantenida en el tiempo sobrecargaria el sistema alostatico de respuesta a los cambios que amenazan la
homeostasis, sistema adaptativo muy util cuando se moviliza y termina de forma rapida, pero que cuando se mantiene
en el tiempo se hace cada vez mas ineficaz dando lugar a un aumento de la carga alostéatica (el precio que paga el cuerpo
cuando se ve forzado a adaptarse a situaciones adversas en cualquier ambito tanto psicosocial como fisico), lo que en
Ultima instancia motivaria una situacion de distrés fisioldgico en la acepcion clasica de Seyle (8), con la participacion de
diferentes areas cerebrales, fundamentalmente, el cortex prefrontal, el hipocampo y la amigdala dando lugar a una
situacion de alerta con activacion cronica del sistema simpatico que puede llevar con el tiempo a un colapso del eje
hipotalamo-hipofisario-adrenal. Este estado de hiperactividad simpatica y el posterior agotamiento del sistema

7. Martinez-Lavin M. Fibromyalgia: When Distress Becomes (Un)sympathetic Pain, Pain Research and Treatment, Volume 2012.
8. Seyle H. Stress witout distress. Filadenphia, J.B. Lippincott Co., 1974.
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adrenérgico explicarian tanto la sensibilizacion al dolor (9), como la gran variedad de sintomas que presentan las perso-
nas afectadas que abarcan practicamente todos los sistemas del organismo (10).

Esta hipotesis explicaria la complejidad de estos cuadros ya que tendria en cuenta, tanto los factores genéticos (agrega-
cion familiar) como factores psicosociales (entorno social vulnerable desde la infancia...) y fisicos que irian aumentando
la carga alostatica de la persona hasta que un desencadenante que puede ser tanto fisico (enfermedad inflamatoria,
infeccion virica, exposicion a agentes quimicos o toxicos, traumatismo etc.) como psicoldgico (trauma emocional, abuso
fisico o psicoldgico, estrés mantenido en el tiempo etc.) precipita la aparicion de la enfermedad (11).

Otros autores (12) consideran que los sintomas de dolor generalizado, sensibilidad a cualquier estimulo, fatiga, rigidez,
suefo no reparador, alteracion cognitiva etc., no son la consecuencia directa de un estado de enfermedad o proceso
patolégico. Estos sintomas no son una reaccién, sino mas bien un estado proactivo. Cumplen un propdsito, inducir un
cambio en el comportamiento como mecanismo de supervivencia, promover un estado de quiescencia, inhibiendo y
limitando un comportamiento normal. Bajo esta perspectiva una alteracion de la homeostasis que amenaza la viabilidad
del organismo activaria una seria de respuestas fisioldgicas protectoras a la vez que un cambio del comportamiento. El
dolor generalizado, la fatiga mental o psicoldgica, el aumento de la sensibilidad a cualquier forma de estimulo son la
respuesta del organismo a esa amenaza buscando un cambio del comportamiento que induzca al reposo y la recupera-

9.Stress Induced Hiperalgesia. Jennings EM, Okine BN, Roche M, Finn DP Prog Neurobiol. 2014 Oct; 121:1-18.

10. McEwan Bruce S. Physiology and Neurobiology of Stress and Adaptation: Central Role of the Brain, Physiol Rev 87: 873-904, 2007.
11.McEwan Bruce S.,Ginaros Peter J., Central Role of the Brain in Stress and Adaptation: Links to Socioeconomic Status, Health and Disease, Ann
N'Y Acad Sci. 2010 February; 1186: 190-222.

12. Richard H. Graceley, Petra Schweinhardt, Programme Symptoms: Disparate Effects United by Purpose. Currente Rheumatology Reviewa,
2015, 11, 116-130.
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cién. En definitiva todos estos sintomas guiarian un comportamiento encamina-
do a restaurar el equilibrio homeostatico amenazado. Los sintomas no serian
una consecuencia directa de ninguna patologia, son en cambio, la consecuencia
de un proceso intrinseco que se activa como mecanismo de supervivencia, lo
que ellos llaman un programa de proteccion.

Este programa de protecciéon estaria normalmente activado durante una
amenaza repentina de la homeostasis y se desactivaria después de que se
restaure el equilibrio homeostatico. Por ejemplo, después de una lesidn se
produce una sensibilizacién central a nivel espinal que busca inmovilizar y
proteger la zona lesionada o tras una infeccion viral se activan una serie de
cambios en el comportamiento (suefio, estado letargico) en respuesta a la
activacion de los mecanismos fisioldgicos de defensa (fiebre, malestar, dolor
generalizado), como forma de promover que el organismo descanse y se
recupere. Una vez que la amenaza desaparece el programa se desactivaria, pero
puede ocurrir que no se produzca una fase restaurativa de vuelta a la normali-
dad por lo que el programa de proteccidon seguiria activo pasando asi de un
estado agudo a crénico. Los efectos de la cronificacidn del programa de protec-
cién pueden con el tiempo convertirse a su vez en una amenaza para el sistema

de supervivencia, actuando asi como factor de mantenimiento del mismo.



La pregunta seria entonces ;qué eventos llevarian a mantener el programa de proteccion activado después de una situa-
cion de alarma aguda, actuando como factores de riesgo para su perpetuacion?

Estos factores de riesgo se pueden agrupar en cuatro categorias (13,14,15,16,17,18,19):

- Genéticos: Agregacion familiar con la presencia de polimorfismos en los sistemas adrenérgico y serotoninérgico
entre otros.

- Somaticos: Disfuncion del eje hipotalamo-hipofisario-adrenal (HPA), presencia de alguna alergia, obesidad, tabaco,
existencia de un cuadro de dolor crénico local o regional .

- Psicoldgicos: Depresion.

- Estrés: Factores psicosociales relacionados con el trabajo, (mobbing, estar bajo una gran presion laboral, poca
capacidad de decision), trauma infantil (abuso fisico o sexual, muerte de la madre), abuso fisico o sexual en la vida
adulta.

13.Van Houdenhove B., Luyten P, Stress Depression and Fibromyalgia, Acta Neurologica Belgica, Vol 106, no. 4 pp 149-156, 2006.

14. Harel- Meir M. al,Tobacco Smoking and Autoimmune Rheumatic Disease. Nat Clin Pract Rheumatol 2007; 3 (12): 707-15.

15. Choi CJ et al., The Association Between Incident Self- Reporte Fibromyalgia and Nonpsychiatric Factors: 25 Years Follow Up of the Adventish
health Study. J Pain 2010; 11 (10): 994-1003.

16. Kiecolt-Glaser JK et al. Childhood Adversity Heightens the Impact of LaterlifeCaregiving Stress on Telomere Length and Inflammation.
Psychosom Med 2011; 44 (2): 287-92.

17.Low L. A., Schweinhardt P, Early Life Adversity as a Risk Factor for Fibromyalgia in Later life, Pain Research and Treatment, Volume 2012.
18. Gouin JP et al. Childhodd Abuse and Inflammatory Responses to Daily Stressors. Ann Behav Med 2012; 44 (2): 287-92.

19. Gremese E et al. Obesity as a risk and Severity Factor in Rheumatic Diseases. Front Immunol 2014; 5:576.
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Hace mas de 100 anos el fisidlogo italiano Angelo Mosso, escribia en relacion con la fatiga muscular en un libro titulado,
La Fatica publicado en 1881:

“A primera vista podria parecer que es una imperfeccion del cuerpo, pero al contrario, es una de sus mas maravillosas
perfecciones. La fatiga que aumenta mas rdpidamente que la cantidad del trabajo hecho, nos salva de sufrir una lesion

que una menor sensibilidad podria motivar”

En relacion con este comentario, Noakes (20) afiade: “ha llevado mas de un siglo confirmar la idea de Mosso, que tanto el
cerebro como los musculos alteran su funcion en el ejercicio y que la fatiga es predominantemente algo que sentimos
como parte de una regulacién compleja cuyo objetivo es proteger el cuerpo de un dano”.

Estas diferentes hipdtesis aunque parten de premisas distintas, tienen en comin que contemplan la sensibilizacidn
central no como algo estatico que sucede en un momento determinado sino como un proceso continuo, que se activa y
mantiene, bien a nivel nociceptivo, 0 como un aumento progresivo de la carga alostatica, o como una respuesta del

comportamiento ante una amenaza en un intento de preservar al organismo de un dafo aun mayor.

Como dice Yunus (2008), estos sindromes forman ya y van a formar ain mas, a medida que se vayan definiendo mejor,
una parte muy importante de cualquier consulta médica en un futuro que ya esta aqui.

20. Noakes TD. Fatigue is a Brain- Derived Emotion that Regulates the Exercise Behavior to Ensure the Protection of Whole Body Homeostasis.
Frontiers Physio 2012; 3:82.
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Mark Dimitrack comentaba ya en 1998 (21), en referencia a la FM/SFC, que la presencia de sintomas somaticos
evidentes e incapacitantes sin que haya una alteracion organica evidenciable y que serian agravados o precipitados
en muchas ocasiones por situaciones de estrés fisico o psicolégico, ha llevado a una tremenda confusién al querer
conceptualizar estos cuadros utilizando el modelo dualistico tradicional de la medicina occidental. En el mundo de
la medicina contemporanea donde se tiende a clasificar cualquier enfermedad bajo una perspectiva unitaria, las
enfermedades tienen que ser necesariamente de naturaleza fisica o mental, la FM/SFC y otros muchos cuadros de
dificil comprension desde esa perspectiva tradicional estan intentando encontrar modelos que den explicacién a lo
gue pasa, un modelo integrador que tenga en cuenta el caracter multidimensional de lo que sucede y que intente
dar respuesta a millones de personas reales que acuden a las consultas médicas todos los dias y que no encuen-

tran la mayoria de las veces alivio a su sufrimiento.

Yunus, ahonda alin mas en esta idea y propone abandonar la divisidn entre organico y funcional puesto que muchas
enfermedades tienen ambos y esta dicotomia solo conduce a confusidn en detrimento del cuidado de los pacientes
y propone centrarse en la persona mas que en el diagndstico, evitar culpabilizar al paciente con términos que impli-
guen somatizacion dando a entender que lo provocan ellos, centrarse en el paciente y utilizar los tratamientos tanto
farmacoldgicos como no farmacoldgicos de acuerdo a las necesidades del paciente.

21. Demitrack Mark A. Chronic Fatigue Syndrome and Fibromyalgia: Dilemmas in Diagnosis and Clinical Management.
Psychiatric Clinics North America, Volume 21, issue 3, 1 sept 1998, p 671-692.
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FIM o traves de la historia

1968

Elinvestigador Eugene F. Traut

1904

El neurdlogo britanico Sir Willian Gowers

1841

El médico francés Francois

1824

El cirujano escocés Willian Balfour

describid la presencia de nddulos en el Valliex habla en detalle de acuia el termino fibrositis para describir un habla de a fibrositis en términos

tejido conectivo de pacientes con dolor la existencia de puntos cuadro similar a lo que hoy conocemos como que se acercan con mas precision
musculoesquelético sugiriendo la dolorosos que siguen el FM, nombre que ha perdurado hasta a lo que hoy reconocemos
posibilidad de que esos nédulos fueran de trayecto de los nervios y relativamente poco para describir la existencia claramente como FM.

etiologia inflamatoria y por lo tanto la son causa de dolor, en su de un cuadro de dolor generalizado acompana-

causa del dolor. Describi6 la existencia de libro Treatise on Neuralgia. do de otros sintomas sin una etiologia clara.

lo que hoy conocemos como puntos Hoy sabemos que seguramente esta

dolorosos (tender points) usados siglos descripcion de Gowers era un cajon de sastre
después para el diagndstico de la FM. que incluia otros cuadros de dolor que hoy se

distinguen bien de la FM.

1990

1991

1993

1995

1995

El American College of
Rheumatogy establece los
primeros criterios de
diagnéstico.

Se desarrolla el Cuestionario de
Impacto de la Fibromialgia (FIQ
en sus siglas en inglés) que evalda

elimpacto de la enfermedad.

asafima

Primeros estudios que
apuntan a una sensibiliza-
cion central y anormalidad
en el eje hipotalamo,
hipofisario, adrenal.

Primer estudio de
prevalencia en EEUU, que
muestra que un 2%dela
poblacion estaria afectada.

Primer estudio con
SPECT que muestra
patrones anormales de
flujo cerebral en

pacientes de FM.



FIM o traves de la historia

1972

1976 1984 1985

1986

Moldovsky y Smythe encuentran que
muchos pacientes con dolor
generalizado tienen alteracion en las
fases 3°y 4° del sueiio, sentando las
bases para un enfoque mas cientifico
de lo que les sucede a las personas
afectadas mediante la introduccion

de estudios de laboratorio.

2000

Alno poder encontrarse Primer estudio que Primer estudio Primeras evidencias de que
indicios de inflamacién en evidencia una mayor controlado de FMen los medicamentos que

los tejidos afectados, se incidenciade FMen lainfancia. acttan sobre los niveles de
cambia el nombre de pacientes con artritis serotonina y norepinefrina
fibrositis por el de reumatoide. mejoran la sintomatologia.
Fibromialgia.

2005 2007

2010

Revision de la evidencia en
diferentes estudios
permite acunar el término
de Sindromes de
Sensibilizacion Central.

American Pain Society, Pregabalina es aprobada por la
publica las primeras pautas FDA para el tratamiento de la
de tratamiento. FM, Duloxetina y Milnacipran

seran aprobadas en 2008 y 2009

respectivamente.
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El American College of Rheumatology
publica nuevos criterios diagnosticos,
abandonando los puntos dolorosos e
incluyendo la presencia de otros sintomas,

asi como su severidad.
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SFCatravesdelahistoria

1869

1956

1985

1986

El neurélogo americano George
Willian Beard acuiid el término
neurastenia (agotamiento
nervioso) y un subtipo de la
misma myelastenia (agota-
miento espinal). En su
monografia detalla con precision
los sintomas de ambos tipos;

en el agotamiento nervioso
predomina a fatiga junto con
otros sintomas que coincidirian
con lo que hoy conocemos con
SFC, mientras que en el segundo
tipo hay predominio del dolor,

seria el equivalente de la FM.

Se utiliza por primera vez
el término Myalgic
Encephalomyelitis (ME)
en un articulo publicado
en the Lancet por Sir
Donald Acheson MD.

asafima

El National Institute of
Allergy and Infectious
Diseases aprueba
llamarlo Sindrome
del virus de Epstein-

Barr cronico.

A.Melvin Ramsay Consultant en enfermedades infecciosas del Royal
Free Hospital de Londres, en su libro Myalgic Encephalitis and
Postviral Fatigue States, en el capitulo titulado Myalgic Encephalom-
yelitis: A Baffling Syndrome with a Tragic Aftermath, describe con
detalle los sintomas de este sindrome, idénticos a los que actualmen-
te se utilizan como criterios diagnésticos y lo identifica con lo que en
ese momento en EEUU se conocia como Epidemic Neurasthenia,
para mas tarde destacar la falta de pruebas tanto en la exploracion
fisica como de laboratorio, lo que motivo que muchos de los pacientes
fueran remitidos al psiquiatra, al considerarse que se trataba de un
problema psicoldgico, lo que en su opinidn causé mas daiio que
beneficio al ser catalogados de neuréticos o de sufrir un trastorno de
la personalidad. Mas tarde comenta en el articulo, que asumir que se
trataba de un problema psiquiatrico era insostenible, apuntando a un

posible origen virico para su existencia.



SFCatraves dela historia

1987 1988 1994 2017

Se proponen los nombres de ELUS.Centers for Disease  Criterios de Fukuda. En la actualidad siguen conviviendo los
Postviral Fatigue Syndrome y de Control and Prevention nombres de Myalgic Encephalomyelitis
Chronic Fatigue Inmune Dysfunction cambia el nombre a (ME) sobre todo en Inglaterra y de Chronic
Syndrome, siguiendo la hipétesis de Chronic Fatigue Syndrome, Fatigue sindrome (CFS) en EEUU, a pesar del
un origen viral y/o inmunolégico. estableciendo los criterios nuevo nombre propuesto por un panel de
de Holmes para su uso en expertos a peticion del Institute of Medicine de
investigacion. los EEUU como Systemic Exertion Intoleran-

ce Disease (SEID) que todavia no parece

tener el consenso de todos.

Referencias

Beard GM: Neurasthenia, or Nervous Exhaustion. Boston Med. Surgical Journal, 1869; 217-221.
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