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Abstracto

El objetivo de este estudio fue investigar las asociaciones entre la obesidad y el
sindrome de fibromialgia (FM). Este estudio fue hecho en la Universidad de Utah,
en el Centro de Manejo de Dolor y Investigaciones, Salt Lake City, Utah. Se
incluyeron 38 pacientes con FMS en este estudio. Se midieron indices
neuroendocrinos (catecolaminas, cortisol, proteina reactiva-C [CRP] y interleukina-
6), mediciones de sintomas (Cuestionario del Impacto de Fibromialgia =FIQ),
indices del suefo (Actigrafo) y funcionamiento fisico (test en tapiz rodante).

El indice de masa corporal (IMC) proporciona el indicador primario de la obesidad.
Aproximadamente el 50% de los pacientes era obeso y un adicional 21% tenia
sobrepeso.

Se encontraron fuertes asociaciones positivas entre el IMC y el nivel de IL-6
(r=0.52) y epinefrina (r=0.54), y asociaciones ligeramente mas débiles con el
cortisol (r=0.32) y la CRP (r=0.37). El IMC también estaba relacionado con el ratio
cardiaco maximo (r=0.33) e inversamente relacionado con la distancia caminado
(r= —0.41). ElI IMC estaba asociado con la alteracion del suefio: total tiempo
dormido (r==0.56) y eficiencia del suefio (r=—0.44).

No se encontraron asociaciones entre los sintomas auto-reportados y el IMC.

Este estudio proporciona evidencia preliminar que sugiere que la obesidad juega un
papel en la disfuncién relacionada con la FM.

Palabras clave: Catecolamina. Cortisol. Citocina. Fibromialgia. Obesidad, suefio.
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Introduccidon

El sindrome de Fibromialgia (FM) es un prevalente desorden de dolor musculoesquelético que
afecta al 3-5% de la poblacién 'Y, Las caracteristicas cardinales de la FM son dolor generalizado
y hiperalgesia a la palpacién en al menos 11 de 18 especificos tender points (TP) . Es tipico
que la FM tenga un rango de comorbilidades que incluyen fatiga crdnica, suefio no reparador,
incapacidad funcional y alteraciones del animo [2]. La FM no es progresiva, ni fatal, pero los
pacientes con FM reportan severa incapacidad y utilizan mucho los recursos sanitarios Bl La
etiologia de la FM se desconoce. Se piensa que unos cuantos factores contribuyen a la
patofisiologia de la FM. Estos incluyen una regulacién anormal del sistema central de

“ desregulacion del eje hipotdlamo—-hipofisario—adrenal (HPA) &, y

vulnerabilidad inmunoldgica 61

modulacién del dolor

Uno de los factores que contribuyen a la FM puede ser la obesidad. Estos factores antes
mencionados también estan implicados en la obesidad. Es tipico que las personas obesas
exhiban anomalias en la regulacidon del funcionamiento neuroendocrino. La obesidad estd

7l'y con un excesivo nivel de cortisol . Reciente

relacionada con desregulacion del eje HPA
evidencia también sugiere que la obesidad puede estar caracterizada por un estado
inflamatorio crénico de bajo grado como queda reflejado por elevados niveles de unos cuantos
marcadores inflamatorios en el suero, como la interleukina-6 (IL-6) y la proteina C-reactiva

(CRP) I,

Clinicamente, la obesidad puede aumentar los sintomas relacionados con la FM (ol 4
obesidad también puede ser factor de riesgo para desordenes de dolor crénico en general.

[11], y la obesidad esta

Loas cefaleas primarias son mds. comunes en las personas obesas
asociada con la severidad de las cefaleas en pacientes con migrafia ™. Estudios cruzados
seccionales y longitudinales muestran que la obesidad es un factor de riesgo para el dolor
lumbar 31,

Este informe presenta un estudio piloto que examina la relacién entre la obesidad y los indices
neuroendocrinos implicados en la FM. Ademas, los objetivos del estudio incluian un examen
preliminar de la relacidn entre la obesidad y los sintomas y las incapacidades relacionadas con

la FM.

Materiales y métodos

El protocolo de la investigacion fue aprobado por el Consejo Institucional de Revisiones
(“Institutional Review Board”) de la Universidad de Utah. Todos los sujetos proporcionaron un
consentimiento escrito antes de entrar en el estudio.
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Participantes

Treinta y ocho pacientes con FM que fueron inicialmente reclutados para un estudio clinico
mayor, participaron en este estudio. Su estado de FM fue confirmado en el momento de la
evaluacion inicial para el estudio mayor (ver abajo). Un enfermero condujo exdamenes TP para
asegurarse que los participantes cumplian los criterios de clasificacion de la FM 2
recomendados por el Colegio Americano de Reumatologia. Eran 5 hombres y 33 participantes
femeninas con una edad media de 44 afios (SD=11.44) y una duracién media de dolor de 10.55

afios (SD=8.66). La Tabla 1 lista la basica informacion de antecedentes de los participantes.

Procedimientos

Como parte del estudio clinico mayor se pidid a los participantes someterse a una exhaustiva
evaluacién de FM. Esta evaluacion incluia valoracidn interna por nuestro personal médico, de
terapia fisica y psicoldgica, y también una valoracién funcional hecha en casa durante 7 dias.

Tabla 1 Caracteristicas de los pacientes (n=38)

Caracteristicas Porcentaje
Sexo (mujeres) 87
Raza (blanca) 95
Educacién (>Bachillerato) 97
Estado civil (casado) 76
Comienzo dolor (insidioso) 55

Medicamentos

Analgésicos no-opioides 58
Analgésicos opioides 34
Triciclicos 18
SSRI/SNRI 47
Antiepilépticos 18
Relajantes musculares 16
Benzodiacepina 26
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Evaluacion médica

Las evaluaciones médicas fueron hechas por personal de enfermeria bajo supervision de un
médico especializado en medicina del dolor. El personal de enfermeria tomaba un detallado
historial médico y conducia un estandarizado protocolo de examen de TP (41 Después de cada
palpacion de TP, los participantes indicaban si la palpacidn habia sido dolorosa, y el grado de
dolor en una escala de 0 a 10 (0 = no dolor, 10 = el peor dolor).

Evaluacion por terapeuta fisico

Un terapeuta fisico diplomado evaluaba el nivel de forma fisica de cada participante. Se hizo
un test del caminar en un tapiz rodante a la velocidad preferida del paciente. Se instruia al
paciente de caminar el maximo que era capaz, hasta 20 minutos. Se calculaba la distancia
caminada en base a la velocidad y el tiempo.

Evaluacion psicoldgica

Un psicdlogo diplomado conducia una entrevista semiestructurada para valorar el historial del
dolor, el funcionamiento actual, el historial psicosocial y el animo. Una parte de esta entrevista
valoraba los sintomas de depresion e ansiedad, basada en los criterios diagndsticos [15].

Ademas de las evaluaciones en persona, cada participante completaba el Cuestionario del
Impacto de Fibromialgia (“Fibromyalgia Impact Questionnaire = FIQ) para valorar sus sintomas
relacionados con la FMS y su dnimo. El FIQ tiene tres partes, cada una valora disfunciones y
sintomas relacionados con la FMS. La primera parte consiste de puntuaciones tipo Likert de 10
preguntas relacionadas con varias tareas funcionales. También se incluian unas pocas
preguntas relacionadas con el trabajo. El FIQ también contiene una serie de escalas andlogas
visuales para valorar el dolor, la fatiga, la calidad del suefio, la rigidez, la ansiedad y la
depresion. Lavalidez y la fiabilidad de este instrumento ha sido extensamente revisada [16].

Al completar la evaluacidn, los pacientes fueron escoltados a un servicio de flebotomia
localizado en el mismo edificio para recolectar una muestra de sangre de 10 mL. Los andlisis
de las muestras de sangre midieron los niveles de epinefrina, norepinefrina, cortisol, IL-6 y CRP
con protocoles estandar.

Valoracion del suefio en casa

Durante una evaluacion de 7 dias se pidié a los pacientes de llevar continuamente un Micro
Mini Motionlogger Actigraph (Ambulatory Monitoring, Ardsley, NY, USA), un artilugio estilo
reloj de mufieca que mide el movimiento tridimensional y proporciona puntuaciones basadas
en algoritmos de la calidad del sueiio [17].
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Resultados
Categorias de obesidad

Para cada participante se calculd el indice de masa corporal (IMC en kilogramos por metro
cuadrado), basado en su altura y peso ([peso en librasx703]/[estatura en inches]2). La estatura
y el peso medio de la muestra de pacientes era de 66.06 in. (SD=3.39) y 189.58 Ib (SD=44.33),
respectivamente, encontrando un IMC medio de 30.78 (SD=7.81). Utilizando la guia clinica del
1998 propuesta por Los Institutos Nacionales de Salud, se catalogaron los IMC como “normal”
(IMC menor de 25), “sobrepeso” (IMC mas que 25, pero menos que 30), y “obeso” (IMC mayor
que 30).

En nuestra muestra 11 pacientes estaban en el rango normal, 8 en el de sobrepeso y 19 en el
rango obeso. O sea que el 50% de nuestros pacientes eran obesos y un adicional 21% tenia
sobrepeso. Los grupos no diferian en ninguno de estos parametros.

indices neuroendocrinos

Los valores medios de CPR, IL-6, cortisol, epinefrina y norepinefrina por grupo de IMC se
encuentran en la lista de la Tabla 2. El tamafio de la muestra para la CRP era mds pequefa
porque empezamos a recolectar los ensayos en la mitad del estudio. Dado el pequefio tamafo
de los grupos de peso normal y del sobrepeso, optamos por utilizar analisis correlacionales
para evaluar la relacién entre el IMC y los valores del ensayo.

EL IMC estaba positivamente asociado con la IL-6 (r=0.52, p<0.001) y la epinefrina (r=0.54,
p<0.001). También se observaron relaciones algo mas débiles con el cortisol (r=0.32, p<0.05) y
la CRP (r=0.37, p<0.06).

Sintomas y disfunciones en la FM

La tabla 2 muestra los valores medios de los sintomas relacionados con la FM y de los indices
funcionales, y también los coeficientes de correlacién para las asociaciones entre estas
variables y el IMC. No habia diferencia en los ratios de los desordenes depresivos y de
ansiedad entre los grupos (x2(2)=0.23 para depresidn, x2(2)=0.46 para ansiedad). La obesidad
parece no afectar al dolor y a otros sintomas relacionados. Sin embargo, un IMC mas alto
estaba significativamente relacionado con una distancia mds corta en el test en el tapiz
rodante y un ratio cardiaco maximo mas alto durante el test (r=-0.41, p<0.01 y r= 0.33, p<0.05,
respectivamente).

Pardmetros del suefio

Se analizaron los siguientes parametros de suefio: tiempo total pasado durmiendo (en
minutos), eficiencia del suefio, latencia dl suefio, cuantos minutos por noche se pasaron
despiertos después de empezar a dormir y el indice de actividad durante el suefio. La tabla 2
muestra los valores medios de estos parametros del suefio para cada grupo.
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Tabla 2 Valores medios de indices neuroendocrinos, sintomas de FMS y funciones por grupo

‘ Normal (n=11) Sobrepeso (n=8)  Obeso (n=19)  Coeficientes de correlacion con IMC

IL-6 (pg/mL) 3.41(1.09) 3.28(.78) 4.35(1.39) 052
Cortisol (ug/dL) 8.77 (2.70) 6.50 (3.29) 9.35 (4.33) 0.32
Norepinefrina (pg/mL) 476.00 (217.53)  466.75(221.37)  509.21 (291.53) 0.05
Epinefrina (pg/mL) 21.78 (13.70) 20.25 (9.27) 30.07 (17.41) 0.54
CRPa (mg/dL) 0.18 (0.13) 0.34 (0.25) 0.73 (0.64) 0.37
TP recuento 17.72 (0.65) 17.25 (2.12) 17.84 (0.50) 0.17
TP severidad 5.41(0.78) 5.17 (1.99) 5,52 (1.26) 0.13
FIQ incapacidad 1.40 (0.60) 1.82 (0.47) 1.44 (0.70) 0.26
FIQ dolor 76.91 (18.70) 66.00 (17.42) 69.74 (17.22) -0.06
FIQ fatiga 74.27 (28.96) 78.75 (16.94) 85.53/(10.66) 0.26
FIQ AM no refrescado 75.55 (20.57) 83.00 (17.66) 86.84 (10.64) 0.27
FIQ AM rigidez 58.00 (34.33) 84.50 (12.74) 75.10 (17.32) 0.22
FIQ ansiedad 69.73 (25.88) 79.63 (16.57) 54.44 (27.99) -0.19
FIQ depresion 50.64 (24.90) 55.25(25.23) 43.37 (28.04) -0.03
Distancia caminado (millas) 0.71(0.29) 0.45 (0.25) 0.47 (0.30) -0.41
Ratio cardiaco méaximo 100.50 (33.14) 95.63 (14.58) 116.56 (13.34) 0.33
Total minutes dormido 427.21(36.32) 414.24 (40.23) 391.57 (55.61) -0.56
Eficiencia del suefio (%) 95.69 (2.08) 91.93 (5.98) 91.53 (4.30) -0.44
Latencia suefio (min) 9.63(3.32) 13.23 (9.05) 16.43 (12.64) 0.21
Despertares después de empezar

a dormir 21.83(10.52) 39.48 (28.48) 37.92 (17.80) 0.36
indice actividad durante suefio  48.82 (11.87) 54.48 (13.87) 59.43 (13.35) 041

a n=6 para peso normal, n=5 para sobrepeso, n=15 para obesos

Para describirlo, los pacientes obesos mostraban una tendencia global hacia tener mas
problemas con el suefio. Efectivamente, hay significativas correlaciones entre el IMC vy el
tiempo total que se duerme (r=-0.56, p<0.001), la eficiencia del suefio (r=-0.44, p<0.006), los
minutos pasados despiertos después de haber iniciado el suefio (r=0.36, p<0.03), y el indice de
actividad (r=0.41, p<0.01).
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Discusion

Los resultados de este estudio proporcionan una indicacién preliminar que la obesidad puede
jugar cierto papel en la disfuncién relacionada con la FM. La prevalencia de la obesidad en
nuestra muestra (50%) era mas alta que la encontrada en la poblacién general
(aproximadamente 30%) (18],

La obesidad en la FM parece estar relacionada de manera linear con niveles mas altos de los
marcadores inflamatorios, especificamente IL-6 y CRP. Estos resultados también sugieren un
significativo impacto de la obesidad sobre la regulacion del HPA.

Los pacientes con FM con un IMC mas alto muestran un nivel mas alto en los indicadores del
estrés, cortisol y epinefrina. No obstante, nuestros resultados no muestran una clara
asociacién entre los indices neurofisiolégicos y la carga de los sintomas en la FM.

En este estudio el IMC mostrd tener poca relacién con los sintomas comunes de la FM. Esto se
podria deber a la falta de fuerza estadistica; se precisa un estudio con una muestra mas grande
para aclarar este asunto.

Aparte del tamafo de la muestra, nuestros resultados mostraron que la obesidad en la FM
puede estar relacionada con una mayor disfuncidn fisica y alteracidn del suefio. Los pacientes
obesos mostraban un grado significativamente mas bajo de condicidn fisica, como quedd
evidenciado por la distancia mas corta caminada en el tapiz rodante, combinado con un ratio
cardiaco maximo mas alto.

Claramente la obesidad puede dificultar una exitosa implementacidn de terapia activadora,

método que consistentemente demuestra eficacia que anima (291

Los pacientes obesos
también tenian mas corto el tiempo que pasan dormidos, con mds despertares después de
haber iniciado el suefio, lo cual sugiere que tanto la cantidad, como la calidad del suefio estdn
adversamente impactados por la obesidad. Ya que se sabe que el suefio influencia en los
sintomas del la FM 2%, el manejo del peso puede ser un importante aspecto del tratamiento

para los pacientes con FM obesos.

Este breve informe presenta un estudio preliminar para examinar la relacidn entre la obesidad
y la FM desde las perspectivas neurofisioldgica, sintomatica y funcional. Los resultados apoyan
la necesidad de considerar la obesidad como significativa condicién comérbida con la FM.
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