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RESUMEN

El sindrome de fibromialgia es un trastorno crénico, de origen desconocido, cuyos criterios diagndsticos
estableci6 en 1990 el Colegio Americano de Reumatologia; en 2010 propuso unos criterios nuevos que atin
no estan validados. Se caracteriza por dolor musculoesquelético generalizado, crénico, acompafiado de
fenémenos de hiperalgesia y alodinia, asi como otros sintomas y signos, motores, vegetativos, cognitivos
y afectivos.

Revisamos un conjunto de estudios con resonancia magnética cerebral (morfometria, conectividad y
espectroscopia) que refieren alteraciones en areas de procesamiento del dolor.

Se observan cambios en el volumen de la sustancia gris y blanca, asi como de los niveles de N-
acetilaspartato, colina o glutamato, entre otros metabolitos, en hipocampo, insula, corteza prefrontal
y cingular, principalmente. Los hallazgos neurorradiolégicos son inespecificos y superponibles a los de
otros cuadros de dolor crénico, pero un aumento del tamafio muestral y una metodologia estandarizada
facilitaria la comparacion entre series, permitiendo extraer conclusiones generalizables.
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Cerebral magnetic resonance changes associated with fibromyalgia syndrome

ABSTRACT

Fibromyalgia syndrome is a chronic disease, of unknown origin, whose diagnostic criteria were establis-
hed in 1990 by the American College of Rheumatology. New criteria were proposed in 2010 that have
not yet been validated. It is characterized by a generalized chronic musculoskeletal pain, accompanied
by hyperalgesia and allodynia, as well as other motor, vegetative, cognitive and affective symptoms and
signs.

We have reviewed a set of studies with cerebral magnetic resonance (morphometry, connectivity and
spectroscopy) that refer to changes in areas involved in pain processing.

Modifications in gray and white matter volume, as well as in levels of N-acetylaspartate, choline or
glutamate, among other metabolites, have been observed in the hippocampus, insula, prefrontal and
cingular cortex. Neuroradiological findings are nonspecific and similar to those found in other examples of
chronic pain. Anincrease in the sample size and a standardized methodology would facilitate comparison,
allowing the drawing of general conclusions.

© 2017 Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.
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Introduccion

El sindrome de fibromialgia (SFM) se caracteriza por la presencia
de dolor crénico musculoesquelético generalizado, de origen des-
conocido, con fenémenos de hiperalgesia y alodinia. Se acompafia
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tumefaccién en manos, alteraciones neurovegetativas, problemas
de concentracién, memoria y trastornos del estado de animo. A lo
largo del curso natural del SFM se dan fluctuaciones en la intensidad
de los sintomas.

Los criterios diagnoésticos de este sindrome los estableci6 el Cole-
gio Americano de Reumatologia en 1990, si bien en 2010 este
mismo organismo propuso unos criterios nuevos que adin no estan
validados.

La World Health Organization? clasifica el SFM en el epigrafe de
enfermedades del sistema osteomuscular y del tejido conjuntivo
(cédigo M79.7), y la International Association for the Study of Pain®
lo tiene clasificado con el cédigo X33.X8a.

En un estudio realizado en 5 paises europeos (Francia, Alemania,
Italia, Portugal y Espafia), la prevalencia fue del 4,7%, y la rela-
cién mujer/varén, de 3 a uno®. La alta prevalencia, la incapacidad
que produce y la frecuencia con que estos enfermos pasan largas
temporadas de baja laboral hacen que su coste econémico sea ele-
vado, convirtiéndolo en un problema sociosanitario cada vez mas
importante.

El diagnéstico es clinico; no existe a dia de hoy ninguna prueba
analitica, de imagen o anatomopatoldgica especifica que esté vali-
daday que sirva para corroborar dicho diagnéstico. En la percepcién
y experiencia del dolor intervienen diversas estructuras cerebrales,
como: la corteza somestésica (primaria y secundaria), la circunvo-
lucién del cingulo (regién anterior), la insula, el talamo, la corteza
parietal posterior y la corteza prefrontal, entre otras regiones. Todas
ellas estan implicadas en la llamada «red del dolor», conjunto de
areas, estructuras y nucleos que se ocupan de la percepcion, la
transmisién y el procesamiento de los diferentes componentes
sensoriales y afectivos que constituyen la experiencia de lo que
llamamos dolor.

El estudio cuantitativo de variables anatémicas y bioquimicas
es una estrategia importante para el diagndstico, el prondstico
y el seguimiento de diversas enfermedades®. Miltiples autores
ponen de manifiesto, utilizando técnicas de neuroimagen, altera-
ciones en el volumen, la conectividad y el metabolismo de las areas
cerebrales implicadas en «la red del dolor» en el SFM. El estudio
morfométrico de determinadas estructuras cerebrales mediante la
técnica basada en voxeles (voxel based morphometry), complemen-
tado con la identificacién de las variaciones en algunos metabolitos
mediante espectroscopia por resonancia magnética (RM), y el estu-
dio de la conectividad funcional con el analisis de la sefial blood
oxygenation level dependent, son una herramienta muy prome-
tedora para dilucidar el componente morfobiolégico de diversas
enfermedades, entre ellas la que nos ocupa.

En el presente trabajo se lleva a cabo una revisién critica de
las aportaciones de la neuroimagen en SFM. La finalidad dltima
es encontrar indicios o evidencias sobre indicadores que pudieran
ayudar adeterminar el diagndstico y/ola evolucién de esta dolencia.

Desarrollo

Los criterios diagndsticos seguidos en todos los estudios consi-
derados son los del Colegio Americano de Reumatologial, si bien
la gran variabilidad en los criterios de inclusién-exclusién entre las
diferentes series dificulta el poder incluirlos en un metaanalisis.

Cambios en el volumen de estructuras cerebrales

Los estudios de la volumetria de areas cerebrales basada en
voxeles abordan el andlisis de regiones anatémicas tales como el
talamo, la insula, la amigdala, el hipocampo o la corteza de la cir-
cunvolucién del cingulo, entre otras. En todas ellas se aprecia una
disminucién de volumen®-?, tan solo un estudio refiere aumento

Tabla 1
Andlisis de la morfometria cerebral y tensor de difusién mediante resonancia mag-
nética en el sindrome de fibromialgia

Autor referente Resultado Area anatémica

Kuchinad et al.® | Sustancia gris Corteza cingular posterior (bilateral)
Corteza prefrontal medial
Insula (izq)

Circunvolucién parahipocampal (izq)

Schmidt- | Sustancia gris Corteza temporal superior (der)
Wilcke Insula (izq)
etal.'? Talamo (izq post)
41 Sustancia gris Corteza orbitofrontal (izq)
Nicleo estriado (bilateral)
Cerebelo (izq)
Lutz et al.'? | Sustancia gris Hipocampo (bilateral)
| AF sustancia Talamo posterior (bilateral)
gris Insula (bilateral)
1 AF sustancia Corteza cingular anterior (bilateral)
gris Corteza frontal superior (bilateral)
Corteza poscentral (bilateral)
Amigdala (bilateral)
Hipocampo (bilateral)
4 AF sustancia Corteza cingular anterior (bilateral)
blanca Corteza frontal superior (bilateral)
| AF sustancia Tracto talamocortical (bilateral)
blanca
Wood et al.” | Sustancia gris Corteza cingulada anterior (izq)

Corteza cingulada posterior (der)
Circunvolucién parahipocampal
(bilateral)

Corteza cingular anterior (der)
Corteza prefrontal lateral
Amigdala (izq)

Corteza cingulada anterior (izq)
Insula medial (izq)

Burgmer et al.’ | Sustancia gris

Robinson et al.’ | Sustancia gris

AF: anisotropia fraccional; der: derecho; izq: izquierdo.

de volumen en los ntcleos de la base, en el cerebelo y en la corteza
orbitofrontal'?,

Otro método de estudio es el de tensor de difusién, que per-
mite valorar pequefios cambios estructurales a través del andlisis
de la direccién de difusién de los protones de hidrégeno (agua) en
el tejido (anisotropia). Este método requiere mas tiempo de pro-
cesamiento computacional, pero los resultados son muy sensibles
a las diferencias de forma y volumen en las pequeifias estructuras
cerebrales!!, Los estudios de las imagenes obtenidas mediante ten-
sor de difusién muestran en la sustancia gris de ambos talamos, asi
como en los tractos de sustancia blanca que los conectan con la
corteza, una disminucién de la anisotropia, lo que se corresponde
con cambios en la microestructura de estas areas anatémicas'?
(tabla 1). El talamo desempefia un papel central en el componente
discriminativo-sensorial del dolor, por ello resultaria de interés un
andlisis pormenorizado de las variaciones volumétricas de los dife-
rentes nicleos talamicos.

Distribucion de metabolitos en diversas dreas cerebrales

La espectroscopia mediante RM permite determinar in vivo la
concentracién de diferentes moléculas en regiones concretas del
cerebro. Hay que tener en cuenta la variabilidad de los metabolitos
normales segtin localizacién, edad y tiempo de eco utilizado!>.

Los metabolitos mas habituales que se determinan son: la
creatina (Cr), compuesto basico del metabolismo energético del
cerebro, es un metabolito muy estable, razén por la cual se uti-
liza como referencia para el cilculo de las tasas de los demas;
el N-acetilaspartato (NAA), se utiliza como marcador de densidad
neuronal, si bien cambios dindmicos en sus tasas pueden reflejar
disfuncién neuronal mas que pérdida; la colina (Cho), marcador
del metabolismo de los fosfolipidos, refleja la proliferaciéon celular
y se eleva en procesos tumorales; el lactato es el producto final de la
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