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Salud Osea en pacientes con Fibromialgia.
Antecedentes.

En el amplio espectro de las enfermedades reumatoldgicas se encuentra a la fibromialgia,
definida por el Colegio Americano de Reumatologia como la presencia de dolor cronico
generalizado (mayor de tres meses) y la presencia de al menos 11 de 18 puntos gatillo
localizados en la superficie corporal.’

De acuerdo a la definicion de Wolfe. Es una enfermedad no articular caracterizada por
dolor musculo-esquelético de etiologia desconocida, caracterizada por el aumento del
dolor en mltiples puntos y trastornos del suefio.?

En México la prevalencia de esta enfermedad ha sido definida en dos estudios, el primero,
de acuerdo a la metodologia COPCORD encontré una prevalencia de 1.4% y cuando solo
se consideraron mujeres fue de 2.6° y un segundo estudio en una zona conurbana de la
Ciudad de México que reporté una prevalencia de 0.74%".

A pesar de que el sintoma principal es el dolor créonico musculo-esquelético generalizado,
existe una amplia gama de sintomas que se presentan en esta enfermedad: fatiga
intensa, astenia, rigidez, trastornos del suefo, principalmente el suefio no reparador ,
hipersensibilidad, disfuncion cognitiva como alteracion de la memoria reciente, la
concentracion, el analisis l6gico o la motivacion; disestesias (parestesias o hipoestesias),
disminucion del equilibrio, el fenémeno de Raynaud, xerostomia, disgeusia, glosodinia,
disfagia, vision borrosa, disfunciéon sexual, alteraciones psicoldgicas y comorbilidades
varias. También se presentan problemas cognitivos como deterioro de la memoria y
concentracion, asi como disminucion de la capacidad de atencion o motivacion y de forma
muy importante la disminucién en la funcién de esta poblacion de pacientes.

Los pacientes con fibromialgia se caracterizan por disminucion en la actividad fisica y la
funcién por la presencia de dolor y alteraciones en el estado de animo como la depresién
y | ansiedad. Tal descenso en la actividad fisica podria estar asociada a la disminucién de
la masa muscular y 6sea en estos pacientes.’

Por otro lado, la osteoporosis es un problema de salud publica a nivel mundial.® El alto
impacto en la calidad de vida y alto costo en el tratamiento de las fracturas ponen a la
osteoporosis en un foco de investigacién clinica, con un interés creciente en desarrollar
nuevos métodos de deteccidn de la salud 6sea en distintas poblaciones. T8

Con relacién a la asociaciéon de fibromialgia y osteoporosis la revision de la literatura nos
permite conocer un amplio espectro de resultados, con estudios que han encontrado una
asociacion bien definida y algunos otros que no sustentan tal informacién.

Se han asociado la densidad mineral ésea disminuida en mujeres con diagndstico de
fibromialgia con la presencia de depresion pasada o presente y disminucion en la
actividad fisica o estilo de vida sedentario. La osteoporosis en fibromialgia se puede



asociar con la depresion, nutricion inadecuada, disminucion de la ingesta de calcio,
vitaminas y proteinas.®

Jensen realizé estudios de densitometria mineral ésea (DMO) lumbar y femoral a 31
pacientes con FM y 40 controles sanos, sin evidenciar diferencia entre ambos grupos. Sin
embargo, en el grupo de mujeres premenopausicas con FM la DMO tendid a ser
ligeramente mas baja, con una significancia estadistica limitrofe (p=0.064). En el grupo
de mujeres con FM hubo una correlacion entre el dolor autoreportado y la DMO, a mayor
dolor mayor disminucién en los valores de DMO en cuello femoral, mas evidente en el
grupo de postmenopausicas (r=-0.76, p=0.007), de acuerdo a ello |la severidad de FM
podria tener un impacto negativo en la masa 6sea.

Otro estudio que apoya la relacion entre FM y disminucién de la DMO es el realizado por
Tander a 50 mujeres premenopadusicas con dicho diagndstico y disminucién de la DMO en
la columna lumbar en comparaciéon con los controles (p<0.05), sin asociacion entre la
DMO y depresion y sin correlacién entre DMO, edad, VAS o FiQ.

Por su parte, Jacobsen, estudi6 a 12 mujeres premenopausicas con FM primaria por
medio de Densitometria Dual de Raxos X (DEXA) de columna y cuello femoral, asi como
la concentracion sérica de calcio ionizado, fosfato inorganico, creatinina, fosfatasa
alcalina, concentracion de osteocalcina y concentracién urinaria de creatinina y de
hidroxiprolina; sin observar una disminucion de la masa 6sea lumbar y femoral, pero si un
aumento en el recambio dseo, caracterizado por aumento en la relacion calcio/creatinina e
HPr/creatinina urinaria con aumento en FF. La relacion entre los marcadores de formacion
Osea y de resorcion en las pacientes con FM se encontré disminuida, indicando un
desbalance entre la formacién y la resorcion dsea.

Se han encontrado una disminucion significativa en otros marcadores de resorcion 6sea
como la piridinolina, deoxipiridinolina y concentracién urinaria de hidroxiprolina en
pacientes con FM en comparacién con los controles. El recambio 6seo compuesto
parcialmente de colageno tipo | fue significativamente mas alto en este grupo de
pacientes. Los niveles de dos marcadores séricos de formacion ésea: fosfatasa alcalina y
osteocalcina, se mantuvieron sin cambios, mientras los niveles de 2 marcadores urinarios
de resorcién ésea, hidroxiprolina urinaria y calcio relacionado a creatinina urinaria fueron
significativamente mas altos en mujeres premenopdausicas con fibromialgia que en
controles.™

Appelboom empled la evaluacion radioisotopica y DEXA en region lumbar y cuello
femoral, de 28 mujeres con fibromialgia y reumatismo extraarticular. El pirofosfato
marcado con Tc99 fue significativamente mas alto en el grupo de FM, sin embargo, la
DMO fue similar para ambos grupos. Un aspecto importante es el relacionado a un
aumento en el indice de Fogelman en sitios especificos como puntos dolorosos en areas
periarticulares y alrededor de la caja toracica. Este mismo autor demostré en numero
limitado de pacientes, que no hay alteraciones en la masa 6sea pero pudiera haber un
aumento en el recambio dseo que produce desmineralizaciéon



Otros estudios han tratado de encontrar una relaciéon entre moléculas asociadas a la
osteogénisis y la FM. La DMO lumbar y femoral demostré ser significativamente mas baja
en mujeres con fibromialgia en comparacion con controles (p<0.001), asi mismo las
concentraciones séricas del factor de crecimiento relacionado a insulina tipo 1 (IGF-1)
(factor clave en la proliferacion de osteoblastos y formacion 6sea) se encontraron mas
bajas en pacientes con fibromialgia (p<0.01). También se encontré una correlacién entre
IGF-1 y DMO trocantérica y lumbar en este grupo de pacientes. (Armagan)

También se ha estudiado la microarquitectura d6sea, con el fin de determinar la relaciéon
FM-osteoporosis, para ello, Al-Allaf estudi®é a 40 mujeres premenopausicas con
fibromialgia utilizando ultrasonido de atenuacion (Broadband ultrasound attenuation, BUA)
y velocidad de sonido (Speed of sound por sus siglas en ingles SoS) en el hueso calcaneo
y DMO en antebrazo y columna lumbar por DEXA, encontrando que la densidad ésea en
pacientes con fibromialgia fue ligeramente baja en el tercio distal del antebrazo, pero
comparable con los controles en otros sitios (p=0.023) y sin diferencia en los niveles de
25-OH-vitamina D." Este es el Unico estudio donde se utiliza el ultrasonido 6seo para
evaluar la densidad 6sea en estas pacientes.

El papel de la vitamina D en la patogenia de la osteoporosis en pacientes con FM,
también ha sido motivo de estudio en la poblacion de pacientes con fibromialgia. El dolor,
la pobre movilidad o depresién asociada que les condiciona una vida sedentaria o altas
tasas de adiposidad podrian producir disminucion en la sintesis de vitamina D. Deepa
realizé el analisis de 9 estudios, 6 de estos demostraron disminucién de 25-OH-vitamina D
en pacientes con fibromialgia pero sin diferir significativamente de sujetos control con
otros tipos de dolor reumatoldgico. En otro escenario se otorgaron 50,000Ul de vitamina D
por semana durante tres meses, sin mejoria significativa en las escalas del dolor a pesar
de que los niveles séricos mejoraron, por lo que no hubo evidencia contundente de que la
vitamina D contribuye con la fibromialgia.

En relacion a los métodos utilizados para evaluar la salud 6sea en la poblacién en general
y en otras poblaciones especificas, sabemos que el DEXA es el estudio considerado
como el estandar de referencia para evaluar al hueso y ha sido utilizado ampliamente en
los ultimos 15 afios para determinar la densidad mineral 6sea (DMO) en varios sitios
anatémicos. Esta tecnologia también ha sido utilizada para una deteccion temprana de
individuos con alto riesgo de fracturas por osteoporosis.” A pesar de la ya probada
eficacia del DEXA, esta no se encuentra ampliamente disponible, en México hay solo 2
densitometros por cada millén de individuos mayores de 50 afos. Ademas de la
disponibilidad limitada el DEXA su uso se ve limitado por no ser equipos portatiles y que
requieren de instalaciones especiales y personal especifico.

Una alternativa para medir la densidad 6sea es el ultrasonido cuantitativo (Quantitative
ultrasound, QUS), un método diagnostico que mide la velocidad del sonido (SoS) en el
hueso. EI QUS tiene las siguientes ventajas: es libre de radiacion, facil de utilizar, portatil
puede usarse en la cama de los pacientes y es de menor costo que el DEXA."* Se ha
sugerido que el QUS puede identificar aspectos de la calidad ésea no capturada por el



DEXA, como la microarquitectura 6sea o propiedades del material (por ejemplo, la
elasticidad 6sea)"”

El QUS tiene el potencial de ser utilizado en hueso sano o para una evaluacion de la
integridad 6sea. Algunos reportes indican que el QUS es util para predecir fracturas
osteoporéticas futuras y para evaluar cambios en la densidad mineral 6sea en pacientes
tratados con alendronato.'® Esta tecnologia también ha demostrado una buena correlacién
con DEXA aplicada a regién vertebral y femoral, r=0.48 y 0.70 (p= 0.001),
respectivamente.”” QUS ofrece un método versatil para estudiar el tejido 6seo, debido a
que este provee datos altos y especificos que pueden ser utiles y efectivos en el manejo
de pacientes que requieren evaluacién del tejido 6éseo en relacion con varias patologias,
resultados de tratamiento y evaluaciones de crecimiento.

De acuerdo a lo anterior podemos concluir que existe un numero pequefio de estudios
que intentan evidenciar la asociacién entre fibromialgia y osteoporosis, con limitantes
importantes en la metodologia y el numero de pacientes estudiados. De ahi la necesidad
de conocer de forma mas profunda la salud 6sea de una muestra representativa de
pacientes con fibromialgia, de primera instancia para comprobar tal asociacién, tratar de
establecer aspectos relacionados con la fisiopatologia y emitir recomendaciones de
evaluacién y tratamiento en los casos positivos.

En caso de encontrar una asociacion entre la FM y la osteoporosis, el tratamiento pudiera
ayudar a mejorar la calidad de vida de estas pacientes.

Justificacion

La fibromialgia es una enfermedad reumatoldgica cronica, poco estudiada en poblacion
mexicana y que podria cursar con alteraciones en el metabolismo éseo secundarias a
depresion y disminucion de la actividad fisica.

Es importante conocer la salud 6sea de las pacientes con fibromialgia para identificar las
areas de mayor impacto sobre las cuales se puedan realizar modificaciones en el
abordaje diagnéstico y modificar el pronéstico de estas pacientes, asi como de brindar
oportunidades amplias en el tratamiento de los pacientes, que incidan en una mejor
respuesta al mismo.

Objetivos
Objetivos primarios:

El objetivo de este estudio es evaluar las microarquitectura 6sea en pacientes con
diagnostico de fibromialgia primaria determinando la velocidad del sonido (SoS) del radio
y la tibia utilizando ultrasonido cuantitativo (QUS).

Objetivos secundarios:



Determinar la prevalencia de alteraciones en la micro arquitectura dsea en pacientes con
diagnostico de fibromialgia.

Evaluar la asociacién de la salud 6sea con la calidad de vida y funcién de los pacientes
con fibromialgia.

Hipétesis

La fibromialgia podria ser un fendmeno asociado a un deterioro de la salud 6sea en un
gran porcentaje de pacientes con diagnéstico de fibromialgia lo cual pudiera tener un
impacto negativo en la capacidad funcional, en la calidad de vida relacionada a la salud y
el estado emocional en los pacientes del Hospital General de México. Los estudios que
hasta el momento han sido publicados en relacion a la presencia de osteoporosis y
fibromialgia dejan abierta la posibilidad de que dicha asociacién sea frecuente en esta
poblacion, ya sea como causa precipitante o asociada a manifestaciones secundarias
como es la depresion y la disminucién de la funcién.

Hipétesis matematica
Nula

La velocidad del sonido (SOS) es igual en las pacientes con fibromialgia, en comparacion
a mujeres de su misma edad.

Alterna

La velocidad del sonido (SOS) es menor (100 m/s (DE 20 m/s) en las pacientes con
fibromialgia, en comparacion a mujeres de su misma edad.

Material y métodos

Disefo:
Estudio transversal, observacional y analitico.

Se registraran a los pacientes con diagndstico de fibromialgia de acuerdo a los criterios
del Colegio Americano de Reumatologia 2010, que acuden a la consulta de reumatologia
del Hospital General de México a quienes se les evaluara la salud 6sea por medio de
parametros demograficos, clinicos, laboratorio, clinimétricos y ultrasonido cuantitativo
(Quantitative ultrasound, QUS)

Poblacion:

Pacientes con diagndstico de fibromialgia primaria que acudan a la clinica de fibromialgia
del Servicio de Reumatologia del Hospital General de México, hombres y mujeres
mayores de 18 afios y que hayan aceptado participar en la investigacion a través de la
carta de consentimiento informado.



Muestreo:

Se realizara un muestreo aleatorio simple que incluya en forma indistinta a los pacientes
que acudan a la clinica de fibromialgia del Hospital General de México y que acepten
participar en el estudio.

Calculo del tamaio de muestra:

Se realiz6 usando la férmula de diferencia de medias. Asumiendo que los sujetos sanos
tienen una media de SOS de tibia de 3800 m/s con una desviaciéon estandar (DE) de 120
m/s y que se espera que los pacientes con fibromialgia tengan 100 m/s menos.

Se considerd una alfa de 0.05 y beta o poder de 80%.

Considerando:

= Zo? = 1.96 (al 95% de confianza)

Media del grupo de sanas= 3800 m/s y DS 120

Media del grupo de fibromialgia= 3700 m/s y DS 120

Beta =80 %

N calculada= 80 pacientes por grupo

N total = 160 pacientes.

Evaluacion de ultrasonografia cuantitativa

Las medidas de QUS se desarrollaran con un equipo comercial (Sunlight Omnisense
8000P; Sunlight Medical Ltd, Tel Aviv, Israel) equipado con una hand-held probe. Este
contiene 4 sets de transductores (2 transmisores and 2 receptores) que producen ondas
acusticas a una frecuencia media de 1.25 MHz. Estas ondas generadas atraviesan el
tejido blando y penetran el hueso en un esperado angulo critico, que es una funcién del
radio del SoS en el tejido blando al SoS en el hueso. Una vez que las ondas inciden en el
hueso, estas se reflejan, refractan y transmiten. Esto es, una fraccion de energia de la
onda propagada se radia hacia al transductor que recibe al mismo angulo critico. El
tiempo de propagacion de la sefial mas corto entre el trasmisor y el receptor es utilizado
para calcular el SoS."

SoS sera medido en dos sitios del lado no dominante: tercio distal del radio y mitad de la
tibia y seran expresados en metro por segundo (m/s). El equipo sera calibrado
diariamente utilizando el manufacturer’'s verification phantom. Las mediciones seran
desarrolladas por investigadores en el sitio, entrenados para utilizar el QUS.

Procedimientos para estimar el T- y Z-Scores

Para calcular el t-score por sitio especifico (radio y tibia) en nuestra poblacion utilizaremos
la siguiente formula (1):

(1) T= SoS — YN/ SD



Donde T significa t-score, YN significa joven normal (edad 25 a 35 afios) media de SoS, y
SD es la desviacion estandar es este valor.

De forma similar, el valor z-value o z-score representa la comparacién entre el SoS del
sujeto y la media del valor de SoS de la poblacion sana de la misma edad, género
referida como Media Normal del SoS (SMN) También utilizado como una medida de la
desviacion estandar de la poblacion de referencia. La férmula es (2):

(2) z = (S0S-SMN)/SD

Criterios de inclusién:
Hombres y mujeres mayores de 18 afios que cumplan los criterios clinicos de fibromialgia,
determinados por un reumatologo certificado por el Colegio Mexicano de Reumatologia.

Que hayan aceptado participar en la investigaciéon a través de la carta de consentimiento
informado.

Criterios de exclusion:
Pacientes con:

- Enfermedad reumatologica inflamatoria o que les condicione dolor musculo
esquelético.

- Osteoporosis

- Tratamiento con farmacos anti-resortivos

- Enfermedad renal

- Enfermedad hepatica

- Trastorno de malabsorcion

- Uso de glucocorticoides por cualquier razon

Criterios de eliminacion:
Presencia de cuestionarios incompletos.
Variables:

Variable dependiente principal: Velocidad del sonido medida mediante QUS.

Variables dependientes secundarias: Marcadores séricos de alteraciones 6seas, calcio,
fosfatasa alcalina.

Variables de confusion: valoracién clinica, parametros sociodemograficos, parametros
antropomeétricos, parametros clinicos, parametros clinimétricos.



Descripcion de variables.

Valoracion clinica: es la revision que realiza el médico tratante de cada paciente. Se
utilizara un formato donde se incluyen las variables sociodemograficas y clinicas de
importancia. Las variables que se evaluaran por medio del interrogatorio y la exploracion
fisica son:

Parametros sociodemograficos

Edad: numero de afios cumplidos al dia de la evaluacion.

Género: caracteristicas biologicas que identifican a un individuo como mujer o varoén.
Nivel de educacion: nimero de afos estudiados.

Estado civil: soltero, casado, viudo, divorciado.

Ocupacion: trabajo desempenado actualmente por el paciente.

Parametros antropométricos

Talla previa y actual: medida en metros el dia de la evaluacion del paciente.
Peso: medido en kilogramos el dia de la evaluacion del paciente
indice de masa corporal: relacién peso (kg)/ talla (Mts)?.

Parametros clinicos

Fecha de diagnéstico: fecha en que se estableci6 el diagnéstico de fibromialgia, con el
formato dia-mes-ano.

Tiempo de evolucion de la enfermedad: tiempo transcurrido desde la primera aparicion
de sintomas hasta el momento de aplicacion del cuestionario, medido en anos.

Consumo de alcohol: se registrara el tipo de bebida, la cantidad en copas consumida
por dia y el tiempo de consumo.

La formula seria:

gramos alcohol = volumen (expresado en c.c.) X graduacion X 0,8
100

Es decir si una persona consume 100 c.c. de un vino de 13 grados, la
cantidad de alcohol absoluto ingerida es:

100 c.c. x 13 x 0,8 = 10,4 gr alcohol puro
100

Otro ejemplo, en una cerveza de cuarto (250 c.c.) y de graduacién 4,8
grados, la cantidad de alcohol absoluto es:

250 x 4,8 x 0,8 = 9 gr alcohol puro
100
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Habito tabaquico: Se calculara multiplicando el nimero de cigarros consumidos por dia
por el tiempo que lo ha realizado en afios, dividido entre 20:

Numero de cigarros por dia x nimero de afios de consumo / 20
El indice tabaquico o IT indica la probabilidad de sufrir Enfermedad Pulmonar Obstructiva

Crénica (EPOC). Los indices tabaquicos o IT que demuestra mas riesgo de sufrir EPOC

son los siguientes:

Indice Tabaquico

Clasificacion

Menos de 10 Sin riesgo

10-20 Riesgo moderado
21-40 Riesgo intenso
41 o mas Alto riego

Se registraran en numero de cigarrillos/dia y el numero de afios que lleva fumando.

Consumo de café: Las cantidades moderadas de cafeina (3 a 4 tazas de café) o altas
(mas de 4 tazas de café) presentan un mayor riesgo de desarrollo de esta patologia al
producirse una reduccion de la densidad mineral ésea. Se registrara el nimero de tasas
de café consumidas por dia.

Exposicién solar: Entre 10 y 15 minutos de exposicién al sol 3 veces a la semana son
suficientes para producir los requerimientos corporales de esta vitamina para la mayoria
de las personas. Es necesario que el sol incida directamente sobre |a piel de la cara, los
brazos, la espalda o las piernas; la piel expuesta a la luz solar a través de una ventana no
produce vitamina D. Se registrara con una variable dicotémica afirmativa o negativa de
acuerdo a la exposicién solar.

Ingesta de calcio: La ingesta de calcio recomendada para a adultos de 19 a 65 afos es
de 1000mg/dia y para aquellos >65 afios de 1300mg/dia de acuerdo a la International
Osteoporosis Fundation.

Ya que no existe una forma validada de medir la ingesta de calcio se preguntara a los
pacientes sobre la ingesta de los siguientes alimentos.

Alimento Porcidn Contenido de
calcio.
Leche evaporada Y2 taza 348 mg
Leche entera 240 ml 283 mg
Leche descremada 240 ml 300 mg
Requesoén 60 gr 55 mg
Queso Oaxaca 30 gr 141 mg
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Queso panela 45 gr 308 mg
Queso chihuahua 30 gr 198 mg
Carne de res 40 gr 2mg

Yogurt 1 taza 300 mg
Brécoli 2 tazas 300 mg
Tortilla de maiz amarillo 4.5 piezas 300 mg
Tortilla de maiz blanco 8 piezas 300 mg

Situaciones comoérbidas: Cualquier enfermedad que presente el paciente diferente a
osteoporosis. Se registrara el nombre de la enfermedad y la fecha de diagnéstico de esta.

Historia gineco-obstétrica: nimero de gestas, niumero de partos, nimero de cesareas,
abortos, menarca, fecha de ultima menstruacion, edad de menopausia si es el caso, uso
de hormonales, reemplazo hormonal.

Uso de farmacos actuales: Cualquier medicamento que el paciente tome en el momento
de la evaluacion, independiente de la indicacion del mismo. Se registrara el nombre del
medicamento, dosis, via de administracion, fecha de inicio del farmaco.

Nidmero de puntos dolorosos: Se evaluaran los 18 puntos descritos para fibromialgia y
las 19 areas dolorosas descritas en los criterios de 2010.

Occipital: bilateral, en las inserciones de los musculos suboccipitales.

Cervical bajo: bilateral, en las zonas anteriores a los espacios intertransversos C5-C7.
Trapezoidal: bilateral, en el punto medio del borde superior.

Supraespinoso: bilateral, por encima de la linea escapular, cerca del borde medial.
Segunda costilla: bilateral, en la segunda union costocondral.

Epicondileo: bilateral, a dos cm distalmente del epicondilo.

Gluteo: bilateral, en el cuadrante superoexterno de la nalga.

Trocantéreo: bilateral, por detras de la prominencia trocantérea.

Rodilla: bilateral, en la almohadilla grasa medial, proximalmente a la interlinea articular.

Parametros clinimétricos

FIQ: Este instrumento evaltua la calidad de vida relacionada a salud (CVRS), definida
como la percepcion del individuo, de su posicién en la vida dentro del contexto cultural y
sistema de valores en los cuales vive, en relacion con sus metas, expectativas,
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estandares e intereses. Se utilizara el instrumento especifico para fibromialgia
denominado Fibromyalgia Impact Questionaire (FIQ) adaptado y validado para poblacién
mexicana el cual evalua el impacto en la capacidad fisica, la posibilidad de realizar el
trabajo habitual y en el caso de realizar una actividad laboral remunerada, el grado en el
que la fibromialgia ha afectado esta actividad asi como items subjetivos muy relacionados
con el cuadro clinico (dolor, fatiga, sensacion de cansancio y rigidez) y con el estado
emocional (ansiedad y depresion). Consta de 3 dominios, respuestas graduadas segun
una escala de Likert con un rango de 4 puntos (de O siempre a 3 nunca). El primer
dominio tiene 10 items en los cuales se suma el valor obtenido en cada uno y se divide
por el numero de items contestados y el resultado se multiplica por 3.33. El segundo
dominio esta conformado por 7 items que deben ser recodificados y adaptados, se
invierten los valores para que tenga el mismo sentido que el resto de los items y se
multiplica por 1.43. El valor obtenido del tercer dominio que se conforma de 5 items debe
multiplicarse por 2. Para obtener la puntuacién total se suman las puntuaciones
individuales debidamente recodificas y adaptadas. Si alguna pregunta ha sido dejada en
blanco se suma y se divide entre las contestadas. La puntuacion total del FIQ es de 100
(peor estado) y 0 representa la capacidad funcional y de vida mas altas." Por otro lado,
este mismo instrumento también es capaz de evaluar la capacidad funcional de las
pacientes.

HAQ: Este instrumento evalua la capacidad funcional. Se define como la capacidad que
tiene el individuo para realizar sus actividades en la vida diaria. La capacidad funcional de
los pacientes con fibromialgia se medira con el instrumento genérico HAQ (Health
Assessment Questionnaire) de las enfermedades reumaticas que es un cuestionario que
mide el grado de incapacidad fisica en una escala de 0 a 3, donde 0 es incapacidad
ligera, 1 y 2 incapacidad moderada y >2 incapacidad severa, es un instrumento validado
para la poblacién mexicana.?

Euro-QoL: Es un instrumento aplicable a un amplio espectro de condiciones clinicas y
tratamiento, provee un perfil descriptivo y un valor para determinar el estado de salud.
Esta disefiado para auto-responderse. Es un instrumento simple que toma pocos minutos
para responder. ElI EQ-5D consiste en dos paginas: el sistema descriptivo EQ-5D vy la
escala visual analoga. El sistema descriptivo comprende cinco dimensiones: movilidad,
auto-cuidado, actividades usuales, dolor-disconfort y ansiedad-depresién. Cada dimensién
tiene tres niveles: sin problema, algunos problemas y problemas graves. El estado de
salud por EQ-5D es un grupo de observaciones a cerca de una persona definida por el
sistema descriptivo. El estado de salud se convierte en el resumen de un indice aplicando
una formula que esencialmente le otorga determinado peso a cada uno de las
dimensiones. Esta formula esta basada en la evaluacién del estado de salud de una
muestra de la poblacion general.
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Escala de Depresion de Beck: El Inventario de Depresion de Beck-Il (BDI-IlI) es un
autoinforme compuesto por 21 items de tipo Likert. El inventario inicialmente propuesto
por Beck y sus versiones posteriores han sido los instrumentos mas utilizados para
detectar y evaluar la gravedad de la depresion. Sus items describen los sintomas clinicos
mas frecuentes de los pacientes psiquiatricos con depresion. Esta compuesto por items
relacionados con sintomas depresivos, como la desesperanza e irritabilidad, cogniciones
como culpa o sentimientos como estar siendo castigado, asi como sintomas fisicos

relacionados con la depresion (por ejemplo, fatiga, pérdida de peso y de apetito sexual).

Los siguientes son los puntos de corte para establecer el diagndstico:

1-10 s Estos altibajos son considerados normales.
11-16 oo, Leve perturbacion del estado de animo.
17-20 e, Estados de depresion intermitentes.

21-30 i, Depresiéon moderada.

31-40 .o Depresion grave.

+40 . Depresién extrema.

Una puntuacién persistente de 17 o mas indica que puede necesitar ayuda profesional.

Sleep Scale from the Medical Outcomes Study (MOS Sleep Scale): esta escala mide
seis dimensiones de suefio, incluyendo el inicio, mantenimiento, cantidad, adecuacion,
somnolencia y alteraciones respiratorias como apnea o ronquidos. Consiste en 6
preguntas para cada uno de los items. Este instrumento ha sido validado para distintas
areas incluyendo dolor neuropatico, sindrome de piernas inquietas, vejiga hiperactiva,
artritis reumatoide, fibromialgia, etc. Puede ser aplicado para individuos mayores de 18

anos.

Estrategia de investigacion:

Sitio: consulta externa del Servicio de Reumatologia del Hospital General de México.
Descripcion por etapas

Etapa 1. Revision de la literatura e identificacion de las variables.

a) Se realizo una estrategia una estrategia de busqueda a través de Pubmed en un

periodo de 10 afos a través de esta revision de la literatura se identificaron las variables
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independientes, dependientes y confusoras en relacion a la fibromialgia, salud osea y
ultrasonido.

b) Conformacion del instrumento de evaluacién sociodemografica y clinica.

Busqueda de los instrumentos validados a nuestra poblacion y entidad de estudio y
disefio de la hoja de recoleccion de datos.

C) Disefio de la base de datos.

Etapa 2. Conformacion del grupo.

Descripcion de la etapa: Seleccion de pacientes con diagnéstico de fibromialgia, la
muestra sera realizada por conveniencia en la clinica de fibromialgia con aplicacion del
cuestionario de evaluacion demografica y clinica, asi como los cuestionarios de calidad de
vida relacionada con la salud, capacidad funcional, socioeconémico, depresién y calidad
del suefio.

Descripcion de la actividad: Evaluacion clinica. Calidad de vida. Capacidad funcional.
Depresion. Calidad de sueno

Producto: Conformacion del grupo de pacientes con fibromialgia. Captura de la
informacién. Analisis preliminar de la informacion obtenida.

Etapa 3. Presentacion de resultados.
Tiempo de ejecucioén: 3 meses
Descripcion de la etapa: Andlisis de los resultados y presentacion de los mismos.

Descripcion de la meta: Analisis de los resultados para el reporte y evaluacién de la
cohorte.

Descripcion de la actividad: Analisis de resultados obtenidos de acuerdo a la metodologia
descrita.

Producto: Presentaciones de los resultados preliminares en congresos nacionales e
internacionales y preparaciéon de manuscritos.

Procedimientos.
Visita Basal:

1. Estandarizacién de los evaluadores clinicos y encuestadores profesionales de la
salud.

2. Previa informacion y firma de consentimiento informado de los pacientes con
diagnéstico de fibromialgia del Hospital General de México se realizaran las siguientes
actividades:

- Interrogatorio para conocer las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas por un
médico reumatologo.
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- Aplicacion de los cuestionarios FIQ, HAQ y SF36.

- Aplicacion de cuestionario Beck para evaluar depresion.

- Aplicacion de cuestionarios para determinar la calidad del suefo.

- Determinacién de salud dsea utilizando ultrasonido cuantitativo QUS.

Instrumentos a utilizar: ver anexos.

Analisis estadistico:

De acuerdo a los cuestionarios utilizados, se disefiara un programa para captura de la
informacién en el programa Access para Windows. La informacion sera codificada y
capturada en el programa SPSS y posterior a la fase de captura se realizara, previo al
analisis, la exploracién y limpieza de la base de datos.

Se realizara el analisis exploratorio de las variables incluidas en el modelo teérico con el
fin de determinar el tipo de distribucién de las variables estudiadas, usando métodos
mentales, evaluando sesgo y curtosis y con pruebas de hipétesis de Kolmogrov- Smirnoff.

El analisis descriptivo de las variables cuantitativas (edad, peso, talla, IMC, SoS tibia, SoS
radio, FIQ, HAQ) reportando medidas de tendencia central y dispersion en variables
continuas dependiendo el tipo de distribucién. Se usara media y desviacion estandar si
tienen distribucién normal y mediana y rango interquartilico si tiene libre distribucion.

Las variables cualitativas se resumiran como frecuencias simples y porcentajes.

La prevalencia de alteraciéon de la microarquitectura se realizara utilizando el T-Score de
SoS y se considerara la siguiente notacion

Normal: T score mayor de -1.5
Osteopenia: T score de -1.5a-2.5
Osteoporosis: T score menor de -2.5

Se realizara un analisis bivariado de cada una de las variables de estudio, utilizando
analisis de varianza (ANOVA) de una y dos vias para las variables continuas y Chi
cuadrada para las variables ordinales, nominales o categoricas.

Inicialmente se realizara un analisis bivariado de cada una de las variables
independientes y confusoras contra la presencia de baja masa 6sea, mediante el calculo
de la razén de momios (OR) y sus respectivos intervalos de confianza del 95% (1C95%).

Finalmente se realizaran modelos de regresion logistica multiple con las variables que
resulten significativas en el modelo bivariado y con las variables confusoras.

Se usara el programa estadistico SPSS 20.

Resultados esperados:
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Se elaboraran manuscritos para su publicacion final en revistas cientificas y el formato de
informe para su divulgacién en medios de difusién amplia para ser consultado por los
tomadores de decisiones y poblacién general.

Impacto potencial

El proyecto tiene como finalidad demostrar que para esta poblacién puede ampliarse el
estudio y el tratamiento hacia otras areas que podrian impactar de forma importante en la
calidad de vida de estas, asi mismo se planea la publicacion de articulos cientificos y
material de divulgacion que influya en las politicas de salud del pais.

Duracion del proyecto

Tres meses. Un mes para reclutar la conformacion de la cohorte. Un mes del primer
seguimiento.

Cronograma

Mes Actividad

Mayo a noviembre de 2014 | Reclutamiento de pacientes, aplicacién de cuestionarios,
muestras de laboratorio y realizacion de QUS

toma de

Diciembre 2014 Conformacion de la base de datos

Enero 2015 Analisis de la base de datos

Febrero y marzo de 2015 Preparacion del escrito para publicacion

Impacto potencial

El proyecto tiene como finalidad demostrar que esta entidad conlleva un impacto
importante en los pacientes que lo padecen y que la atencidén de este grupo de pacientes
de forma multidisciplinaria mejorara de forma determinante la respuesta al tratamiento y
con ello las tres areas de impacto en estos pacientes, asi mismo se planea la publicacién
de articulos cientificos y material de divulgacién que influya en las politicas de salud del
pais.

Duracion del proyecto
Tres meses. Un mes para reclutar la conformaciéon de la cohorte. Un mes del primer
seguimiento.

Recursos:

Asesor en metodologia
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Médicos Reumatodlogos certificado
Residente para tesis

Encuestadores

Aspectos éticos y de bioseguridad

A cada entrevistado se le explicara a detalle el objetivo del estudio, la estrategia, la
confidencialidad y las formas potenciales de difusion de la informacion. Se anexa carta de
consentimiento informado aprobada por comité de ética del Hospital General de México.

Se ofrecera a los pacientes:

Se ofrecera a los pacientes diagnéstico oportuno de osteoporosis, recomendaciones
higiénico dietéticas y prescripcién médica de ser el caso.
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RESULTADOS

Se incluyeron 96 pacientes de la poblacion de pacientes de la clinica de fibromialgia del
Servicio de Reumatologia del Hospital General de México, 3 hombres y 93 mujeres
(96.9%), la edad promedio fue de 47 afios, con talla de 155 cm, peso promedio de 65
kilos, indice de masa corporal promedio de 27.15, con una evolucion de la enfermedad de
tres afios en la mayoria de los pacientes. Asi mismo los valores de SSS1 (Symptom
Severity Scale 1) se obtuvo una media de 3.23, para la segunda escala SSS2 con una
media de 5.20 y escala de dolor WPI (Widespread pain index) de 16.63, se muestran en la
Tabla 12.

Tabla 1a Caracteristicas basales de la poblacion (variables cuantitativas) de pacientes
con fibromialgia.

Desviacion
Media estandar
Edad (afios) 47.78 9.878
Talla (cm) 155.01 5.936
Peso (kg) 65.4927 11.42909
IMC (kg/m?) 27.1541 4.61997
Evolucion (afios) 3.88 3.372
SSS1 3.23 4.020
WPI 16.63 3.360
SSS2 5.20 2.050
Termometro de salud 54.93 20.243

IMC= indice de masa corporal .
SSS1= Symptom severity scale 1
WPI= widespread pain index

SSS2= Symptom severity scale 2

Las variables cualitativas se describen en la tabla 1b, 96.9% (93 pacientes)
correspondieron al género femenino. La mayoria de pacientes tuvieron escolaridad menor
a 9 anos con el mayor porcentaje en nivel secundaria (65 pacientes, 67.7%). La
escolaridad de 12 afos se registré en dieciocho pacientes, de 16 afios en 11 pacientes y
de 18 afos en un paciente siendo esta ultima la maxima registrada.
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El consumo de alcohol, café, calcio, tabaquismo, exposicién solar, menopausia y uso de
hormonales se evalu6 de forma dicotdmica, destacando el consumo de café en 77.1% vy
calcio en 82.3% de pacientes respectivamente. En relacion a las comorbilidades solo
veinticuatro pacientes presentaron comorbilidades, estas fueron divididas por aparatos y
sistemas incluyendo cardiacas en cinco pacientes, respiratorias en dos pacientes,
digestivas en cinco, genitourinarias en dos pacientes, neurolégicas en uno y metabdlicas
(DM tipo2, Hipertensién arterial sistémicas, hipotiroidismo) en nueve pacientes.

Tabla 1b Variables cualitativas.

N=96

n %
Género (mujer) 93 96.9
Escolaridad
(<secundaria) 65 or.7
Alcohol 10 10.4
Café 74 771
Calcio 79 82.3
Tabaquismo 12 12
Exposicion Solar 35 36.5
Menopausia 28 29.2
Uso de hormonales 2 21
Comorbilidades 24 25

Correlacion entre indices.

En la poblacién estudiada encontramos como indices significativos el dolor diseminado
valorada por escala WPI, SSS2 y puntos dolorosos para fibromialgia, por lo que se
estudiaron estos indices en relacion a la velocidad del sonido y valores de T y Z por
prueba T de student que se describen mas adelante.
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Tabla 2. Correlaciones entre indices de severidad de la fibromialgia con los valores

de SOS
Velocidad del Puntos para | Termdmetro de
sonido SSSH1 WPI | SSS2 | fibromialgia. salud
Velocidad del  Correlacion
. 1 -.105 -.032 21 -.031 143
sonido de Pearson
Sig. (bilateral) 309 758 239 766 163
N 96 96 96 96 94 96
SSSH1 Correlacion
-.105 1 -.149 .021 -.076 -.015
de Pearson
Sig. (bilateral) .309 146 .837 469 .881
N 96 96 96 96 94 96
WPI Correlacion . . N
-.032 -.149 1 .394 .267 -.247
de Pearson
Sig. (bilateral) .758 .146 .000 .009 .015
N 96 96 96 96 94 96
SSS2 Correlacion . X
121 .021 394 1 .263 -.198
de Pearson
Sig. (bilateral) .239 .837 .000 .010 .053
N 96 96 96 96 94 96
Puntos para Correlacion N . X
i o -.031 -.076| .267 .263 1 -.260
fibromialgia. de Pearson
Sig. (bilateral) .766 469  .009 .010 .012
N 94 94 94 94 94 94
Termometro de Correlacion . .
143 -015] -.247 -.198 -.260 1
salud de Pearson
Sig. (bilateral) 163 .881 015 .053 .012
N 96 96 96 96 94 96

**_La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (2 colas).

*. La correlacion es significativa en el nivel 0,05 (2 colas).

En el modelo multivariado se ajusto la velocidad del sonido por edad, peso y velocidad

del sonido.
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Prevalencia de la osteoporosis en pacientes con fibromialgia

Tabla 3. Prevalencia de osteoporosis en pacientes con fibromialgia.

Osteoporosis T (T menor de 2.5)

Porcentaje
Frecuencia valido
sano 47 49.0
osteopenia 34 354
osteoporosis 15 15.6
Total 96 100.0

En nuestra muestra los datos encontrados corresponden a 49% de pacientes sanos,
15.6% de pacientes con osteoporosis y 35.4% de pacientes con osteopenia

Graficos.
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Asociacion entre osteoporosis e indices.

Estadisticas de grupo

Osteoporosis T

T menor de 2.5)

Sano Osteopenia
Desviacion Desviacion
Media estandar Media estandar
Edad 47 44.72 8.710 34 47.97 10.173
Talla 47 154.77 5.168 34 155.32 6.074
Peso 47| 63.6915 10.88055 34| 68.0971 12.24617
IMC 47| 26.3794 4.41689 34| 28.1326 4.50841
Evolucion 47 3.45 2.925 34 4.44 4.024
SSS1 47 3.21 3.445 34 3.18 4.789
WPI 47 16.64 3.253 34 16.44 3.295
SSS2 47 5.45 1.954 34 5.32 2.114
FIQ TOTAL 47 13.21 8.444 34 13.65 7.527
Movilidad 47 2.34 .788 34 2.38 .697
Puntos para fibromialgia 45 12.89 4.584 34 13.29 4.616

*t de student no significativa.

Se realiz6 prueba t de para grupos independientes, sin encontrar diferencias entre indices

de fibromialgia y calidad del hueso.
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Prueba de la mediana para muestras independientes

4.001 Mediana global = 2.000
= 3.00
L)
=
E
=]
=

2.00

1.00 T

Sano osteoporosis

Osteoporosis Z (Zmenor de 2.5)

N total 96
Mediana 2.000
Estadistico de contraste 2172
Grados de libertad 1
Significacién asintdtica (prueba hilateral) 141

Chi-cuadrado 1.154
$;tr';§cci6n por continuidad de Grados de libertad ]

hslu al:.iafigala]cién asintotica (prueba 983

1. Mas del 20% de |as casillas tienen valores esperados menores que cince. )
2. No se realizan multiples comparaciones porque la prueba global no muestra diferencias
significativas en las muestras.

Se realiz6é analisis de la covarianza (ANCOVA), con movilidad y valor de Z, estableciendo
una significacion estadistica para valores de p de 0.08. Encontrando que la movilidad
estd relacionada a la prevalencia de osteoporosis en pacientes con fibromialgia en

nuestra poblacion.
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Tabla 4. Relacién de coeficientes de movilidad y puntos para fibromialgia.

Coeficientes®

Coeficientes Coeficientes
no estandarizados estandarizados
Modelo B Error estandar Beta Sig. |
(Constante) 4133.082 198.941 .000
Edad -5.010 1.595 -.314 .002
Movilidad 37.634 22.340 A79 .096
Genero 57.920 91.185 .064 527
Puntos para fibromialgia. -3.356 3.742 -.095 372

a. Variable dependiente: Velocidad del sonido

Prueba de la mediana para muestras independientes

Mediana global = 2.000
4,00

Movilidad
w
[
l__ll
-]

ra
o
=]

1.00

=sano osteopenia

Osteoporosis T (T menor de 2.5)

osteoporosis

Discusion.

Fibromialgia es una enfermedad musculo esquelética crénica, donde las manifestaciones
principales son el dolor diseminado con fatiga y discapacidad funcional en grados de leve
a moderado y que ocurre en la poblacién general con una prevalencia del 2%. En el
Hospital General de México existe una clinica de consulta externa de pacientes con
fibromialgia conformada por mas de 300 pacientes. La asociacion entre fibromialgia y
osteoporosis ha sido descrita por diferentes autores a nivel mundial, sin embargo no
existen reportes en la literatura nacional de esta indole, por eso la importancia de realizar
el presente estudio.
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Nuestra muestra tiene una edad promedio de 47 afios esto coincide con lo reportado en la
literatura ya que se trata de una enfermedad que afecta a mujeres entre la tercera y
cuarta década de la vida. La talla y peso promedio fue de 155 cm y 49 kilogramos
respectivamente, con un indice de masa corporal de 27.15 kg/m? que corresponde a
sobrepeso, el estudio realizado por Al-Allaf también presenta pacientes con sobrepeso en
rangos de IMC de 28 kg/m?.

El tiempo de evolucion de la enfermedad en promedio fue de 3.8 afios, similar a la
encontrada en el estudio de Tander donde los pacientes tenian un tiempo de evolucion de
la enfermedad promedio de 3.93+4.24 afos, no existen estudios que reporten la relacion
de la evolucion de la enfermedad con la presencia de osteoporosis.

En una escala de dolor del 0 al 100 nuestra muestra presento una media de 60.69 en la
ultima semana, el promedio de puntos dolorosos en nuestros pacientes fue de 12.95; asi
mismo los pacientes analizados por Tander presentaron en una escala VAS de dolor un
registro de 7.02+1.74, y un promedio de 14.48 puntos dolorosos.

En relacion a las escalas SSS1 la media de nuestros pacientes fue de 3.23 puntos, escala
de dolor diseminado (WPI) de 16.63 y SSS2 de 5.20 puntos. En relacion al termémetro de
salud las pacientes reportaron en promedio 54.93.

Nuestra muestra esta conformada por mujeres en un 96.9%, la escolaridad en su mayoria
corresponde a menos de 9 afios para la mayoria de pacientes esto puede estar en
relacién a la poblacién atendida en el Hospital General de México. La ingesta de alcohol
se evalud de forma dicotdmica en base al consumo o la ausencia de este, solo un 10.4%
de la poblacién refirié ingesta positiva de esta. Asi mismo el tabaquismo se determiné de
forma dicotémica en relacién a tabaquismo activo o negado siendo la mayoria de paciente
o fumadores, solo 12% reportaron tabaquismo activo. La variable sobre ingesta de
cafeina fue medida de forma dicotdmica, la mayoria de las pacientes refiere ingesta de
por lo menos una taza al dia en un 77.1% de las pacientes, la ingesta de calcio también
se reportd de forma dicotomica, fue positiva en 82.3% de las pacientes. Existen pocos
estudios sobre estado 6seo y osteoporosis en pacientes con fibromialgia y los resultados
son conflictivos, ninguno de los estudios revisados para este protocolo registro la ingesta
de cafeina, calcio, alcohol y tabaquismo en su metodologia.

La correlaciéon entre indices de nuestra poblacion fue mas significativa en relacién a
puntos para fibromialgia y velocidad del sonido con p de -0.31, en relacion a los indices el
mas representativo de WPI con media de 16.63 (rango de 0 a 19), podemos inferir que el
dolor diseminado esta relacionado a inmovilidad y esto condiciona deterioro del estado
0seo.

Al realizar la prueba t de student para grupos independientes no se encontré diferencia
entre indices de fibromialgia y calidad del hueso, sin embargo en nuestro estudio se
encontrd una relacion significativa respecto a movilidad y disminucién de la calidad dsea.
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En nuestra muestra los datos encontrados corresponden a 15.6% de pacientes con
osteoporosis y 35.4% de pacientes con osteopenia correspondiendo esto a los datos
encontrados por otros autores como Tander que estudio cincuenta pacientes con
fibromialgia no encontrando valores significativamente mas bajos en la densidad mineral
O0sea de pacientes con fibromialgia, respecto al grupo control, asi mismo Al-Allaf y
colaboradores encontraron densidad mineral ésea mas baja medida en radio en los
pacientes con fibromialgia comparado con los controles (p=0.023).

Conclusiones.

No es posible concluir la relacidon directa entre fibromialgia y osteoporosis, sin embargo
por este estudio se puede inferir que el dolor diseminado conlleva inmovilidad, a su vez la
inmovilidad condiciona disminucion de la calidad 6sea, se debe considerar realizar el
estudio en un mayor numero de pacientes.

Una meta del tratamiento de la fibromialgia es la recuperacion de la movilidad con el fin de
evitar osteoporosis.

Las debilidades del estudio fue el disefio transversal que no permite evaluar la relacion
entre las dos variables osteoporosis versus movilidad, sobre cual provoca cual; sin
embargo, debido a que el estado éseo fue independiente a otros marcadores de
fibromialgia, podemos inferir que la inmovilidad sea la causa de la osteoporosis.
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