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RESUMEN

Los pacientes con fibromialgia (FM) perciben como 
dolorosos estímulos como temperatura o presión. 
Además de menor umbral de dolor, tienen dolor 
amplificado y un control inhibitorio del dolor menos 
eficaz. Presentan, asimismo, mecanismos anormales 
de sumación temporal y sensibilización central. Este 
aumento del windup y la prolongación de las post-
sensaciones son fenómenos asociados a la enferme-
dad. El SPECT ha demostrado que en los pacientes 
con FM hay anomalías en la irrigación del tálamo, 
núcleo caudado y techo protuberancial. Existen, ade-
más, factores genéticos, bioquímicos, hormonales, 
inmunológicos o microtraumáticos musculares invo-
lucrados en la fisiopatología de la enfermedad. Los 
criterios diagnósticos de FM no son específicos, ni 
tampoco la definición de dolor neuropático, y sí hay 
evidencia de que la fibromialgia y el dolor neuropá-
tico responden a fármacos con diferentes mecanis-
mos de acción. Todo ello establece similitudes en la 
fisiopatología y en el abordaje terapéutico entre el 
dolor neuropático y el que presentan los pacientes 
con FM.

Palabras clave: Fibromialgia. Dolor neuropático. Fi-
siopatología.

ABSTRACT

Patients with fibromyalgia (FM) perceive as painful 
thermal or pressure stimuli with a decreased thresh-
old. Besides this decreased pain threshold they show 
amplified and less efficacious inhibitory control of 
pain. Moreover, suffer abnormal mechanisms of tem-
poral summation and central sensitization. Windup 
increase and prolonged after-sensations are present. 
The SPECT imaging has demonstrated in patients 
with FM abnormalities in the blood flow in the thal-
amus, caudate nucleus and brainstem. Other factors 
as genetics, biochemistry, hormones, immunology 
and muscle microtrauma have been involved in the 
pathophysiology of the disease. Altogether produces 
close similarities in the pathophysiology and thera-
peutic management between neuropathic pain and 
the pain suffered by the patients with FM.

Key words: Fibromyalgia. Neuropathic pain. Patho-
physiology.
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La fibromialgia (FM) es un síndrome doloroso cróni-
co cuyo diagnóstico se basa en la presencia de dolor 
musculoesquelético generalizado y dolor en exceso 
en al menos 11 de 18 zonas anatómicas predefini-
das, de duración superior a 3 meses1. 

Otros síntomas son: rigidez matutina, fatiga, sueño 
no reparador, colon irritable, hipersensibilidad a la 
luz, el sonido, los olores, alteraciones cognitivas, 
ansiedad y depresión. Sabemos que el dolor en la 
FM es difuso y que implica al sistema musculoesque-
lético pero que, frecuentemente, se asocia con dolor 
cutáneo y visceral. 

El dolor neuropático se define como dolor iniciado 
o causado por una lesión primaria o disfunción del 
sistema nervioso2. La definición de Merskey y Bogduk 
no es suficientemente clara, y ha merecido críticas3,4. 
Hay que precisar el significado de disfunción. Los 
pacientes con una polineuropatía diabética o una 
neuralgia postherpética parece apropiado incluirlos 
en el grupo de pacientes con dolor neuropático, pero 
hay enfermedades, como ocurre en el síndrome do-
loroso regional complejo, la cefalea migrañosa y la 
propia fibromialgia, que reflejan cierta «disfunción» 
del SN, y este concepto es ya más vago, si bien todos 
comparten mecanismos fisiopatológicos y respuestas 
a determinados tratamientos. 

El dolor neurogénico se define como dolor iniciado 
o causado por una lesión primaria o disfunción o 
perturbación transitoria del sistema nervioso central 
o periférico2. Por lo tanto, puede incluirse en la de-
finición el área de hiperalgesia secundaria transitoria 
que rodea un área de estimulación aferente primaria 
intensa, la disfunción sensorial cutánea que acom-
paña a alteraciones viscerales (corazón, uréteres, 
próstata), la hiperalgesia secundaria posterior a la 
cirugía y la activación prolongada de nociceptores 
aferentes primarios y sensibilización central o peri-
férica. En determinadas situaciones, hay pruebas ob-
jetivas de este tipo de dolor, en términos anatómicos. 
Como ejemplo, en el caso de la neuropatía diabética 
(ND), hay dolor en un área de sensibilidad anormal 
y, en pacientes con neuralgia postherpética (NPH), 
podemos observar una zona de alodinia y de disfun-
ción sensorial. La progresión de síndromes dolorosos 
miofasciales regionales a dolor musculoesquelético 
generalizado puede ser otro ejemplo. En otros pa-
cientes, no hay una lesión anatómica verificable. Por 
definición, en el síndrome doloroso regional com-
plejo tipo I (CRPS I), no se requiere evidencia de 
traumatismo del SN. 

¿Cuál es la disfunción en el SN que mantiene el 
dolor en ausencia de un evidente trauma en el SN? 

Los estudios en modelos animales han sido básicos 
en el conocimiento de los mecanismos fisiopatoló-
gicos en el dolor neuropático. Sin embargo, la re-
levancia clínica de estos modelos se sigue de una 
dificultad para trasladar los signos y síntomas a me-
canismos fisiopatológicos. Por otra parte, el identifi-
car múltiples mecanismos supuso un gran avance y 
ayudó a consensuar los síndromes dolorosos neu-
ropáticos crónicos en los humanos5. Hay también 
consenso en que en estos síndromes dolorosos par-
ticipan procesos periféricos y centrales.

Condiciones distintas en su etiología pueden compar-
tir estados dolorosos que son idénticos con respecto 
a su mecanismo y diferir de otros pacientes con la 
misma etiología. Como ejemplo, un paciente con 
una neuropatía diabética puede compartir un mecanis-
mo doloroso con un paciente con una neuropatía por 
VIH y no con otro paciente con una neuropatía dia-
bética cuyo dolor se debe a un mecanismo diferente. 
Pacientes con la misma enfermedad pueden presen-
tar dolor por diferentes mecanismos y es importante 
identificar dichos mecanismos responsables.

Por lo tanto, los pacientes con dolor neuropático son 
heterogéneos desde el punto de vista clínico y fisio-
patológico; distintas enfermedades pueden dar los 
mismos signos y síntomas, los cuales hay que medir 
y a continuación tratarlos en función de los meca-
nismos. Una misma enfermedad puede dar signos y 
síntomas distintos en dos pacientes, o incluso en el 
mismo paciente, en distintos periodos de la misma, 
y hay que medir estos síntomas y tratar al paciente 
en función de los mecanismos que desencadenaron 
la sintomatología. Ante un dolor neuropático es bá-
sico realizar una valoración somatosensorial, saber si 
el dolor es espontáneo (continuo, paroxístico) o pro-
vocado (alodinia mecánica, térmica), y si hay hipe-
ralgesia (mecánica, térmica).

Hay pruebas de que los pacientes con fibromialgia 
perciben como dolorosos ciertos estímulos, como 
temperatura o presión, con un menor grado de esti-
mulación que en las personas sanas. Se observa una 
disminución del umbral del dolor6-10, un dolor am-
plificado con diferentes estímulos y en respuesta al 
dolor experimental, y un control inhibitorio del dolor 
(diffuse noxious inhibitory control, DNIC) menos efi-
caz6,11-13. Se ha demostrado que los mecanismos de 
sumación temporal y sensibilización central son anor-
males, y así, al comparar controles sanos con pacien-
tes diagnosticados de fibromialgia, la respuesta al 
primer estímulo y el grado de sumación temporal es 
mayor y más alargada en los pacientes con fibromial-
gia14,15. Staud, et al. concluyen que el aumento del 
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windup y la prolongación after-sensations puede ser 
importante en el inicio y mantenimiento de estos 
síndromes dolorosos e incluso pudiera ser el mejor 
marcador de la intensidad del dolor en la FM. Ade-
más, el efecto de sumación temporal también se ha 
observado anormal, con la estimulación repetida de 
los nociceptores musculares16,17 y una relación del 
dolor difuso de la fibromialgia con un déficit en la 
inhibición endógena del dolor13.

¿Qué implicaciones tienen estos conceptos en el 
caso de la fibromialgia? La fibromialgia, al igual que 
el dolor neuropático, podría explicarse por múltiples 
mecanismos, y no está claro que los factores psico-
lógicos tengan un papel más relevante en el caso de 
la fibromialgia. Sabemos que el dolor crónico y la 
depresión comparten las mismas vías biológicas y 
neurotransmisores y, por lo tanto, los mismos trata-
mientos son eficaces, como se ha demostrado en el 
dolor y en la depresión18. Un mejor conocimiento 
de la fibromialgia y su tratamiento es posible si va-
loramos los signos y síntomas de nuestros pacientes, 
las anormalidades sensoriales y la respuesta farma-
cológica a determinadas pruebas (capsaicina intra-
dérmica, lidocaína endovenosa, etc.).

En la fibromialgia, la tomografía computarizada con 
emisión monofotónica (SPECT) ha demostrado me-
nor irrigación del tálamo, núcleo caudado y techo 
protuberancial, que son áreas que participan en la 
formación de señales dolorosas, su integración y mo-
dulación19,20. La resonancia magnética funcional mues-
tra un aumento del flujo sanguíneo cerebral regional, 
con una mayor activación cerebral en pacientes con 
fibromialgia con respecto a los controles sanos21.

Por otra parte, en los pacientes con fibromialgia se 
ha observado una propensión genética que podría 
estar también en la base de la enfermedad, dado que 
se ha comprobado una agrupación familiar de bajos 
umbrales nociceptivos y de alteraciones del estado 
psíquico22. Existen alteraciones bioquímicas, como 
una concentración anormal de neuropéptidos en el 
SNC y alteraciones en el eje hipotálamo-hipofiso-
adrenal23; hallazgos espectroscópicos de niveles re-
ducidos de fosfocreatina y niveles elevados de fosfa-
tos inorgánicos en el tejido muscular; aumento de la 
fragmentación del ADN en el núcleo de pacientes 
con fibromialgia, comparados con controles sanos24; 
alteraciones del óxido nítrico (NO) como mediador 
de las alteraciones del flujo sanguíneo muscular y del 
metabolismo de los lactatos25; alteraciones del siste-
ma nervioso autónomo como la tendencia a la hipo-
tensión ortostática, con anomalías en las pruebas de 
basculación, y tendencia a la taquicardia en repo-

so26-29. Se ha descrito, asimismo, una disminución 
de los receptores β-adrenérgicos30 y también se ha 
sugerido un mecanismo autoinmune por los hallaz-
gos preliminares de autoanticuerpos contra una pro-
teína, que podrían determinar una mayor susceptibi-
lidad al dolor31. Algunos de estos hallazgos sugieren 
un proceso patológico que afecta al músculo, y es 
posible que sea la consecuencia del desacondicio-
namiento muscular de estos pacientes. Se ha obser-
vado, además, disfunción vagal, irritabilidad visceral 
e hiperalgesia musculoesquelética32. Algunas varia-
bles en el gen de la serotonina pueden inducir una 
mayor susceptibilidad al dolor33,34. Muchos investi-
gadores creen actualmente que la fibromialgia es 
secundaria a una percepción anormal del dolor y a 
la inactividad que conlleva un desacondicionamiento. 
El sistema musculoesquelético, neuroendrocrino y 
sistema nervioso central, todos ellos parecen desem-
peñar su papel en la fisiopatología de la fibromialgia.

Hay otros elementos a tener en cuenta: un microtrau-
ma muscular en personas desacondicionadas física-
mente35, posibles anormalidades en los músculos en 
presencia de desencadenantes (hiperlaxitud articular, 
trauma, latigazo, artrosis, artritis), la sensibilización 
central y periférica12,15-17,36-38 y hallazgos como el 
aumento del flujo sanguíneo en regiones del cerebro 
activadas por estímulos nocivos19-21. Además, un au-
mento de la sensibilidad al dolor demostrada por 
potenciales evocados con láser39,40, y demostración 
de la relación de este aumento de sensibilidad al 
dolor con variables cognitivas como sensación de 
catástrofe41. 

En fibromialgia, hiperalgesia y alodinia no se limitan 
a los PT utilizados en el diagnóstico10, no se observa 
una localización anatómica en el SNC, como en 
otros síndromes neuropáticos, y las alteraciones del 
SNC no conocemos si son causa del síndrome o 
resultado de otra enfermedad. Se observan, además, 
anormalidades en la estructura y función del múscu-
lo y el tejido conectivo, anormalidades en el eje 
hipotálamo-hipofiso-adrenal y disfunción endocrina 
(déficit de la hormona de crecimiento, función tiroi-
dea anormal, y un umbral del dolor alterado y anor-
mal windup a los estímulos repetidos, aunque no se 
han identificado cambios patológicos en el sistema 
nervioso (SN).

En resumen, los criterios diagnósticos de FM no son 
específicos, ni tampoco la definición de dolor neuro-
pático. Aun cuando no hay evidencia de lesión ana-
tómica en el SNC, sí está demostrada una función 
alterada del mismo, aunque los hallazgos observados 
son poco específicos; como se ha dicho, no se ha 
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identificado enfermedad consistente en SN. Sí hay 
evidencia de que la fibromialgia y el dolor neuropático 
responden a fármacos con diferentes mecanismos de 
acción.

En el futuro, dada la heterogeneidad de los pacientes, 
los estudios deberían centrarse en la comparación y 
tratamiento en subgrupos, en el tratamiento multimodal 
basado en los mecanismos y, de una forma especial, 
en la prevención de la FM. 
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