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Semejanzas y diferencias entre el sindrome
pos-COVID-19 y fibromialgia

CAYETANO ALEGRE DE MIQUEL* Y MARIA JOSE GONZALEZ FERNANDEZ

RESUMEN

Se estima que el 4% de las personas infectadas por COVID-19 desarrollaran el sindrome post-COVID-19 (PC 19). El PC 19 se define
como la presencia de signos y sintomas inexplicables desarrollados durante la enfermedad y persistentes mas alld de 12 semanas. La
fibromialgia (FM) se define como cuadro de dolor musculo-esquelético generalizado de mas de tres meses de duracién y que se acom-
pafia de otras alteraciones como fatiga y trastornos neurocognitivos. Clinicamente ambas patologias son similares, comparten astenia,
mialgias, lentitud mental, déficit atencidn, ejecucion y procesamiento, la edad media de incidencia, el predominio en el sexo femenino
y la prevalencia.

En el PC 19 hay una clara relacién entre la infeccion y la aparicion de los sintomas. En la FM se desconoce su etiologia y se postulan
diversos mecanismos como causa, pero entre todos ellos cabe destacar las infecciones, principalmente las viricas, como desencadenan-
tes del cuadro sintomatico. En el momento actual, desconocemos como se producen los sintomas en ambas enfermedades, por lo que
no tenemos tratamiento, salvo sintomatico.

Hasta ahora hemos visto las semejanzas, pero también hay diferencias. En el PC 19, tan solo un tercio de los pacientes presentan dolor
generalizado, hecho presente en el 100% de los enfermos con FM y que define la enfermedad. Esto nos lleva a concluir que aunque
ambos coinciden en muchos aspectos, no son el mismo cuadro clinico, pero dadas sus caracteristicas, parece légico incluirlo en el
grupo de enfermedades por sensibilizacion central.
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ABSTRACT

It is estimated that 4% of people infected with COVID-19 will develop post-COVID-19 Syndrome (PC 19). PC 19 is defined as the pre-
sence of unexplained signs and symptoms developed during the illness and persistent beyond 12 weeks. Fibromyalgia (FM) is defined as
generalized musculoskeletal pain of more than three months duration and is accompanied by other alterations such as fatigue and neu-
rocognitive disorders. Clinically, both pathologies are similar, they share asthenia, myalgia, mental slowness, attention deficit, execution,
and processing. The average age of incidence, the predominance in the female sex and the prevalence are similar in both groups.

In PC 19 there is a clear relationship between the infection and the appearance of symptoms. In FM its etiology is unknown and various
mechanisms are postulated as the cause, but among all of them, it is worth highlighting infections, mainly viral ones, as triggers of the
symptom picture. At the present time, we do not know how the symptoms occur in both diseases, so we have no treatment, except
symptomatic.

So far we have seen the similarities, but there are also differences. In PC 19, only a third of the patients have generalized pain, a fact
that is present in 100% of patients with FM and that defines the disease This leads us to conclude that although both coincide in many
aspects, they are not the same clinical picture, but given its characteristics, it seems logical to include it in the group of central sensiti-
zation diseases. (DOLOR. 2022;37:91-5)
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JUSTIFICACION

En el apartado Cartas de la seccién Participacién del
diario La Vanguardia se publicé en marzo de 2022
una carta al director que pregunta en qué se diferen-
cian el sindrome post-enfermedad por coronavirus
2019 (COVID-19) (PC19) y la fibromialgia (FM) (Fig. 1).

Esta pregunta se la hacen los pacientes con FM, que
ven igualdad en los padecimientos y desigualdad en
su trato y en la asistencia sanitaria que reciben.

Los enfermos con PC19 tiene un claro origen o,
mejor dicho, una correlacién de hechos que hacen
asociar la infeccion con su sintomatologia y los PC19
que conocen la FM no aceptan ser incluidos en el
mismo grupo de patologia.

La FM ha sido y es en muchas ocasiones vilipendia-
da por médicos y en general por toda la asistencia
sanitaria, ello nos ha hecho revisar los datos que
coinciden entre una patologia y otra.

;Podria ser el desencadenante de la FM un cuadro
de infeccién similar al de la COVID-19? ;Podria el
PC19 ser una respuesta de pacientes previamente
propicios a presentar una FM tras la infeccion?

DEFINICION

El Servicio Nacional de Salud (NHS) del Reino Uni-
do defini6 el sindrome PC19 como signos o sintomas
persistentes e inexplicables durante 12 semanas, de-
sarrollados durante o después de la infeccion por
coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave
(SARS-CoV-2). El término COVID-19 prolongado se
usa comlnmente para describir signos y sintomas
que contindan o se desarrollan después de la fase
aguda de COVID-19, e incluye COVID-19 sintoma-
tico continuo (4 a 12 semanas) y sindrome post-
COVID-19 (= 12 semanas)’.

EPIDEMIOLOGIA

La edad media en el PC19 es de 9 + 8.9', practicamen-
te la misma que en la FM, que es entre 40 y 49 anos
segln la Sociedad Espanola de Reumatologia (SER)?.

En ambos casos predominan las mujeres: un 95% de
mujeres® en el PC19 y en la FM un 95.45% segtn la
SER®, en un porcentaje practicamente exacto.

...el sindrome post-enfermedad
por coronavirus

2019 (COVID-19) (PC19) y la fibromialgia (FM):
en el programa de “TV3 Malalts persistens”
me senti plenamente identificada. El afio 2000
fui diagnosticada de FM y sindrome de fatiga crénica.
¢Alguien podria explicarme las diferencias
entre una y otra enfermedad?

Figura 1. Adaptado de La Vanguardia, 5 de marzo de 2022.

La verdadera prevalencia del sindrome PC19 alin no
se conoce. Segln datos de la Oficina Nacional de
Estadisticas (ONS) del Reino Unido a 1 de abril de
2021, de mas de 20.000 personas que dieron posi-
tivo entre el 26 de abril de 2020 y el 6 de marzo de
2021, principalmente no hospitalizadas (90%), el
13,7% persistié sintomatica después de 12 semanas
de evolucion*.

La prevalencia calculada en la poblacion general
también es similar; aunque en este caso las pobla-
ciones analizadas son diferentes, los porcentajes
coinciden: si ha habido 127 millones de infectados
en una poblacién mundial de 7,8 billones de perso-
nas, y considerando el porcentaje de PC19 del estu-
dio en Reino Unido podriamos llegar a la conclusion
de que el 4,4% de la poblacion con sintomatologia
de COVID-19 desencadenaria un PC19, este porcen-
taje es similar a la prevalencia de la FM>, que es de
un 2,37% en Espana y un 5,4% en Reino Unido®.

SINTOMATOLOGIA

Tras la fase aguda de la COVID-19, esta puede evolu-
cionar a sintomas residuales que persisten desde enton-
ces como consecuencia de un fallo organico instaura-
do mas alla de la fase aguda o a la aparicion de nuevos
sintomas o sindromes que se desarrollan tras una in-
feccion inicial independientemente de la gravedad de
la presentacién, incluso si era asintomatico o leve;
estas dos categorias no son mutuamente excluyentes
y la dltima representa el verdadero sindrome PC19°.

La astenia (70%) como sintoma predominante en
PC19'3, que definiriamos como fatiga y malestar
postesfuerzo, y se acompana de disnea, dolor de
cabeza y muchas otras condiciones neurocognitivas
descritas como confusién mental, incapacidad para
realizar tareas fisicas diarias y mayor probabilidad
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Tabla 1. Sintomatologia

Sintomas sindrome Sintomas de fibromialgia*

post-COVID-19

Disnea Respiracion entrecortada
Cefalea Cefalea

Mialgias Mialgias

Artralgias Artralgias

Ageusia Ageusia

Dolor abdominal Dolor abdominal
Ansiedad Ansiedad

Depresion Depresion

Trastornos cognitivos | Trastornos cognitivos
Fatiga Fatiga

No coinciden

Fiebre, anosmia, tos Suefio no reparador, trastornos
cognitivos, colon irritable,
calambres abdominales, vision
borrosa, xerostomia, prurito,
sibilancias, Raynaud, urticaria,
acufenos, vomitos, pirosis, aftas
orales, xeroftalmia,
convulsiones, anorexia, rash,
intolerancia al sol, trastornos
auditivos, frecuentes
hematomas, caida de cabello,
miccion frecuente

*Segun el indice de gravedad de sintomas (Casanueva et al., 20168).

de desarrollar estrés, depresion, irritabilidad, insom-
nio, confusiéon o frustracion’.

Estos sintomas son comunes en los sindromes de
sensibilizacion central (SSC), como la FM o el sin-
drome de fatiga crénica (SFC).

Los criterios diagnosticos de FM incluyen la fatiga,
el trastorno del suefio y las alteraciones cognitivas
como sintomas principales.

La alteracion cognitiva en la FM consiste en déficits
principalmente en la memoria de trabajo y en las
capacidades atencionales mas complejas, donde el
factor distraccion tiene una relevancia importante.
También se ha identificado deterioro en la memoria
a largo plazo y en las funciones ejecutivas.

En el PC19 la alteracién cognitiva se define como
lentitud mental, déficit de atencién, ejecucién, pro-
cesamiento, memoria, aprendizaje, articulacion y/o
coordinacién psicomotora; es muy similar la sinto-
matologia y la frecuencia de afectacién: un 75% de
las FM frente a un 54% de los PC197.

El dolor musculoesquelético, principal sintoma de FM,
se presenta en un tercio de los pacientes con PC19, lo
que difiere y diferencia del 100% de las FM (Tabla 1).

PATOGENESIS

La etiologia de la FM aln no esta suficientemente
establecida. La hiperalgesia por aumento o alteracion
de la percepcion se ha asociado a diversas alteracio-
nes neuromorfolégicas y alteracién del equilibrio en-
tre las vias propioceptivas y nociceptivas ocasionadas
por alteraciones diversas como una predisposicion
genética, alteraciones neuroendocrinas del eje del
estrés, caracteristicas psicoldgicas, las alteraciones
neuroldgicas periféricas como la alteracion de la fibra
fina® o neuroinflamacién o autoinmunidad contra las
células gliales, pero entre todas estas diversas meca-
nismos debemos destacar las infecciones, principal-
mente las viricas como posibles desencadenantes del
cuadro sintomatico; asf, tenemos el sindrome pospo-
lio'%, donde la FM es mucho mds frecuente que en
la poblacion general o en los enfermos de sida, o la
fatiga relacionada con el virus XMRV asociado al
carcinoma de préstata y la fatiga crénica.

Otras etiologias propuestas como origen de la FM
podrian estar relacionadas con el PC19; la afecta-
ciéon mas importante de la COVID-19 es la afec-
tacion pulmonar y la vascular con trombosis, en la
FM se ha defendido la hipoxemia de los tejidos
como una posible etiologia, los valores medios de
maximo consumo de oxigeno en FM tras esfuerzo,
en un estudio comparativo los valores medios de
maximo consumo de oxigeno en FM tras esfuerzo
fueron de 21,5 + 2,1 ml/kg/min en el grupo FM, esto
se interpreté como otra causa del dolor en la FM, se-
cundario al estrés oxidativo anaerobico y que cau-
saria las mialgias.

En la FM encontramos mecanismos inflamatorios
donde estan involucradas diversas citocinas con ac-
tivacion del sistema inmunitario tanto innato como
adaptativo y que ocasiona muchas de las caracteris-
ticas clinicas periféricas de la FM como hinchazoén
y disestesias, o centrales como fatiga y alteraciones
cognitivas. En las pacientes con FM parece existir
un desequilibrio entre las citocinas proinflamatorias
y las antiinflamatorias, es decir, que nos encontra-
mos con unas alteraciones autoinmunes como po-
dria ser en la artritis reumatoide. En las situaciones
graves de la COVID-19 ofamos hablar sobre la tor-
menta de citocinas y los tratamientos inmunolégicos
utilizados en las enfermedades autoinmunes. La in-
feccion por SARS-CoV-2 conduce a una acumula-
ciéon de agentes proinflamatorios, especialmente
citocinas como el interferon gamma vy la interleu-
cina 7, que se han propuesto como hipétesis etiol6-
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gica del SFC. La acumulacién de citocinas en el
sistema nervioso central puede provocar sintomas
posvirales debido a que las citocinas proinflamato-
rias atraviesan la barrera hematoencefalica en érga-
nos circunventriculares como el hipotdlamo, lo que
[leva a una disfuncién autonémica que se manifies-
ta de forma aguda como fiebre alta y a mas largo
plazo la desregulacion del ciclo suefo/vigilia, dis-
funcion cognitiva y anergia profunda e incesante,
todas caracteristicas del SFC; una proporcién impor-
tante de los pacientes de COVID-19 pueden desa-
rrollar un sindrome posviral que denominamos «sin-
drome post-COVID-19», un estado de fatiga crénica
a largo plazo caracterizado por agotamiento neu-
roinmune posterior al esfuerzo''.

Otras causas de aparicion PC19 pueden ser los even-
tos adversos de los farmacos utilizados, otros sindro-
mes postinfecciosos e incluso alteraciones psicolégi-
cas relacionadas con la evolucién de la COVID-19.
Asimismo, la posibilidad de reinfeccién podria simu-
lar una COVID-19 persistente o incluso sintomas, de
duracion variable, de reactogenicidad después de
recibir vacunas COVID-19 basadas en ARNm, que
pueden estimular reacciones sistémicas que incluyen
fatiga, dolor de cabeza, mialgia o escalofrios®.

TRATAMIENTO

Evidentemente no tenemos un tratamiento causal, ya
que desconocemos como se produce tanto el PC19
como la FM, por lo tanto nos debemos cefiir al tra-
tamiento sintomatico, lograr dominar la sintomatolo-
gia que mas aflige al paciente. En la FM hay mdlti-
ples protocolos o guias de accion, siendo de las mas
detalladas y recientes las publicaciones de la Socie-
dad Espanola de Reumatologia sobre lo que se debe
hacer y no hacer en este proceso'?'3.

En el PC19 la actitud terapéutica varia si en la fase
aguda ha dejado lesion orgdnica, principalmente en
pulmén o neuroldgica. La rehabilitacién es necesaria
en ambos casos mediante ejercicios aerébicos sua-
ves y proporcionados a la capacidad individual tan-
to respiratoria como muscular, incrementando el
esfuerzo progresivamente hasta mejorar la disnea y
la fatiga que en el PC19 acostumbra a ser hacia la
6. semana de entreno, no asi en la FM. En los pro-
gramas de ejercicio fisico puede presentarse crisis de
taquicardia postural o fatiga extrema, como ocurre
en el SFC, que requerird tratamiento medicamentoso
y readaptacion de la actividad fisica.

La terapia psicolégica cognitiva conductual es de
gran ayuda en todos los casos a fin de conseguir la
reincorporacion a la vida ordinaria.

Actualmente no hay un tratamiento farmacolégico
especifico, Gnicamente para mejorar o atenuar los
sintomas: paracetamol a fin de aliviar dolor y farma-
cos usados en los SSC (sindrome de sensibilizacion
central) de los que ain no se ha podido verificar su
eficacia en el PC19.

Hay que considerar que la evolucién de los PC19 es
muy heterogénea, que pueden existir diversos subti-
pos que deberian analizarse individualmente!2.

Para la alteracién cognitiva se han propuesto diversos
farmacos como: piracetam, vitamina B6 y Mexidol.

En todas las recomendaciones de tratamiento para
la FM también se recomienda la actividad fisica y la
terapia cognitiva. En cuanto al tratamiento farma-
colégico tampoco se ha encontrado eficacia en los
antiinflamatorios, ni en los opioides mayores, no
existen combinaciones medicamentosas que se pue-
dan aconsejar, no existe evidencia de la eficacia de
los anticonvulsivantes, ni se recomiendan las ben-
zodiazepinas. Los medicamentos que en ensayos
clinicos han demostrado eficacia son los antidepre-
sivos triciclicos y los inhibidores de la recaptacion
de serotonina y norepinefrina, los gabapentinoides
como la pregabalina y la gabapentina y analgési-
cos como el tramadol a dosis bajas.

COMENTARIOS

Como hemos comentado a lo largo de esta revision,
las semejanzas entre FM y PC19 son muchas, varian
en intensidad y difieren en algunas formas de pre-
sentacion, principalmente en el sintoma de dolor
generalizado, que es el sintoma principal de la FM
y clave para su diagnéstico. Por lo tanto, podriamos
decir que coinciden en muchos aspectos, pero no es
el mismo cuadro clinico.

Parece pues légico englobar el PC19 dentro del gru-
po de enfermedades que denominamos sindromes
de sensibilidad central (SSC), donde no hay una or-
ganicidad detectada y si apreciamos alteraciones
neurosensitivas y neurovegetativas que pueden estar
asociadas a procesos inmunitarios o neuroendocri-
nos que alteren la neuroplasticidad provocando do-
lor, fatiga y alteraciones cognitivas.

Finalmente, vemos que los médicos que tratan el
PC19 se hacen la misma pregunta que la lectora del
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diario, en una reciente editorial en Medicina Clinica
el Dr. Rober'” escribe: probablemente se trata de una
enfermedad que serd persistente y en mi opinion
deberemos reconsiderar su denominacién. Acaso es-
tamos ante un aumento espectacular en la incidencia
y prevalencia del sindrome de fatiga crénica'.
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