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Capitulo |

1. Resumen

Objetivos: La fibromialgia es un sindrome asociado a alta prevalencia de suicidio.
En este estudio se analizé la relacién entre el riesgo de suicidio en pacientes con
fibromialgia con variables como la depresion, la ansiedad, la intensidad del dolor,

los tratamientos antidepresivo y ansiolitico, y la comorbilidad reumatologica.

Métodos: Se realizd un estudio descriptivo, transversal y observacional. Se
incluyeron 80 pacientes de entre 18 a 75 afios con diagnéstico de fibromialgia,
segun criterios del Colegio Americano de Reumatologia, revision 2016, que
acudieron consecutivamente a la consulta de Reumatologia del Hospital
Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez". Se aplico a los participantes la MINI
InternationalNeuropsychiatric  Interview (MINI  Entrevista Neuropsiquiatrica
Internacional) y la Escala Visual Analégica del dolor (EVA); los trastornos
depresivos, los trastornos de ansiedad y el riesgo de suicidio fueron evaluados con
los modulos identificados por la MINI entrevista estructurada. Los pacientes con
presencia versus ausencia de ideacion suicida se compararon con todas las

variables estudiadas. El andlisis se llevo a cabo mediante un modelo de regresion

logistica.



Resultados: La prevalencia de riesgo de suicidio fue de 51.2%. La presencia de
un trastorno depresivo (p < 0,00150) fue el principal factor de riesgo asociado, los
otros dos mas importantes fueron el tratamiento con farmacos antidepresivos (p

<0.00162) y el grado de dolor (p < 0.00860).

Conclusiones: En este estudio la presencia de riesgo de suicidio en pacientes
con fibromialgia se relaciond con la presencia de un episodio depresivo en
comorbilidad, con el uso de tratamiento farmacologico antidepresivo y con la

intensidad del dolor.



Capitulo I

1. Introduccién

La fibromialgia es un sindrome caracterizado por dolor cronico generalizado, de
etiologia desconocida, en el que se presenta disfuncion en los sistemas nervioso,
endocrino e inmune; con influencia de factores ambientales y de aspectos
psiquiatricos. Ademas del dolor crénico generalizado, otros componentes clave en
su presentacion son los trastornos del suefio, la fatiga, los problemas cognitivos y
un aumento general de los trastornos somaticos. Tiene una prevalencia que oscila
entre el 2 al 4% en la poblacion general, siendo las personas de sexo femenino las

mas afectadas.’?

Se ha reportado una alta prevalencia de riesgo de suicidio en los pacientes con
fibromialgia, que va del 40 al 50%.*° El desarrollo del riesgo de suicidio es un
proceso continuo y complejo. Anualmente se suicidan mas de 800,000 personas
en el mundo y se estima que por cada persona que consigue suicidarse hay otras
veinte personas que lo han intentado.® El riesgo de suicidio involucra factores
como predisposicion genética, eventos adversos durante la infancia, rasgos de
personalidad, déficits cognitivos, eventos traumaticos, factores psicologicos,
trastornos psiquiatricos, enfermedades cronico-degenerativas e intentos previos
de suicidio; asi como factores socioecondémicos, ambientales y contextuales.” El
dolor crénico, sintoma central en la fibromialgia, es un factor de riesgo
independiente para suicidio, eleva casi al doble este riesgo en las personas que lo
padecen. Se asocia con factores fisicos, psicoldgicos y de calidad de vida.® La
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fibromialgia presenta ademas una alta comorbilidad con trastornos depresivos y de
ansiedad, con prevalencias que van del 40 al 60% y del 15 al 60%
respectivamente, siendo trastornos mentales relacionados a un elevado riesgo de
suicidio.® Es necesario determinar y entender la compleja interaccion de los
factores de riesgo que determinan el suicidio en esta poblacién, para su
prevencion y manejo integral. En este estudio, analizamos la relacién entre el
riesgo de suicidio en pacientes con fibromialgia con variables como la depresion,
la ansiedad, la intensidad del dolor, el tratamiento farmacolégico antidepresivo y

ansiolitico, y la comorbilidad reumatolégica.
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Capitulo 1l

2. Hipotesis

Hipétesis de trabajo:

La depresion, la ansiedad, la intensidad del dolor, el tratamiento y la presencia de

comorbilidad son predictores de ideacion suicida en pacientes con fibromialgia.

Hipétesis nula:

La depresion, la ansiedad, la intensidad del dolor, el tratamiento y la presencia de

comorbilidad no son predictores de ideacién suicida en pacientes con fibromialgia.
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Capitulo IV

3. Objetivos

Objetivo principal:

Determinar la presencia de riesgo que ocasiona la depresion, la ansiedad, la
intensidad del dolor, el tratamiento y la presencia/ausencia de comorbilidad como

predictores de ideacion suicida en pacientes con fibromialgia.

Objetivos secundarios:

Identificar si alguna otra patologia psiquiatrica incluida en el MINI entrevista

neuropsiquiatrica internacional, aumenta el riesgo de ideacion suicida.

Determinar si el nivel de riesgo de suicidio en pacientes con fibromialgia es mayor

en aquellos que cumplen con criterios de depresion y ansiedad.

Identificar cual comorbilidad organica confiere mayor riesgo de ideacion suicida en

pacientes con fibromialgia

Conocer cual farmaco prescritos en el tratamiento de fibromialgia se asocia con el

incremento de riesgo de ideacion suicida.
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Capitulo V

4. MATERIALES Y METODOS

Participantes

Se realizé un estudio descriptivo, transversal y observacional; el cual fue aprobado
por el Comité de Etica en Investigacion del Hospital Universitario “Dr. José
Eleuterio Gonzalez”. Se incluyeron pacientes de entre 18 a 75 afios con
diagnostico de fibromialgia seglin los criterios del Colegio Americano de
Reumatologia en su revision de 2016'°, que acudieron de forma regular y
consecutiva a sus citas en la consulta ambulatoria del servicio de Reumatologia

del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez".

- Criterios de inclusion.

1.-Pacientes del sexo femenino mayores de 18 afios.
2.-Pacientes que acepten participar en el estudio.
3.-Aquellos que cumplan con criterios ACR 1990 y 2010 para Fibromialgia.

4.-Pacientes diagnosticados con Fibromialgia primaria o secundaria.

- Criterios de eliminacion. Pérdida o abandono al seguimiento

Métodos

14



Los pacientes fueron informados del estudio en su consulta de seguimiento, se
obtuvo la firma del consentimiento informado por escrito de quienes aceptaron
participar. Se realizé una entrevista estructurada que incluy6 la aplicacion de
cuestionarios a cada paciente. Las evaluaciones clinicas fueron llevadas a cabo
por dos psiquiatras. En las entrevistas se recab¢ el tratamiento farmacoloégico con
efecto antidepresivo y ansiolitico, y la comorbilidad reumatoldgica de los pacientes

incluidos.
Los siguientes cuestionarios fueron aplicados:

MINI International Neuropsychiatric Interview (MINI Entrevista Neuropsiquiatrica
Internacional) version en Espariol 5.0.0: es una entrevista diagndstica estructurada
de breve duracion, con validez y confiabilidad alta; que explora los criterios de los
principales trastornos psiquiatricos del DSM-1V y la CIE-10. Se encuentra dividida
en modulos identificados por letras; las categorias diagnésticas que incluye son
las siguientes: trastornos depresivos, trastornos de ansiedad, riesgo de suicidio,
trastomo bipolar, trastorno obsesivo compulsivo, trastornos por estrés
postraumatico, trastornos por sustancias, trastornos psicoticos, trastornos de la
alimentacion, y trastorno antisocial de la personalidad. Puede ser administrada por
personal capacitado en un promedio de duracién de 18,7 + 11,6 minutos, media de

15 minutos.

Los trastornos depresivos se clasificaron en funcién de los médulos A y B, en los
que se interrogaron los criterios necesarios para el diagndstico de episodio
depresivo mayor y trastorno distimico. Los trastornos de ansiedad se clasificaron
en funcién de los moédulos E, F, G y O, en los que se interrogaron los criterios

15



necesarios para el diagnéstico de trastorno de angustia, agorafobia, fobia social y
trastorno de ansiedad generalizada. El riesgo de suicidio se clasificé en funcién del
modulo C; definiéndose como riesgo leve un puntaje de 1 a 5, riesgo moderado de
6 a 9 y riesgo alto 10 o mas. El puntaje se codifica en base a 6 preguntas sobre

suicidio, en el dltimo mes y a lo largo de la vida.

Escala Visual Analogica del dolor (EVA): es una escala que permite medir la
intensidad del dolor. Se traza una linea que se divide del 0 al 10; a la izquierda se
ubica la ausencia de dolor con el nimero 0 y a la derecha el grado maximo de
dolor con el nimero 10. Se clasifica el dolor como leve si el paciente lo puntua
como de intensidad igual o menor a 3, moderado si se sitGa entre 4 y 7,y severo si

la valoracién es igual o superior a 8.12

ANALISIS ESTADISTICO

Para el analisis de los datos y la seleccién de variables prioritarias se usé un
. p g 5 4 1
modelo de regresién logistica univariada de la forma: P(x) = m,donde f(x) es

una funcién lineal de 6 variables binarias: EVA, tratamiento farmacoldgico con
antidepresivo o ansiolitico, presencia de trastorno depresivo o de ansiedad y
presencia de alguna comorbilidad reumatolégica. La funcién P tiene como
proposito predecir el riesgo de suicidio a partir de las 6 variables mencionadas. La
seleccion de la funcion logistica, sobre otras, obedece al hecho de que las
variables son de tipo binario (valores 0 0 1 en caso de ausencia o presencia,

respectivamente).
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Los datos de las 80 pacientes fueron analizados utilizando para ello una

codificacion en programa computacional R (https://www.r-project.org/) con la

funcion glm que permite estimar los coeficientes de |a regresion logistica,
obteniendo los resultados mostrados en la tabla 2, donde se ha marcado con
significancia estadistica al 95%. variables significativas, es decir, aquellas
variables cuyo valor Pr(|z|) es menor a 0.05, lo que nos indica las variables con las

que se debe incluir el modelo final expresado en la siguiente formula: P(x) =

1
1+e—(b+1.28I1+l.88x2+3.OSX3)'
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Capitulo VI

5. Resultados.

El total de la poblacién estudiada fue de 80 pacientes, el 100 % eran mujeres con
una media de edad de 50.95 afios (DE +10.78), el 51.2 % de las pacientes tenia
riesgo de suicidio, la media del dolor fue de 6.22 (DE % 2.44), el 76.25% cumplia
criterios para algun trastorno depresivo, el 53.75% cumplia criterios para algun
trastorno de ansiedad, el 75% estaba tomando algun tratamiento con indicacion
antidepresiva o ansiolitica y el 65% tenia alguna comorbilidad reumatolégica. Las

caracteristicas clinicas, tratamiento y comorbilidades se detallan en la tabla 1.

Los trastornos depresivos (p< 0.00150), el tratamiento con antidepresivos (p<
0.00162) y el grado de dolor (p< 0.00860), fueron las variables que se encontraron
como significativas en la prediccion de riesgo de suicidio. Ver resumen en la Tabla

2.
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Tabla 1 Caracteristicas clinicas, tratamiento y comorbilidades.

Pacientes (n = 80)

Riesgo de suicidio, n (%):

1.- Leve 26 (32.5)

2.- Moderado 6(7.5)

3.- Alto 9 (11.3)

Escala Visual Analdgica (p0-p10). 6.22 DE +2 .44

Trastornos depresivos, n (%):

1.- Episodio depresivo mayor 57 (71.25)
- Recidivante 22 (27.5)
- Con sintomas melancélicos 31 (38.75)

2.- Trastorno distimico 25 (31.25)

Trastornos de ansiedad, n (%):

1.- Trastoro de ansiedad generalizada al

2.- Fobia social Sl

3.- Trastorno de angustia con W)

agorafobia 141.25)
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4 .- Trastorno de angustia 11{1.25)
5.- Agorafobia

Farmacoterapia, n (%):

1.-Pregabalina 48 (60)
2.- Duloxetina 18 (22.5)
3.- Benzodiacepinas 1 {13.75)
4.- Sertralina 8 (10)

5.- Fluoxetina 313.78)
Comorbilidades, n (%):

1.- Artritis reumatoide 31 (38.75)
2.- Osteoartritis 23 (28.795)
3.- Sindrome de Sjégren 6 (7.5)

4 - Lupus eritematoso sistémico 2258

5.- Esclerosis multiple 2(2.5)

6.- Artritis psoriasica 1(1.25)
7.- Poliartritis 1 (1.25)
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Tabla 2 Modelo de regresion logistica, coeficiente de regresion.

Estimate Std. Error T value Pvalue (>1zl)
EVA 1.69661 0.64574 2.627 0.00860
Antidepresivo 2.54936 0.80864 3.153 0.00162
Ansiolitico 0.14709 0.62699 0.235 0.81452
Depresion 3.10623 0.97845 3.175 0.00150
Ansiedad -0.47734 0.64173 -0.744 0.45697
Comorbilidad -0.02192 0.73171 -0.030 0.97610
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Capitulo VII

1. Discusion

En el presente estudio la prevalencia global de riesgo de suicidio fue de 51.2%:
leve en el 32.5%, moderado en el 7.5% y alto en el 11.3%, cifras que concuerdan
con lo reportado en la literatura. En un metaanalisis de 2018° se encontré una
prevalencia de 48% para riesgo de suicidio en pacientes con fibromialgia, siendo
mayor que la reportada en las demas enfermedades reumaticas estudiadas. En un
estudio transversal del 2015* también se encontrd una prevalencia del 48%, con
un 8.3% de riesgo de suicidio alto en pacientes con fibromialgia. En un estudio
comparativo de 2014 7 se encontré un 41% de riesgo de suicidio pasivo y un 13.6
% de riesgo suicida activo entre los pacientes con fibromialgia. Nuestro estudio, al
igual que el de Trifianes et al.'®, muestra principalmente un riesgo de suicidio leve.
Sin embargo, dada la complejidad del suicidio y su evolucion continua, es

importante la deteccion oportuna de este riesgo en los esfuerzos de prevencion.

De manera consistente con otros estudios %3, |a variable mas significativa para
riesgo de suicido en nuestro analisis fue la comorbilidad con trastornos depresivos.

La depresién es uno de los factores de riesgo de mayor importancia
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para suicidio en pacientes con fibromialgia, siendo una comorbilidad frecuente en
las afecciones que cursan con dolor crénico. Se ha reportado una prevalencia de
por vida en pacientes con fibromialgia de cerca del 90% para sintomas depresivos

y del 62 a 86% para un trastorno depresivo mayor.

Jiménez-Rodriguez et al.®, concluyen que por si misma, la fibromialgia no se
asocia con mayor riesgo de suicidio, sino que esta relacionada con un cuadro
depresivo comoérbido. Existen los datos suficientes para relacionar la fibromialgia
con la depresion, pudiendo ser dos manifestaciones de un mismo trastorno del
estado de animo. Los factores genéticos y ambientales predisponen, precipitan y
perpetian ambas patologias entre si; como lo son por ejemplo los cambios
constantes en los niveles de cortisol, que varian segun la progresion de los
trastornos, volviendo dificil su manejo. Ademas, los resultados apoyan una
agregacion familiar, con una tasa basal de depresion del 39.0% en familiares de
sujetos con depresion y del 37.3% en sujetos con fibromialgia. Padecer

fibromialgia o depresion aumenté la tasa de depresion en familiares al 45.5%. '

Chang et al.'® argumentan que existe una asociacion bidireccional entre la
fibromialgia y la depresion. La depresion aumenta el riesgo posterior de recibir un
diagnostico de fibromialgia y tener un diagnoéstico de fibromialgia aumenta la

probabilidad de sufrir un cuadro depresivo a lo largo de la vida. Ademas, los
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pacientes con depresion suelen ser diagnosticados con fibromialgia a una edad
mas temprana y ocurre lo mismo en pacientes con fibromialgia, desarrollando

depresion a una edad menor.

La eficacia de los farmacos antidepresivos para el tratamiento de la fibromialgia ha
sido evidenciada en los estudios clinicos.’® Se ha mencionado que su eficacia es
debida a un efecto analgésico, mas que a un beneficio sobre el estado de animo,
en el que parecen estar implicados varios neurotransmisores; teniendo los
antidepresivos de actividad mixta, o en los que predomina la actividad
noradrenérgica, una mejor respuesta.’” En una revisién de Cochrane realizada en
2018, los inhibidores de la recaptura de serotonina y noradrenalina (IRSN),
duloxetina y milnacipran brindaron un beneficio clinicamente significativo sobre el
placebo en la mejoria global percibida por el paciente, quienes mejoraron en un
52% de los casos, en comparacion con el 29% de los que recibieron placebo. Si
bien demostraron una mejoria sobre el dolor, fueron similares al placebo en
cuanto a los problemas de suefio; ademas, no fueron mejores que este para
mejorar la fatiga o la calidad de vida, reportandose un mayor abandono del

tratamiento por los efectos adversos.'®

Sobre los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (ISRS) las
conclusiones son desalentadoras, en una revision de Cochrane de 2015 no
demostraron ser superiores al placebo en eficacia clinica.' Por lo tanto, dado que
la evidencia para los ISRS es inconsistente, deben elegirse siempre los
antidepresivos IRSN, que si han demostrado ser mejores que el placebo.® Entre

las hipétesis para el aumento de riesgo de suicidio en pacientes tratados con
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antidepresivos en nuestro estudio, destaca el uso de ISRS en el 13.75% de las
pacientes, ya que 9 de los 11 pacientes tratadas con ISRS tenian riesgo de
suicidio. Otra hipotesis son las dosis subterapéuticas en la comorbilidad con un
trastorno depresivo, ya que los antidepresivos se prescribieron para una indicacion
no psiquiatrica y la mayoria no estaban siendo tratadas en forma conjunta por un
psiquiatra, pese a la alta prevalencia de trastornos depresivos y de riesgo de
suicidio.

Un hallazgo secundario encontrado en la aplicacion de la MINI, es la comorbilidad
de trastorno bipolar en pacientes con fibromialgia. Si bien no fue un objetivo de
nuestro estudio, creemos que es de gran relevancia mencionarlo por el riesgo en
el uso de antidepresivos en esta subpoblacion. En un metaanalisis de 2015 se
reportd esta comorbilidad en el 21% de los pacientes.?° El uso de antidepresivos
en el trastorno bipolar aumenta el riesgo de irritabilidad, agitacion psicomotriz,
mania y ciclacion rapida. Por lo tanto, a pesar de su beneficio sobre el dolor en la
fibromialgia, aumentarian el riesgo de suicidio en pacientes con dicha
comorbilidad. 721 22 En nuestro estudio tres pacientes cumplian criterios para
trastorno bipolar, dos de ellos estaban tomando un antidepresivo. Debe hacerse
una correcta valoracion de la comorbilidad antes de prescribir antidepresivos en
una consulta no psiquiatrica. ElI diagnéstico de trastorno bipolar suele ser

complicado, creando resultados negativos y multiples impedimentos por un error

diagnostico.?

El dolor crénico y el suicidio son problemas de gran complejidad. En Estados

unidos en el 2016, aproximadamente el 20% de los adultos padecia dolor cronico
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y el 8% tenia dolor crénico de alto impacto, siendo una condicién grave, crénica y
debilitante para las personas que lo padecen.? Las personas con dolor cronico
tienen una mayor prevalencia de riesgo de suicidio relacionado una mayor
prevalencia de depresion, ansiedad, abuso de sustancias y otros problemas

sociales relacionados al dolor.25

Melanie Racine en su revision de 20188, concluyé que el dolor crénico es un factor
de riesgo individual para suicidio, independientemente de la condicién que lo
cause. Tang y Crane? encontraron que un 20 % de los pacientes con dolor
cronico presentaban riesgo de suicidio, lo que les conferia al menos el doble de
riesgo de morir por suicidio. Sefialaron ademas que la sensacion de impotencia, la
desesperanza, el deseo de escapar, los pensamientos catastroficos, la evitacion
relacionada con el dolor y los déficits en la solucién de problemas parecen ser
factores psicolégicos que pueden conducir al suicidio. Edwards et al.2” mencionan
que un 30 % de los pacientes que acuden a consulta por dolor cronico presentan

riesgo de suicidio.

Fishbain et al.?® recomiendan que todos los pacientes con dolor cronico, se valore
rutinariamente la presencia de comorbilidades psiquiatricas; en particular
depresion y riesgo de suicidio, para su referencia y manejo integral por un

psiquiatra, sobre todo en aquellos que reporten altos niveles de dolor.

26



Capitulo VIII

2. Conclusiones

En conclusion, en este estudio la presencia de riesgo de suicidio en pacientes con
fibromialgia se relacioné con la presencia de un episodio depresivo en comérbido,

con el uso de tratamiento farmacologico antidepresivo y con la intensidad del

dolor.
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Capitulo IX

3. Anexos

1.1. MINI Entrevista Neuropsiquidtrica Internacional
(MINI International Neuropsychiatric Interview, MINI)

MINI

Version en Expaned 5.0.0
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Escala visual analégica del dolor (EVA)

La Escala Visual Analégica (EVA) permite medir la intensidad del dolor que
describe el paciente con la maxima reproducibilidad entre los observadores.
Consiste en una linea horizontal de 10 centimetros, en cuyos extremos se
encuentran las expresiones extremas de un sintoma. En el izquierdo se ubica la
ausencia o menor intensidad y en el derecho la mayor intensidad. Se pide al
paciente que marque en la linea el punto que indique la intensidad y se mide con

una regla milimetrada. La intensidad se expresa en centimetros omilimetros.

La valoracion sera:

1 Dolor leve si el paciente puntuta el dolor como menor de3.
2 Dolor moderado si la valoracion se sitia entre 4y 7.
3 Dolor severo si la valoracion es igual o superior a8.

«— Escala visual analogica
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