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1. RESUMEN

La Fibromialgia (FM) es una enfermedad cronica de etiologia ain desconocida
caracterizada por dolor musculoesquelético generalizado, perturbaciones del suefio,
fatiga, disfuncion cognitiva y sintomas afectivos. Diferentes estudios han mostrado que
el trauma psicoldgico, y en especial el trauma infantil, pueden contribuir a la aparicion de
esta condicion. Aun asi, es un factor al que no se le presta mucha atencién en el &mbito
clinico, y no se considera una diana dentro de los tratamientos que se ofrecen a las
personas afectadas por esta condicion médica. Por ello, el objetivo de la presente tesis
doctoral es, por un lado, estudiar la prevalencia de los eventos traumaticos y los sintomas
clinicos presentes en una muestra de mujeres con diagnostico de FM y, por otro, proponer
un abordaje terapéutico innovador e integrador focalizado en el tratamiento de los
sintomas asociados al trauma y la FM, que combina la terapia de Desensibilizacion y
Reprocesamiento por Movimientos Oculares (del inglés EMDR) con una técnica de
neuromodulacion, en nuestro caso la Estimulacion transcraneal con Corriente Multifocal
(EtCM).

Para ello, se han entrevistado clinicamente a 88 mujeres con diagndstico de FM y se han
recabado datos sociodemograficos, farmacologicos y relacionados con el dolor y el
impacto de la FM, el trauma psicolégico y los sintomas asociados, los diagnosticos
psiquiatricos, los sintomas clinicos, el insomnio y la calidad de vida. La mayoria de las
participantes han cumplido criterios para el Trastorno por Estrés Postraumético (TEPT)
y han reportado haber sufrido eventos traumaticos a lo largo de su vida, especialmente
durante la infancia y la adolescencia. El 84% de las participantes ha sufrido al menos un
evento traumatico antes del inicio del dolor. En este caso, los eventos traumaticos han
predecido la baja calidad de vida percibida por las participantes y los niveles de dolor
presentes en la edad adulta. Todas las participantes han mostrado niveles altos de
ansiedad, depresion, insomnio, ideacion suicida, comorbilidades sométicas y baja calidad
de vida. Ademas, los niveles de dolor han predecido la ansiedad, la depresion, la
disociacion y los sintomas de insomnio. Todos estos datos reflejan la elevada complejidad
clinica de la FM y el importante papel que juega el trauma psicoldgico, y en especial el
trauma infantil, en el inicio, curso y mantenimiento de la FM.

En consecuencia, se propone el protocolo de un abordaje clinico innovador para el
tratamiento de la FM que integra la terapia psicoldgica focalizada en el trauma EMDR
con la técnica EtCM, debido a su capacidad de modificar la actividad cerebral en
determinadas areas cerebrales y potenciar los efectos de otras terapias, entre ellas, la
psicoldgica. Se trata del disefio de un ensayo clinico doble ciego, aleatorizado, controlado,
exploratorio y pragmaético que analiza el aumento de los efectos terapéuticos de la terapia
psicolégica EMDR mediante EtCM, y que pretende analizar si la terapia EMDR es
efectiva a la hora de reducir los sintomas asociados a la FM y al trauma.

En conclusion, la comorbilidad asociada a la FM es compleja y las pacientes con FM, que
son habitualmente tratadas por los Servicios de Reumatologia, reciben frecuentemente
una gran combinacion de farmacos con resultados limitados. Los datos que se reflejan en
esta tesis afirman la importancia de considerar el trauma psicologico, en especial el
trauma infantil, como factor de riesgo en el inicio, curso y mantenimiento de la FM, por
lo que se recomienda a los clinicos que evalluen sistematicamente la presencia de
experiencias traumaticas, no sélo en la infancia, si no a lo largo de la vida de estas
personas, y que disefien tratamientos multidisciplinares que den respuesta a las diferentes
necesidades de las pacientes.






2. INTRODUCCION

2.1 FIBROMIALGIA
2.1.1 Definicion, diagnostico y prevalencia
Definicion

La fibromialgia (FM) es wuna enfermedad crénica caracterizada por dolor
musculoesquelético generalizado, perturbaciones del suefio, fatiga, disfuncién cognitiva

y sintomas afectivos (Queiroz, 2013).

Histéricamente, la FM ha sido una entidad de etiologia desconocida (Yavne et al., 2018),
sin embargo, gracias al avance cientifico que apoya la presencia del dolor generalizado y
el papel que juega el Sistema Nervioso Central (SNC) en el procesamiento sensorial del
dolor (Bourke, 2015), se ha convertido en un diagnostico aceptado habiendo sustituido a
la anterior categoria utilizada para agrupar sus sintomas denominada “fibrositis”. Aun
asi, tanto el diagndstico y los criterios de clasificacion, como la prevalencia y la
etiopatogénesis de la FM son todavia motivo de debate (Maffei, 2020; Sarzi-Puttini et al.,
2021). Actualmente la FM esta incluida dentro de los Sindromes Somaéticos Funcionales
(SSFs) (Barsky & Bour, 1999), término utilizado para describir un grupo de enfermedades
cronicas con un gran namero de sintomas somaticos que no cuentan con una causa

organica aceptada y/o conocida (Barsky & Bour, 1999; Carson et al., 2000).

La FM es una condicion médica que tiene un gran impacto en la sociedad, especialmente
en las mujeres, y se suele traducir en un deterioro de la calidad de vida (Lachaine et al.,
2010), repercutiendo principalmente sobre sus aspectos fisicos, emocionales, cognitivos,
sociales, familiares, laborales y en la actividad diaria (Grande Gascon et al., 2021).
Ademas, las personas con diagnostico de FM tienen una mayor probabilidad de sufrir
incapacidad, consumir mas farmacos y solicitar mas ayuda profesional (Hadler, 2003),
por lo que supone un gran coste no solo a nivel econdmico, sino también de recursos del

propio sistema de salud (Grande Gascon et al., 2021).



Diagnostico

Es importante tener en cuenta que el diagndstico de FM aumenta la satisfaccion de los
pacientes (White et al., 2002) y reduce el uso sanitario (Hughes et al., 2006). Sin embargo,
el problema central y la gran barrera para el diagndstico rapido de esta enfermedad es la
falta de biomarcadores y alteraciones especificas, y la investigacion en el campo todavia
se encuentra en sus fases mé&s iniciales (Sarzi-Puttini etal., 2020). Entre los
biomarcadores propuestos para su diagnostico estan el cortisol salival, el cual se ha
encontrado disminuido tanto en los picos de dolor como en la cronificacion de la
enfermedad, y la alfa-amilasa, que se encuentra aumentada (Fischer etal., 2016).
También se han propuesto algunos biomarcadores séricos, como por ejemplo las
citoquinas, que se encuentran anormalmente aumentadas en esta condicion clinica
(Illescas-Montes et al., 2021). En ambos casos, su validez no ha sido todavia totalmente
demostrada, ya que todavia no se ha dado con su especificidad en la relacion con el
diagndstico (Sarzi-Puttini et al., 2021).

Las comorbilidades y los sintomas asociados a la FM hacen dificil su diagndstico, y
probablemente por eso estd infradiagnosticada (Maffei, 2020) e infratratada (Arnold
etal., 2011). Las recomendaciones cientificas remarcan la importancia de realizar un
diagnostico rapido -menor a 2 afios en el mejor de los casos (Choy et al., 2010)- y una
comprensidon global del dolor, de la funcionalidad y del contexto psicosocial del paciente
(Macfarlane et al., 2017); a pesar de ello, un estudio demostro que el tiempo medio para
recibir el diagnostico de FM es aproximadamente de 6,5 afios, y el ndmero de
profesionales a los que suelen visitar durante ese tiempo antes de recibir el diagnostico es
de 3,7 profesionales (Choy etal., 2010). Ademas, muchos profesionales de la salud,
particularmente los que ejercen en dispositivos de atencién primaria, reportan que los
criterios diagndsticos son poco claros, que sienten una falta de confianza a la hora de
utilizar esos criterios, disponen de escasa practica o experiencia insuficiente para hacer el
diagnostico, y también refieren una falta de conocimiento de las diferentes opciones de
tratamiento (Hadker et al., 2011).

Si bien un gran namero de criterios diagnésticos han sido propuestos a lo largo de los
afios, los mas utilizados universalmente para su diagndstico han sido los del Colegio
Americano de Reumatologia (en inglés “American College of Rheumatology, ACR ). Los
primeros criterios del ACR de 1990 (Wolfe et al., 1990) se basaron en la demostracion de



al menos 11 puntos de dolor sobre un total de 18 (en inglés “tender points "), combinados
con un cribaje médico cuidadoso, una recogida de la historia clinica adecuada y de
exadmenes complementarios que incluian una analitica de sangre completa, con pruebas
de urea y electrolitos, funcion tiroidea, proteina C-reactiva, tasa de sedimentacion de

eritrocitos y anticuerpos antinucleares (Bourke et al., 2015).

Los criterios del ACR fueron cuestionados ya que el 25% de los pacientes con FM no
padecian dolor en los puntos previamente acordados y dicha evaluacién dej6 de ser una
herramienta util para el diagnostico. A menudo los pacientes reportaban otras regiones o
areas adicionales de dolor y sensibilidad, acompafiadas de otros sintomas y diagnosticos
comorbidos. Ademas, se hizo evidente el sesgo existente a la hora de diagnosticar a las
mujeres, ya que mostraban una mayor sensibilidad corporal en comparacion con los
hombres. Como consecuencia, los criterios de la ACR fueron revisados en 2010 (Wolfe
et al., 2010) y los nuevos criterios combinaron un examen de dolor crénico generalizado
que implicaba 19 regiones medidas a través del indice de Dolor Generalizado (IDG; en
inglés “Widespread Pain Index, WPI”) junto a la presencia de una evaluacion adicional
para la fatiga, el suefio, los sintomas cognitivos, los sintomas afectivos y otras fuentes de
dolor mediante la escala de Severidad del Sintoma (SS; en inglés “Symptom Severity
score, SS”). La combinacion de las puntuaciones del IDG y de la SS ofrecia una
puntuacion méaxima de 31. Para realizar el diagndstico, los pacientes debian obtener una
puntuacion minima de entre 3 y 6 en el IGD con una puntuacion total de 12 cuando se
combinaba con la puntuacion de la SS. Adicionalmente, los sintomas debian haber estado
presentes durante por lo menos 3 meses en ausencia de otro diagndstico alternativo que

explicase el dolor.

Posteriormente, se realiz6 una nueva revision de los criterios establecidos en 2010 (Wolfe
etal., 2011), en la que se cambid la definicion de la FM por una que contemplaba la
enfermedad de un modo multisintomatico y elimind definitivamente el examen de los
puntos de dolor para su diagnostico adecuado; sin embargo, no se hizo suficiente énfasis
en el sintoma principal: el dolor. No obstante, la limitacion principal de esta revision tuvo
que ver con la posibilidad de que las personas evaluadas para la revision de los criterios
presentaban otras enfermedades primarias que podrian estar causando el dolor (Galvez-
Sanchez et al., 2020).



Durante 2016 los criterios del ACR del 2010 y 2011 recibieron su tltima revision (Wolfe
et al., 2016), y se subray6 la importancia del concepto “dolor generalizado” mediante el
uso de la escala IDG que debia de ser puntuada entre 0 y 19 teniendo en cuenta el dolor

percibido durante la semana previa a la evaluacion.

Maés alla de los criterios ACR, en 2018 se propusieron los nuevos criterios del sistema
diagnostico “Addiction Clinical Trial Translations, Innovations, Opportunities, and
Networks-American Pain Taxonomy-American Academy of Pain Medicine Pain
(ACTTION-APS-AAPM) Taxonomy” (Arnold etal., 2019). Estos criterios fueron
desarrollados por el Grupo de Trabajo de Fibromialgia con la financiacion publico-
privada de la unidn entre la “Analgesic, Anesthetic, and Addiction Clinical Trial
Translations Innovations Opportunities and Networks (ACTTION) ”, la “U.S. Food and
Drug Administration (FDA) " y la “American Pain Society (APS) ” con el fin de mejorar
el reconocimiento de la FM en la practica clinica. Se concentraron en el dolor
generalizado, las perturbaciones del suefio y la fatiga, y a su vez tuvieron en cuenta otros
aspectos diagndsticos que acompafian el malestar como la disfuncién cognitiva, la
sensibilidad tactil y la rigidez musculoesquelética con el fin de proporcionar criterios mas
practicos para los clinicos (Sarzi-Puttini et al., 2020) (ver Tabla 1).

Tabla 1: Resumen de los criterios diagnosticos de la FM segun las diferentes clasificaciones (adaptado de
Sarzi-Puttini, 2020).

Criterios Medidas para el Puntos | Sintomas asociados Diagndstico o
diagnésticos dolor de clasificacion
dolor
Criterios de Dolor generalizado Si No incluidos Dolor generalizado en
clasificacion del entendido como =11 al menos 11 puntos de
ACR de 1990 dolor en los cuatro de 18) dolor por lo menos 3

(Wolfe, 1990) cuadrantes del meses.

cuerpo, mas dolor
esquelético axial.

Criterios Uso del IDG (conteo | No Varios sintomas IDG>7 y SS>5; o
diagnosticos de 0a 19 de las incluidos en la 3<IDG>6 y SS>9.
preliminares del regiones donde el escala SS; Sintomas presentes a
ACR del 2010 paciente ha sentido puntuacion de la un nivel similar
(Wolfe, 2010) dolor durante la suma de la durante al menos 3
Gltima semana). gravedad de la meses.
fatiga, el despertar | El paciente no debe
no frescoy tener otro diagnostico
sintomas que explique el dolor.

cognitivos; mas
sintomas somaticos
en general (escala
del 0-12).




dolorosas (cabeza,
brazo derecho, brazo
izquierdo, pecho,
abdomen, espalda
superior y espina,
espalda inferior y
espina (incluye
gliteos), pierna
derecha y pierna
izquierda).

Modificaciones del | Uso del IDG (conteo | No Varios sintomas IDG>7 y SS>5; o
2011 de los criterios | de 0 a 19 de las incluidos en la 3<IDG=6y SS>9.
diagndsticos regiones donde el escala SS; Sintomas presentes a
preliminares del paciente ha sentido puntuacion de la un nivel similar
ACR (para estudios | dolor durante la suma de la durante al menos 3
clinicos y Gltima semana). gravedad de la meses.
epidemioldgicos y fatiga, el despertar El paciente no debe
no para diagndstico no fresco y tener otro diagndstico
clinico) (Wolfe, sintomas que explique el dolor.
2011) cognitivos; mas la Los criterios también
suma del nimero de | incluyen una
los siguientes puntuacion
sintomas ocurridos | cuantitativa de
durante los ultimos | severidad de la FM
6 meses: dolor de (IDG+SS).
cabeza, dolor o
calambres en la
parte inferior del
abdomen y
depresién (escala
del 0-12).
Revision del 2016 a | Dolor generalizado No Varios sintomas IDG>7 y SS>5; o
los criterios del definido como dolor incluidos en la 4<IDG>6 y SS>9.
ACR de 2010/2011 | en al menos 4 de 5 escala SS; Presencia de dolor
(Wolfe, 2016) regiones (region puntuacion de la generalizado.
superior izquierda, suma de la Sintomas presentes a
region superior gravedad de la un nivel similar
derecha, region fatiga, el despertar | durante al menos 3
inferior izquierda, no frescoy meses.
region inferior sintomas El diagndstico de FM
derecha y region cognitivos; mas la es valido
axial). El dolor suma del nimero de | independientemente
mandibular, de los siguientes de otros diagndsticos y
pecho y abdominal sintomas ocurridos | no excluye la
no se evalla dentro durante los dltimos | presencia de otras
de la definicidn de 6 meses: dolor de patologias.
dolor generalizado. cabeza, dolor o
calambres en la
parte inferior del
abdomen y
depresion.
Criterios Uso de DMF (Dolor | No Problemas de suefio | DMS>6
diagnésticos de la Multifocal): cuenta moderados a Fatiga o problemas de
ACTTION-APS- del nimero de partes severos o fatiga suefio moderados a
AAPM (Arnold, del cuerpo moderada a severa. | Severos.
2019). reportadas como Sintomas presentes

durante al menos 3
meses.

Nota: ACR=American College of Rheumatology; IDG=indice de Dolor Generalizado; SS=escala de Severidad del
Sintoma; ACTTION-APS-A-APM=Analgesic, Anesthetic, and Addiction Clinical Trial Translations Innovations
Opportunities and Networks (ACTTION), y “U.S. Food and Drug Administration (FDA)” y la “American Pain Society
(APS)”; DMF=Dolor Multifocal.




Tabla 2: Criterios diagnosticos de la FM segtn la CIE-11 (OMS, 2018).

MG30.01 Dolor crénico generalizado
Entidad padre: MG0.0 Dolor crénico primario

Descripcion

El dolor cronico es un dolor difuso que afecta a un minimo de 4 de las 5 regiones del cuerpo y que se
asocia con bastante malestar emocional (ansiedad, ira o frustracion, o estado depresivo) o discapacidad
funcional (interferencia con las actividades de la vida diaria y menos participacién social). El dolor
generalizado crénico es multifactorial: diversos factores biolégicos, psicol6gicos y sociales contribuyen
al sindrome de dolor. El diagndstico es apropiado cuando el dolor no se puede atribuir directamente a un
proceso nociosensible en estas regiones y cuando hay caracteristicas compatibles con un dolor
nocioplastico y se identifican factores contribuyentes psicolégicos y sociales.

Inclusiones
Sindrome de Fibromialgia

Exclusiones
Dolor agudo (MG31)

Postcoordinacion
Agregar detalles a Dolor Generalizado crénico

Asociado con (use otro cddigo mas, si lo desea)
e  XS7G Factores psicosociales presentes
e XS8B Sin factores psicosociales presentes

Tiene grado de severidad (use otro cédigo mas, si lo desea)
e XS5B No hay dolor

XS5D Dolor leve

XS9Q Dolor moderado

XS2E Dolor severo

Tiene severidad alternativa 1 (use otro cddigo mas, si lo desea)

e XS1J No hay angustia

e XS3R Angustia leve

e XS7C Angustia moderada
e XS7N Angustia severa

Tiene severidad alternativa 2 (use otro cddigo mas, si lo desea)
e XS71 Sin interferencias relacionadas con el dolor
e XS5R Interferencia leve relacionada con el dolor
e  XS2L Interferencia moderada relacionada con el dolor
e  XS2U Interferencia severa relacionada con el dolor

Patron temporal y de inicio (use otro cédigo mas, si lo desea)
e  XT5G Intermitente
e  XT6Z Persistente
e  XT5T Persistente con ataques superpuestos




A pesar de que la comunidad meédica acepto la FM como enfermedad en el afio 1981, no
fue hasta 1992 que se incluy6 como categoria diagndstica dentro de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE) (Galvez-Sanchez et al., 2020). En este sentido, en
la CIE-10 (OMS, 1992) la FM formaba parte del capitulo “enfermedades del sistema
musculoesquelético y del tejido conectivo”, y fue gracias al grupo de trabajo de la
Asociacion Internacional por el Estudio del Dolor (AIED) (del inglés “International
Institute for the Study of Pain, IASP ") junto a la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
que en el 2019 se incluyo en la CIE-11 (OMS, 2018) una nueva categoria en el capitulo
“Sintomas, signos o hallazgos clinicos, no clasificados en otra parte” como un término
incluido bajo el Dolor Crénico Primario (ver Tabla 2). Este grupo de trabajo no discutid
los criterios con las asociaciones de médicos y de afectados por la FM, lo que trajo
consigo consecuencias negativas en la atencién médica y un aumento del sesgo clinico a

la hora de diagnosticar esta enfermedad (Hauser et al., 2022).

Por otro lado, y desde un punto de vista psiquiatrico, se ha asociado a la FM con el término
de somatizacion, concepto que se consagrd oficialmente como un diagndéstico en las
versiones Ill, 1V y IV-TR del Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM) de la Asociacion Americana de Psiquiatria (APA) (del inglés “American
Psychiatric Association”) convirtiéndose en uno de los trastornos somatomorfos
reconocidos. En 2013 y junto a la publicacion del DSM-5 (APA, 2013) la categoria se
reemplazo por la de “Trastorno de Sintomas Somaticos”, y todavia hoy continua el debate
sobre si la FM puede ser clasificable bajo un trastorno de sintomas somaticos y, en

consecuencia, como un trastorno mental (ver Tabla 3).



Tabla 3: Criterios diagnosticos del Trastorno de Sintomas Somaticos segun el DSM-5 (APA, 2013).

A. Uno o més sintomas somaticos que causan malestar o dan lugar a problemas significativos en la
vida diaria.

B. Pensamientos, sentimientos o comportamientos excesivos relacionados con los sintomas
somaticos o asociados a la preocupacion por la salud como se pone de manifiesto por una o mas de
las caracteristicas siguientes:

1. Pensamientos desproporcionados y persistentes sobre la gravedad de los propios sintomas.

2. Grado persistentemente elevado de ansiedad acerca de la salud o los sintomas.

3. Tiempo y energia excesivos consagrados a estos sintomas o a la preocupacion por la salud.

C. Aunque algun sintoma somatico puede no estar continuamente presente, el trastorno
sintomatico es persistente (por lo general mas de seis meses).

Especificar si:
Con predominio de dolor (antes trastorno doloroso): este especificador se aplica a individuos cuyos
sintomas somaticos implican sobre todo dolor.

Especificar si:
Persistente: Un curso persistente se caracteriza por la presencia de sintomas intensos, alteracion
importante y duracién prolongada (méas de seis meses).

Especificar la gravedad actual:

Leve: SoOlo se cumple uno de los sintomas especificados en el Criterio B.
Moderado: Se cumplen dos o méas de los sintomas especificados en el Criterio B.
Grave: Se cumplen dos o mas de los sintomas especificados en el Criterio B y ademas existen multiples
guejas somaticas (0 un sintoma somatico muy intenso).

Prevalencia

La FM se considera la causa mas comudn de dolor crénico, la segunda enfermedad
reumatica mas comun (Clauw, 2014) y la tercera condicién musculoesquelética mas
habitual tras el dolor lumbar y la osteoartritis (Jones et al., 2015). En cuanto a la edad de
inicio de la FM, puede aparecer a cualquier edad (Sarzi-Puttini et al., 2021), incluso en
nifios y adolescentes (Sumpton & Moulin, 2008), sin embargo, los datos existentes a nivel
mundial afirman que el pico de edad en la que suele manifestarse méas frecuentemente
esté entre los 30 y 35 afios (Siracusa et al., 2021). Estos datos, si los comparamos con el
Estudio de prevalencia de las enfermedades reumaticas en poblacion adulta en Espafia del
afio 2016 (EPISER2016), difieren en tanto que el pico de edad del diagndstico de la FM

en la poblacién espafiola se encuentra entre los 60 y 69 afios (Gaya et al., 2020).
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La prevalencia de la FM en la poblacidn general mundial se encuentra entre el 0,2 y el
6,6% (Marques et al., 2017); alcanzando una cifra de 2,7% en el caso de los estudios que
utilizan los criterios diagnosticos del ACR del 2010 (McBeth & Jones, 2007). En el caso
del continente europeo, la prevalencia se encuentra en el 2,3% (Cabo-Meseguer et al.,

2017) mientras que en el estado espafiol es de 2,4% (Gaya et al., 2020).

En cuanto al género, la FM se ha asociado mas al sexo femenino mostrando una ratio de
3:1 (Queiroz, 2013). En este sentido, las tasas de prevalencia entre las mujeres a nivel
mundial oscilan entre el 2,4% y el 6,8%, mientras que a nivel europeo se sitdan alrededor
del 3,9% (Cabo-Meseguer et al., 2017) y a nivel espafiol en torno al 2,45% (Gaya et al.,
2020).

Finalmente, se ha observado que la FM es més prevalente en areas urbanas (0,7%-11,4%)
que en areas rurales (0,1%-5,2%) (Marques et al., 2017); sin embargo, no hay evidencias
de que la FM sea mas prevalente en paises y culturas industrializadas que en las no
industrializadas (McBeth & Jones, 2007). Asimismo, tampoco se han encontrado

diferencias de prevalencia en cuanto a cultura y grupos étnicos.

2.1.2 Etiologia

La etiologia de la FM sigue siendo desconocida (Chinn et al., 2016; Creed, 2020) y sigue
estando sujeta a investigacion (Siracusa et al., 2021). Durante décadas ha habido una
considerable discrepancia entre los profesionales médicos sobre su causa, y es que
algunos de ellos la consideraban una condicion psicdgena (Bair & Krebs, 2020).
Actualmente, esta vision ha sido totalmente descartada ya que la FM se entiende como
una enfermedad que implica la sensibilizacién del SNC y el deterioro en los mecanismos
enddgenos inhibitorios del dolor (Chinn etal., 2016; Galvez-Sanchez et al., 2019;
Winfried Hauser et al., 2015), y en la que entran en juego toda una serie de factores

genéticos, hormonales, inmunoldgicos y nutricionales (Chinn et al., 2016).
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Sensibilizacion central y alteraciones en el procesamiento del dolor

El dolor funciona como un sistema de alarma que avisa al organismo de la presencia de
una situacion potencialmente peligrosa. A veces, el dolor pierde su funcion como sefial
de alarma, por ejemplo, en situaciones en las que el dolor persiste cuando el estimulo ha
desaparecido o cuando el estimulo es inocuo. Es entonces cuando el dolor puede causar
dafos reales o generar modificaciones en el SNC. En consecuencia, la sensibilidad del
sistema que interpreta la capacidad de ejercer dolor de los estimulos aumenta, generando
una hiperactivacion central que desencadena hiperalgesia, alodinia e hipersensibilidad a
estimulos externos (Sarzi-Puttini et al., 2020), todos ellos, sintomas nucleares de la FM.
En este sentido, se ha sugerido que la sensibilizacion del SNC puede ser uno de los méas
importantes cambios patofisioldgicos involucrados en la FM implicando una alteracion
en los circuitos neuronales involucrados en el procesamiento sensorial y del dolor (Hauser
et al., 2015). Gracias a los estudios de neuroimagen, esta hipotesis cada vez esta cogiendo
mas fuerza debido a que se ha podido observar en pacientes con FM un incremento de la
activacion cerebral en areas como la insula posterior o la corteza somatosensorial
secundaria, las cuales estan implicadas en la codificacion de la intensidad de los estimulos
recibidos (Sluka & Clauw, 2016).

Ademés, también se ha observado cdémo estos pacientes presentan una mayor
conectividad cerebral entre diferentes redes neuronales, entre las que se encuentran, la
Red Neuronal por Defecto (en inglés “Default Mode Network, DMN ) y la Red Ejecutiva
atencional (en inglés “Executive Attentional Networks, EAN "), asi como entre la DMN y
la corteza insular, regiones claves en el procesamiento de la evocacion del dolor
(Napadow etal., 2010). Desde un punto de vista neuroanatémico, estudios de
neuroimagen estructural han observado una disminucion de sustancia gris en areas
corticales y subcorticales involucradas en el procesamiento de estimulos nocioceptivos,
entre ellas, la corteza cingulada y las cortezas orbitofrontal e insular (Sarzi-Puttini et al.,
2020). Finalmente, algunos trabajos también han observado un exceso de
neurotransmisores excitatorios, como la sustancia P, un neuropéptido, y el glutamato en
pacientes con FM, asi como una disminucion de serotonina y noradrenalina en las vias
antinociceptivas descendentes de la médula espinal y una disminucion de la union del
receptor opioide mu en areas del cerebro que procesan el dolor, con aumento de la
actividad opioide endogena basal, que favorece la hiperalgesia inducida por opioides
(Garcia Rodriguez & Abud Mendoza, 2020).
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Factores genéticos

Estudios en gemelos han mostrado que los factores genéticos contribuyen casi en un 50%
al riesgo de desarrollar FM (Markkula et al., 2009). Actualmente, se cree que existen
alrededor de 100 genes reguladores del dolor que influencian en la sensibilizacion del
dolor y la analgesia, y consecuentemente asociados a la aparicién de FM, por ejemplo,
los que codifican la informacion genética para los canales de sodio dependientes de
voltaje, las proteinas de la via GABAEérgica, los receptores opioides mu, la catecol-O-

metiltransferasa y la ciclohidrolasa GTP (Siracusa et al., 2021), entre otros.

Estrés y factores psicologicos

Diferentes estudios han observado que los pacientes con FM presentan una disfuncién en
el eje Hipotalamo-Hipofisiario-Adrenal (HPA), el cual tiene un papel clave en la
respuesta de adaptacion al estrés. Aunque desde el punto de vista filogenético el dolor y
el estrés estan estrechamente conectados, las relaciones entre los dos fendmenos han
despertado el interés sélo en los ultimos tiempos (Tovar Sanchez, 2005). En este sentido,
se ha sugerido que mientras que el estrés agudo se sabe que produce analgesia, el estrés
cronico puede tener el efecto opuesto y favorecer la aparicion de dolor manifestado en
diferentes condiciones médicas, entre ellas, la FM (Sluka & Clauw, 2016). Por este
motivo, diferentes trabajos han hipotetizado que la exposicion continuada a situaciones
estresantes cronicas, por ejemplo, en forma de experiencias traumaticas desde edades

muy tempranas, puede ser un factor de riesgo para el inicio de la FM (Creed, 2020).

Factores inmunoldgicos

La inflamacion es otro factor involucrado en el desarrollo de esta condicion (Siracusa
et al., 2021). Concretamente, parece que los procesos inflamatorios producidos durante
la neurogénesis en los tejidos periféricos, la médula espinal y el cerebro son responsables
de la patofisiologia de la FM, ya que la liberacion de quimiocinas y las citoquinas llevan
a una activacion del sistema inmunolégico, que se traduce en aspectos clinicos como los

cambios cognitivos y la fatiga, presentes en la FM (Slade et al., 2011).
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Factores nutricionales

Aunque algunas deficiencias vitaminicas se han relacionado con la presencia del dolor
cronico, parece no haber conclusiones definitivas sobre qué complementos vitaminicos
pueden ayudar a reducir el dolor (Chinn et al., 2016). Por un lado, se ha encontrado un
déficit de vitamina D en casos de FM, la cual tiene efectos significativos en los huesos,
el tejido neural y el crecimiento y la diferenciacion de los muasculos (Jesus et al., 2013).
Por otro lado, la deficiencia en la tiamina (vitamina B1) esta relacionada con el dolor
generalizado y la FM; y los niveles bajos de vitamina B12 y folato estan presentes en la
FM vy el Sindrome de Fatiga Crénica (SFC) (Costantini et al., 2013). Por ultimo, otras
vitaminas como la A, C, E y el magnesio han sido analizadas por sus propiedades
antioxidantes, pero los resultados son todavia controvertidos (Sakarya et al., 2011).

2.1.3 Factores de riesgo

Una revision reciente realizada por Creed (2020) ha identificado diferentes factores de
riesgo involucrados en el desarrollo de la FM. Entre los factores de riesgo no evitables se
encuentran: ser mujer adulta, padecer otras enfermedades que cursen con dolor, tener
sindrome de intestino irritable, enfermedad de reflujo gastroesofagico, Ulceras pépticas,
diabetes, hipertension, hiperlipidemia, esclerosis maltiple, accidentes cerebrovasculares
y/o enfermedades coronarias. Asimismo, también se contemplan como factores de riesgo
padecer trastornos del suefio, ansiedad y/o depresién. En esta revision no se encontr6 una
asociacion clara con los afios de educacion recibidos y el estatus socioeconémico. En
referencia a los factores evitables, asociados al estilo de vida, se apuntd que tener un
indice de Masa Corporal alto (IMC>30), ser fumador, y tener trabajos repetitivos o de

alta exigencia fisicas podian incrementar el riesgo de aparicion de FM,

2.1.4 Caracteristicas clinicas

La FM es una condicién que afecta tanto al sistema musculoesquelético como al sistema
inmunoldgico y endocrino (Siracusa et al., 2021). Sin embargo, contrariamente a otras
enfermedades reumaticas como el lupus eritematoso sistémico, la esclerosis multiple o la

espondilitis anquilosante (Sieczkowska et al., 2021), en las cuéles se pueden observar
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signos visibles como inflamacién, lesiones y deformaciones fisicas (Gabriel & Michaud,

2009), la FM no presenta estas caracteristicas clinicas (Sarzi-Puttini et al., 2020).

Los sintomas més comunes reportados por los pacientes con FM, ademas del dolor
generalizado, son la fatiga, las perturbaciones del suefio, la disfuncion cognitiva y los
sintomas afectivos (Bourke, 2015). A continuacion, se describen de manera mas detallada

cada uno de los siguientes sintomas:

1. Dolor generalizado: El dolor, a menudo descrito como dolor neuropatico, puede

afectar a todo el cuerpo (Sarzi-Puttini et al., 2020) y suele presentarse en forma
de quemazon, rigidez, alta sensibilidad o de manera pulsatil. Ademas, entre un
20% y 30% de los pacientes reportan sufrir parestesia, es decir, sensacion de
hormigueo en las extremidades, manos o tronco (Rehm et al., 2010). El tipo, la
ubicacion y la gravedad del dolor depende de una serie de factores moduladores
como la actividad laboral, las comorbilidades clinicas y las variaciones de la
temperatura (Bossema et al., 2013). Uno de los factores més conocidos como
agravante del dolor de la FM es el estrés fisico o mental (Lacasse et al., 2016).

2. Fatiga: La fatiga también puede ser fisica 0 mental, y puede variar desde el
cansancio leve hasta un estado de agotamiento similar al que se puede
experimentar durante enfermedades virales como la gripe (Sarzi-Puttini et al.,
2020). La fatiga, junto a otros sintomas, es muy comun en la FM, por lo que suele

haber un solapamiento significativo con el SFC (Teodoro et al., 2018).

3. Dificultades del suefio: La baja calidad de suefio esta también relacionada con

otros sintomas de la FM, como la fatiga, la disfuncion cognitiva y la funcionalidad
social (Theadom et al., 2007). Los pacientes con FM pasan mas tiempo despiertos
de noche y el 90% de ellos reportan no tener suefio reparador (Sumpton & Moulin,
2008). Las personas con FM perciben que la interaccion entre dolor y suefio
conlleva a un circulo vicioso que implica una falta de calidad de suefio,
incrementando la intensidad del dolor e interfiriendo en las habilidades de lidiar
con el dolor, que a su vez desembocan en cansancio y baja calidad del suefio por
la noche (Climent-Sanz et al., 2021).
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4. Disfuncion cognitiva: Los olvidos, la sobrecarga sensorial y la dificultad de

procesamiento del pensamiento y de seguir las conversaciones son problemas
frecuentes en los pacientes con FM. A menudo nombran sentir que su
pensamiento “estd ralentizado”. Se ha estimado que los déficits cognitivos en la
FM son iguales que aquellos encontrados en controles sanos 20 afios mayores
(Park etal., 20001). Algunos trabajos utilizan el término “fibrofog” para
denominar estas dificultades cognitivas, que no Unicamente son reportadas de
manera subjetiva por los mismos pacientes, sino que ademas se reflejan en las

pruebas cognitivas (Bell et al., 2018).

5. Sintomas afectivos: Los problemas psicoldgicos, conductuales y sociales

contribuyen especialmente a la patogénesis de la FM, y es por eso por lo que los
sintomas afectivos como la ansiedad y la depresion estan presentes en el cuadro
clinico (Clauw, 2014).

El impacto que causan el conjunto de sintomas arriba descritos conlleva a una muy baja
calidad de vida percibida por las personas con FM, comprometiendo su funcionamiento
fisico, psicolégico, social y sexual (Freitas etal., 2017), y afectando a las relaciones
sociales y la habilidad para cumplir con las tareas familiares y del hogar, asi como con
las actividades diarias. Ademds, también tiene un impacto significativo sobre el
desempefio laboral y de respuesta a las demandas del exterior; y a menudo, la calidad de
vida de los familiares y allegados de las personas con FM puede también verse afectada
(Galvez-Sénchez et al., 2019).

2.1.5 Comorbilidades clinicas

La FM puede solaparse con otros diagnosticos y agravar otras enfermedades
reumatoldgicas, influenciando el curso y pronéstico de la enfermedad y la respuesta al
tratamiento (Wolfe et al., 2010). Por eso, comprender la distribucion de las condiciones
de salud comdrbidas entre los pacientes con FM puede ser de utilidad para guiar los
tratamientos y abordajes, mejorar la coordinacion entre profesionales clinicos de

diferentes especialidades, y disefiar futuros ensayos clinicos (Clauw, 2014). Asi pues,
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segun una reciente revision sistematica, las comorbilidades clinicas se dividen en dos

grupos (Kleykamp et al., 2021):

1. Comorbilidades psiquiatricas: Es comun que las personas con diagnostico de FM

tengan por lo menos una comorbilidad psiquiatrica asociada al diagnostico
(Alciati et al., 2022). En este sentido, un cuarto de los pacientes con FM cumple
criterios actuales para un Trastorno Depresivo Mayor (TDM), y més de la mitad,
han recibido este diagndstico en algin momento de su vida, encontrando una
prevalencia de entre el 52% y el 63% (L@ge-Hagen et al., 2019). Estos datos, son
realmente alarmantes si los comparamos con las tasas de prevalencia de la
poblacion general en las que se estima que alrededor del 6% de la poblacion
mundial sufre de depresion (Malhi & Mann, 2018). Asimismo, otros trastornos
psiquiatricos comorbidos en esta poblacién han resultado ser bastante relevantes
entre los estudios realizados en el campo, entre los que se encuentran trastornos
del espectro bipolar (70%) (Alciati etal., 2012), los trastornos de ansiedad
(15,9%) (Alciati et al., 2020) y el TEPT (45,3%) (Hauser et al., 2013).

2. Comorbilidades neuroldgicas, reumatoldgicas y gastrointestinales: La tasa de

prevalencia ponderada actual y de por vida de varias comorbilidades del dolor
crénico oscilan entre el 39% y el 76%, siendo las dolencias mas frecuentes el dolor
de cabeza tensional o migrafia (56%), el sindrome del intestino irritable (44%), el
dolor lumbar (39%), el sindrome de dolor miofascial (76%) y el sindrome
temporomandibular (57%) (Kleykamp et al., 2021). Curiosamente, a pesar de que
una de las comorbilidades de dolor crénico més prevalentes en casos de FM es el
SFC, apenas existen estudios que hayan estimado la prevalencia de esta dolencia,
ya que normalmente se diagnostica acompariada de la FM por el solapamiento de
los sintomas entre ambos diagndsticos y sus mecanismos bioldgicos subyacentes
(Kleykamp et al., 2021; Wessely et al., 1999). Asimismo, la revision de Kleykamp
y colaboradores (2021) encontr6 que las comorbilidades de dolor crénico en

pacientes con FM suelen evaluarse con menor frecuencia que las psiquiatricas.
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2.1.6 Tratamiento

Existen mdltiples intervenciones disponibles para la FM, como el ejercicio fisico, la
electroterapia, la farmacoterapia, la psicoterapia, y las terapias complementarias y
tratamientos alternativos (Mascarenhas et al., 2021). La evidencia cientifica subraya la
importancia del disefio de tratamientos individualizados para cada caso de FM (Bennett,
2016), ya que las diferencias individuales son muy importantes a la hora de planear,
desarrollar y priorizar las intervenciones para mejorar el dolor y prevenir el

empeoramiento de los sintomas que forman parte de la FM (Sarzi-Puttini et al., 2021).

Las recomendaciones apuntan a que el tratamiento debe ser gradual, interdisciplinar
(Maffei, 2020) y que debe contemplar un balance entre los riesgos y beneficios de las
intervenciones para los pacientes, combinando la terapia no farmacoldgica (siempre de
primera eleccidon) con la farmacoldgica en funcion de la intensidad del dolor y los
sintomas asociados, sobre todo mediante una toma de decisiones compartida entre los
profesionales y el paciente en cuestion (Macfarlane et al., 2017). Todo abordaje que se
utilice para el manejo de la FM debe focalizarse en mejorar o mantener la funcionalidad,
mejorar la calidad de vida y manejar los sintomas (Bair & Krebs, 2020). A continuacion,

se describen brevemente cada uno de los tratamientos actuales mas indicados:

Psicoterapia

Estudios recientes demuestran que la imaginacion guiada y las Terapias Cognitivo
Conductuales (TCCs) -que incluyen la Terapia Cognitivo Conductual (TCC), la Terapia
Cognitiva basada en Mindfulness (TCBM), y la Terapia de Aceptacion y Compromiso
(TAC) (Haugmark et al., 2019)- son las modalidades terapéuticas més utilizadas en los
abordajes de la FM (Gomez-De-Regil & Estrella-Castillo, 2020), y que méas ayudan a
reducir los sintomas de dolor, el estado de animo negativo y la discapacidad en
comparacion con las intervenciones del grupo control (Haugmark etal., 2019).
Asimismo, la terapia de Desensibilizacion y Reprocesamiento por Movimientos Oculares
(del inglés “Eye Movement Desensitization and Reprocessing, EMDR”) también ha
mostrado ser una opcién efectiva para el tratamiento del dolor crénico, ya que diferentes

ensayos clinicos han mostrado evidencias preliminares de su efectividad, aunque hasta el
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momento no ha sido incluida en ninguna guia para el tratamiento de dolor (Matthijssen
et al., 2020).

Farmacoterapia

Los ensayos clinicos publicados hasta la fecha no han llegado a un consenso sobre los
beneficios de las terapias farmacoldgicas especificas para tratar la FM. Por este motivo,
los tratamientos hasta ahora propuestos unicamente tienen el objetivo de paliar los
sintomas (Maffei, 2020), y en ningln caso, deben ser una opcién utilizada de manera
aislada o inicamente como primera opcidn de tratamiento (Di Franco et al., 2010), a pesar
de que en muchas ocasiones suele ser el Gnico abordaje que se realiza con estas pacientes.
A pesar de ello, los resultados de un metaanalisis publicado en 2020 que evalud la eficacia
de las diferentes intervenciones farmacoldgicas en el tratamiento de la FM sefialaron que
los antidepresivos son los Gnicos farmacos que han mostrado resultados a corto y medio
plazo en la mejora de la calidad de vida de los pacientes con FM (Mascarenhas et al.,
2021).

Otros tratamientos

Ademas de los tratamientos arriba descritos, existen otras intervenciones que han sido

investigadas y resultan terapéuticas para la FM:

1. Educacioén: Los expertos creen unanimemente en lo importante que es entender la
FM para su manejo antes de recibir cualquier tipo de medicacion prescrita. ES
importante hacer énfasis en que la FM es una condicion patofisioldgica real y
legitimar el sufrimiento del paciente, dejando claro que a pesar de ser un sindrome
inhabilitante no es progresivo (Macfarlane etal., 2017). Ademas, una parte
importante de la psicoeducacion debe estar centrada en la higiene basica del
suefio, para paliar las dificultades originadas por la falta de suefio reparador que
padecen las personas con FM (Bourke et al., 2015).

2. Ejercicio fisico: Se ha hecho un énfasis especial en la gran eficacia del ejercicio

fisico (el ejercicio aerdbico, los estiramientos y el entrenamiento de resistencia)
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en terminos de alivio del dolor, y para la funcion fisicay el bienestar (Chinn et al.,
2016; Macfarlane et al., 2017). Una revision reciente ha concluido que el ejercicio
combinado es la manera més efectiva de reducir los sintomas de depresion en la
FM, consistiendo en 2 o 3 sesiones de 30-45 minutos cada una con intensidad de

la actividad fisica entre suave y moderada (Sosa-Reina et al., 2017).

Otros tratamientos complementarios y medicina alternativa: Se incluyen terapias

centradas en el cuerpo y mente, mas conocidas como terapia meditativa en
movimiento, masaje, acupuntura, biofeedback, quiropraxia, hidroterapia,
hipnoterapia, mindfulness basado en la reduccidn del estrés, imaginacion guiada,
terapia multicomponente y homeopatia. Las conclusiones de La Liga Europa
contra el Reumatismo (en inglés “European League Against Rheumatism,
EULAR ") dan una baja recomendacion para la terapia meditativa en movimiento
y el mindfulness basado en la reduccién del estrés; y bajo ningin concepto
recomiendan la quiropraxia por motivos de seguridad para los pacientes
(Macfarlane et al., 2017).

Estimulacion Cerebral No Invasiva (ECNI): Las técnicas de ECNI (del inglés
“Non Invasive Brain Stimulation, NIBS”) utilizan corrientes eléctricas y/o
magnéticas que se aplican a través del craneo para inducir cambios en la
excitabilidad del cértex cerebral subyacente de una manera no invasiva, y
consecuentemente, inducir cambios neuroplasticos potenciales de larga duracion
(Hara et al., 2021). Estas técnicas han mostrado potencial para mejorar el dolor
cronico, ya que pueden interferir en la actividad neuronal cerebral para regular las
redes neuronales relacionadas con el manejo del dolor (Xiong et al., 2022). Cada
vez mas son los estudios que tratan de investigar el uso clinico de este tipo de
técnicas en pacientes que presentan diferentes condiciones médicas que cursan
con dolor, como las migrafas (Stilling et al., 2019) y la FM (Lloyd et al., 2020).
La Estimulacién transcraneal con Corriente Directa (EtCD) representa una
prometedora opcidn de intervencion, por su capacidad de modular la excitabilidad
neuronal de una manera segura, no invasiva e indolora (Bikson et al., 2016).
Existe creciente evidencia de que la EtCD, como tratamiento coadyuvante a otras
intervenciones psicoterapéuticas y farmacoldgicas, puede ser util en el tratamiento
de la FM vy el dolor crénico en términos de induccion del alivio del dolor y para
mejorar la calidad de vida (Brighina et al., 2019). En relacién con esto Gltimo, una
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revision reciente ha mostrado que la combinacion de EtCD con terapias
cognitivas, como la terapia de control cognitivo, incrementa los beneficios en el

tratamiento para la depresion (Sathappan et al., 2019).
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2.2 TRAUMA PSICOLOGICO
2.2.1 Definicion y tipos de trauma

Antes de hablar de los trastornos relacionados con traumas y factores de estrés, es de
suma importancia entender primero el concepto del trauma psicoldgico. Las primeras
definiciones del trauma psicologico, y que siguen vigentes actualmente, se le atribuyen al
neurdlogo francés Pierre Janet, quien publicé en francés “L'Automatisme Psychologique ”
(1889), una obra en la que sintetizé la importancia del trauma en la aparicién de la
psicopatologia y que definio de la siguiente manera: “El trauma psicologico es el
resultado de la exposicion a un acontecimiento estresante inevitable que sobrepasa los
mecanismos de afrontamiento de la persona. Cuando las personas se sienten demasiado
sobrepasadas por sus emociones, los recuerdos no pueden transformarse en experiencias
narrativas neutras. El terror se convierte en una fobia al recuerdo que impide la
integracion (sintesis) del acontecimiento traumatico y fragmenta los recuerdos
traumaticos apartandolos de la consciencia ordinaria, dejdndolos organizados en
percepciones visuales, preocupaciones somaticas y reactuaciones conductuales”.
Asimismo, Janet fue el primero en identificar la disociacion, es decir, el fendmeno por el
cual la mente de una persona se desconecta de la realidad que esta viviendo, como el
mecanismo psicolégico mas importante involucrado en la génesis de una amplia variedad

de sintomas postraumaticos (van der Kolk et al., 1989).

Uno de los aspectos mas importantes de la definicion de Janet es que recoge de una
manera excelente los elementos claves para que una situacion se convierta en traumatica.
En primer lugar, es que el acontecimiento que experimenta la persona es inevitable, es
decir, no ha tenido manera posible de escapar o eludirlo, ya sea porque ha sido inesperado,
impuesto o porque no disponia de capacidades o habilidades suficientes para detenerlo.
El segundo aspecto clave que vemos en la definicidén es que el suceso sobrepasa los
mecanismos de afrontamiento de la persona, es decir, la persona no ha podido utilizar
ningun recurso interno o externo para impedir o detener la situacion por lo que se superan
los niveles optimos de resistencia al estrés rompiéndose el equilibrio interno. Como
consecuencia, desde un punto de vista neurobioldgico se activa el sistema HPA para dar
respuesta a la demanda favoreciendo la liberacion de una gran cantidad de hormonas del
estrés que promueven que ciertas estructuras cerebrales, entre ellas el hipocampo, no

funcionen correctamente impidiendo que la experiencia vivida pueda procesarse e
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integrarse en los sistemas de memoria. De esta manera, el recuerdo de la situacion vivida
no puede transformarse en una experiencia narrativa neutra, es mas, en la mayoria de las
ocasiones los componentes emocionales, somaticos, sensoriales y cognitivos que integran
la experiencia se disocian entre si quedando fragmentados en recuerdos separados con

autonomia propia.

Es importante destacar que al hablar de trauma psicolégico hemos de tener presente que
cada persona es Unica, es decir, lo que puede resultar traumatico para una persona puede
no serlo para otra. Con lo cual, la evolucion de este proceso en cada caso dependera de
muchos factores entre los que podemos destacar la predisposicion genética de cada
individuo, la situacion concreta en la que se produjo el evento, la edad de la victima en el
momento del suceso, la historia previa de traumas sufridos y el apoyo familiar y social

recibido.

Segun algunos estudios, se ha estimado que entre el 70 y 90% de los adultos
experimentaran en algin momento de su vida al menos un evento traumatico, y alrededor
de un 30% una cantidad igual o superior a tres eventos (Kessler et al., 2017). Asimismo,
se han constatado diferencias entre el tipo de eventos traumaticos a los que son expuestos
los hombres y las mujeres (Christiansen & EIKlit, 2008), siendo los traumas relacionados
con la guerra mas frecuentes en los varones; y los traumas intrapersonales, como el abuso
fisico y sexual, en las mujeres (Freedy et al., 2010). Ademas, las mujeres tienen mas
probabilidad de sufrir revictimizacion o de exponerse a multiples formas de violencia en

comparacion con los hombres (Yehuda et al., 2015).

La exposicién a un trauma puede suceder a lo largo de todo el transcurso de la vida de
una persona (Teicher et al., 2021), a veces de manera Unica y aislada (denominado trauma
tipo | o trauma simple) o mantenida y acumulada en el tiempo (denominado trauma tipo
Il o trauma complejo) (Herman, 1992; Terr, 1991). Cuando la exposicién al trauma es
repetida, es comun que comience durante las primeras etapas vitales (infancia y
adolescencia) provocando que las consecuencias somaticas y psicopatologicas a largo
plazo sean mas severas debido al impacto de la desregulacién del eje HPA sobre el SNC
gue se encuentra en momentos criticos del desarrollo (Teicher etal., 2021). En este
sentido, las Experiencias Adversas Infantiles (EAIs), concepto utilizado para definir los
eventos traumaticos que suceden durante la infancia, comprenden diferentes formas de

abuso fisico (golpes y violencia fisica), abuso emocional (agresiones verbales e insultos),
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abuso sexual (tocamientos y violaciones), negligencia fisica (falta de higiene y cuidados),
negligencia emocional (no atender las necesidades emocionales del menor), acoso escolar

o disfuncidn en el hogar (Hughes et al., 2017).

Uno de los trabajos cientificos mas importantes publicados hasta el momento es el que
Ilevaron a cabo Felitti y colaboradores (1998), en el que examinaron la relacion entre el
namero de EAIs reportados por mas de 17.000 individuos de los Estados Unidos y su
salud en la edad adulta. Mé&s de la mitad de los evaluados reportaron haber vivido al menos
un evento traumatico, y un cuarto de ellos dos 0 més. Las personas que habian sido
expuestas a cuatro 0 mas categorias de EAIs tenian un riesgo de entre 4 y 12 veces mas
que las personas que no habian sido expuestas a EAIs de desarrollar alcoholismo, abuso
de drogas, depresion e intentos de suicidio. EI nimero de categorias de los EAls mostrd
una relacion gradual con la presencia de enfermedades en la edad adulta, incluyendo
cardiopatias isquémicas, cancer, enfermedades pulmonares cronicas, fracturas
esqueléticas y enfermedades hepéticas. Los resultados mostraron que cuantos mas tipos
de EAI reportaron los participantes, mayor era el riesgo de que tuvieran conductas
autolesivas en la edad adulta, y de padecer enfermedades infecciosas y no contagiosas,

entre ellas, enfermedades de dolor cronico.

Asi pues, el trauma psicoldgico y sus consecuencias han sido ampliamente estudiadas por
la comunidad cientifica, argumentando que a pesar de que la exposicion a experiencias
traumaticas es comun (Kessler et al., 2017), solo una parte de los individuos expuestos a
este tipo de experiencias acaban desarrollando un diagnostico de TEPT (Kessler et al.,
1995). Por ultimo, comentar que, a pesar de que no se cumplan los criterios diagndsticos
para el diagnostico de TEPT, los sintomas asociados al trauma psicol6gico pueden causar
un gran sufrimiento emocional a la persona e interferir de manera significativa en su

funcionamiento diario (Nievergelt et al., 2019; Tahan et al., 2021).
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2.2.2 Trastorno por Estrés Postraumatico

Inicialmente, la sintomatologia observada en los soldados de guerra fue lo que dio la clave
para poner atencion en las implicaciones clinicas del trauma como corriente
psicopatoldgica, cuando la conceptualizacion del conjunto de sintomas todavia se
consideraba dentro del término psicoanalitico de la neurosis y las Unicas personas que
recibian el diagnostico eran soldados (Carvajal, 2018). No fue hasta la primera edicion
del DSM (APA, 1952) cuando se incluyo el diagnostico de Reaccion Grave de Estrés, en
la que la cuestidn central era la respuesta de miedo a un estresor extremo de una persona
con funcionamiento normal. Sin embargo, esta categoria diagnostica desaparecio en el
DSM-I1I (APA, 1968). A raiz de los evidentes problemas de salud mental con los que
regresaban los soldados de Vietnam, el DSM-I11 (APA, 1980) incluy6 el TEPT dentro de
sus categorias diagndsticas, refiriéndose al conjunto de sintomas psicologicos vy
corporales que aparecian tras la exposicibn a un evento ambiental traumatico,
impredecible, y con riesgo para la vida (van der Kolk, 2015). Desde entonces, nuestro
conocimiento sobre el TEPT ha crecido significativamente (Bryant, 2019), mientras su
definicion ha ido evolucionando y adaptandose hasta las clasificaciones actuales que
encontramos en el DSM-5 (APA, 2013) (ver Tabla 4) y en la CIE-11 (OMS, 2018) (ver
Tabla 5).
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Tabla 4: Criterios diagnosticos para el Trastorno de Estrés Postraumatico segin el DSM-5 (APA, 2013).

A. Exposicion a la muerte, lesion grave o violencia sexual, ya sea real o amenaza, en una (0 mas)
de las formas siguientes:

1. Experiencia directa del suceso(s) traumatico(s).

2. Presencia directa del suceso(s) ocurrido a otros.

3. Conocimiento de que el suceso(s) traumatico(s) ha ocurrido a un familiar préximo o a un amigo
intimo. En los casos de amenaza o realidad de muerte de un familiar o amigo, el suceso(s) ha
de haber sido violento o accidental.

4. Exposicién repetida o extrema a detalles repulsivos del suceso(s) traumatico(s) (p. €j.,
socorristas que recogen restos humanos; policias repetidamente expuestos a detalles del
maltrato infantil).

Nota: El Criterio A4 no se aplica a la exposicion a través de medios electrdnicos, television, peliculas o
fotografias, a menos que esta exposicidn esté relacionada con el trabajo.

B. Presencia de uno (o mas) de los sintomas de intrusién siguientes asociados al suceso(s)
traumatico(s), que comienza después del suceso(s) traumatico(s):

1. Recuerdos angustiosos recurrentes, involuntarios e intrusivos del suceso(s) traumatico(s).

2. Suefios angustiosos recurrentes en los que el contenido y/o el afecto del suefio est4 relacionado
con el suceso(s) traumatico(s).

3. Reacciones disociativas (p. €j., escenas retrospectivas) en las que el sujeto siente o actla como
si se repitiera el suceso(s) traumatico(s). (Estas reacciones se pueden producir de forma
continua, y la expresion mas extrema es una pérdida completa de conciencia del entorno
presente.)

4. Malestar psicoldgico intenso o prolongado al exponerse a factores internos o externos que
simbolizan o se parecen a un aspecto del suceso(s) traumatico(s).

5. Reacciones fisiolégicas intensas a factores internos o externos que simbolizan o se parecen a
un aspecto del suceso(s) traumatico(s).

C. Evitacién persistente de estimulos asociados al suceso(s) traumatico(s), que comienza tras el
suceso(s) traumatico(s), como se pone de manifiesto por una o las dos caracteristicas siguientes:
1. Evitacion o esfuerzos para evitar recuerdos, pensamientos o sentimientos angustiosos acerca o
estrechamente asociados al suceso(s) traumatico(s).
2. Evitacioén o esfuerzos para evitar recordatorios externos (personas, lugares, conversaciones,
actividades, objetos, situaciones) que despiertan recuerdos, pensamientos o sentimientos
angustiosos acerca o estrechamente asociados al suceso(s) traumatico(s).

D. Alteraciones negativas cognitivas y del estado de animo asociadas al suceso(s) traumatico(s),
que comienzan o empeoran después del suceso(s) traumatico(s), como se pone de manifiesto por
dos (0 mas) de las caracteristicas siguientes:

1. Incapacidad de recordar un aspecto importante del suceso(s) traumatico(s) (debido tipicamente
a amnesia disociativa y no a otros factores como una lesion cerebral, alcohol o drogas).

2. Creencias 0 expectativas negativas persistentes y exageradas sobre uno mismo, los demas o el
mundo (p. €j., “Estoy mal,” “No puedo confiar en nadie,” “El mundo es muy peligroso,” “Tengo
los nervios destrozados”).

3. Percepcidn distorsionada persistente de la causa o las consecuencias del suceso(s) traumatico(s)

que hace que el individuo se acuse a si mismo o a los demaés.

Estado emocional negativo persistente (p. ej., miedo, terror, enfado, culpa o vergiienza).
Disminucién importante del interés o la participacién en actividades significativas.
Sentimiento de desapego o extrafiamiento de los demas.

Incapacidad persistente de experimentar emociones positivas (p. ej., felicidad, satisfaccion o
sentimientos amorosos).

No ok

E. Alteracion importante de la alerta y reactividad asociada al suceso(s) traumatico(s), que
comienza o empeora después del suceso(s) traumatico(s), como se pone de manifiesto por dos (o
mas) de las caracteristicas siguientes:

1. Comportamiento irritable y arrebatos de furia (con poca o ninguna provocacion) que se
expresan tipicamente como agresion verbal o fisica contra personas u objetos.
Comportamiento imprudente o0 autodestructivo.

Hipervigilancia.

Respuesta de sobresalto exagerada.

Problemas de concentracion.

Alteracion del suefio (p. ej., dificultad para conciliar o continuar el suefio, o suefio inquieto).

ok wn
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F. La duracién de la alteracién (Criterios B, C, D y E) es superior a un mes.

G. La alteracion causa malestar clinicamente significativo o deterioro en lo social, laboral u otras
areas importantes del funcionamiento.

H. La alteracion no se puede atribuir a los efectos fisiologicos de una sustancia (p. ej.,
medicamento, alcohol) o a otra afeccién médica.

Se debe especificar si existen sintomas disociativos: Los sintomas cumplen los criterios para el trastorno
de estrés postraumatico y, ademas, en respuesta al factor de estrés, el individuo experimenta sintomas
persistentes o recurrentes de una de las caracteristicas siguientes:

1. Despersonalizacion: Experiencia persistente o recurrente de un sentimiento de desapego y como
si uno mismo fuera un observador externo del propio proceso mental o corporal (p. €j., como si
se sofiara; sentido de irrealidad de uno mismo o del propio cuerpo, o de que el tiempo pasa
despacio).

2. Desrealizacién: Experiencia persistente o recurrente de irrealidad del entorno (p. €j., el mundo
alrededor del individuo se experimenta como irreal, como en un suefio, distante o
distorsionado).

Nota: Para utilizar este subtipo, los sintomas disociativos no se han de poder atribuir a los efectos
fisiolégicos de una sustancia (p. ej., desvanecimiento, comportamiento durante la intoxicacion
alcohdlica) u otra afeccion médica (p. ej., epilepsia parcial compleja).

También puede ocurrir que la aparicion del trastorno sea retardada por ende se debe especificar en el
diagnéstico: con expresion retardada: Si la totalidad de los criterios diagnésticos no se cumplen hasta al
menos seis meses después del acontecimiento (aunque el inicio y la expresion de algunos sintomas
puedan ser inmediatos).

Tabla 5: Criterios diagndsticos para el Trastorno por Estrés Postraumatico segin la CIE-11 (OMS, 2018).

6B40 Trastorno de estrés postraumatico

Entidad padre: Trastornos especificamente asociados con el estrés

Descripcion

El trastorno de estrés postraumético (TEPT) es un trastorno que puede desarrollarse después de la
exposicion a un evento o serie de eventos extremadamente amenazantes u horribles. Se caracteriza por
todo lo siguiente: 1) volver a experimentar el evento o eventos traumaticos en el presente en forma de
vividos recuerdos intrusivos, flashbacks o pesadillas. La reexperimentacion puede ocurrir a través de
una o mdaltiples modalidades sensoriales y tipicamente va acompafiada de emociones fuertes o
abrumadoras, particularmente miedo u horror, y fuertes sensaciones fisicas; 2) evitar pensamientos y
recuerdos del evento o eventos, o0 evitar actividades, situaciones o personas que recuerden el evento(s);
y 3) percepciones persistentes de una amenaza actual acentuada, por ejemplo, como lo indica la
hipervigilancia o una reaccién de sobresalto aumentada ante estimulos como ruidos inesperados. Los
sintomas persisten durante al menos varias semanas y causan un deterioro significativo en el
funcionamiento personal, familiar, social, educativo, ocupacional u otras areas importantes.

Inclusiones
Neurosis traumatica

Exclusiones
e Reaccidn al estrés agudo (QE84)
e Trastorno de estrés postraumatico complejo (6B41)

Es evidente que la conceptualizacion en ambos manuales nosoldgicos difiere
considerablemente (Bruckmann et al., 2020), lo que conlleva que el TEPT sea todo un

desafio a nivel clinico (Bryant, 2019). Mientras que la definicién del DSM-5 trata de
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abarcar una amplia gama de presentaciones relacionadas con el trauma, la CIE-11 (OMS,
2018) adopta un enfoque mucho mas restringido centrado sobre todo en los aspectos del
diagndstico relacionados con el miedo (Brewin et al., 2017). Ademas, la CIE-11 separa
las categorias de TEPT y TEPT complejo (TEPT-C) (ver apartado 2.2.3), a diferencia del
DSM-5 que propone una Unica categoria diagnostica. Mas aun, en el caso del TEPT segun
el DSM-5, se le puede afiadir el criterio de expresion retardada cuando aparece como
minimo 6 meses después de la exposicion al trauma, diagndstico que suelen cumplir
aproximadamente el 25% de las personas que han desarrollado TEPT (Andrews et al.,
2007).

Las diferencias mencionadas entre ambos manuales conllevan a que el TEPT pueda
diagnosticarse mas o menos en funcion de la clasificacion utilizada. Segun algunos
trabajos, la situacion resulta problematica ya que utilizar los criterios del DSM-5 puede
conllevar a diagnosticar TEPT mas frecuentemente que cuando se hace uso de los criterios
de la CIE-11 (Stein et al., 2014).

Estudios epidemiolégicos han reportado que la prevalencia mundial del TEPT es de 3.9%
(Koenen etal., 2017). En este sentido, se ha visto que, aunque los hombres suelen
exponerse a mas experiencias traumaticas las mujeres tienen un riesgo mayor a desarrollar

un TEPT en comparacién con los hombres (Kessler et al., 1995; Tahan et al., 2021).

Segun laliteratura, el TEPT es un diagndstico que suele aparecer junto a otras condiciones
clinicas, ya sean mentales o fisicas (Brady etal., 2000). En cuanto a los trastornos
mentales la gran mayoria de las personas con TEPT cumplen criterios para al menos un
diagndstico psiquiatrico, y un porcentaje significativo para 3 0 mas (Barbano et al., 2019).
Las comorbilidades psiquiatricas mas frecuentes son el TDM (Flory & Yehuda, 2015),
los trastornos de ansiedad -en concreto, el trastorno de ansiedad generalizada (TAG), el
trastorno de panico y la fobia social- (Brady et al., 2000), el trastorno bipolar (TB)
(Cerimele etal., 2017), los trastornos psicéticos (Compean & Hamner, 2019), los
trastornos de la conducta alimentaria (Rijkers et al., 2019), el trastorno limite de la
personalidad (Ford & Courtois, 2021) y el trastorno por uso de sustancias (Simpson et al.,
2021). En este sentido los resultados de un metaanalisis en paraguas (del inglés “Umbrella
Meta-analysis’) publicado recientemente por nuestro equipo de investigacion han
mostrado que el trauma psicologico puede considerarse un factor de riesgo

transdiagnostico en el caso de las condiciones psiquiatricas (Hogg et al., 2022).
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En cuanto a las enfermedades fisicas se ha visto una elevada comorbilidad entre el TEPT
y el dolor cronico, especialmente la FM (Hauser etal., 2013), asi como con otras
alteraciones  gastrointestinales, cardiovasculares, dermatoldgicas, locomotoras,

pulmonares y metabolicas (Britvi¢ et al., 2015; Polimanti et al., 2022).

2.2.3 Trastorno por Estrés Postraumatico Complejo

El trauma complejo se define como la exposicion mdltiple o prolongada a eventos
traumaticos, tipicamente de naturaleza interpersonal, y de los que es dificil o imposible
escapar. A parte de los casos de abuso infantil, la exposicion al trauma complejo es comun
entre las personas que son victimas de conflictos y violencia en las relaciones intimas,
violaciones, y en los supervivientes de traumas severos como la tortura y el exilio
(Karatzias et al., 2019; Kessler et al., 2017; Song et al., 2018).

Como se ha comentado en el apartado anterior, el TEPT-C como diagnostico Unicamente
se contempla en la CIE-11 (OMS, 2018), y para recibirlo es necesario cumplir con los
criterios diagndsticos del TEPT, ademas de presentar perturbaciones de la identidad (por
ejemplo, autoconcepto negativo), desregulacion emocional (por ejemplo, reactividad
emocional o estallidos de violencia), y dificultades persistentes en las relaciones con los
demés (Reed et al., 2019) (ver Tabla 6).

Tabla 6: Criterios diagndsticos para el Trastorno de Estrés Postraumatico Complejo segin la CIE-11
(OMS, 2018).

6B41 Trastorno de estrés postraumatico complejo
Entidad padre: Trastornos especificamente asociados con el estrés

Descripcion

El trastorno de estrés postraumético complejo (TEPT complejo) es un trastorno que puede desarrollarse
después de la exposicion a un evento o una serie de eventos de naturaleza extremadamente amenazadora
u horrible, eventos frecuentemente prolongados o repetitivos de los que resulta dificil o imposible
escapar (por ejemplo, tortura, esclavitud, campafias de genocidio, violencia doméstica prolongada, abuso
sexual o fisico repetido en la infancia). Se cumplen todos los criterios de diagnéstico del trastorno de
estrés postraumatico. Ademas, el TEPT complejo se caracteriza por la gravedad y la persistencia de: 1)
los problemas en la regulacion del afecto; 2) las creencias respecto de sentirse uno mismo disminuido,
derrotado o sin valor, asi como sentimientos de vergiienza, culpa o fracaso relacionados con el evento
traumatico; y 3) las dificultades para mantener relaciones y sentirse cerca de los demas. Estos sintomas
causan un deterioro significativo en la esfera personal, familiar, social, educativa, ocupacional u otras
areas importantes del funcionamiento.

Exclusiones
Trastorno de estrés postraumatico (6B40)
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Actualmente, se estima que las tasas de TEPT-C en la poblacion general se encuentran
entre el 1y 8%, sin embargo, un estudio reciente ha mostrado que el TEPT-C es mas
frecuente que el TEPT en personas con diagnosticos psiquiatricos (Lewis et al., 2022),
pudiéndose encontrar hasta en el 50% de los pacientes (Maercker et al., 2022). Por lo
tanto, teniendo en cuenta que el TEPT puede considerarse un factor de riesgo
transdiagndstico para los trastornos mentales (Hogg etal., 2022), asi como la alta
prevalencia tanto de TEPT como de TEPT-C en esta poblacion, es de gran importancia
incluir dentro del tratamiento multidisciplinar la evaluacion, el diagnéstico y el
tratamiento del TEPT en este tipo de pacientes.
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2.3 FIBROMIALGIAY TRAUMA

En la ultima década cada vez han sido més los trabajos que han observado una relacion
entre el trauma y la FM (Afari et al., 2014; Kaleycheva et al., 2021; Yavne et al., 2018).
Segun los datos de algunos estudios, la prevalencia de TEPT en pacientes con FM se
estima alrededor del 45% (Hauser et al., 2013), unas cifras que se sitian muy por encima
de la prevalencia de TEPT en la poblacion general, la cual se encuentraentre el 1,3y 12%
(Kok et al., 2015).

La mas reciente revision sistematica y metanalisis desarrollada en la materia por
Kaleycheva y colaboradores (2021) que incluyd estudios de caso-control y tuvo en cuenta
los datos de 20 ensayos cientificos reforzo la asociacion significativa entre el diagnoéstico
de la FM y la exposicion a diferentes formas de estrés psicosocial a lo largo de la vida.
En concreto, estos autores observaron que el abuso en general y el abuso fisico son los
factores que mas se relacionan con la FM. Ademas, el abuso sexual y emocional, otros
estresores vitales, y el trauma médico fueron también respectivamente asociados a esta
enfermedad. En este sentido, diferentes trabajos también han observado que las tasas de
abuso sexual y negligencia fisica son mas altas en pacientes con el diagnostico primario
de FM que en pacientes con el diagndstico secundario, y ademas se han asociado niveles
altos de trauma infantil con la severidad de la FM (Kizilkurt et al., 2021; Mansiz-Kaplan
et al., 2020).

Siguiendo en la misma linea y apoyando los resultados anteriores otra revision reciente
ha recogido los tipos de eventos traumaticos que estdn mas relacionados con el
diagnostico de la FM encontrando que los accidentes de tréfico, el trauma fisico, ser
testigo de un evento traumatico, el abuso en la edad adulta, y el abuso infantil en todos
sus formas (fisica, sexual y emocional) son los mas prevalentes en esta poblacién
(Nicolson, 2022).

Interesantemente, otro estudio reciente llevado a cabo utilizando un modelo de “machine
learning” (una forma de Inteligencia Artificial que se centra en el uso de datos y
algoritmos para imitar la forma en la que aprenden los humanos) ha demostrado que el
maltrato infantil predice el desarrollo de diagnosticos reumaticos y musculoesqueléticos
(Vera Cruz et al., 2022), confirmando nuevamente la relacion existente entre la presencia
de trauma psicoldgico, principalmente en los primeros afios de vida, y la manifestacion

de dolor fisico en diferentes variantes en la edad adulta.
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En cuanto al género, como se ha comentado en apartados anteriores, la FM es una
enfermedad que afecta mas a las mujeres que a los hombres, por lo que la mayoria de
estudios incluyen exclusivamente o mayoritariamente pacientes de sexo femenino en los
estudios. En este sentido diferentes trabajos han demostrado a lo largo de los afios que las
mujeres diagnosticadas de FM puntian mas alto en los valores del Cuestionario de
Trauma Infantil (“Childhood Trauma Questionnaire, CTQ”) (Bernstein etal., 1994;
adaptacion espafiola de Hernandez et al., 2013) en comparacion con los controles sanos
(Glnduz et al., 2018; Karaguizel et al., 2018; Romeo et al., 2021) y con otras condiciones
médicas como migrafias (Bayram & Erol, 2014), artritis reumatoide (De Roa et al., 2018)

o0 sindrome miofascial (Glndiz et al., 2018).

Todos estos datos indican que el trauma infantil puede ser considerado un factor de riesgo
para el desarrollo de dolor fisico sin explicacion médica (Borsini et al., 2014; Walker

etal., 1997), incluyendo pacientes con FM.
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2.4 FIBROMIALGIA, TRAUMA'Y EMDR

Los tratamientos farmacoldgicos no han demostrado ser mas eficaces que la psicoterapia
para el tratamiento del TEPT, por lo que la psicoterapia se considera el tratamiento de
primera eleccidn para esta condicion clinica (Yehuda et al., 2015). Los resultados de una
revision sistematica y metanalisis publicado en el 2020 (Coventry et al., 2020) han
sugerido que, de manera general, las intervenciones psicolégicas son efectivas para el
tratamiento de los sintomas del TEPT y la mejora de la calidad de suefio de la poblacién
con historia traumatica compleja. Actualmente, los abordajes psicoterapéuticos con mas
evidencia cientifica para el tratamiento del TEPT son la TCC focalizada en el Trauma y
la terapia EMDR (Yehuda et al., 2015).

Como se ha mencionado previamente en el apartado 2.1.6, EMDR es un abordaje
terapéutico integrador desarrollado por Francine Shapiro en la década de los 80 (Shapiro,
1989), reconocida por la OMS como terapia de primera eleccion para el tratamiento del
TEPT (OMS, 2013) tanto en adultos (Chen et al., 2015; Chen et al., 2014; Cusack et al.,
2016; Davidson & Parker, 2001; Seidler & Wagner, 2006) como en nifios y adolescentes
(Moreno-Alcézar etal., 2017; Rodenburg etal., 2009). Adicionalmente, EMDR ha
mostrado su aplicabilidad clinica en el tratamiento de otras condiciones, como las
adicciones (Pilz et al., 2017), la depresion (Wood et al., 2018), la ansiedad (Bandelow
et al., 2015) y el dolor crénico (Grant & Threlfo, 2002; Tesarz et al., 2019).

EMDR es un abordaje principalmente disefiado para aliviar el malestar asociado a
recuerdos traumaticos y eventos vitales negativos. Su funcion es acceder a dichos
recuerdos dolorosos y mientras el paciente se encuentra en un estado de atencién dual se
le aplica la estimulacion bilateral -en forma visual, tactil, o auditiva- para promover el
procesamiento adaptativo de las experiencias traumaticas (Hase, 2021). Actualmente,
ademas del protocolo estandar, EMDR cuenta con diferentes protocolos especificos para
abordar diferentes patologias, entre ellas el dolor crénico (de Roos & Veenstra, 2006;
Grant & Threlfo, 2002) y uno para la FM (Konuk et al., 2018), que tienen especificidades
en comparacion con el protocolo estandar (ver detalles del protocolo estandar en el

apartado 6. Resultados, Estudio 2, Interventions) y que se describen a continuacion.

Tras la fase de recogida de la historia, ademas de dar una explicacién detallada del

funcionamiento de la terapia EMDR, se explica el dolor en términos del modelo tedrico
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de EMDR, llamado Procesamiento Adaptativo de la Informacion (PAI) (Hase et al.,
2017). Uno de los principios clave del modelo PAI postula que los recuerdos almacenados
de forma disfuncional y no procesados en su totalidad son la causa de una serie de
trastornos mentales, entre los que se incluyen el TEPT, los trastornos afectivos, el dolor
cronico, las adicciones y otros trastornos. Segun este modelo, el dolor a largo plazo puede
desencadenar cambios en el SNC, que a su vez pueden mantener la presencia del dolor.
Gracias a la estimulacion bilateral empleada en la fase de procesamiento, la intensidad
del dolor puede variar, y puede traer consigo recuerdos, cogniciones, imagenes y
sensaciones corporales asociadas al dolor. A continuacion, se chequea el dolor del
paciente al inicio de cada sesion y se aborda de manera prioritaria para permitir el avance
en el procesamiento de los recuerdos traumaticos escogidos (también llamados recuerdos
diana). Cuando la diana de procesamiento es el dolor actual, se le pide al paciente que
describa el dolor y la vivencia del mismo de la manera mas exacta posible, haciendo uso
de recursos como el dibujo o la metafora de la observacion externa del dolor, y el
terapeuta ayudara al paciente a considerarlo una entidad a la que poder referirse y poder

verbalizar su actitud y relacién con el mismo.

Hasta ahora, han sido ocho los diferentes estudios controlados aleatorizados que han
estudiado los efectos de EMDR en diferentes condiciones que cursan con dolor
(Matthijssen et al., 2020): dolor cronico (Arias-Suarez et al., 2020; Estergard, 2008),
dolor de cabeza por migrafia (Marcus, 2008), dolor de espalda cronico (Gerhardt et al.,
2016), dolor por artritis reumatoide (Nia et al., 2018), dolor agudo tras cirugia abdominal
(Maroufi et al., 2016), dolor por miembro fantasma (Rostaminejad et al., 2017), y dolor
por FM o dolor crénico difuso (Brennstuhl et al., 2016). Estos estudios han mostrado que
EMDR reduce significativamente los niveles de dolor en comparacién con el grupo de
terapia habitual (Arias-Sudrez et al., 2020; Gerhardt et al., 2016; Maroufi et al., 2016; Nia
etal., 2018; Rostaminejad etal., 2017) y en comparacion con otras opciones de
tratamiento, como el tratamiento farmacoldgico estandar (Marcus, 2008), la imaginacion

guiada (Nia et al., 2018) y la terapia ecléctica (Brennstuhl et al., 2016).
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3. JUSTIFICACION DE LA TESIS

Estudio |

Teniendo en cuenta lo expuesto en el apartado de introduccion, no existen muchos
trabajos cientificos que analicen de forma retrospectiva el trauma infantil per se; el trauma
acumulativo a lo largo de la vida; las caracteristicas del evento traumatico en cuestion y
los sintomas asociados al trauma, como la disociacion cognitiva y somatoforme; y las
variables clinicas asociadas a la FM previamente descritas: ansiedad, depresion, insomnio

y calidad de vida.

A pesar de que diversos estudios subrayan la relacion entre el trauma infantil y la FM
(Hauser et al., 2015; Kaleycheva et al., 2021; Romeo et al., 2021; Tan et al., 2019; White
et al., 2000; Yavne et al., 2018), pocos estudios han recogido en detalle la cronologia de
los eventos traumaticos a los que los participantes se exponen a lo largo de su vida, desde
la infancia hasta la edad adulta, asi como la informacion sobre si estos eventos ocurrieron

antes o después del debut del dolor asociado a la FM.

Asimismo, muchos estudios se han focalizado en estudiar la correlacion entre el dolor y
el trauma (Kaleycheva et al., 2021; Yavne et al., 2018); aun asi, hay una falta de estudios
sobre las posibles variables que explican la relacion entre el trauma infantil, el dolor, y la
presencia de las comorbilidades psiquiatricas, que son altamente prevalentes en esta

poblacién, y que afectan a la funcionalidad y la calidad de vida de los pacientes.

Por este motivo, el primer trabajo de la presente tesis pretende dar respuesta a todas estas
preguntas y aportar nuevos datos que nos ayuden a comprender de una mejor manera la

relacién entre el trauma psicolégico y la FM.

Estudio 11

Tomando como referencia los datos existentes sobre la eficacia de la terapia EMDR para
el tratamiento del dolor crénico (Arias-Suarez et al., 2020; Gerhardt et al., 2016; Marcus,
2008; Maroufi et al., 2016; Nia et al., 2018) y la FM (Brennstuhl et al., 2016), y los
resultados prometedores relacionados con las técnicas de ECNI -en especial la
Estimulacion transcraneal con Corriente Multifocal (EtCM) (Lloyd et al., 2020)- para el
tratamiento del dolor y de los sintomas afectivos asociados a la FM (Brighina et al., 2019),

se plantea una interesante y novedosa linea de investigacion en relacion al abordaje
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terapéutico de la FM con una combinacion de una terapia psicoldgica focalizada en el
trauma (EMDR) y una técnica neurofisiologica (EtCM) (Bikson et al., 2016) focalizada
en modificar la excitabilidad neuronal de determinadas regiones cerebrales. Teniendo en
cuenta los resultados de estudios de neuroimagen que han mostrado que EMDR provoca
cambios estructurales en la Corteza Prefrontal (CPF) (region cerebral que tiene un papel
crucial en la regulacion emocional y que se muestra alterada en pacientes con TEPT)
generando un aumento de la densidad de la sustancia gris (Boukezzi et al., 2017), resulta
interesante analizar si la estimulacion de la CPF mediante la EtCM puede modificar su

funcionamiento y a su vez potenciar los efectos de la terapia EMDR.
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4. OBJETIVOS E HIPOTESIS

Los objetivos de la presente tesis son, por un lado, estudiar la prevalencia de eventos
traumaticos y los sintomas clinicos presentes en mujeres con diagnostico de FM vy, por
otro lado, proponer un abordaje terapéutico innovador e integrador en el que se combina
la terapia EMDR con la técnica de estimulacion neurofisiologica EtCM.

Estudio |

El objetivo principal del primer trabajo perteneciente a la presente tesis doctoral es
analizar la prevalencia y la caracterizacion clinica de los eventos traumaticos presentes
en mujeres con el diagndstico principal de FM. Como objetivos secundarios, se pretende
analizar hasta qué punto dichos eventos pueden predecir los niveles de dolor, la presencia
e intensidad de los sintomas afectivos, trastornos psiquiatricos, el insomnio y la calidad

de vida.
Las hipotesis planteadas son las siguientes:

e Las mujeres con FM tendran una mayor prevalencia de TEPT que la poblacion
general.

e La presencia de trauma infantil estara asociada con una mayor gravedad de dolor
de la FM.

e La presencia de trauma infantil estard asociada con una mayor gravedad de los
sintomas relacionados con el trauma y la presencia de disociacion cognitiva y
somatica en la edad adulta.

e La presencia de trauma infantil estard asociada con una mayor gravedad de los

sintomas ansiosos y depresivos, el insomnio y una peor calidad de vida percibida.

Estudio 11

El objetivo principal del segundo trabajo es proponer el protocolo del disefio de un ensayo
doble ciego, aleatorizado, controlado, que analiza el aumento de los efectos terapéuticos
de la terapia psicolégica EMDR mediante la técnica neurofisiolégica EtCM para el
tratamiento de la FM. Como objetivos secundarios, se pretende analizar si la terapia
EMDR es efectiva a la hora de reducir los sintomas asociados al trauma psicolégico y los
sintomas comorbidos de ansiedad y depresion, y de mejorar la calidad de suefio y el

bienestar; y si estos efectos se ven potenciados mediante la adicién de EtCM.
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Las hipdtesis planteadas son las siguientes:

Las participantes del grupo EMDR + EtCM-activa presentaran una mejoria en los
niveles de dolor y disfuncionalidad medidos a través de la Escala Visual
Analdgica del dolor (EVA), el indice de Incapacidad del Dolor (PDI) vy el
Cuestionario del Impacto de la Fibromialgia (S-FIQ) en comparacion con las
pacientes del grupo EMDR + EtCM-sham vy, éstas a su vez, en comparacién con
el grupo TAU.

Las participantes del grupo EMDR + EtCM-activa presentaran una mejoria en los
niveles de ansiedad y depresion medidos a través de la Escala de Ansiedad y
Depresion Hospitalaria (HADS) en comparacion con las pacientes del grupo
EMDR + EtCM-sham vy, éstas a su vez, en comparacion con el grupo TAU.

Las participantes del grupo EMDR + EtCM-activa presentaran una mejoria en la
calidad del suefio medido a través de la Escala de Insomnio de Atenas (AIS) en
comparacion con las pacientes del grupo EMDR +EtCM-sham y, éstas a su vez,
en comparacion con el grupo TAU.

Las participantes del grupo EMDR + EtCM-activa presentaran una mejoria en su
calidad de vida medida a través de la escala SWLS en comparacion con las
pacientes del grupo EMDR + EtCM-sham vy, éstas a su vez, en comparacion con

el grupo
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5. METODO

Esta tesis esta formada por dos estudios diferentes que han sido publicados en revistas
cientificas indexadas de alto impacto. El disefio de ambos estudios aparece detallado en
cada uno de los articulos (ver apartado 6. Resultados); es por eso que en este apartado se
explicaran los aspectos metodoldgicos mas importantes de cada uno de ellos.

Estudio |
1. Participantes

Se trata de un estudio observacional en el que participaron 90 mujeres con FM
diagnosticadas mediante los criterios del ACR de 2010 (Wolfe et al., 2010), procedentes
del Servicio de Reumatologia (n=42) y de los Centros de Salud Mental (n=30) del Parc
de Salut Mar (Barcelona). El resto de participantes (n=18) contactaron voluntariamente
para ofrecerse a participar al haberse enterado de la existencia del estudio a través de
asociaciones locales de FM y por referencias de otras personas. El estudio fue conducido
entre enero de 2020 y enero de 2021. Las entrevistas de 1,5h de duracion fueron
desarrolladas en las instalaciones del Centro Férum en persona, y para los casos en los
que las restricciones de movilidad por la COVID-19 no lo permitieron, se realizaron

online.
Los criterios de exclusidn para la participacion en el estudio fueron los siguientes:

e Padecer otras enfermedades cronicas inflamatorias o autoinmunes.

e Padecer otras enfermedades neurodegenerativas que pudieran interferir en las
entrevistas clinicas (por ejemplo, demencia).

e Tener diagndsticos del espectro del trastorno mental grave (por ejemplo, TB,
esquizofrenia, trastorno esquizoafectivo).

e Presentar ideacion suicida activa.

e Presentar dependencia o abuso de sustancias en el mes previo a la entrevista (a

excepcion de la nicotina).

Finalmente, dos de las participantes fueron excluidas por padecer otras enfermedades
cronicas inflamatorias o autoinmunes. Por lo tanto, la muestra final consistio en 88

mujeres con diagndstico de FM.
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2. Variables del estudio

Las participantes fueron entrevistadas con el fin de recabar informacion sobre aspectos
sociodemograficos y clinicos que se recogieron a través de un Cuaderno de Recogida de
Datos (CRD) que se disefid para este fin. Ademas, también se evaluaron variables
relacionadas con el dolor a través de la escala Escala Visual Analdgica de dolor (EVA) y
el indice de Incapacidad de Dolor (PDI); el impacto de la FM con el Cuestionario de
Impacto de la Fibromialgia (FIQ-S); el trauma psicologico y los sintomas asociados a
través del registro de la cronologia de eventos traumaticos disefiado especificamente para
este trabajo, la escala Evaluacion Global de Estrés Postraumético-5 (EGEP-5), la escala
Unidad Subjetiva de Distrés (SUD), la escala de eventos estresantes de Holmes & Rahe,
el Cuestionario de Trauma Infantil (CTQ), la Escala de Experiencias Disociativas (DES)
y el Cuestionario de Disociacién Somatoforme (SDQ-20); la presencia de diagndsticos
psiquiatricos mediante la Entrevista MINI; sintomas afectivos y de ansiedad a traves de
la validacion espafiola de la Escala de Ansiedad y Depresion Hospitalaria (HADS); el
insomnio con la validacién espafiola de la Escala de Insomnio de Atenas (AIS); y la
calidad de vida mediante el Cuestionario de Satisfaccién con la Vida (SWLQ) (ver

apartado 6. Resultados, Estudio 1, Materials and Methods).
3. Analisis estadisticos

Todos los andlisis del estudio fueron llevados a cabo mediante el programa STATA
v.16.1. Para evaluar la normalidad de la distribucion de los datos se utiliz la prueba de
Shapiro-Wilk. En primer lugar, en cuanto al andlisis descriptivo de los datos
sociodemogréaficos, médicos y clinicos, se utiliz6 la media aritmética para las variables
cuantitativas y la proporcidn para las variables categdricas. En ambos casos se calculd el
error estandar y el intervalo de confianza (95%). En segundo lugar, se utilizé la regresion
lineal simple para analizar si diferentes tipos de maltrato infantil podian predecir variables
clinicas, como la ansiedad y la depresién. En tercer lugar, también se utiliz el modelo de
regresion lineal simple para analizar si las puntuaciones obtenidas en las escalas de dolor
e impacto de FM podrian predecir las variables clinicas discutidas anteriormente, y la

calidad de vida de los pacientes.
4. Aspectos éticos

El proyecto de investigacion fue desarrollado de acuerdo con la dltima version de la

Declaracion de Helsinki, fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica del
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Parc de Salut Mar (numero de referencia 2020/9158) y fue registrado en
ClinicalTrials.gov el 20 de julio de 2020 (NCTO04476316). Todas las participantes
recibieron la informacion en referencia al estudio y firmaron el consentimiento informado

antes de la entrevista clinica.

Estudio 11
1. Disefio y participantes

Se trata del protocolo de un estudio doble ciego, aleatorizado y controlado para estudiar
el aumento de los efectos de la terapia EMDR mediante la EtCM en el tratamiento de la
FM. Para ello se pretende reclutar a 45 participantes y aleatorizarlas a las siguientes
condiciones: (1) 15 pacientes al grupo de lista de espera, (2) 15 pacientes al grupo EMDR
+ EtCM-activa (20 sesiones), y (3) 15 pacientes al grupo EMDR + EtCM-sham (20
sesiones). Las terapeutas y pacientes se mantendran ciegas a las condiciones de la EtCM,
y las evaluadoras a ambas condiciones de EMDR y EtCM. Las pacientes seran evaluadas
en los siguientes momentos temporales: pretratamiento, postratamiento y seguimiento (6
meses tras el postratamiento). Se trata de un trabajo colaborativo entre el Cognitive
NeuroLab de la Universitat Oberta de Catalunya (UOC), encargado de la administracion
de la terapia EtCM, y la Unidad de Investigacion del Centro Frum (Parc de Salut Mar,
IMIM).

2. Intervenciones

Las intervenciones empleadas en el presente estudio son, por un lado, la terapia
psicolégica EMDR mediante el protocolo especifico disefiado para la FM (Konuk et al.,
2018), y por otro lado, la técnica de estimulacion neurofisioldgica EtCD aplicada sobre

la Corteza Prefrontal Dorsolateral izquierda (CPFDLI).
3. Aleatorizacion y analisis estadisticos

Las participantes seran aleatorizadas en dos ocasiones: la primera, entre EMDR y no-
EMDR, y la segunda para aquellas participantes que han sido asignadas al grupo EMDR,
entre EtCM-activa y EtCM-sham. Las variables utilizadas para la aleatorizacion seran la
edad, el nivel educativo y las puntuaciones de la intensidad del dolor. Una vez realizada
la aleatorizacidn, se informaréa a las participantes y en el caso de que hayan sido asignadas

al grupo EMDR, se contactara a la terapeuta responsable del tratamiento. Los analisis
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principales se centraran en la comparacion entre las pacientes asignadas al tratamiento
con EMDR y las no asignadas a EMDR. Los anélisis secundarios Unicamente se llevaran
a cabo en las participantes asignadas a EMDR, que consistirdn en la comparacion entre

participantes asignadas al grupo EtCM-activa y EtCM-sham.
4. Aspectos éticos

El proyecto de investigacion fue desarrollado de acuerdo con la dltima version de la
Declaracion de Helsinki, fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica del
Parc de Salut Mar (numero de referencia 2019/8772/1) y fue registrado en
ClinicalTrials.gov el 2 de agosto de 2019 (NCTO04084795). Todas las participantes
firmaran el consentimiento informado con la informacidn en relacion al estudio antes de

acceder al tratamiento.
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6. RESULTADOS

Estudio I: Prevalence and characterization of psychological trauma in patients with

fibromyalgia: a cross sectional study
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Background. Preliminary evidence suggests that psychological trauma, especially childhood trauma, is a risk factor for the onset of
fibromyalgia (FM). Objective. The main objective of this study consisted of evaluating the prevalence and detailed characteristics of
psychological trauma in a sample of patients with FM, the chronology of trauma across the lifespan, and its clinical symptoms. We
also calculated whether childhood trauma could predict the relationship with different clinical variables. Method. Eighty-eight
females underwent an interview to assess sociodemographic data, psychiatric comorbidities, level of pain, FM impact, clinical
symptoms of anxiety, depression, insomnia, quality of life, and psychological trauma. Results. The majority of participants (71.5%)
met the diagnostic criteria for current post-traumatic stress disorder (PTSD). Participants reported having suffered traumatic events
throughout their lifespan, especially in childhood and early adolescence, in the form of emotional abuse, emotional neglect, sexual
abuse, and physical abuse. Traumatic events predict both poor quality of life and a level of pain in adulthood. All patients showed
clinically relevant levels of anxiety, depression, insomnia, suicidal thoughts, and pain, as well as somatic comorbidities and poor
quality of life. Pain levels predicted anxiety, depression, dissociation, and insomnia symptoms. 84% of the sample suffered one or
more traumatic events prior to the onset of pain. Conclusions. Our data highlight the clinical complexity of patients with FM and the
role of childhood trauma in the onset and maintenance of FM, as well as the high comorbidity between anxiety, depression, somatic
symptoms, and FM. Our data also supports FM patients experiencing further retraumatization as they age, with an extremely high
prevalence of current PTSD in our sample. These findings underscore the need for multidisciplinary programs for FM patients to
address their physical pain and their psychiatric and somatic conditions, pay special attention to the assessment of psychological
trauma, and provide trauma-focused interventions. Trial registration: Clinical Trials.gov NCT04476316. Registered on July 20th, 2020.
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1. Introduction

Fibromyalgia (FM) is considered the second most common
rheumatic disorder [1] and affects between 2% and 4% of the
population worldwide, in the majority of cases females [2].
In addition, FM is often diagnosed alongside chronic fatigue
syndrome (CFS), due to the overlap between their symptoms
and their underlying biological mechanisms [3]. Although
the etiology of FM remains unknown [4], several explana-
tions have been proposed for the onset of FM, including
genetic factors [5, 6], hormonal and immunological alter-
ations [7], nutritional aspects [4], and abnormalities in
central pain processing [4, 8] linked to the sensitization of
the central nervous system (CNS) [4, 5, 9]. In fact, the
sensitization of the CNS has been suggested as one of the
main pathophysiological changes involved in FM, involving
neurotransmitter imbalances, altered functional connectiv-
ity, and changes in the hypothalamic-pituitary-adrenal
(HPA) axis, which influence the autonomic nervous sys-
tem [5, 10, 11]. Interestingly, exposure to different chronic
or acute stressors, including psychological trauma, has
a significant impact on the dysregulation of the HPA axis
[12]. Psychological trauma is defined as a stressful life event
that causes distress and exceeds an individual’s ability to
integrate the emotions and cognitions involved in the ex-
perience [13]. These events happen in an unexpected and
uncontrollable manner, putting the individual’s physical and
psychological integrity at risk, exceeding their coping re-
sources and leading to responses of helplessness and fear
[14]. In some cases, exposure to one or more traumatic
events can result in a diagnosis of PTSD [15, 16] or the
presence of traumatic symptoms that cause discomfort
without meeting the necessary criteria for a PTSD diagnosis
[17]. Trauma exposure can happen throughout the entire
lifespan of a person, but if it occurs during childhood, its
psychopathological and somatic consequences are severe
due to the vulnerability of the CNS during infancy and
adolescence [18,19]. In this sense, childhood trauma or
adverse childhood experiences (ACEs) encompasses various
forms of physical and emotional abuse or neglect, sexual
abuse, bullying, or household dysfunction experienced in
childhood. Along these lines, several studies have in-
vestigated the relationship between childhood trauma and
FM [5, 20-22], and have found a strong association. More
specifically, these studies have shown that women diagnosed
with FM score higher on the childhood trauma question-
naire (CTQ) as compared to controls [23, 24] or other
medical conditions such as migraine, rheumatoid arthritis,
and myofascial pain syndrome [23, 25-27]. Further studies
showed a higher prevalence of emotional abuse [24, 25] and
physical neglect [23] in patients with FM compared with
controls, and higher scores in emotional abuse [25, 27],
emotional neglect [27], physical neglect [27], and physical
abuse [26], in comparison with patients affected by rheu-
matoid arthritis and migraine. All this data seems to indicate
that childhood trauma can be considered a risk factor for the
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development of unexplained physical pain [28, 29], espe-
cially for FM.

Despite all the studies that highlight the relationship
between childhood trauma and FM, few studies have col-
lected in detail the chronology of the traumatic events to
which these patients are exposed throughout their lifespan,
from infancy to adulthood, as well as information on
whether these events occurred mainly before or after the
onset of pain. Likewise, many studies have focused on
studying the correlation between trauma and pain. However,
there is a lack of studies on possible predictor variables that
explain the relationship between childhood trauma, pain,
and the presence of psychiatric comorbidities, which are
highly prevalent in this population and significantly affect
the functionality and quality of life of the patients.

Our study aimed to analyze the prevalence and clinical
characterization of traumatic events present in women with
a principal diagnosis of FM and to what extent these events
can predict pain levels, the presence and intensity of affective
symptoms, psychiatric comorbidity, insomnia, and quality

of life.

2. Materials and Methods

2.1. Participants of the Study. The study sample consisted of
90 female participants diagnosed with FM, who were con-
secutively derived from the rheumatology service (n=42)
and from the adult mental health services (n =30) of the Parc
de Salut Mar in Barcelona, Spain. Further participants
(n=18) from the catchment area learnt about the study
through word of mouth or from local FM associations and
contacted researchers to voluntarily enroll. The study was
conducted between January 2020 and January 2021. All
women were evaluated through an individual clinical in-
terview that lasted approximately 1.5 hours and was con-
ducted by two psychologists from the forum center research
unit. In some cases, the assessments were carried out in
person, but when participants were not able to attend the
interviews because of COVID-19-related restrictions, clin-
ical evaluations were carried out online.

Participants had to fulfill the following inclusion criteria:
(1) women with an FM diagnosis based on a clinical in-
terview aligned with the American college of rheumatology
criteria [30], and (2) aged between 18 and 70 years. The
exclusion criteria are as follows: (1) comorbid chronic in-
flammatory or autoimmune disorders; (2) neurodegenera-
tive disorders, which can interfere in the development of the
clinical interviews; (3) severe mental disorders, namely bi-
polar disorder, schizoaffective disorder, or schizophrenia. Of
note, major depressive disorder and anxiety disorders were
not excluded as exclusion criteria due to the high prevalence
of these disorders in patients with FM; (4) present active
suicidal ideation; and (5) dependence or substance abuse
(except nicotine) in the previous month before the study
enrolment. Taking into account these criteria of the 90
participants, two women were excluded because of the
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diagnosis of an inflammatory or autoimmune disorder;
therefore, the final sample consisted of 88 women.

The investigation was developed in accordance with the
latest version of the Helsinki Declaration and was approved
by the ethics committee “Comité Etico de Investigacion
Clinica del Parc de Salut Mar” (reference number: 2020/
9158). All participants gave written informed consent fol-
lowing a full explanation of the study before enrolling.

2.2. Clinical Outcomes and Assessment. In the clinical in-
terview, the evaluators gathered the data following a pre-
viously designed case report form (CRF) for the study. The
CREF collected sociodemographic variables such as age, race,
educational level, marital status, employment status, psy-
chiatric and somatic comorbidities, and pharmacological
treatment. A series of validated scales were also administered
for the evaluation of pain and FM impact, psychological
trauma and associated symptoms, comorbid psychiatric
disorders, clinical symptoms of depression and anxiety,
insomnia, and quality of life. The scales are detailed as
follows:

2.2.1. Pain and FM Impact

(1) Visual analog scale (VAS) for pain [31]: This scale
consists of a straight horizontal line, ranging from
0 (no pain) to 10 (maximum pain), which assesses
the pain severity at the moment of the clinical in-
terview. Scores are interpreted as “no pain” (0-2),
“mild pain” (2-4), “moderate pain” (4-6), “severe
pain” (6-8), and “maximum pain” (8-10).

(2) Pain disability index (PDI) [32]: This scale comprises
7 items referring to different aspects of life that can
be affected by chronic pain: home and family re-
sponsibilities, recreation, social activities, occupa-
tion, sexual activity, and life support activities. Each
item can be rated from 0 (no disability) to 10 (total
disability), and the total score is obtained by sum-
ming all the answers. Since there is currently no
validated Spanish version, this scale was translated
from the English version by a bilingual researcher.

(3) Fibromyalgia impact questionnaire [33], Spanish
validation (S-FIQ) [34]: This 10-item scale assesses
the impact of FM over the previous 7 days. The first
item contains 11 questions, which are related to
physical functioning; items 2 and 3 ask the person to
answer the number of days they have been unable to
work because of FM; and items from 4 to 10 are
scaled items (0-10), in which the person rates work
difficulty, pain, fatigue, morning tiredness, rigidity,
anxiety, and depression. Higher scores signify lower
levels of functioning.

2.2.2. Psychological Trauma and Associated Symptoms

(1) Chronology of traumatic events: This tool consists of
a table, which gathers all the traumatic events re-
ported by the participants over their lifespan

according to their age when each occurred. The table
is divided into five-year segments spanning from 0-5
up to 65-70 years. For each segment, participants are
asked, “Do you remember having any traumatic or
stressful experiences when you were in this age
group?”. Answers are then coded using thematic
analysis. Traumatic events were then subsequently
categorized as one of the following: emotional abuse;
physical abuse; sexual abuse; emotional neglect;
physical neglect; parental violence; drug abuse by
a family member; parental mental disorder; parental
mental disorder; accident; physical violence in
adulthood; rape, abuse or sexual attack; harassment
or psychological maltreatment in adulthood; death
of a loved one; abortion; surgery; imprisonment,
detention, or kidnapping; illness of a first-degree
relative; personal illness; pregnancy itself or preg-
nancy complications; personal separation or divorce;
mobbing; economic problems; familiar conflicts;
others (such as bullying, natural disasters, eviction,
or migration processes), or no traumatic event.

(2) Global assessment of post-traumatic stress ques-

tionnaire (EGEP-5) [35]: This 55-item scale assess
PTSD according to DSM-V criteria over the month
prior to the evaluation, based on the event from the
chronology currently causing the greatest level of
distress. It evaluates symptoms of intrusion, avoid-
ance, alterations in cognition, mood, arousal, and
reactivity, as well as duration and impact on func-
tioning, and determines the presence or absence of
PTSD, as well as specifying if depersonalization,
derealization, and/or delayed expression are present.

(3) Subjective unit of distress (SUD) [36]: this scale,

ranging from 0 (no distress) to 10 (maximum dis-
tress), evaluates the level of subjective perturbation
a person experiences when they bring to mind the
traumatic event chosen in the EGEP-5 scale.

(4) Holmes and Rahe social readjustment scale [37],

Spanish validation [38]: This scale lists 43 possible
stressful events, and participants must mark the
events that have happened to them in the previous 12
months. Each event has a different score, and the
global score is reached by summing all the scores of
the events selected. Scores under 150 indicate low
levels of stress, scores between 150 and 299 are
suggestive of a 50% risk of stress-related disorders,
and scores above 300 mean an 80% risk of suffering
stress-related disorders.

(5) Childhood trauma questionnaire (CTQ) [39],

Spanish validation [40]: This self-applied scale
evaluates the presence of childhood trauma with 30
items (CTQ-T), which can be answered on a 5-point
Likert scale. The CTQ measures 5 types of childhood
maltreatment: emotional (CTQ-EA), physical (CTQ-
PA), sexual abuse (CTQ-SA), emotional (CTQ-EN),
and physical neglect (CTQ-PN). The numerical
answers correspond with responses ranging from
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“never true” to “very often true”, and the final score
of each factor indicates severity in terms of “none to
minimal”, “low to moderate”, “moderate to severe”
and “severe to extreme”.

(6) Dissociative experiences scale (DES) [41], Spanish
validation [42]: This 28-item scale assesses the fre-
quency of the presence of different dissociative expe-
riences, excluding acute intoxication by substances.
Items are rated from 0% to 100%. The total score is
obtained by summing all item answers and dividing
this result by 28. There are three different subscales,
such as amnesia (DES-A), depersonalization/de-
realization (DES-DP), and dissociation (DES-D). A
total score (DES-T) equal to or higher than 30 is
interpreted as a dissociative disorder.

(7) Somatoform dissociation scale-20 (SDQ-20) [43],
Spanish validation [44]: This questionnaire evaluates
the presence and intensity of 20 somatoform
symptoms or experiences that happened during the
last year. Participants are asked to rate the intensity
of each experience on a 5-point Likert scale and
whether there is a medical explanation for it. The
total score is reached by summing the scores for each
item, while the symptoms with no known cause are
summed to reach the total of symptoms with no
known cause.

2.2.3. Diagnosis

(1) M diagnosis: FM diagnosis based on a clinical in-
terview aligned with the American college of rheu-
matology criteria [30], which was carried out in all
participants.

(2) Psychiatric comorbidities: MINI neuropsychiatric in-
ternational interview [45], Spanish validation [46]: The
MINI structured interview evaluates the presence of
psychiatric comorbidity according to DSM-IV criteria.
In the present research project, only the following parts
of the scale have been used for the assessment: major
depressive episode, dysthymic episode, manic/hypo-
manic episode, panic disorder, agoraphobia, social
phobia, obsessive-compulsive disorder, and generalized
anxiety disorder. The remaining MINI components
were not used because the data were covered by the
inclusion and exclusion criteria (substance dependence,
substance abuse, psychotic disorders, anorexia nervosa,
and bulimia nervosa), were collected during the clinical
interview (suicidality), or were assessed more exhaus-
tively by other specific psychometric scales (PTSD).

2.2.4. Clinical Symptoms, Insomnia, and Quality of Life
Evaluation

(1) Hospital anxiety and depression scale (HADS) [47],
Spanish validation [48]: This self-administered scale
measures the presence and intensity of anxious and
depressive symptoms in the previous 7 days. It
contains 14 items, seven for each of the subscales

Pain Research and Management

(HADS-A for anxiety and HADS-D for depression),
which can be rated from 0 to 3. The sum total of the
scores gives the overall score. Scores equal to or over
8 for each subscale can represent the presence of an
anxiety or depressive disorder.

(2) Athens insomnia scale (AIS) [49], Spanish validation
[50]: This scale evaluates the presence of insomnia
according to ICD-10 criteria. It evaluates distur-
bances in sleep over the previous week and consists
of 8 items. The first five assess sleep induction,
awakenings at night, final awakening, total sleep
duration, and sleep quality, and the last three items
refer to well-being, functioning capacity, and
sleepiness during the day. All items can be rated from
0 to 3, providing a total score when summed between
0 and 24.

(3) Satisfaction with life scale (SWLS) [51], Spanish
validation [52]: This self-applied scale consists of 5
items evaluating the self-perception of satisfaction
with one’s life. Each item can be rated from 1 (totally
disagree) to 5 (totally agree). Higher scores represent
higher levels of satisfaction.

3. Data Analysis

3.1. Sample Size Calculation. Given that the main objective
of this study was to investigate the relationship between
childhood trauma (CTQ) and FM pain (VAS pain), we
calculated the sample size needed to conduct a regression
analysis between CTQ and VAS pain. According to the
standard formula, the sample size required to detect
small correlations (R =0.30) with 80% statistical power is
84. However, researchers decided to include all candi-
dates who were recruited between January 2020 and
January 2021 who signed the informed consent and met
inclusion criteria, even if the calculated number was
exceeded.

3.2. Statistical Analysis. All analyses were performed using
STATA statistics/data analysis, version 16.1 (StataCorp LLC,
Texas, USA). Fitness to parametric assumptions was checked
for all variables. To assess the normality of data distribution,
the Shapiro-Wilk test was used.

First, regarding the descriptive analysis of the socio-
demographic, medical, and clinical data (Tables 1 and 2), the
arithmetic mean was used for quantitative variables and the
proportion for categorical variables. In both cases, the
standard error and confidence interval (95%) were
calculated.

Second, simple linear regression has been used to analyze
whether different types of child maltreatment (CTQ mea-
sures) could predict different clinical variables, namely
anxiety and depression.

Third, we also used the simple linear regression model to
analyze whether the scores obtained on the fibromyalgia
pain and impact scales (VAS, PDI, and S-FIQ) could predict
the clinical variables discussed above (HADS and AIS) and
the patients” quality of life (SWLQ).
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TarLE 1: Sociodemographic characteristics of the sample. Data are presented as the mean (SD) or number (%).
Variable Obs/Freq  Mean/Percentage®  Std. Err. (9% Cont;
Interval)
Age 88 51.40 0.97 4947 53.34
Education (years of studies) 88 14.05 0.41 1323  14.87
Caucasian 74 84% 0.03 0.74 0.90
Race Latin 12 13.6% 0.03 0.07 0.22
Other 2 2.2% 0.01 0.005 0.08
Single 16 18.1% 0.04 0.11 0.27
Relationship status Married/in a couple 69 78.4% 0.04 0.68  0.85
Widowed 3 3.4% 0.01 0.01 0.10
Full-time employment 12 13.6% 0.03 0.07 022
Part-time employment 5 5.6% 0.02 0.02 013
Sick leave 31 35.2% 0.05 0.25 0.45
Emplovment stabus Unable to work due to mental health problems 6 6.8% 0.02 0.03  0.14
poy] Unable to work due to other reasons 17 19.3% 0.04 0.12 0.29
Unemployed 31 14.7% 0.03 0.08 023
Others 3 3.4% 0.01 0.01 0.10
Student 1 1.1% 0.01 0.001 0.07

Obs/Freq, Number of cases observed/Frequency; Std. Error, Standard Error; Conf, Confidence * Age and education data are presented as means. The rest of

the variables are presented as percentages.

4. Results

4.1. Sample Characteristics. The mean age of the 88 par-
ticipants in the sample was 51.41 years, with the majority
being married or in a couple, and Caucasian. According to
their employment status, a high number of them were on
sick leave (n=31, 35.2%), unemployed (n=31, 15%), or
unable to work due to mental health problems or other
problems (n=23, 26%) (see Table 1).

Regarding the medical data of the sample, other
comorbid axis III diagnoses were common, with the most
prevalent being chronic fatigue syndrome (60.2%), followed
by osteoarthritis (30.6%). Participants were prescribed
various pharmacological drugs, with the most frequent being
anxiolytics/hypnotics (60.9%); then, serotonin-
norepinephrine reuptake inhibitors (SNRIs) (49.4%), par-
acetamol (36.7%), opioids (mainly tramadol and tapentadol,
22.7% and 9.1%, respectively) and anti-inflammatory drugs
(35.2%) (see Table 2).

According to the MINI, anxiety disorders (87.5% for
generalized anxiety disorder, 63.6% for panic disorder, and
29.5% for social phobia/agoraphobia) and mood disorders
(76.1% for major depressive disorder and 11.3% for dys-
thymia) were the most frequent psychiatric comorbidities.
These results were confirmed by higher current scores in the
HADS (anxiety MD =14.34; SD=0.39 versus depression
MD = 12.04; SD =0.46). Participants showed marked scores
in the AIS (MD =14.14; SD = 0.52) suggestive of sleep dis-
turbances and an important degree of dissatisfaction with
their lives according to the SWLS scores (MD=11.78;
SD =0.49). In terms of suicidal behavior, 82.9% of the
participants reported having had thoughts of suicide at some
point in their lives, and 32.9% had carried out at least one
suicide attempt in their lifetime, of which 4.5% used violent
methods (e.g. physical self-harming) and 27.2% nonviolent
methods (e.g. drug over-ingest), 13.6% suffered severe

consequences (e.g. hospitalization or physical lesions), and
18.18% nonsevere consequences (resolved without the need
to go to health services) (see Table 2).

As expected, subjective pain perception, measured
with the VAS, revealed high levels of pain (MD=6.57;
SD =0.23). Furthermore, we also found a marked degree
of disability (PDI MD =46.12; SD =1.21) with a generally
large negative impact of FM on daily functioning and
quality of life (S-FIQ MD =55.58; SD =1.06). The average
number of years between the onset of pain and the di-
agnosis of FM in the sample was 9.10 (onset of pain:
M=3544, SD=11.93; FM diagnosis: M=44.55,
SD =8.50) (see Table 2).

The EGEP-5 scores revealed that 71.5% of the par-
ticipants met the criteria for PTSD in the last month. In
relation to the event chosen by each participant for the
administration of this scale, 34 women selected an event
that occurred in their childhood, 47 an event that oc-
curred in adulthood, and this data was missing for 7
participants. The average score of subjective distress,
measured via SUD, was 8.23 (from 0 to 10, SD =0.26),
indicating great psychological distress in relation to that
event (see Table 3). Total DES scores revealed low-to-
moderate levels of dissociative symptoms in our sample
(MD =24.72; SD = 1.34); however, the dissociation sub-
scale of dissociative experiences obtained scores above
the cut-off point (MD =36.26; SD =1.86). Somatoform
dissociative symptoms, measured by the SDQ-20, con-
firmed the presence of a strong somatization tendency in
the sample (SD =39.45; SD =1.11), having an average of
4.76 symptoms with no known cause (SD=0.3) (see
Table 3).

Our FM sample experienced low-to-moderate levels of
all types of child maltreatment in the CTQ, with both
emotional abuse (63.6%) and emotional neglect (62.5%)
being the most frequent maltreatment, followed by sexual
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TaeLe 3: Clinical variables of psychological trauma. Data are presented as the mean (SD).
Variable Obs/Freq Mean/Proportion Std. Err. (95% Conf. Interval)
Total 88 49.97 211 45.78 54.17
Emotional A 88 12.10 0.64 10.81 13.39
CTQ Physical A 88 8.19 0.54 7.11 9.27
Sexual A 88 8.76 0.60 7.55 9.96
Emotional N 88 12.72 0.63 11.47 13.97
Physical N 88 7.51 0.30 6.89 8.12
PTSD 63 0.71 0.04 0.61 0.80
EGEP-5 No PTSD 24 0.27 0.04 0.18 0.37
NA 1 0.01 0.01 0.001 0.07
SUD 87 8.23 0.26 7.71 8.75
Total 86 24.72 1.34 22.05 27.39
Amnesia 86 11 1.20 8.61 13.38
DES Depersonalization 86 19.47 1.63 16.22 272
Derealization
Dissociation 86 36.26 1.86 32.55 39.97
SDQ-20 Number of symptoms 86 4.76 0.30 416 5.37
Total score 86 39.45 111 37.22 41.67
Trolimes and Rakie Number of events 88 7.64 0.42 6.80 8.49
Total scores 88 224.52 13.16 198.34 250.69

Obs/Freq:Number of cases observed/Frequency; Std. Error, Standard Error; Conf,, Confidence; CTQ : Childhood Trauma Questionnaire; Emotional A:
Emotional Abuse; Physical A: Physical Abuse; Sexual A:Sexual Abuse; Emotional N: Emotional Neglect; Physical N : Physical Neglect; EGEP-5: Global
Assessment of Post-traumatic Stress Questionnaire-5; PTSD : Post-traumatic Stress Disorder; NA: Not Applicable; SUD : Subjective Unit of Disturbance;
DES: Dissociative Experiences Scale; SDQ-20: Somatoform Dissociation Questinnaire-20; Number of symptoms: Number of symptoms with unknown

cause; Holmes and Rahe:Holmes and Rahe Social Readjustment Scale.

abuse (48.8%), physical neglect (40.9%), and physical
abuse (31.8%). Of note, minimization and denial in the
CTQ were controlled for. Furthermore, patients showed
an average of 7.64 (SD =0.42) stressful events that hap-
pened during the last year and a high total score on the
Holmes and Rahe scale (MD =224.52; SD = 13.16), which
is suggestive of a 50% risk of developing stress-related
disorders (see Table 3).

Regarding the chronology of traumatic events, the
highest number of these events occurred in the stages of
second childhood and early adolescence. However, a high
number of traumatic events were also reported during the
first year of life (see Figure 1(a)). From Figure, it can also
be gathered that traumatic events in this population begin
to occur at very early ages and continue throughout all
lifespans, well into late adulthood or older age, changing
the typology of the exposed traumatic event (see
Figure 1(b)). The most prevalent traumatic events to occur
between 0 and 15 years were physical abuse (n=39),
sexual abuse (17 =32), and emotional abuse (n=29) (see
Figure 2(a)), while the most prevalent type of traumatic
event in the sample after childhood and adolescence was
the death of a loved one (n=71), followed by harassment
or psychological abuse in adulthood (#=57), and other
experiences grouped in the category “other traumatic
events” (n=39) (see Figure 2(b)). Interestingly, 84% of the
sample suffered from one or more types of traumatic
events prior to the onset of pain.

4.2. Simple Linear Regression. All linear regression results
can be gathered from Table 4. Hereby, 3 types of child
maltreatment (emotional abuse (CTQ-EA:F (1, 85) =6.30;

p = 0.0140), emotional neglect (CTQ-EN:F (1, 86) =12.94;
p = 0.0005), and physical neglect (CTQ-PN: F (1, 85) =6.10;
p = 0.0155) predicted low quality of life (high scores on the
SWLS) in our sample. The same was true for the total score
obtained on the CTQ (CTQ-T; F (1, 85) =8.27; p = 0.0051)
and two measures of pain, the PDI and S-FIQ (F (1, 85)
=8.69; p=0.0041 and F (1, 85)=8.08; p =0.0056),
respectively.

In addition, linear regression analysis also showed that
higher scores in physical neglect significantly predicted
higher levels of pain in the VAS (CTQ-PN: F (1, 86) =4.12;
p = 0.0455).

On the other hand, linear regression showed that
higher scores in the pain measures and FM impact on
quality of life (VAS, PDI, and S-FIQ) significantly pre-
dicted the presence and intensity of depressive and
anxious symptomatology. More specifically, the VAS
significantly predicted both depressive (HADS-D: F (1,
86)=3.99; p = 0.0489) and anxious (HADS-A: F (1, 86)
=10.08; p = 0.0021) symptomatology, which was also true
for the PDI (HADS-D: F (1, 86)=31.14; p = 0.0000);
HADS-A: F (1, 86) =22.58; p = 0.0000) and S-FIQ scales
(HADS-D: F (1, 85)=12.39%; p = 0.0007); HADS-A: F (1,
85) = 27.16; p = 0.0000).

Likewise, the scores in the pain and in the FM impact
(VAS, PDI, and S-FIQ) also significantly predicted the
degree of dissociative experiences (DES). VAS signifi-
cantly predicted both the total score (DES-T: F (1, 86)
=4.31; p = 0,0410) and the scores obtained in dissociation
(DES-D: F (1, 84)=4.30; p =0.0412). The PDI signifi-
cantly predicted the total score (DES-T: F (1, 84) = 10.50;
p =0.0017) and the scores obtained in amnesia (DES-A: F
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FiGURE 1: (a) Number of traumatic events per age (n=77), and (b) typology of traumatic events throughout lifespans (n=77).
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F1GURE 2: Number and typology of traumatic events (a) between 0 and 15 years (n=77), and (b) between 16 and 70 years (1=77).

(1, 85) =6.27; p = 0.0142), depersonalization (DES-DP: F
(1, 85) =6.29; p = 0.0140), and dissociation (DES-D: F (1,
85)=7.56; p =0.0073) subscales. The same was true for
the S-FIQ (DES-T: F (1, 83) =11.83; p = 0.0000), DES-A: F
(1, 83)=8.61; p =0.0043), DES-DP: F (1, 83)=5.08;
p =0.0268), DES-D: F (1, 83)=10.25; p = 0.0019).
Furthermore, linear regression analysis was also sug-
gestive that patient scores on pain and FM impact (VAS,
PDI, and S-FIQ) also significantly predicted sleep distur-
bance (AIS: F (1, 86)=19.18; p = 0.0000; F (1, 86)=8.94;
p =0.0036; and F (1, 85) =7.69; p = 0.0068, respectively).

5. Discussion

The present study evaluated 88 patients with FM in detail
with regard to their sociodemographic and clinical data and
biographical history, focusing on the prevalence and

characterization of psychological trauma across their life-
span and how it can predict the relationship with different
clinical variables.

To the best of our knowledge, this is one of the few
studies that has assessed the characteristics of the traumatic
events suffered by a sample of women with FM in a sys-
tematic and chronological way. The results have shown that
the most prevalent traumatic events categorized by age
occurred during childhood and adolescence, especially in the
form of physical abuse, sexual abuse, and emotional abuse,
but have continued into adulthood, modifying their typol-
ogy and presenting themselves mainly in the form of deaths
of loved ones, harassment and physical abuse, rape, abuse, or
sexual assault. These data are clinically relevant as they
suggest that female FM patients are chronically and re-
currently exposed to different types of stressful or vital
events throughout their lives, favoring the appearance of
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TaBLE 4: Linear regression results.
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*Linear regression equation for predicting Y from X in two ways. CTQ-EA:CTQ Emotional Abuse; CTQ-EN:CTQ Emotional Neglect; CTQ-Physical
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a process of continuous retraumatization that would explain
the very high percentage of PTSD diagnoses in our sample.
In fact, 100% of the participants reported having suffered at
least one major traumatic event at some point in their lives,
and 84% had suffered one or more types of these traumatic
events prior to the onset of pain. Likewise, 71.5% of the
whole sample met the criteria for current PTSD, adding
a further comorbidity in this complex population. These data
are far higher than the prevalence data found in the general
population, which range from 0.2% to 3.8% [53], and also
higher than in mental disorders such as depression
(48-49%) [54], bipolar disorder (4% to 40%) [55], or sub-
stance use disorder (20.67%) [56]. It is important to note that
almost half of the sample (n=34) was selected for the ad-
ministration of the EGEP-5, an event that occurred in
childhood that was the most significant traumatic event in
their lives. These data, therefore, once again highlight the
strong and enduring impact that childhood trauma can have
on health in adulthood. Our data not only reaffirm the
existence of high comorbidity between PTSD and FM but
also confirm that individuals with comorbid pain and PTSD
report greater pain, PTSD symptoms, depression, anxiety,
disability, and opioid use than people who only have one of
these conditions [57].

Regarding the results of the CTQ, our participants
presented low to moderate levels of all types of childhood
maltreatment, especially emotional abuse and emotional
neglect, followed by sexual abuse, physical neglect, and
physical abuse. These results are in line with other studies
which compared FM patients to controls or patients with
other pain conditions, where they found higher CTQ scores
in the FM group, with emotional abuse and neglect rep-
resenting the most frequent subtypes [24-27, 29, 58-60].
Other studies reported physical abuse and physical neglect as
being the first [23] or the second most prevalent types of
maltreatment in patients with FM [24, 25, 27, 58]. These
were less frequent in our sample’s CTQ scores. Interestingly,
despite this, physical abuse and neglect were the most fre-
quently reported types of maltreatment in the chronological
evaluation of traumatic events in our participants. One
possible explanation for this phenomenon is that, although
physical maltreatment has been more present in the lives of
these women, emotional abuse and neglect have had
a greater impact from a psychological point of view. This
hypothesis would corroborate previous research that has
found not only that a lack of emotional warmth from pri-
mary caregivers is one of the greatest risk factors for the
development of both physical and mental disorders in both
adolescence and adulthood [61, 62], but that parental
support is the most significant predictor of individual
resilience [63], quality of life in adulthood [64], and mental
health stability in any stage of life [65]. In fact, our results
show how the presence of child abuse, in particular emo-
tional abuse and emotional and physical neglect, predicts
a poorer quality of life in the women of our sample. In
addition, our results also emphasize that childhood trauma
is associated with greater severity of anxious and depressive
symptoms and sleep disturbances in adulthood. Therefore,
regardless of the order in which the different types of
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maltreatment occurred, all these results underline the high
prevalence of childhood maltreatment in patients affected by
FM, supporting previous research that found childhood
trauma is not only a risk factor for developing several mental
disorders in adulthood, such as depression [66], but also for
the onset and maintenance of several chronic pain condi-
tions [61, 67]. Our data also showed that only physical
neglect could explain the pain reported by patients. A
possible explanation for these results could be that early
exposure to traumatic events may have long-term effects on
the developing nociceptive system. More specifically,
physical and emotional stress could provoke alterations not
only in the proper functioning of the HPA axis, favoring
a hyperactivation of it, but also in the pain processing
system, favoring a lack of inhibition of nociceptive stimuli by
descending pain control mechanisms [68].

According to the Holmes and Rahe social readjustment
scale, we found a high prevalence of major stressors that
happened over the last year, compounding the prior pres-
ence of trauma-related stress and increasing its negative
impact on participants’ well-being. In fact, people with FM
suffer from more major life stressors than patients with
migraine [26], rheumatoid arthritis, and healthy controls
[69], which can be explained by the increased sensitivity to
stressful conditions and the high risk of retraumatization
they are exposed to. A recent study has found that cumu-
lative trauma and somatoform disorders increase the impact
of FM [70], which is in line with our work. Taking into
account the devastating effects of chronic stress on physical,
cognitive, and mental health [71], continued exposure to
trauma would increase the vulnerability of these women to
the development of different pathologies, including the
appearance of pain and, consequently, psychological/psy-
chiatric comorbidities.

Although our results showed that scores on pain scales
predicted the occurrence of dissociation, participants
showed generally low dissociation scores on the DES scale,
with the exception of the dissociation subscale, where our
patients scored highly. The general low scores in dissociation
are surprising, taking into account the aforementioned
trauma load and high prevalence of PTSD in our sample, and
also considering that dissociation is a very common phe-
nomenon in people suffering from PTSD. A possible ex-
planation for this could be that psychotropic medication
improves dissociative symptoms by exerting an inhibitory
effect on the central nervous system. However, this hy-
pothesis needs further data because pharmacological studies
available in this field are scarce and inconclusive [72].
Another explanation could be that patients with FM tend to
express physically traumatic memories. The appearance of
medically unexplained symptoms could occur due to the
disconnection between mind and body because of the im-
pact of traumatic experiences, followed by an amplification
of subthreshold body sensations [70]. Hereby, it is in-
teresting that our FM patients scored high on the SDQ-20,
which represents somatoform dissociative disorders. Other
studies has demonstrated that FM is associated with high
levels of somatoform dissociation [58], in comparison with
controls [70] and other functional somatic syndromes (FSSs)
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[73]. Furthermore, previous results suggested a direct as-
sociation between childhood trauma and somatoform dis-
orders [58, 70, 73, 74], showing childhood trauma can
predict the impact and the severity of FM.

Additionally, we detected a very high prevalence of
psychiatric comorbidities such as generalized anxiety dis-
order (87.5%), major depressive disorder (76.13%), and
panic disorder (63.6%), and a lower but still important
prevalence of social phobia/agoraphobia (29.5%), followed
by dysthymia (11.3%), and finally obsessive-compulsive
disorder (3.4%). This underlines the complexity and mul-
tidiagnostic nature of FM patients and is in line with pre-
vious literature, which reports that psychiatric comorbidity
among FM, anxiety, and mood disorders is common and is
a factor that can complicate medical prognosis [23,75]. Of
note here, we excluded bipolar disorder, schizoaffective
disorder, and schizophrenia, whereas we cannot provide
prevalence data accordingly. Furthermore, we observed that
FM patients received a number of psychotropic drugs, most
frequently anxiolytics/hypnotics (60.9%), antidepressants
(SNRI: 49.4%; SSRI: 20.6%; others: 37.9%), followed by
various  analgesics  (paracetamol:  36.7%;  anti-in-
flammatories: 35.6%), opioids (mainly tramadol and
tapentadol, 22.7% and 9.1%, respectively) and antipsychotic
medication (9.1%), indicating again the high comorbidity
between FM and mental suffering. Some of the medications
used, such as duloxetine, have the official indication to be
prescribed for FM patients.

Our results not only confirm the high anxiety and de-
pression scores in our sample but also that the scores ob-
tained by the participants in the pain and fibromyalgia scales
(VAS, PDI, and S-FIQ) significantly predict the presence and
intensity of depressive and anxious symptomatology. This
bidirectionality has been reported in previous literature
showing that mental disorders, such as depression or anx-
iety, can be a consequence of living with chronic pain [76], as
well as a history of a mental disorder being considered a risk
factor for developing chronic pain [77].

Of note, 82.9% of the participants in the present study
reported suicidal ideation in their history, while 32.9% re-
ported suicide attempts. These data confirm the high
prevalence of suicidal behaviors in patients suffering from
chronic pain compared to the general population [9].
According to previous literature, there is a whole set of risk
factors that could favor suicidal behaviors, such as psy-
chological stress, sleep disturbances, the experience of fa-
tigue, dizziness, and weakness, depression, female gender,
and physical comorbidities like headaches and gastric dis-
eases [9, 78-81]. Therefore, as suicidal behavior is highly
prevalent due to clinical manifestations of FM and its
psychiatric comorbidities, it needs to be assessed routinely in
patients with FM. The same is true for sleep alteration in FM
patients. Our results are in agreement with other studies,
which have shown a high prevalence of sleep disturbances [6,
23, 82], which can be explained not only by pain and the
direct impact of FM, but also by the presence of other axis III
diagnoses, and mood and anxiety comorbidities [83, 84].
Our data revealed that 93.2% of our sample suffered from
sleep alterations, which is higher than in previous studies,
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estimating that almost 80% of patients with FM present poor
sleep [85]. Interestingly, poor sleep is strongly and dose-
dependently associated with pain symptom severity in FM
patients [86], at the same time as interfering with the ability
to cope with pain [87], resulting in tiredness and poor
quality of life [82, 88].

Finally, our sociodemographic characteristics provide
insight into the high co-occurrence of various axis III di-
agnoses, including CFS (60.2%), confirming the overlap
between both diagnoses [3,89], osteoarthritis (30.6%), spinal
disc herniation (11.3%), low back pain (10.2%), and chronic
migraine (10.2%). In addition, we also detected thyroid
diseases (9%) and restless leg syndrome, rheumatoid ar-
thritis, and chemical sensitivity syndrome (all of them be-
tween 5% and 6%) as somatic comorbidity. This confirms the
high prevalence of physical comorbidity in FM patients and
the challenges of finding adequate treatment for two or more
somatic disorders [75]. Similar to previous studies, partic-
ipants reported severe levels of both pain and disability [24,
27, 90, 91], which was entirely expected given that FM is
characterized by severe widespread musculoskeletal pain
throughout the body that ends up having repercussions in
different areas of the person’s life and, consequently, affects
their quality of life. Moreover, the delay between the onset of
pain and the clinical diagnosis of FM of the participants was,
on average, almost 10 years, which may have affected their
functioning and recovery processes. In fact, FM patients
consider the lack of a clear explanation of the etiology and
their doubts about the authenticity of the illness to be key
factors in the delay in receiving a diagnosis. Both aspects are
related to the lack of understanding and support from family
and friends due to a lack of understanding of the nature of
the illness and stigma [9], something that frequently occurs
in mental disorders [92].

Several limitations have to be considered when translating
our results into clinical reality. The first limitation is that we did
not include a matched control group to compare our results
with those of the FM group, which needs to be taken into
account when interpreting and generalizing our results. Sec-
ond, we did not control for possible psychiatric drug effects that
could be interfering with the clinical manifestations reported by
the participants. Third, the sample comprised solely female
participants, so we do not know whether these results can be
extrapolated to the male population. However, previous data
shows that mainly female patients are affected by FM [30].
Fourth, the participants were recruited mainly from two ser-
vices of our hospital, with the constraints that this entails: we
might have missed FM patients who are attended by their
general practitioner with lower levels of pain, clinical severity,
and disability. Fifth, the method for assessing trauma varied
between trauma-specific scales and an individual's chrono-
logical interview by self-report, meaning it can be affected by
recall bias and an individual’s subjective interpretation [93].
However, a prior study emphasizes the importance and clinical
relevance of subjective memories in a recent natural human
behaviour publication [94]. The authors compared in a cohort
of 1196 children both objective, court-documented evidence of
maltreatment and subjective reports of their childhood mal-
treatment histories, and found psychopathology in adulthood
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to be associated with subjective rather than objective measures
of experience of childhood maltreatment. Furthermore,
amnestic dissociation might alter the recall process; in-
terestingly, we detected very low scores in amnestic dissocia-
tion, which further underlines the consistency of subjective
recalls. Finally, we did not evaluate nonpharmacological in-
terventions in FM, such as physical exercise or others, which
can exert a positive effect on anxiety and depression.

The strengths of our work included the exhaustive
evaluation of psychosocial and clinical data; a detailed
evaluation of psychological trauma and its impact on par-
ticipants by using validated psychometric tools; and a de-
tailed knowledge of the chronology of traumatic events,
allowing us to sequence the appearance of pain in their lives.
Furthermore, the homogeneity between raters has helped to
obtain data, reducing observational bias.

6. Conclusions

Our data highlight the complex comorbidity of FM patients
with somatic disorders, psychiatric disorders, such as anxiety,
depression and PTSD, highly prevalent suicidal behavior, and
sleep alterations. Patients with FM, who are usually treated by
rheumatologists, receive multiple psychotropic and analgesic
medications, with often unsatisfactory results [95]. Our data
specifically emphasize the importance of psychological trauma,
especially childhood trauma, in the onset and maintenance of
pain. However, close monitoring and treatment of psycho-
logical trauma are also indicated across the lifespan of FM
patients. This should encourage clinicians to assess psycho-
logical trauma routinely and to include trauma-focused ther-
apies within established multidisciplinary health ~care
professionals, following existing FM guidelines [96]. Future
research lines should test the trauma-focused intervention in
FM and could also clarify the trauma-based etiology of FM in
comparison to other FSSs, medically unexplained symptoms,
somatic symptoms, and related disorders following the DSM-5.
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Abstract

Background: Fibromyalgia (FM) is a generalized, widespread chronic pain disorder affecting 2.7% of the general
population. In recent years, different studies have observed a strong association between FM and psychological
trauma. Therefore, a trauma-focused psychotherapy, such as eye movement desensitization and reprocessing
(EMDR), combined with a non-invasive brain stimulation technique, such as multifocal transcranial current
stimulation (MtCS), could be an innovative adjunctive treatment option. This double-blind randomized controlled
trial (RCT) analyzes if EMDR therapy is effective in the reduction of pain symptoms in FM patients and if its potential
is boosted with the addition of MtCS.

Methods: Forty-five patients with FM and a history of traumatic events will be randomly allocated to Waiting List,
EMDR + active-MtCS, or EMDR + sham-MtCS. Therapists and patients will be kept blind to MtCS conditions, and
raters will be kept blind to both EMDR and MtCS. All patients will be evaluated at baseline, post-treatment, and
follow-up at 6 months after post-treatment. Evaluations will assess the following variables: sociodemographic data,
pain, psychological trauma, sleep disturbance, anxiety and affective symptoms, and wellbeing.

Discussion: This study will provide evidence of whether EMDR therapy is effective in reducing pain symptoms in
FM patients, and whether the effect of EMDR can be enhanced by MtCS.

Trial registration: ClinicalTrials.gov NCT04084795. Registered on 2 August 2019.
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Background

Fibromyalgia (FM) is a chronic pain (CP) disorder char-
acterized by generalized and widespread pain, sleep dis-
turbance, fatigue, cognitive dysfunction, and affective
symptoms. The average prevalence of FM worldwide is
2.7%, affecting mainly female patients [1]. Although the
etiology of FM remains unknown, it is currently concep-
tualized as a disorder involving the sensitization of the
central nervous system (CNS) and impairments in en-
dogenous pain inhibitory mechanisms, with genetic, hor-
monal, and immunological factors playing a role [2].
Different risk factors associated with FM onset have
been highlighted, including the presence of traumatic
experiences such as sexual and physical abuse, chronic
stress, and adverse lifetime events [3-5]. In fact, post-
traumatic stress disorder (PTSD) is considered an im-
portant and frequently present comorbidity in patients
suffering from FM [6, 7], although it is often not given
priority as a treatment objective. While the mechanism
which links adverse events to FM development is not
fully understood, evidence shows that allodynia and
hyperalgesia can be stress-induced [8], and psychological
trauma is thought to lead to dysregulation of the
hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, linked to the
aberrant cortisol secretion and epigenetic mechanisms
[3, 4]. Therefore, psychological therapies focused on
adaptive processing of traumatic experiences may im-
prove both somatic and psychological symptoms and
could be an innovative treatment option for FM.

Eye movement desensitization and reprocessing
(EMDR) is a relatively new integrative psychotherapeutic
approach developed by Francine Shapiro in the 1980s. It
has been recognized by the World Health Organization
as a first-line therapeutic tool for PTSD [9] due to its ef-
ficacy in reducing clinical symptoms, evidenced in sev-
eral meta-analyses in both adults [10-14] and children
and adolescents [15, 16]. Additionally, EMDR has shown
its clinical applicability in the treatment of other path-
ologies, such as addictions [17], depression [18], anxiety
[19], and CP [20]. In this last case, to date seven ran-
domized controlled trials (RCT) have investigated the ef-
ficacy of EMDR in different conditions of CP: chronic
pain [21, 22], migraine headaches [23], chronic back pain
[24], pain due to rheumatoid arthritis [25], acute pain
after abdominal surgery [26], and pain due to FM or dif-
fuse chronic pain [27]. These studies showed EMDR sig-
nificantly reduced pain levels in comparison with TAU
[21, 24-26] and in comparison with other treatment op-
tions, for example, standard pharmacology [23], guided
imagery [25], or eclectic therapy [27]. However, the
studies on this topic are few and contain methodological
biases, such as a lack of active control subjects, variabil-
ity in PTSD and depression diagnoses, and the high as-
sociated comorbidity.
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Given the complex etiology of FM, combining psycho-
therapy with other treatment options might increase the
effectiveness of the treatment and maximize therapeutic
success. Due to the key role that CNS sensitivity plays in
FM, pioneering non-invasive brain stimulation (NIBS)
techniques, such as transcranial direct current stimula-
tion (tDCS), are increasingly being investigated, as these
can modify neural activities related to pain. This neuro-
physiological technique represents a promising interven-
tion option, given its capacity to modulate cerebral
excitability in a safe, not invasive, and painless manner
[28]. The principal mechanism of action of tDCS is a
subthreshold modulation of neuronal membrane poten-
tials, modifying cortical excitability and activity
dependent on the current direction of flow through the
target neurons [29]. Based on this, tDCS modulates
spontaneous neuronal activity without generating activ-
ity changes in resting neuronal networks [30], its effects
depending on the previous state of physiological basal
activity of the region of interest [31].

There is increasing evidence which shows that, in
addition to psychotherapeutic and pharmacologic in-
terventions, tDCS is useful in treating FM and CP in
terms of inducing pain relief and improving quality of
life [32-46]. Interestingly, tDCS can also increase the
therapeutic potential of other therapies when used in
conjunction with them [47]. In this regard, a recent
review has shown that the combination of tDCS with
cognitive therapies, such as cognitive control therapy
(CCT), increases its benefits when used for treating
depressive disorders [47].

Taking into account the information presented above,
we hypothesize that the combination of a trauma-
focused therapy, such as EMDR, combined with tDCS
targeted in the left dorsolateral prefrontal cortex
(IDLPEC), could be a useful therapeutic option [48] for
the treatment of patients with FM. The main reasons for
selecting the IDLPFC are: (1) this region is critical in the
regulation of the limbic system, implicated in emotion,
which is hyperactivated in traumatized patients [49]; (2)
it has been seen to be relatively hypoactivated in patients
with depression [49-51], anxiety disorders [50, 51], and
PTSD [52]; (3) there is a proved efficacy of IDLPFC
tDCS in the treatment of resistant and non-resistant de-
pression [47, 52], which suggests that FM patients will
also benefit due to their comorbidities; (4) the IDLPFC
also plays a central role in executive functions [53], and
tDCS has the potential to improve cognitive functions
associated with cortical plasticity, such as therapy-
related learning processing [54].

Although in two studies it was found that the applica-
tion of tDCS on the IDLPFC was generally less effective
in reducing pain in FM patients compared to the appli-
cation of stimulation on the primary motor cortex [35,
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41], other studies were able to demonstrate a short-term
efficacy in terms of pain and life quality [43], pain and
fatigue [46], and pain and improvement in executive at-
tention and orientation [42]. In all the studies men-
tioned, the stimulation applied over IDLPFC was anodal.

Regarding the mechanisms underlying the effects of
DLPFC/tDCS, while no studies have specifically explored
them, it is plausible that the cognitive and affective ef-
fects of DLPFC stimulation could be induced through
the connections with the limbic system (fronto-limbic
network) [55], whilst the effects on pain relief could be
due to connectivity with the diffuse noxious inhibitory
controls (DNIC) pathways that are involved in the in-
hibitory modulation of nociceptive input [56, 57].

Recently, multifocal transcranial current stimulation
(MtCS) devices have been used to achieve more focal
stimulation of specific cortical targets, because they use
smaller electrodes compared to tDCS devices. Different
methods have been designed to optimize the configur-
ation of MtCS montage for stimulation of brain net-
works, represented by spatially extended cortical targets
[58]. In this sense, MtCS could be more effective in
modifying the functioning of the networks that are al-
tered in patients with FM [55-57]. Previous studies with
tDCS in FM have focused on the DLPFC; however, the
effects of modulating the activity of this area with MtCS
have not yet been explored.

Methods/design

Aims

The main objective of the study is to analyze whether
EMDR therapy is effective in the reduction of pain
symptoms in FM patients, and if its potential is boosted
with the addition of MtCS. As secondary objectives, the
study will analyze whether EMDR therapy is effective in
reducing psychological trauma symptoms and comorbid
symptoms of anxiety and depression, and in improving
sleep quality and patient wellbeing, and if these effects
are boosted by the addition of MtCS.

Study design

Within a double-blind randomized controlled design,
patients will be randomized to (1) Waitlist Condition,
(2) EMDR + active-MtCS (20 sessions), or (3) EMDR +
sham-MtCS (20 sessions). All subjects will continue to
receive their treatment as usual (TAU), regardless of the
group to which they have been assigned during the
study. If a participant does not attend 3 sessions con-
secutively, she will be withdrawn from the study. Psy-
chotherapists and patients will be kept blind for MtCS
treatment conditions until the end of the trial, and raters
will be kept blind to both EMDR and MtCS conditions.
It is not possible for patients to be blind to the EMDR
condition due to its use of bilateral stimulation. The
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experimental condition assigned to the participants will
only be revealed if the patient abandons the study.
Otherwise, the blind condition will be maintained until
the end of the study. All patients will be clinically evalu-
ated at baseline, at post-treatment, and at 6 months from
post-treatment as follow-up.

Figure 1 shows a flow chart of the progress of the
study.

Research setting

This multicenter collaborative project will involve the
participation of the Centre Forum Research Unit of Parc
de Salut Mar as the entity responsible for coordinating
the study and carrying out the evaluations, the Rheuma-
tology Department of Parc de Salut Mar for patient diag-
nosis and referral to the study, the Institut
d’investigacions Biomeédiques August Pi i Sunyer (IDI-
BAPS) for randomization and data base management,
and the Cognitive NeuroLab of Open University of Cata-
lonia (UOC) for MtCS. External accredited EMDR psy-
chotherapists, who have extensive experience and have
received specific training for this study, will carry out
the therapy, with supervision from the Centre Forum
Research Unit (Barcelona, Spain). The study has been
approved by the Ethics Committee of the IMIM, Parc de
Salut Mar (2019/8772/I). All participants will sign the
informed consent prior to enrollment in the baseline
visit. Since this study involves a low-risk intervention, a
Data Monitoring Committee will not be considered. Any
deviation from the initial protocol will be communicated
to the Ethics Committee through an official statement as
well as to the Clinical Trials register.

Participants

The patient sample will consist of 45 females who have
been diagnosed by the Rheumatology Department of
Parc de Salut Mar, Barcelona, Spain, through a clinical
interview aligned with the 2016 American College of
Rheumatology criteria for FM. Patients with this diagno-
sis will be referred from the Rheumatology Department,
Anxiety Disorders Unit, Adult Mental Health Centers,
and other departments of Parc de Salut Mar. When a
participant meets the study criteria, she will be informed
about the study and asked whether she would like to
participate. Once she accepts, the raters will contact her
to schedule the baseline visit and then she will be ran-
domized to one of the groups. Inclusion criteria will be
as follows: (1) aged between 18 and 70 years, (2) mean
pain score of at least 4 on the visual analog scale for pain
(VAS pain 2 4) in the 2 weeks preceding the clinical trial,
(3) presence of one or more traumatic events causing
current trauma-related symptoms (detection of at least
one traumatic event using the EGEP-5 initial list of trau-
matic events, and the Impact of Events Scale-Revised = 1
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to assess the symptoms related to the traumatic event), stable medication regimen over the previous 2 weeks,
(4) current clinical symptoms of depression and/or anx- and (6) met internationally established tDCS safety cri-
iety (Hospital Anxiety and Depression Scale =8), (5) teria [59]. Exclusion criteria will be as follows: (1)
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comorbid autoimmune or chronic inflammatory disease,
(2) neurological or serious medical diseases, (3) bipolar
disorder, schizoaffective disorder, or schizophrenia, (4)
suicidal ideation, (5) previous EMDR therapy, (6) sub-
stance abuse/dependency within 1 month prior to par-
ticipation (except for nicotine abuse/dependency), (7)
pending FM-related litigation or disability, (8) metallic
implants in the head, or (9) pregnancy.

Randomization
The main analysis will be the comparison between pa-
tients assigned to EMDR vs those not assigned to
EMDR. The secondary analysis, only amongst patients
assigned to EMDR, will be the comparison between pa-
tients assigned to active-MtCS vs patients assigned to
sham-MtCS. Therefore, the individuals will not ran-
domly be assigned to one of the three arms. Instead, the
patients meeting the inclusion criteria will be random-
ized twice: first to EMDR vs non-EMDR, and then those
in the EMDR group to active-MtCS or sham-MtCS. For
the sake of brevity, only the randomization to EMDR vs
non-EMDR is described here, because the randomization
to active-MtCS vs. sham-MtCS is identical. The variables
used for the randomization will be age, educational level,
and pain intensity score. The first two patients will be
randomly allocated to EMDR with p = 2/3. For each sub-
sequent patient, the following biased coin algorithm will
be applied: if a group includes at least two more patients
than it would have to have to maintain the ratio 2
EMDR / 1 control, the patient will be randomly assigned
to the other group with p = 0.6. Otherwise, there will be
a simulation of the new patient as it was allocated to
EMDR and calculate the between-group standardized
difference in pain intensity variable, then simulate that
the new patient is allocated to non-EMDR and recalcu-
late the difference, and finally randomly allocate the pa-
tient to the group associated to the smallest difference
with p =0.6. This strategy decreases prognostic imbal-
ances between groups because it decreases differences in
potential co-founders, yet still includes randomization.
Once the randomization group has been obtained, the
principal investigator (PI) of the study will inform the
participants accordingly. If the participants have been
assigned to the EMDR group, the coordinator will also
contact the therapist responsible of the treatment.

Interventions

Eye movement desensitization and reprocessing (EMDR)
EMDR therapy will consist of a maximum of 20 individ-
ual 60-min sessions of psychotherapy, principally using
the EMDR protocol for FM [60]. This protocol begins by
gathering information about all aspects of the patient re-
lated to FM (phase 1) and helps create a hierarchy of the
targets that are going to be processed during the
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sessions (phase 2). The following phases (3 to 8) follow
the same steps as the EMDR Standard protocol [61].
The protocol is briefly described below:

1. Patient history: The therapist collects information
about the patient’s biography in relation to the
following aspects: history of FM, psychological
trauma history, pain as a trauma, and pain triggers.
These memories will be therapeutic targets in the
following sessions. Treatment aims will be agreed
between the patient and therapist.

2. Preparation: The patient will receive an explanation
of the EMDR approach and how the therapy
functions. The therapist will get to know the
patient’s personal resources and check the patient’s
preferences with regard to bilateral stimulation. If
eye movements are not well tolerated, tapping or
auditory tones will be used. Positive resources for
emotional regulation and self-care will be installed.

3. Assessment: The therapist will help the patient
focus on a traumatic event selected from the first
phase. The patient will select the image that
represents the most traumatic part of the event and
the positive and negative cognitions associated with
the memory, as well as the validity given to these
cognitions using the Validity of the Cognition Scale
(VoC; ranging from 1 signifying “completely false”
to 7 signifying “completely true”). Emotions,
sensations in the body, and the level of distress
generated by the memory will also be registered by
using the Subjective Units of Disturbance scale
(SUD; ranging from 0 indicating “neutral or no
distress” to 10 indicating “maximum distress”).

4. Memory desensitization: The patient will focus on
the traumatic image and will associate it with the
negative cognition, emotions, and bodily sensations
reported in the previous phase. At the same time,
the therapist will apply bilateral stimulation and the
patient will observe any changes. After every set,
the patient will inform the therapist about every
change that has occurred. The role of the therapist
will be to guide and accompany the patient during
the processing until the SUD reaches 0.

5. Installing the positive cognition: The patient now
focuses on the original memory and is asked to
associate it with the positive cognition identified in
the third phase. Bilateral stimulation will also be
used to install the cognition.

6. Body scan: When the fifth phase is done, the
patient will be asked to keep the memory and
positive cognition in mind, and to scan their body
for any sensations. If there is any negative sensation,
bilateral stimulation will be applied until the
sensation disappears. If there are only positive

63



Gardoki-Souto et al. Trials (2021) 22:104

sensations, these will be installed through sets of
bilateral stimulation.

7. Closure: When the session finishes, the therapist
will explain that in the following days new material
(such as new associations or memories) can arise, in
which case the patient should register it for the
following session.

8. Reevaluation: In the next session, the therapist will
assess the state of the distress caused by the
memory processed during the last session. If the
memory has been correctly processed and no
longer causes distress, the therapist will then
proceed to treat other memories following the same
protocol.

When a patient appears to suffer intense pain during
the regular EMDR session, and the pain is threatening
the patient’s processing, the CP protocol [62] will be
used. Here, the target chosen is the current pain referred
to by the patient. The main differences between the FM
and the Pain protocols are the following: in phase 3, the
patient must describe the pain felt and draw a represen-
tation of it, as well as assigning it personal characteris-
tics; after phase 6, when improvements in levels of pain
occur, the patient alongside the therapist will build a
positive resource in order to reinforce the positive pro-
gress. It will then be followed by phases 7 and 8 of the
standard protocol mentioned. Below is a brief descrip-
tion of the CP protocol:

1. Check that the patient’s pain is at a tolerable level
by asking the patient to make a subjective
assessment of their pain, evaluating their attitude to
it, and ensuring that their pain is sufficiently
controlled.

2. The medical diagnosis and the patient’s attitude
toward it, including degree of acceptance, are
reviewed.

3. The targets for EMDR reprocessing, and the
treatment objectives (for example, pain relief or
greater control over pain), are identified and put in
order of priority and used to draw up a treatment
plan. As pain is in many cases related, either
directly or indirectly, to a traumatic or stressful
event, these are treated first using the standard
EMDR protocol explained above.

4. Next, each pain point is treated separately with the
goal of helping the patient to relax and to notice
changes in pain sensations. Bilateral stimulation is
applied while the patient focuses on either current
pain or a memory of pain. After each set, the
patient explains their pain experience, and whether
changes have occurred in the severity of the pain,
its type, or where it is felt. The sets of bilateral
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stimulation are continued until the patient notices a
positive change.

5. Finally, the patient is assisted in developing
psychological pain management resources, achieved
by the cognitive integration of the positive changes
in pain sensations. First, the positive change is
linked to an image, and this is reinforced through
sets of bilateral stimulation. The patient then
chooses a word to associate with the positive
change, and this is reinforced through further sets
of bilateral stimulation. The patient can then bring
to mind the positive image and associated word and
self-apply bilateral stimulation when they feel pain
in the future, thus giving the patient pain manage-
ment resources.

It is important to mention that this psychological
intervention does not usually cause any risk to the health
of the participants. However, due to remembering and
reprocessing past traumatic experiences, it is possible
that emotional discomfort will be felt during the evalu-
ation and the therapeutic sessions. This discomfort usu-
ally disappears before the end of a session or, in
exceptional cases, can also continue in the following day.
If the discomfort continues, a new session with the pa-
tient should be immediately scheduled to assist her.

Should adverse effects other than those related to
emotional discomfort from the therapeutic sessions
occur, these shall be reported to the PI of the project.
Additionally, if it is likely considered that EMDR was the
cause, they will also be reported to the Ethics Committee
department and relevant regulatory bodies, as required,
indicating expectedness, seriousness, severity, and caus-
ality. However, as no problems that are detrimental to
the participant are anticipated, no interim analyses or
formal stopping rules have been planned.

Throughout the duration of the study, no participant
may receive trauma-focused therapy sessions in parallel.

Multifocal transcranial Current Stimulation (MtCS)

Multifocal transcranial Current Stimulation (MtCS)
montage (F3 anodal; AF3, FC1, FC3, FC5, F5, return)
will be used with the anode over the IDLPFC. This mon-
tage, guided by StarStim® computational modeling data
(see Fig. 2), was planned with the intention of enhancing
the activity of the IDLFPC. Active stimulation will con-
sist of 2mA MtCS for 20 min applied immediately be-
fore EMDR sessions. The same protocol and montage
will be used for sham stimulation, but the protocol will
be implemented by ramping down (slowly) the current
immediately after the ramp up period, and by ramping
up (slowly) the current right before the final ramp down
portion of the session. This way, the subject will feel the
ramp up and ramp down events, but will not receive a
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Fig. 2 Multifocal transcranial Current Stimulation (MtCS) montage

significant dose of stimulation. Thus, the patient will be-
lieve she is being stimulated normally, but there should
not be any real effects, in order to control for placebo ef-
fects of the MtCS treatment. The device used will be the
StarStim®, which is a wireless hybrid EEG/tCS 8-channel
neurostimulator system. StarStim® is currently classified
as an investigational device under US federal law.

In the case of patients who have been prescribed medi-
cation with effects on the nervous system, such as anti-
depressants, anxiolytic drugs, anticonvulsants or atypical
antipsychotics, an individualized follow-up of the clinical
outcomes will be carried out to ensure that there is no
interaction with the brain stimulation [28]. Although the
application of MtCS is painless, in the event that a par-
ticipant, due to her medical condition, feels marked pain
or very significant discomfort due to the application of
the stimulation and asks to stop the stimulation, this de-
cision will be respected and the participant will receive
EMDR treatment only. Again, if other different adverse
effects than those mentioned above occur, they will be
reported to the PI, and, in the event they are considered
to be related to MtCS, also to the Ethics Committee de-
partment and relevant regulatory bodies as required, in-
dicating the expectedness, seriousness, severity, and
causality of the adverse effect. However, as has been
mentioned previously, no problems that are detrimental
to the participant are anticipated, meaning no interim
analyses or formal stopping rules have been planned.

During the time of the study, no participant may re-
ceive MtCS sessions in parallel.

Waitlist condition
The patients allocated to this condition will follow their
usual treatment without receiving any other additional

therapy. Treatment as usual consists of regular visits
with the rheumatologist, psychiatrist, and general practi-
tioners, who are responsible for prescribing and moni-
toring the pharmacological treatment, principally in
form of analgesics such as non-steroidal anti-
inflammatory drugs, opioids, paracetamol, and/or gaba-
pentin, but also antidepressant drugs and anxiolytics/
hypnotics. Health psychoeducation by the nursing ser-
vice and therapeutic physical exercise are also included
in the waitlist condition. The patients from the waitlist
condition group will be offered 10 sessions of EMDR
therapy when their participation in the research project
has finished. This has been decided for ethical reasons,
but also with the aim that participants in the waitlist
condition complete the study and thus the dropout rate
in this arm can be reduced.

Outcomes
Demographic and clinical variables will be collected
through a clinical interview using the medical history of
the patients and a specific Case Report Form (CRF) de-
signed for the study which will include age, educational
level, personal and family history, drug use, current
pharmacological treatment and previous psychological
treatment. We will also use the MINI International
Neuropsychiatric Interview [63], Spanish validation [64]
to explore the principal psychiatric disorders from Axis I
of DSM-1V and CIE-10.

Pain intensity will be assessed using the following
scales:

1. Visual Analog Scale for pain (VAS pain) [65]: The
VAS Pain consists of a straight horizontal line,
usually 10 cm long, anchored between 2 verbal
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descriptors: “No pain” on the left side and
“Unbearable pain” on the right. Scores are
interpreted as follows: no pain (0-2), mild pain (2—
4), moderate pain (4—6), severe pain (6—8), and
maximum pain (8-10). This measure assesses the
intensity of the perceived pain over the last 2 weeks.
Pain Disability Index (PDI) [66], Spanish validation
[67]. The PDI contains a list of 7 life categories that
can be disrupted by chronic pain: family and home
responsibilities, recreation, social activity,
occupation, sexual behavior, self-care, and life-
support activity. For each category there is a score
from 0 to 10, higher scores mean greater
disruption.

Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQ) [68],
Spanish validation [69]. The FIQ is a 10-item self-
administered scale for measuring physical impair-
ment due to FM over the last week. Higher scores
indicate greater impact in functioning.

Psychological trauma and trauma-related symptoms
will be evaluated using the following scales:

1.

Global Evaluation of Post-traumatic Stress (EGEP-
5) [70]. The EGEP-5 is a 55-item clinician-applied
scale to determine current PTSD diagnosis, based
on DSM-V criteria. There are three different sec-
tions: presence of traumatic events, symptoms, and
functioning. The scale can determine a diagnosis of
PTSD, specifying the presence of dissociative symp-
toms (depersonalization and derealization) and de-
layed expression.

The Impact of Events Scale-Revised (IES-R) [71],
Spanish validation [72]. The IES-R contains 22
items scored on a 5-point Likert scale, resulting in a
score on 3 subscales (intrusion, avoidance and hy-
perarousal), with a total score ranging from 0 to 88.
Higher scores represent greater distress. It measures
the distress caused by a specific stressful life event
over the previous 7 days.

The Holmes-Rahe Life Stress Inventory (73], Span-
ish validation [74]. This scale lists 43 possible stress-
ful life events, each with a respective score. Global
scores under 150 indicate low levels of stress, scores
between 150 and 299 indicate a 50% risk of stress-
related disorders and scores above 300 represent an
80% risk of suffering from stress [73].

The Childhood Trauma Questionnaire (CTQ) [75],
Spanish validation [76]. The CTQ is a self-applied
scale which includes a 28-item test that measure 5
types of childhood maltreatment: emotional, phys-
ical and sexual abuse, and emotional or physical
neglect. A 5-point Likert scale (from 1 to 5) is used
for the responses which range from “never true” to
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“very often true.” The final scores provide a severity
score for each subscale from “none to minimal,”
“low to moderate,” “moderate to severe,” and “se-
vere to extreme.”

Dissociative Experiences Scales (DES) [77], Spanish
validation [78]. The DES consists of 28 questions
about different experiences related to dissociation,
excluding when the subject has been intoxicated.
This test is scored by summing the percentage
score given in answer to each question (from 0 to
100) and then dividing by 28. A total score higher
than or equal to 30 corresponds with high levels of
dissociation.

Somatoform Dissociation Questionnaire 20 (SDQ-
20) [79], Spanish validation [80]. The SDQ-20 is a
20-item self-report questionnaire measuring soma-
toform dissociation. Items refer to somatic symp-
toms and then ask if there is a known cause for
them. The items are answered on a 5-point Likert
scale and the symptoms with no known cause are
summed to achieve the total score.

Anxiety and depression will be assessed using the fol-
lowing scale:

15

Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)
[81], Spanish validation [82]. The HAD was
created for detecting the presence of anxious and
depressive disorders. It contains 14 items, 7 for
each of the subscales (anxiety and depression),
which can be rated from 0 to 3. A punctuation
higher or equal to 11 indicates presence of
affective disorder.

Quality of sleep will be assessed using the following

scale:

1.

Athens Insomnia Scale (AIS) [83], Spanish
validation [84]. The AIS is a self-administered scale
based on the ICD-10 criteria for insomnia. It mea-
sures sleep difficulties suffered over the previous
three nights. It consists of 8 items evaluating sleep
induction, awakenings during the night, final awak-
ening, total sleep duration, sleep quality, wellbeing,
functioning capacity, and sleepiness during the day.
It is scored from O to 24 and higher scores mean
greater difficulties.

Wellbeing will be assessed using the following scale:

1.

Satisfaction With Life Scale (SWLS) [85], Spanish
validation [86]. The SWLS is a 5-item self-
administered scale measuring global cognitive judg-
ment of satisfaction with one’s life. The items can
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Table 1 Measurements to evaluate pain and FM impact
Clinical variable M intervi If-report t t t3
Baseline Post-treatment Follow-up
6 months 12 months
Pain intensity VAS pain X X X
Pain disability PDI X X X
FM impact FIQ X X X

VAS pain Visual Analog Scale for pain, PDI Pain Disability Index, FIQ Fibromyalgia Impact Questionnaire

be rated from 1 to 5, and lower scores indicate
lower satisfaction.

All patients will be clinically evaluated at baseline/
enrollment (t;), post-treatment (£), and follow-up
evaluation at 6 months from post-treatment (t3) (see
Tables 1, 2, and 3). Personal participant data will be
numerically coded and kept in a database in the
Centre Forum Research Unit, who will be responsible
for data maintenance and safety. Only the researchers
involved in this trial will have access to this data. The
database will contain the information of both the par-
ticipants who finish the study as well as those who
drop out, along with the corresponding causes for not
completing the study. The Centre Forum Research
Unit will be responsible for creating and maintaining
the database.

Sample size calculation

The main tests of the study will consist of assessing
whether patients assigned to EMDR show different levels
in the pain intensity variable using a standard formula
for two-tailed t-tests. The total sample size required to
detect large to very large effect size differences (Cohen’s
d >1) between two groups with a significance level of
0.05 and statistical power of 80% is 13 and 26. Assuming
15% dropouts, we will aim to randomize 45 patients, i.e.,
15 + 30, so that after removing ~ 15% dropouts we would
have approximately 13 + 26.

Table 2 Measurements to evaluate psychological trauma symptoms

Data analysis

The distribution of the sociodemographic and clinical var-
iables between groups at baseline will be summarized by
descriptive statistics. We will use t-tests to compare pain
levels at post-treatment and follow-up between groups
(Waitlist vs EMDR; active-MtCS vs sham-MtCS). In order
to avoid regression toward the mean and confusion ef-
fects, baseline levels of pain will be added as covariates, as
well as age, depression and anxiety severity and number of
years of education. Due to the sample size, no further ana-
lysis is expected. The statistical software used for the ana-
lysis will be R. For the principal statistical analysis, an
intention to treat (ITT) analysis will be used, and multiple
imputation for losses at follow-up. The dataset analyses
during the current study will be available from the corre-
sponding author on reasonable request.

Discussion

This scientific paper presents the first protocol of a
double-blind RCT to investigate whether EMDR is effect-
ive in the treatment of FM and its comorbid symptoms,
and if its potential is boosted with the addition of MtCS.
Patients with FM can be a great clinical challenge for
healthcare professionals, due to their high comorbidities
and unexplained symptoms [87, 88]. The etiology of FM is
poorly understood [3], consequently leading to an errone-
ous interpretation of the disorder and its manifestations,
resulting in a pattern of excessive and non-beneficial ther-
apy [89]. Patients usually feel frustrated about their treat-
ment options [90] and dissatisfied with the support

Clinical variable Measurement interview/self-report t ty t3
Baseli Post-tr Follow-up
6 months 12 months
Childhood trauma c1Q X
PTSD EGEP-5 % X X
Life events The Holmes-Rahe Life Stress Inventory X
Trauma impact IESR X X X
Distress associated to event SUD X X X
Dissociation DES X X X
Somatoform dissociation SDQ-20 X X X

CTQ Childhood Trauma Questionnaire, PTSD Post-Traumatic Stress Disorder, EGEP-5 Global Evaluation of Post-Traumatic Stress, [ES-R Impact Event Scale-Revised,
SUD Subjective Units of Distress, DES Dissociative Experiences Scale, SDQ-20 Somatoform Dissociation Scale
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Table 3 Measurements to evaluate clinical symptoms, insomnia, and quality of life

Clinical variable M intervi If-report t t t3
Baseline Post-treatment Follow-up

6 months 12 months

Comorbidity MINI X

Anxiety HADS-A X X X

Depression HADS-D X X X

Insomnia AlS X X X

Quality of life SWLS X X X

MINI MINI International Neuropsychiatric Scale, HADS-A Hospital Anxiety and Depression Scale-Anxiety, HADS-D Hospital Anxiety and Depression Scale-Depression,

AIS Athens Insomnia Scale, SWLS Satisfaction With Life Scale

received: 38% of FM patients in Spain state that the public
health system is the entity which gives them the least sup-
port, despite 72% of the FM patients only visiting doctors
within this system. This lack of satisfaction with current
diagnostic and treatment options could explain why 87%
of FM patients prioritize scientific research as the means
to a painless future [91]. It is the duty of researchers and
clinicians to study precipitators and susceptible popula-
tions to build beneficial therapy protocols [4], and thus it
is imperative to recognize the evidence showing the im-
portance of the psychological trauma as a trigger in the
development, maintenance, and chronification of FM, and
provide suitable therapeutic options to address this.

This protocol is innovative in combining the EMDR ap-
proach for treating psychological trauma and reducing
pain levels with MtCS. This approach should also help
treat comorbidity, which, according to the results of re-
cently published works, may also improve FM symptoms
[89, 92—-94]. The stress-related antecedents of FM include
early-life traumas, PTSD, depression, anxiety, and major
life stress [95]. Therefore, since traumatic events can pre-
dispose individuals to FM, mood, and anxiety disorders
and influence mental and physical health [91, 94], the in-
terventions appearing in this protocol seem beneficial.

Although there are several studies showing high comor-
bidity between FM and PTSD [4], very few studies have
been carried out testing interventions targeting trauma-
related comorbidity, and those which exist are of low qual-
ity [4], due to factors such as a lack of control subjects, vari-
ability in PTSD and depression diagnoses, and the high
associated comorbidity [6]. Thus, this study will be a useful
addition to the extant literature, and it will shed light on
the possibility of developing a larger RCT using a new psy-
chotherapeutic approach for the treatment of FM.

Limitations

Some limitations of our trial have been taken into ac-
count. Firstly, the lack of control regarding drug treat-
ment is a potential source of bias. To partly overcome
this limitation, the current medication regimen should
not be changed, as far as possible, once patients have
been included in the study. Secondly, this study only

includes females. Further studies would be needed to see
if the findings of this study can be replicated in the
much lower proportion of male FM patients. Thirdly,
this is an exploratory and pragmatic trial with a rela-
tively small size, meaning findings will later need to be
replicated in a larger sample. Finally, another possible
limitation could be the scalability of the MtCS
treatment.

Trial status

This is the first protocol version of the study. Recruit-
ment began on 25 September 2019 and the plan was to
finish this trial in December 2021. The COVID-19 pan-
demic, however, meant that the trial had to be sus-
pended due to the impossibility of applying the
intervention remotely. Once the current health situation
permits it, our aim is to restart the trial from the begin-
ning, to avoid bias in the results.
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7. DISCUSION

La FM sigue siendo una enfermedad controvertida a pesar de la cantidad de estudios
cientificos llevados a cabo en el campo, sobre todo, por la falta de consenso en relacion a
su etiologia. Durante los Gltimos afios diferentes publicaciones cientificas han demostrado
la relacion entre el trauma psicologico y la FM (Afari et al., 2014; Kaleycheva et al.,
2021; Yavne etal.,, 2018), pero pocos han analizado la tipologia de los eventos
traumaticos presentes, su caracterizacion clinica y la cronologia de los mismos de manera
sistematica en una muestra de mujeres afectadas por esta condicion médica. Asimismo,
hasta el momento no se han planteado tratamientos psicoterapéuticos combinados con
otro tipo de terapias neurofisioldgicas innovadoras como las técnicas ECNI para el
tratamiento de la FM. Es por este motivo que la presente tesis doctoral conformada por
las dos publicaciones cientificas presentadas en el apartado anterior abre un camino
prometedor en cuanto a la conceptualizacion, el abordaje clinico y el tratamiento de la
FM.

En el primer estudio de esta tesis doctoral se evaluaron 88 mujeres con diagnéstico de
FM en relacion a sus datos sociodemogréficos y clinicos, e historia biogréfica, con el fin
de analizar como el trauma psicologico puede predecir la relacion con las variables
clinicas asociadas a la FM. Los resultados han demostrado que los eventos traumaticos
mas prevalentes clasificados por edad ocurrieron durante la nifiez y la adolescencia,
especialmente en forma de abuso fisico, sexual y emocional; y que han continuado hasta
la edad adulta, cambiando de tipologia y presentandose principalmente en forma de
muertes de seres queridos, acoso y abuso fisico, violacion, abuso o agresion sexual. Estos
datos resultan clinicamente relevantes, ya que sugieren que las mujeres con FM estan
cronica y repetidamente expuestas a diferentes tipos de eventos vitales estresantes a lo
largo de sus vidas, y expuestas al fendmeno de la retraumatizacién (Milstein et al., 2013).

De hecho, el 100% de la muestra report6 haber sufrido al menos un evento traumatico a
lo largo de su vida, y el 84% afirmé que el evento escogido sucedié antes del inicio
reconocido del dolor asociado a la FM. Asimismo, la prevalencia de TEPT en la muestra
fue del 71,5%, datos que se sitian muy por encima de la prevalencia encontrada tanto en
la poblacion general (0,2%-3,8%) (Shalev etal., 2017), como en otros trastornos
psiquiatricos como el TDM (48%-49%) (Brady et al., 2000), el TB (4%-40%) (Hernandez
etal., 2013) o el trastorno por uso de sustancias (20,67%) (Blanco etal., 2020),

confirmando asi nuestra primera hip6tesis. Mas aun, casi la mitad de la muestra escogio
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un evento que sucedid durante la infancia como el evento mas significativo e impactante
sufrido a lo largo de toda su vida. Todos estos datos subrayan el gran impacto emocional
que tienen las experiencias adversas infantiles y el trauma infantil en la vida de las

personas, Yy la durabilidad de su efecto en la edad adulta.

Las participantes presentaron niveles entre bajos y moderados de todos los tipos de
maltrato infantil evaluados a través del CTQ, siendo el abuso emocional y la negligencia
emocional los subtipos mas frecuentes, datos muy similares a los encontrado en otros
trabajos (Bayram & Erol, 2014; Bohn et al., 2013; De Roa et al., 2018; Filippon et al.,
2013; Hellou et al., 2017; Karaguzel et al., 2018; Walker et al., 1997). Sin embargo y
curiosamente, en el caso de los datos recogidos en la cronologia de eventos traumaticos,
el abuso fisico y la negligencia fisica fueron los tipos mas reportados por las participantes.
Una posible explicacion para este fendmeno es que, aunque el maltrato fisico ha estado
mas presente en la vida de estas mujeres, el maltrato emocional y el abandono emocional
han tenido un mayor impacto desde el punto de vista psicoldgico. Estos datos estarian
apoyados por la hipotesis de que la falta de calidez emocional por parte de los cuidadores
principales es uno de los factores de riesgo reconocidos para el desarrollo de trastornos
fisicos y psiquicos durante la adolescencia y la edad adulta (Huffhines & Jackson, 2019;
Norman et al., 2012).

En relacion a las variables estudiadas como posibles predictoras del dolor, nuestra
hipotesis también se ha cumplido en cuanto que los datos han mostrado que el abuso
fisico puede explicar el dolor reportado por las pacientes. Una posible explicacion para
estos resultados puede ser que la exposicion temprana a este tipo de eventos puede afectar
a largo plazo en el desarrollo del sistema nociceptivo, provocando alteraciones en el
funcionamiento correcto del eje HPA favoreciendo su hiperactivacion, y en el sistema de
procesamiento del dolor favoreciendo la inhibicién de los estimulos nociceptivos a través

de los mecanismos descendentes del control del dolor (Van Houdenhove & Egle, 2004).

En cuanto a la disociacidn cognitiva, las participantes Unicamente puntuaron alto en la
subescala de disociacion de la escala DES, pero curiosamente los resultados han mostrado
gue han sido las puntuaciones de las escalas de dolor las que han predecido la disociacion
y no la presencia de trauma infantil como habiamos hipotetizado nosotras. Sin embargo,
en el caso de la disociacion somatoforme, las participantes han obtenido puntuaciones
bastante elevadas mostrando una gran presencia de trastornos de disociacion

somatoforme. Siguiendo con lo sefialado en otros estudios, esto se le puede atribuir a que
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las pacientes con FM tienden a expresar fisicamente los recuerdos traumaticos, y que la
desconexidn entre cuerpo y mente puede ser ocasionada por el impacto de los mismos
recuerdos traumaticos amplificando el umbral de las sensaciones corporales (Romeo
etal., 2021).

Adicionalmente, se ha detectado una gran prevalencia de otras comorbilidades
psiquiatricas en la muestra como el TAG (87,5%), el TDM (76,13%) y el trastorno de
panico (63,6%), seguido de fobia social/agorafobia (29,5%), distimia (11,3%) y Trastorno
Obsesivo Compulsivo (TOC) (3,4%). Estos datos sustentan la complejidad y la naturaleza
multidiagnostica de la FM, en coherencia con los resultados de otros estudios que
confirman la comorbilidad psiquiatrica presente en la FM incluyendo los trastornos de
ansiedad y del estado de animo, que a su vez complican su prondstico médico (Gindiz
etal., 2018; Lichtenstein et al., 2018). Los resultados no solamente confirman la alta
presencia de ansiedad y depresion en la muestra, si no que los datos obtenidos en las
escalas que evallan el dolor y el impacto de la FM han sido los que han predecido la
intensidad de la sintomatologia ansioso-depresiva, en lugar del trauma infantil tal y como
habiamos postulado nosotras. Esta bidireccionalidad ha sido sefialada en la literatura
previa, la cual, muestra que los trastornos mentales, como la depresion o la ansiedad,
pueden ser una consecuencia de vivir con dolor cronico (Gureje et al., 2001), asi como
que los antecedentes de un trastorno mental se consideran un factor de riesgo para
desarrollar dolor crénico. Resulta destacable que el 82,9% de las participantes ha
reportado haber tenido ideacion suicida a lo largo de su vida, y que el 32,9% ha cometido
intentos de suicidio alguna vez. Estos datos son la consecuencia de la vivencia de la FM
acompariada de sus comorbilidades clinicas, los sintomas asociados al trauma, y las
alteraciones del suefio (el 93,2% de la muestra las sufre), que a su vez agravan las
manifestaciones clinicas de esta condicion y empeoran la calidad de vida de las personas
con FM (Cunningham et al., 2016; Theadom et al., 2007).

En referencia a la medicacion de las participantes, se observo que reciben una gran
cantidad de medicacion psicotrépica, entre ellas, ansioliticos/hipnoticos (60,9%),
antidepresivos (ISRN: 49,4%; ISRS: 20,6%; otros: 37,9%), analgesicos (paracetamol:
36,7%; antiinflamatorios: 35,6%), opioides (tramadol: 22,7%; tapentadol: 9,1%) y
antipsicoticos (9,1%). Segun la literatura, no existe un consenso sobre los beneficios de
la terapia farmacologica en la FM (Maffei, 2020), aunque a menudo es el unico abordaje

terapéutico que se lleva a cabo con estas pacientes (Mascarenhas et al., 2021) con posibles
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efectos secundarios o dependencia en el caso de los opioides (Bhatraju etal., 2021;
Mazaira, 2008; Moncrieff, 2016; Murray et al., 2016; Wang et al., 2014).

Las pacientes con FM suelen sentirse frustradas y desanimadas por la poca eficacia de la
oferta de tratamientos disponibles (Briones-Vozmediano, 2016) y la falta de apoyo que
reciben por parte del sistema sanitario (Collado et al., 2014). Es por eso que es de suma
importancia la labor de la comunidad cientifica a la hora de reconocer el trauma
psicolégico como un posible factor desencadenante de la FM y proveer de opciones
terapéuticas acordes a los descubrimientos cientificos mas recientes, todo ello desde una
posicion de dar valor a la presencia de un sindrome de dolor somatico y siempre desde
una perspectiva complementaria al abordaje médico de la FM. Por ello, la literatura
cientifica subraya la importancia de disefiar y llevar a cabo tratamientos
multidisciplinares para el abordaje clinico de esta condicién médica (Siracusa et al.,
2021).

Teniendo en cuenta toda la informacion presentada anteriormente, el segundo estudio que
conforma esta tesis es el primer protocolo cientifico disefiado y publicado hasta la fecha
que combina el abordaje psicoterapéutico EMDR con la técnica de EtCM para el
tratamiento de la FM, y que tiene como objetivo investigar la eficacia de EMDR vy el
efecto sinérgico de ambos tratamientos. EMDR ha mostrado su eficacia para el
tratamiento del dolor cronico (Arias-Suarez etal.,, 2020; Estergard, 2008), otras
condiciones relacionadas con el dolor (Gerhardt et al., 2016; Marcus, 2008; Maroufi
et al., 2016; Nia et al., 2018; Rostaminejad et al., 2017) y la FM (Brennstuhl et al., 2016)
en ensayos aleatorizados controlados en diferentes ocasiones. La EtCM parece ser una
intervencion prometedora segln la literatura cientifica, ya que las técnicas ECNI han
resultado beneficiosas a la hora de paliar los sintomas asociados tanto a la FM como la
depresion (Brunoni et al., 2019); por consiguiente, puede resultar una herramienta

potenciadora para los resultados de la terapia EMDR.

El protocolo que se presenta en esta tesis es una manera innovadora de tratar los eventos
traumaticos presentes en las pacientes, y evaluar si con la reduccién del estrés asociado
al trauma disminuyen los sintomas de dolor, asi como los sintomas psiquiatricos

comoérbidos.

El estudio aleatorizado controlado que se refleja en el protocolo comenz6 en septiembre

de 2019 con 16 participantes reclutadas, de las cuales, 3 pacientes fueron asignadas al
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grupo control, 6 al grupo EMDR+EtCM-sham y 7 al grupo EMDR+EtCM-activa. Sin
embargo, debido al estado de confinamiento por la COVID-19 y las posteriores
restricciones de acceso al &mbito hospitalario el proyecto tuvo que suspenderse. Por este
motivo, no contamos con datos concluyentes sobre los efectos terapéuticos de las
intervenciones, no obstante, se decidio entrevistar de manera cualitativa a las
participantes que habian recibido las intervenciones EMDR + EtCM-activa y EMDR +
EtCM-sham, y se pudo confirmar el aumento de los efectos de EMDR mediante la EtCM
en forma de un aumento percibido de la velocidad de procesamiento de los recuerdos
traumaticos, apoyando asi una de nuestras hipétesis. Aun asi, los datos no son
concluyentes y hacen falta mas estudios que exploren su eficacia. Por este motivo, en los
préximos meses, vamos a iniciar de nuevo el estudio original con el propésito de aportar

nuevos conocimientos y datos sobre el efecto sinérgico entre EMDR y la EtCM.

Para finalizar, la presente tesis doctoral presenta algunas limitaciones y fortalezas. En
cuanto a las limitaciones del primer estudio, en primer lugar, no se incluy6é un grupo
control para comparar los resultados con el grupo de pacientes con FM. En segundo lugar,
no se controlé el posible efecto de la medicacion psiquiatrica que tomaban las
participantes que podia interferir en los resultados de las entrevistas. En tercer lugar, la
muestra solo estaba conformada por pacientes mujeres y la mayoria fueron reclutadas en
dos servicios del Hospital, pudiendo haber dejado de lado a un perfil de pacientes
atendidas Gnicamente en Atencidn Primaria que presentaran niveles mas bajos de dolor y
menos sintomas clinicos. En cuarto lugar, los datos recabados a través de entrevistas
clinicas pueden haber sido afectados por el sesgo de recuerdo de las participantes, a pesar
de que un estudio reciente enfatiza la importanciay la relevancia clinica de tener en cuenta
los recuerdos subjetivos de los participantes en los estudios cientificos (Danese &
Widom, 2020). Y, en sexto lugar, no se evaluaron otro tipo de intervenciones no
farmacoldgicas (como el ejercicio fisico) ni sus efectos, que pueden afectar positivamente

en la ansiedad y la depresion.

La limitacion principal del segundo estudio es que, como se ha mencionado previamente,
no se ha podido completar y los datos obtenidos son insuficientes para generar
conclusiones firmes sobre la eficacia de este tratamiento innovador. Ademas, en este

protocolo el tamafio de la muestra es pequefio debido a que se trata de un estudio piloto.

En cuanto a las fortalezas, el primer estudio incluyo evaluaciones exhaustivas de los datos

clinicos y psicosociales, asi como evaluaciones sistematicas del trauma psicologico y su
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impacto en las participantes haciendo uso de escalas validadas, y la cronologia detallada
de eventos traumaéticos que ha permitido secuenciar la aparicion del dolor en sus vidas.
Ademas, la homogeneidad entre las evaluadoras ha permitido reducir el sesgo
observacional. En el caso del segundo estudio, la mayor fortaleza tiene que ver con que
se trata del primer estudio que plantea un tratamiento que afiade una técnica de
estimulacion neurofisiolégica como es la EtCM a un abordaje eficaz como EMDR para

el tratamiento de la FM.
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8. CONCLUSIONES Y NUEVAS LINEAS DE INVESTIGACION

Conclusiones

La presente tesis doctoral concluye que la comorbilidad de las pacientes con FM es
compleja, que incluye trastornos somaticos, trastornos psiquiatricos (ansiedad, depresién
y TEPT), y una alta prevalencia de conductas suicidas y alteraciones del suefio. Las
pacientes con FM que son habitualmente tratadas por los Servicios de Reumatologia
reciben predominantemente varios farmacos psiquiatricos y medicamentos analgésicos
con resultados poco satisfactorios, lo que lleva a concluir que se necesitan otros tipos de
abordajes complementarios en el tratamiento de la FM. Los datos que se reflejan en esta
tesis afirman la importancia de considerar el trauma psicoldgico, en especial el trauma
infantil, como factor de riesgo en el inicio, curso y mantenimiento de la FM. De acuerdo
con estos datos, se recomienda a los clinicos que evallen sistematicamente la presencia
de trauma psicoldgico -no solo el infantil, si no el trauma a lo largo de la vida- de las
personas que visiten y que se disefien tratamientos multidisciplinares apropiados que

puedan dar respuesta a las diferentes necesidades que presentan estas pacientes.

Nuevas lineas de investigacion

Los resultados y conclusiones de esta tesis abren nuevas lineas de trabajo de

investigacion, entre ellas:

- Evaluar la eficacia de las terapias centradas en el trauma en casos con FM.

- Aclarar el papel del trauma psicolégico en la etiologia de la FM en comparacién
con otros SSFs, sintomas sin explicacion médica, sintomas somaticos y otros
trastornos relacionados segun el DSM-5.

- Llevar a cabo el ensayo clinico descrito en el Estudio 2 para comprobar la eficacia
del tratamiento mediante EMDR combinado con la EtCM para el tratamiento de
la FM. En este sentido, esté previsto iniciarlo durante el primer trimestre de este
afio 2023.
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