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1.  Introducción

El  síndrome  de  fibromialgia  (FMS)  es  un  trastorno  crónico  caracterizado  por  dolor  crónico  
generalizado,  fatiga  física  y/o  mental  y  sueño  no  reparador  como  síntomas  centrales.
A  menudo  se  acompaña  de  varios  síntomas  somáticos  y  psicológicos,  como  dolor  de  cabeza,  problemas  
intestinales,  rigidez  matutina,  ansiedad  y  depresión.  La  prevalencia  mundial  varía  entre  0,2  y  6,6%  [1].  
Las  mujeres  de  edad  avanzada  tienen  un  mayor  riesgo  de  padecer  la  enfermedad  [2].  La  fisiopatología  de  
la  FMS  aún  no  está  clara,  pero  puede  implicar  un  procesamiento  central  del  dolor  alterado  (sensibilización  
central)  [3],  alteraciones  en  los  neurotransmisores  del  sistema  nervioso  central  [4],  disfunción  del  sistema  
nervioso  simpático  [5],  patología  de  fibras  pequeñas  [6,7] ,  y  anormalidad  de  la  microcirculación  [8].
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Resumen:  La  desafiante  situación  de  tratamiento  de  los  pacientes  con  síndrome  de  fibromialgia  (FMS)  requiere  
opciones  de  terapia  adicionales.  Los  efectos  de  la  hipertermia  de  cuerpo  entero  (WBH)  de  infrarrojos-A  filtrados  
con  agua  versus  la  hipertermia  simulada  sobre  la  intensidad  del  dolor  se  investigaron  en  una  consulta  ambulatoria  
dentro  de  un  ensayo  controlado  simulado  aleatorizado  de  dos  brazos.  n  =  41  participantes  de  entre  18  y  70  años  
con  un  diagnóstico  médico  confirmado  de  FMS  fueron  asignados  al  azar  a  WBH  (intervención;  n  =  21)  o  hipertermia  
simulada  (control;  n  =  20).  Se  aplicaron  seis  tratamientos  con  WBH  infrarrojo-A  filtrado  con  agua  suave  durante  
un  período  de  tres  semanas  con  al  menos  un  día  entre  tratamientos.  En  promedio,  la  temperatura  máxima  fue  de  
38.7  °C  por  una  duración  de  aproximadamente  15  min.  El  grupo  de  control  recibió  exactamente  el  mismo  
tratamiento  excepto  que  una  lámina  aislante  entre  el  paciente  y  el  dispositivo  de  hipertermia  bloqueó  la  mayor  
parte  de  la  radiación.  El  resultado  primario  fue  la  intensidad  del  dolor  medida  por  el  Inventario  Breve  del  Dolor  en  
la  semana  4.  Los  resultados  secundarios  incluyeron  los  niveles  de  citoquinas  en  sangre  y  los  síntomas  centrales  
relacionados  con  la  FMS  y  la  calidad  de  vida.  La  intensidad  del  dolor  en  la  semana  4  fue  significativamente  
diferente  entre  los  grupos  a  favor  de  la  WBH  (p  =  0,015).  También  se  encontró  una  reducción  del  dolor  
estadísticamente  significativa  a  favor  de  WBH  en  la  semana  30  (p  =  0,002).  El  infrarrojo  A-WBH  filtrado  con  agua  
suave  redujo  efectivamente  la  intensidad  del  dolor  al  final  del  tratamiento  y  el  seguimiento.

Palabras  clave:  fibromialgia;  hipertermia  de  todo  el  cuerpo;  ensayo  controlado  aleatorizado;  medicina  
integrativa
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Los  participantes  fueron  reclutados  en  cooperación  con  tres  Asociaciones  Alemanas  de  Fibromialgia,  
la  Liga  Alemana  de  Reumatismo,  a  través  de  anuncios  públicos  en  periódicos  locales,  el  sitio  web  del  hospital  
y  eventos  informativos  en  la  clínica.

El  principal  objetivo  de  este  ensayo  aleatorizado  controlado  con  simulación  fue  investigar  el  efecto  de  la  
wIRA-WBH  leve  sobre  la  intensidad  del  dolor  en  pacientes  con  FMS  en  un  centro  ambulatorio.

2.2.  Participantes

WBH  funciona  aumentando  la  temperatura  central  del  cuerpo  para  crear  un  estado  similar  a  la  fiebre  
artificial  [23].  Los  efectos  adversos  fueron  en  su  mayoría  reacciones  fisiológicas  al  calentamiento  corporal  y  
fueron  de  corta  duración.  Además  de  una  mayor  perfusión  de  tejidos  y  órganos  y  una  aceleración  de  los  
procesos  metabólicos  bioquímicos,  los  datos  indican  procesos  inmunológicos  [24,25].  Los  efectos  térmicos  y  
no  térmicos  de  wIRA-WBH  actúan  sobre  células,  estructuras  celulares  y  sustancias,  y  posiblemente  sobre  

nociceptores,  e  influyen  en  una  variedad  de  procesos.  Varios  estudios  indican  que  la  hipertermia  puede  afectar  
el  sistema  nervioso  autónomo,  que  a  su  vez  está  relacionado  con  el  procesamiento  del  dolor  y  el  control  de  
los  procesos  inmunológicos  [26–29].  Tarner  et  al.  [30]  detectaron  una  reducción  de  citocinas  proinflamatorias  
tras  la  aplicación  de  hipertermia  en  pacientes  con  espondilitis  anquilosante.  En  las  enfermedades  reumáticas,  
los  resultados  a  nivel  molecular  explican  la  reducción  clínicamente  demostrable  del  dolor  y  la  consiguiente  
reducción  de  la  necesidad  de  analgésicos  [31].  Se  requieren  más  estudios  para  identificar  los  mediadores  
que  mejoran  el  dolor  (analgésicos)  activados  por  el  sistema  inmunitario  durante  la  WBH.  Deben  monitorearse  
especialmente  los  cambios  en  el  factor  de  necrosis  tumoral  (TNF)-α  y  la  interleucina  (IL-)-6,  IL-8,  IL-10,  ya  
que  estas  citoquinas  se  asocian  comúnmente  con  FMS  [32-36].

Después  de  firmar  todos  los  formularios  de  consentimiento  de  información  y  ser  evaluados  médicamente  
como  elegibles,  los  participantes  se  distribuyeron  aleatoriamente  en  dos  grupos.  Al  final  del  período  de  estudio,  
se  informó  a  los  participantes  por  escrito  sobre  la  asignación  de  su  grupo.

La  situación  del  tratamiento  de  FMS  a  menudo  se  percibe  como  insuficiente  [9-12].  Según  varias  guías  
basadas  en  la  evidencia,  las  terapias  más  efectivas  son  el  ejercicio  aeróbico,  la  terapia  cognitiva  conductual  
(TCC),  la  terapia  multimodal  [13]  y  algunos  antidepresivos  (p.  ej.,  amitriptilina,  duloxetina)  [14].  Los  pacientes  
con  FMS  también  solicitan  con  frecuencia  tratamientos  complementarios  [15].  Las  aplicaciones  de  calor  se  
recomendaron  explícitamente  como  estrategias  de  autogestión  en  las  directrices  S3  actuales  [16].  La  
hipertermia  de  cuerpo  entero  (WBH,  por  sus  siglas  en  inglés)  con  infrarrojo  A  filtrado  con  agua  suave  (wIRA,  
por  sus  siglas  en  inglés)  mostró  los  primeros  resultados  prometedores  en  FMS  [17–22].  Sin  embargo,  dos  de  
los  estudios  citados  no  fueron  controlados  [20,21]  y  tres  de  los  ensayos  controlados  no  fueron  aleatorizados  
[18,19,22],  lo  que  hace  posible  un  sesgo  en  los  resultados.

2.1.  Diseño  y  procedimiento  

Este  ensayo  prospectivo,  monocéntrico,  aleatorizado,  con  control  simulado,  simple  ciego,  de  dos  brazos  
y  de  grupos  paralelos  se  llevó  a  cabo  entre  noviembre  de  2020  y  diciembre  de  2021  en  el  Sozialstiftung  
Bamberg,  Bamberg,  Alemania.  El  estudio  fue  aprobado  por  el  Comité  de  Ética  de  Bayerische  
Landesärztekammer  (BLÄK,  número  de  aprobación  20079),  registrado  en  Clinicaltrials.gov  (hps://
clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT05135936  (consultado  el  13  de  abril  de  2023)  y  realizado  según  la  declaración  
de  Helsinki  aplicando  estándares  de  buena  práctica  clínica.

Los  pacientes  (m,  f)  con  edades  comprendidas  entre  los  18  y  los  70  años  con  un  diagnóstico  de  FMS  
confirmado  médicamente  revisado  adicionalmente  por  un  médico  de  acuerdo  con  los  criterios  ACR  2016  
durante  la  visita  de  selección  y  una  intensidad  de  dolor  promedio  de  ≥4.0  fueron  elegibles.  El  último  se  registró  
a  través  de  un  diario  de  dolor,  midiendo  el  nivel  de  dolor  cuatro  veces  al  día  14  días  antes  de  la  evaluación  de  
elegibilidad.  Los  principales  criterios  de  exclusión  fueron  comorbilidades  somáticas  y  psiquiátricas  graves,  
otros  síndromes  de  dolor  crónico,  la  ingesta  de  opioides,  cannabis  y  fármacos  inmunosupresores,  
contraindicaciones  para  la  hipertermia  como  temperatura  corporal  >  37,5  °C,  insuficiencia  cardíaca,  
experiencia  previa  con  WBH  o  la  participación  en  otros  estudios  de  intervención  clínica  (ver  Tabla  S1).

2.  Materiales  y  métodos
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Figura  1.  Dispositivo  de  hipertermia  IRATHERM1000  y  condición  simulada.  Dispositivo  de  hipertermia  
IRATHERM1000  (A),  panel  de  control  (B),  dispositivo  de  hipertermia  con  lámina  aislante  adherida  para  crear  una  
condición  simulada;  la  lámina  es  capaz  de  reflejar  la  mayor  parte  de  la  radiación  y  evitar  el  sobrecalentamiento  (C).
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2.4.  Grupo  de  intervención  

Los  participantes  asignados  al  grupo  de  intervención  recibieron  un  total  de  seis  sesiones  con  
wIRA-WBH  leve  de  60  min  durante  un  período  de  tres  semanas  con  al  menos  un  día  entre  cada  
sesión  de  intervención.

2.3.  Aleatorización

El  dispositivo  destaca  por  su  diseño  abierto  y  su  comodidad  de  descanso.  Dispone  de  seis  
radiadores  halógenos  dispuestos  longitudinalmente  con  tres  a  cada  lado  incluidos  los  de  agua.  El  
espectro  resultante  se  denomina  infrarrojo-A  filtrado  por  agua  (wIRA),  con  líneas  de  absorción  típicas  
del  agua  y  libre  de  infrarrojos  B  y  C.  Para  wIRA,  la  relación  entre  la  irradiación  de  la  piel  y  las  lesiones  
más  profundas  es  mucho  más  favorable  en  comparación  con  los  convencionales.  dispositivos  técnicos  IR.
La  irradiancia  máxima  es  de  1400  W/m2  (correspondiente  al  100  %)  y  se  puede  ajustar  en  intervalos  
del  5  %  mediante  un  panel  de  control  (Figura  1B)  para  cada  radiador  por  separado.  De  acuerdo  con  
la  guía  para  la  WBH  leve  (DGHT,  2018),  la  temperatura  corporal  central  objetivo  para  cada  sesión  en  
el  presente  estudio  fue  de  38,5  °C  medida  por  vía  rectal  (Bluepoint  Medical,  precisión  de  ±  0,1  °C  en  
el  rango  de  25  °C  a  50  °C).  La  irradiancia  se  fijó  al  80%  (1120  W/m2)  durante  la  fase  de  calentamiento.  
Al  alcanzar  la  temperatura  objetivo,  la  irradiancia  se  redujo  al  40  %  (560  W/m2)  para  mantener  la  
temperatura  central  del  cuerpo  hasta  el  final  del  período  de  tratamiento  de  60  min  (fase  de  meseta).  
Esto  condujo  a  un  pequeño  aumento  adicional  en  la  temperatura  en  la  mayoría  de  los  sujetos.  Se  
realizaron  desviaciones  de  la  irradiancia  planificada  de  acuerdo  con  las  necesidades  de  los  
participantes.  Durante  el  tratamiento,  los  sujetos  se  acostaron  desnudos  sobre  el  dispositivo  cubierto  
por  una  sábana  blanca  y  una  lámina  reflectante.

Después  de  ser  evaluados  como  elegibles  por  el  médico  del  estudio,  el  coordinador  del  estudio  
(SC)  asignó  aleatoriamente  a  los  pacientes  al  grupo  de  intervención  o  de  control.  Para  ese  propósito,  
el  coordinador  del  estudio  preparó  sobres  cerrados  opacos  que  contenían  “A” (para  intervención)  o  
“B” (para  control)  en  una  proporción  de  1:1  con  un  tamaño  de  bloque  de  10.  El  SC  pidió  a  los  
pacientes  que  seleccionaran  uno.  sobre,  abrirlo  y  decir  en  voz  alta  la  lasciva  que  contiene,  que  luego  
fue  protocolizada.  El  significado  de  las  cartas  y  la  asignación  de  grupos  se  cegó  a  los  pacientes,  al  
médico  del  estudio  ya  los  que  participaban  en  la  evaluación  de  los  resultados  (cuestionarios,  
muestras  de  sangre),  pero  no  al  SC  ni  a  los  terapeutas.

Para  este  propósito  se  utilizó  el  dispositivo  de  hipertermia  IRATHERM1000  (por  Ardenne  
Institute  for  Applied  Medical  Research  GmbH,  Dresden,  Alemania;  Figura  1A).

La  temperatura  rectal  y  axilar,  el  pulso  y  la  saturación  de  oxígeno  (SpO2)  se  registraron  
continuamente  durante  toda  la  sesión  y  el  terapeuta  podía  verlos  en  cualquier  momento,  pero  no  el  
participante.  Después  del  tratamiento,  los  participantes  descansaron  durante  unos  30  minutos  (reposo-

Machine Translated by Google



4  de  14J.  Clin.  Con.  2023,  12,  2945

2.6.  Resultados

2.6.3.  Parámetros  de  sangre

2.5.  Grupo  Control  

Para  el  grupo  control,  el  tratamiento  se  enmarcó  en  la  información  del  paciente  como  “hipertermia  
suave”.  La  diferencia  clave  entre  las  dos  condiciones  fue  que  los  sujetos  recibieron  significativamente  
menos  calor.  Para  lograr  esto,  se  colocó  una  lámina  aislante  en  el  dispositivo  de  hipertermia  IRA  
THERM1000  (Figura  1C)  capaz  de  reflejar  la  mayor  parte  del  infrarrojo  antes  de  llegar  al  cuerpo.  Para  ello,  
la  irradiancia  se  fijó  al  80  %  durante  unos  30  min  y  luego  se  redujo  al  40  %.  En  promedio,  con  la  lámina  
reflectante  colocada,  se  midió  2,2  +/−  0,4  %  de  la  radiación  habitual  en  el  área  de  radiación  en  varios  
puntos  al  nivel  del  paciente  (en  la  cabeza  y  el  área  pélvica,  cada  uno  centrado  y  a  15  cm  del  borde).  Estos  
se  realizaron  con  radiómetros  calibrados  del  tipo  ILT400  e  ILT2400  de  la  empresa  International  Light  
Technologies  Inc.,  Peabody,  MA  01960,  USA.  La  conducta  no  difería  de  la  del  grupo  de  intervención.

2.6.2.  Medidas  de  resultado  

secundarias  El  deterioro  del  dolor  se  midió  mediante  el  BPI  [37,38].  La  calidad  de  vida  relacionada  
con  FMS  se  midió  utilizando  el  Cuestionario  de  Impacto  de  Fibromialgia  (FIQ)  de  19  ítems  [40,41].  La  
depresión  se  evaluó  mediante  el  Cuestionario  de  Salud  del  Paciente-9  (PHQ-9)  [42].  La  fatiga  se  evaluó  
mediante  el  Inventario  de  fatiga  multidimensional  de  20  ítems  (MFI-20)  [43,44].  La  calidad  del  sueño  se  
evaluó  mediante  el  Índice  de  calidad  del  sueño  de  Pisburgh  (PSQI)  de  19  ítems  [45,46].  La  calidad  de  
vida  relacionada  con  la  salud  general  se  evaluó  con  la  Encuesta  de  salud  de  formato  breve  validada  de  36  
ítems  (SF-36)  [47,48].  La  ansiedad  se  evaluó  con  la  Escala  de  Trastorno  de  Ansiedad  Generalizada  (GAD  
7)  [49].  Debido  a  problemas  organizativos,  la  ansiedad  solo  se  midió  en  una  submuestra  de  n  =  28  
pacientes  (WBH:  n  =  15;  sham:  n  =  13).  El  dolor  sensorial  y  afectivo  se  midió  utilizando  una  subescala  del  
Cuestionario  de  dolor  de  McGill  de  formato  corto  (SF-MPQ)  [50].  La  carga  de  síntomas  somáticos  se  
evaluó  mediante  el  Cuestionario  de  Salud  del  Paciente-15  (PHQ-15)  [51].  Contiene  13  ítems  que  cubren  
diversas  dolencias  físicas  y  dos  ítems  del  módulo  de  depresión  (PHQ-9)  [42].  Todos  los  cuestionarios  se  
utilizaron  en  la  versión  alemana.  Para  una  descripción  detallada,  consulte  la  Tabla  S2.

fase).  Por  lo  tanto,  una  intervención  completa  fue  de  aproximadamente  1,5  a  2  h.  Los  sujetos  fueron  
supervisados  permanentemente  y  siempre  había  un  médico  de  guardia.  Un  criterio  de  interrupción  del  
tratamiento  fue  una  temperatura  corporal  central  de  más  de  40  °C.

2.6.1.  Medida  de  resultado  

primaria  La  medida  de  resultado  primaria  fue  la  intensidad  del  dolor  medida  por  el  Inventario  Breve  
del  Dolor  (BPI)  [37,38]  en  la  semana  4.  La  subescala  describe  una  puntuación  media  que  va  de  1  a  10  y  
cubre  los  valores  "más  fuerte",  "más  bajo"  y  "promedio".  ”  dolor  de  las  últimas  24  h  y  el  dolor  actual.  Las  
puntuaciones  más  altas  indican  una  mayor  intensidad  media  del  dolor.  Una  reducción  del  dolor  del  30%  o  
más  se  considera  clínicamente  relevante  [39].

Las  características  demográficas  se  registraron  al  inicio  del  estudio  (semana  0).  Las  características  
clínicas  se  capturaron  al  inicio  (semana  0),  una  semana  después  del  final  del  tratamiento  (semana  4/
posintervención),  y  dos  y  seis  meses  después  del  final  del  tratamiento  (semana  12/2  meses  de  seguimiento;  
semana  30/  6  meses  de  seguimiento).

Se  recogieron  muestras  de  sangre  al  inicio  (T0),  inmediatamente  después  de  la  última  sesión  de  
tratamiento  (T1)  y  a  la  semana  siguiente  (semana  4,  T2)  para  determinar  las  concentraciones  sistémicas  
de  citocinas  proinflamatorias  y  antiinflamatorias  clave  (es  decir,  TNF-α,  IL-6,  IL-8  e  IL-10).  El  intervalo  
diario  promedio  de  recolección  de  sangre  T1  y  T2  fue  de  4,16  ±  1,08  días.  En  estos  momentos,  también  
se  realizó  una  prueba  de  laboratorio  de  rutina  con  proteína  C  reactiva  (CRP),  tasa  de  sedimentación  de  
células  globulares  (ESR)  y  diferencial  de  glóbulos  blancos  (WBC).  La  sangre  venosa  era
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2.7.  Análisis  estadístico  Se  

realizaron  análisis  por  intención  de  tratar.  Los  valores  perdidos  se  imputaron  50  veces  utilizando  el  procedimiento  de  

Markov-Chain-Montecarlo.  El  resultado  primario  se  evaluó  mediante  un  análisis  de  covarianza  (ANCOVA)  con  puntuaciones  

iniciales  como  covariable  para  controlar  las  diferencias  grupales  en  la  intensidad  del  dolor  al  inicio  y  con  el  grupo  como  

factor  entre  sujetos.

3.  Resultados

2.6.4.  Seguridad  

La  seguridad  se  evaluó  mediante  informes  espontáneos  de  efectos  secundarios  de  los  pacientes  durante  las  

sesiones  de  tratamiento  y  mediante  la  revisión  del  diario  del  dolor,  que  incluía  un  campo  abierto  para  comentarios  diarios.  

Se  instruyó  a  los  pacientes  antes  de  cada  sesión  de  tratamiento  para  que  informaran  sobre  los  efectos  secundarios.

2.8.  Tamaño  de  la  

muestra  Se  asumió  un  tamaño  del  efecto  moderado  ( d  de  Cohen  =  0,60)  con  relevancia  clínica  en  base  a  los  

resultados  anteriores  de  Brockow  et  al.  [17].  Usando  G-Power  con  un  nivel  de  significación  bilateral  del  5  %  y  una  potencia  

de  1  −  β  =  80  %,  se  calculó  un  tamaño  de  muestra  de  28  sujetos.  Para  compensar  una  posible  tasa  de  pérdida  del  30%,  

aprox.  Se  planeó  inscribir  en  el  estudio  a  20  sujetos  por  grupo.

se  recolectó  en  tubos  que  contenían  EDTA  (S-Monovee,  Sarstedt,  Nümbrecht,  Alemania)  y  el  plasma  se  separó  por  

centrifugación  (2000  ×  g,  10  min,  4  °C)  y  se  almacenó  a  -80  °C  hasta  su  análisis.  Los  niveles  de  citocinas  en  plasma  se  

determinaron  mediante  ensayos  inmunoabsorbentes  ligados  a  enzimas  (ELISA)  de  alta  sensibilidad  con  límites  de  

detección  de  0,022  pg/mL  para  TNF-α,  0,031  pg/mL  para  IL-6,  0,130  pg/mL  para  IL-8  y  0,090  pg/mL  para  IL-10.  Las  

concentraciones  séricas  de  CRP,  ESR  y  WBC  diferencial  fueron  analizadas  por  el  laboratorio  clínico  local.

Se  realizaron  preevaluaciones  telefónicas  con  79  personas,  de  las  cuales  44  cumplieron  con  los  principales  criterios  

de  inclusión  (56%)  y  fueron  evaluadas  médicamente  para  su  elegibilidad  en  la  clínica.  Finalmente,  41  sujetos  (93  %)  

cumplieron  con  los  criterios  de  inclusión  y  exclusión  y  fueron  aleatorizados  (WBH,  n  =  21,  simulado,  n  =  20)  y  analizados  

(ver  Figura  S1).  Las  características  demográficas  y  clínicas  de  la  muestra  se  describen  en  la  tabla  1.

Los  análisis  se  realizaron  utilizando  el  software  Statistical  Package  for  Social  Sciences  (IBM  SPSS  Statistics  para  Windows,  

versión  28.0;  IBM  Corporation,  Armonk,  NY).

Los  parámetros  sanguíneos  se  evaluaron  usando  análisis  de  varianza  de  medidas  repetidas  multivariante  (rmANOVA).  Se  

calcularon  pruebas  t  post  hoc  si  rmANOVA  revelaba  efectos  de  interacción  significativos.  Las  diferencias  de  grupo  se  

consideraron  estadísticamente  significativas  si  el  valor  de  p  bilateral  era  <0,05.  Los  parámetros  secundarios  se  compararon  

de  forma  exploratoria  utilizando  AN  COVA.  Debido  a  la  naturaleza  exploratoria  con  respecto  a  los  resultados  secundarios,  

no  se  realizaron  ajustes  para  comparaciones  múltiples.  El  eta-cuadrado  parcial  (η2p)  se  informó  como  un  estimador  del  

tamaño  del  efecto.  Un  cuadrado  eta  parcial  de  0,01,  0,06  y  0,14  corresponde  a  un  efecto  pequeño,  medio  y  grande,  

respectivamente.  Todos  los  resultados  se  informan  como  media  ±  desviación  estándar  (M  ±  SD).

3.1.  Participantes
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Nota.  n  =  tamaño  de  la  muestra,  M  =  media,  DE  =  desviación  estándar,  IMC  =  índice  de  masa  corporal.

Tabla  1.  Características  demográficas  y  clínicas

Psiquiátrico

Otro

Jubilado,  tareas  del  hogar,  aprendiz

3  (15)  

14  (70)  

3  (15)

Sexo  (femenino/masculino)

titulo  universitario

anticonvulsivos

Otro

Empleado,  pero  baja  por  enfermedad

Certificado  de  educación  secundaria

Hipertermia  simulada  (n  =  
20)  20/0  

56,40  

(4,86)  27,47  

(7,05)

8  (40)  

5  (25)  

9  (45)  

3  (15)  

1  (5)  

10  (50)  

7  (35)

AINE

Medicación,  n  (%)

Analgésicos  no  opioides

graduación  de  la  escuela  primaria

15  (71,4)  

1  (4,8)  

0  (0)  

6  (28,6)

empleado

7  (33,3)  

8  (38,1)  

13  (61,9)  

5  (23,8)  

5  (23,8)  

12  (57,1)  

7  (33,3)

Intensidad  del  dolor  (1-10),  M  (DE)

Glucocorticoides

Soltero

Divorciado,  separado,  viudo

9  (42,9)  

7  (33,3)  

3  (9,5)  

2  (9,5)

IMC,  M  (DE),  kg/m2

Metabólico

Sistema  nervioso

musculoesquelético
Gastrointestinal

14  (70)  

3  (15)  

0  (0)  

6  (30)

Estado  civil,  n  (%)

Comorbilidades,  n  (%)

antidepresivos

3  (14,3)  0  (0)  8  (38,1)  7  (35)  11  (52,4)  

14  (70)  0  (0)  0  (0)  3  (14,3)  0  (0)  8  

(38,1)  7  (35)  0  ( 0)  1  (5)  15  (71,4)  12  

(60)  5,53  (1,40)  5,26  (0,95)

Calificación  para  el  ingreso  a  la  universidad.

3  (15)  

14  (70)  

3  (15)  

0  (0)

Desempleados

2  (9,5)  

15  (71,4)  

4  (19)

Educación,  n  (%)

Situación  laboral,  n  (%)

Cardiovascular

Analgésicos  opioides

relajantes  musculares

3.2.  Resultado  primario  La  

intensidad  del  dolor  en  la  semana  4  fue  estadísticamente  significativa  entre  los  grupos  a  favor  de  la  WBH  leve  
(p  =  0,015,  η2p  =  0,146,  Figura  2).

Edad,  M  (DE),  años

WBH  leve  (n  

=  21)  

19/2  

54,61  (7,65)  

28,61  (6,70)

casado/pareja

Machine Translated by Google



7  de  14J.  Clin.  Con.  2023,  12,  2945

El  grupo  de  intervención  mostró  una  reducción  promedio  en  la  intensidad  del  dolor  desde  el  inicio  de  1,7  
puntos  (0–10;  −30,7  %;  T0:  5,53  ±  1,40,  T1:  3,83  ±  1,64),  mientras  que  la  intensidad  del  dolor  en  el  grupo  de  
control  se  redujo  en  0,5  puntos  (−9,5%;  T0:  5,26  ±  0,95,  T1:  4,76  ±  1,92).  Además,  se  encontró  una  reducción  
del  dolor  clínicamente  relevante  del  30  %  desde  el  inicio  en  10  pacientes  del  grupo  de  intervención  y  en  4  
pacientes  del  grupo  de  control  (Chi2  =  2,4,  p  =  0,13).

3.3.  Resultados  secundarios  

Se  encontró  una  reducción  del  dolor  estadísticamente  significativa  a  favor  del  grupo  de  intervención  en  la  
semana  30  (p  =  0,002,  η2p  =  0,233)  con  una  reducción  promedio  de  la  intensidad  del  dolor  de  0,9  puntos  (0–
10;  −17,0  %;  T0:  5,53  ±  1,40,  T3:  4,59  ±  1,80).  La  intensidad  del  dolor  en  el  grupo  control  aumentó  0,5  puntos  
(+10,3%;  T0:  5,26  ±  0,95,  T3:  5,80  ±  1,65).  El  deterioro  del  dolor  medido  en  la  semana  30  fue  significativamente  
diferente  desde  el  punto  de  vista  estadístico  entre  los  grupos  a  favor  de  la  WBH  leve  (p  =  0,008,  η2p  =  0,172;  
WBH  leve,  T3:  3,96  ±  2,45;  simulado,  T3:  5,13  ±  1,77).  La  puntuación  del  índice  de  salud  mental  medida  con  el  
SF-36  en  la  semana  4  mostró  diferencias  estadísticamente  significativas  entre  los  grupos  a  favor  de  la  WBH  
leve  (p  =  0,043,  η2p  =  0,103;  WBH  leve,  T0:  38,77  ±  11,60,  T1:  49,50  ±  9,47  simulado,  T0:  43,88  ±  9,72,  T1:  
47,12  ±  12,35).  Los  resultados  secundarios  se  presentan  en  la  Tabla  S3.  La  naturaleza  exploratoria  de  los  
análisis  secundarios  debe  tenerse  en  cuenta  al  interpretar  los  valores  de  p.

Las  pruebas  t  post  hoc  mostraron  para  los  linfocitos  una  diferencia  de  grupo  estadísticamente  significativa  
(p  ≤  0,001)  en  T1  (WBH  leve:  2,91  ±  0,71,  simulado:  2,20  ±  0,62;  células  χ103/µL)  con  un  mayor  aumento  en  
el  recuento  de  linfocitos  por  WBH  leve  (Figura  3A).  Los  números  de  neutrófilos  revelaron  una  diferencia  de  
grupo  estadísticamente  significativa  (p  =  0,033)  en  T2  (WBH  leve:  4,82  ±  2,77,  simulado:  3,38  ±  0,86;  células  ×  
103/µL)  con  puntajes  más  altos  en  el  grupo  de  WBH  leve  (Figura  3B).  Los  análisis  multinivel  revelaron  efectos  
negativos  de  los  linfocitos  en  la  intensidad  del  dolor,  indicando  que  un  aumento  en  el  recuento  de  linfocitos  da  
como  resultado  una  reducción  estadísticamente  significativa  del  dolor,  en  el

3.4.  Cambios  inmunológicos  Los  

análisis  que  incluyeron  todos  los  parámetros  sanguíneos  como  variables  de  resultado  revelaron  una  
interacción  tiempo  ×  grupo  estadísticamente  significativa  para  los  recuentos  de  linfocitos  (p  =  0,009,  η2p  =  
0,115)  y  neutrófilos  (p  =  0,045,  η2p  =  0,077).

*

Figura  2.  Intensidad  del  dolor  durante  el  periodo  de  estudio.  Intensidad  del  dolor  durante  el  período  de  estudio  
medido  por  el  Inventario  Breve  del  Dolor  (BPI;  0-10;  media  ±  desviación  estándar);  hipertermia  n  =  21,  
hipertermia  simulada  n  =  20;p  <  0,05; p  <0,01.

**
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en  el  marco  temporal  T0  a  T1  con  p  ≤  0,001  (B  =  −0,905  ±  0,257)  y  en  el  marco  temporal  T0  a  T2  con  p  =  0,017  (B  =  −0,984  

±  0,402).

Los  resultados  detallados  de  los  parámetros  sanguíneos  se  presentan  en  la  Tabla  2.  Los  análisis  adicionales  se  

presentan  en  las  Tablas  S4–S14.

Los  análisis  no  mostraron  una  interacción  significativa  entre  el  tiempo  y  el  grupo  para  las  citoquinas.  Sin  embargo,  

los  análisis  multinivel  revelaron  un  efecto  negativo  de  la  IL-6  (p  =  0,027,  B  =  −0,285  ±  0,126)  sobre  la  intensidad  del  dolor,  

detectando  que  un  aumento  en  la  concentración  de  IL-6  da  como  resultado  una  intensidad  del  dolor  significativamente  

menor  desde  el  punto  de  vista  estadístico  (período  de  tiempo  T0  –  T1).

Un  modelo  de  efectos  fijos  mostró  efectos  positivos  estadísticamente  significativos  de  los  linfocitos  (p  ≤  0,001,  B  =  

0,676  ±  0,163)  y  los  neutrófilos  (p  =  0,016,  B  =  0,210  ±  0,086)  sobre  la  IL-6  con  respecto  al  transcurso  del  tiempo  (T0,  T1,  

T2 ).

0,93  ±  0,24

3,79  ±  0,76

6,32  ±  1,56

leucocitos

6,56  ±  2,92

1,85  ±  0,32

Hipertermia  simulada
1,52  ±  1,64

0,48  ±  0,20 0,51  ±  0,21

TNF

Hipertermia

0,99  ±  0,32

IL-6

6,31  ±  1,21

Hipertermia  simulada
2,00  ±  1,35

294,99  ±  53,78

Hipertermia

6,26  ±  1,08

1,15  ±  1,07

6,47  ±  1,65

linfocitos
2,20  ±  0,62

Hipertermia

Figura  3.  Linfocitos  y  neutrófilos  durante  el  periodo  de  estudio.  (A)  Linfocitos  (células  ×  103 /µL)  y  (B)  neutrófilos  (células  

×  103 /µL)  en  sangre  venosa  al  inicio  de  la  intervención  (T0,  línea  base),  al  final  de  la  intervención  (T1,  Semana  3)  y  
varios  días  después  de  la  sesión  final  (T2,  semana  4)  (media  ±  desviación  estándar).

7,35  ±  3,55

Grupo

Hipertermia  simulada

0,84  ±  0,16

7,33  ±  2,25

282,42  ±  41,28

6,75  ±  1,36

Hipertermia

0,95  ±  0,26
3,04  ±  1,91

Hipertermia  simulada

4,82  ±  2,77

Hipertermia  simulada

2,34  ±  0,54

Tabla  2.  Citocinas  circulantes,  células  inmunitarias  y  marcadores  inflamatorios

4,47  ±  1,92

263,60  ±  43,64

IL-8

Hipertermia  n  =  21,  hipertermia  simulada  n  =  20.  Prueba  t  post  hoc  (hipertermia  frente  a  simulada);  ***  p  ≤  0,001

6,24  ±  1,88

Hipertermia

2,06  ±  0,35

4,50  ±  1,95

256,01  ±  34,32

0,88  ±  0,25

8,60  ±  2,95

Hipertermia

monocitos 0,54  ±  0,15

Hipertermia  simulada

2,24  ±  2,03

3,38  ±  0,86

1,56  ±  1,81

Hipertermia

0,51  ±  0,26

*

T0/Línea  base  (Semana  0)  T1  (Fin  del  tratamiento)

IL-10

Hipertermia  simulada

2,31  ±  1,45
2,01  ±  1,68

2,08  ±  0,49

0,57  ±  0,38

3,88  ±  0,95

Resultado

Hipertermia  simulada

0,88  ±  0,25

trombocitos

Hipertermia

1,79  ±  3,42

6,90  ±  2,03

0,53  ±  0,36

282,95  ±  49,14

Hipertermia  simulada

p  =  0,05.

1,01  ±  1,15

T2  (Semana  4)

263,81  ±  36,83

Hipertermia

2,18  ±  1,672,52  ±  2,20

2,91  ±  0,71

neutrófilos

8,04  ±  3,23
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10,20  ±  6,14

Hipertermia  
Hipertermia  simulada  

Hipertermia  
Hipertermia  simulada  

Nota:  La  tabla  muestra  las  medias  y  las  desviaciones  estándar  (m  ±  sd)  de  los  resultados  de  citocinas  (plasma),  células  
inmunitarias  y  marcadores  inflamatorios  de  la  muestra  de  sangre  venosa  durante  los  tres  tiempos  de  medición.  Las  
citoquinas  se  presentan  como  pg/mL;  las  poblaciones  de  células  inmunitarias  se  presentan  como  células  x  103/µL;  La  
PCR  se  presenta  como  mg/dL,  la  VSG  se  presenta  como  mm/1  h.  Tamaño  de  la  muestra  n  =  41  (hipertermia  n  =  21,  
hipertermia  simulada  n  =  20).

9,95  ±  6,52
10,57  ±  4,51

0,29  ±  0,28
8,97  ±  4,85
0,18  ±  0,20

0,31  ±  0,39

11,43  ±  7,68

PCR 0,23  ±  0,39

8,68  ±  4,59
0,20  ±  0,23
0,22  ±  0,33

VSG

Un  total  de  18  sujetos  en  cada  grupo,  correspondiente  al  86%  para  la  intervención,  resp.  El  90%  
para  el  control  recibió  la  serie  completa  de  tratamiento  de  seis  intervenciones.  La  duración  media  de  la  
fase  de  calentamiento  en  el  grupo  de  intervención  fue  de  45,30  ±  6,59  min  (rango:  35,17–57,17  min)  y  
la  fase  de  meseta  promedio  fue  de  14,69  ±  6,64  min  (rango:  3,00–24,83  min).  Los  sujetos  del  grupo  de  
intervención  tenían  un  núcleo  corporal  medio  de  38,7  °C  ±  0,2  °C  al  final  del  tratamiento,  lo  que  resultó  
en  un  aumento  promedio  de  1,5  °C  ±  0,3  °C.  El  grupo  de  control  mostró  una  temperatura  central  
corporal  promedio  más  alta  de  37,5  °C  ±  0,3  °C,  lo  que  resultó  en  un  aumento  promedio  de  0,3  °C  ±  0,2  
°C.  Como  se  esperaba,  el  grupo  de  intervención  tuvo  una  temperatura  corporal  central  máxima  
promedio  significativamente  mayor  (p  <  0,001,  d  =  5,68)  y  un  aumento  en  la  temperatura  corporal  central  
(p  <  0,001,  d  =  5,26).  Existe  una  correlación  negativa  significativa  entre  el  recuento  de  linfocitos  (T0)  y  
la  temperatura  máxima  alcanzada  en  la  primera  sesión,  r  =  −0,510,  p  =  0,026,  es  decir,  cuanto  menor  
es  el  recuento  de  linfocitos  (T0),  mayor  es  la  temperatura  corporal.  la  temperatura  central  fue  posterior.

3.6.  Verificación  de  

credibilidad  En  una  verificación  de  credibilidad  post  hoc,  pareció  que  todos  los  pacientes  
asignados  al  grupo  de  intervención  (100  %)  estaban  convencidos  de  ser  parte  de  la  condición  activa,  
mientras  que  16  de  20  pacientes  de  control  (80  %)  lo  suponían.

3.7.  

Seguridad  En  el  grupo  de  intervención,  un  paciente  se  perdió  el  segundo  tratamiento  debido  a  
mareos  y  enrojecimiento  después  de  la  primera  sesión  de  WBH  leve.  Otro  paciente  experimentó  
mareos  severos  y  problemas  circulatorios  durante  el  primer  tratamiento.  Por  lo  tanto,  recibió  una  
infusión  para  estabilizar  su  estado  general.  Los  efectos  secundarios  no  dieron  lugar  a  la  interrupción  de  
la  serie  de  tratamiento  en  ningún  paciente  del  grupo  de  intervención.  Un  paciente  del  grupo  de  control  
suspendió  la  serie  de  tratamiento  después  de  la  cuarta  sesión  debido  a  la  fatiga.  En  la  Tabla  3  se  
proporciona  una  presentación  detallada  de  los  efectos  secundarios  durante  las  intervenciones,  basada  
en  los  informes  de  los  terapeutas.  Los  datos  derivados  y  resumidos  proporcionados  en  los  diarios  de  
dolor  se  presentan  en  la  Tabla  S16.

Además,  el  grupo  de  intervención  mostró  una  mayor  diferencia  en  la  temperatura  corporal  central  
basal  entre  el  primer  y  el  sexto  tratamiento,  lo  que  indica  una  mayor  reducción  de  la  temperatura  
corporal  central  en  la  WBH  leve  (p  =  0,008,  d  =  0,98 ).  Se  pueden  encontrar  más  datos  de  temperatura,  
frecuencia  del  pulso  y  saturación  de  oxígeno  en  la  Tabla  S15.

3.5.  Respuestas  fisiológicas
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Tabla  3.  Intensidad  del  tratamiento,  duración  y  efectos  secundarios  durante  las  intervenciones

Nota.  M  =  media,  SD  =  desviación  estándar;  un  tamaño  de  muestra  n  =  40  (WBH  leve  n  =  20,  hipertermia  simulada  n  =  
20);  bmúltiples  menciones  por  persona  posible.

37,52  ±  0,25

0

Los  efectos  secundarios  generalmente  leves  están  en  línea  con  los  estudios  informados  anteriormente  
sobre  wIRA-WBH  leve  en  FMS  (p.  ej.,  Brockow  et  al.  [17]).  La  temperatura  central  del  cuerpo  se  puede  
aumentar  de  manera  muy  efectiva  y  segura  con  wIRA-WBH.

Fase  de  calentamiento  (min)  a
-

Hormigueo/temblor

La  puntuación  del  resumen  de  salud  mental  del  cuestionario  SF-36  fue  mayor  en  el  grupo  de  
intervención  en  la  semana  4.  Esto  es  interesante  ya  que  la  parte  física  del  SF-36  no  mostró  diferencias  
entre  ambos  grupos.  En  los  ensayos  controlados  anteriores  sobre  WBH  en  FMS,  Romeyke  y  Stummer  [19]  
se  centraron  más  en  los  efectos  mentales  de  la  terapia.  Encontraron  una  tendencia  a  una  depresión  más  
baja  (PHQ-9)  en  el  grupo  de  intervención  después  de  aprox.  estancia  hospitalaria  de  dos  semanas,  aunque  
ambos  grupos  recibieron  intervenciones  psicológicas  en  la  misma  cuantía.

Aunque  la  duración  de  la  fase  de  retención  fue  la  misma,  nuestra  temperatura  central  máxima  promedio  de  
38,7  °C  fue  más  alta  que  la  de  Brockow  de  38,1  °C.  En  el  ensayo  de  Romeyke,  los  sujetos  se  calentaron  
aún  más  (0,3  a  0,8  °C)  después  de  alcanzar  la  temperatura  objetivo  de  38,5  °C  y  mantuvieron  esta  
temperatura  durante  aproximadamente  1  hora.  Al  comparar  los  datos  descriptivos,  el  presente  ensayo  
mostró  una  reducción  del  dolor  ligeramente  menor  en  comparación  con  los  trabajos  anteriores.

15  (71,4)  
8  (38,1)  
5  (23,8)  
2  (9,5)  
2  (9,5)  
1  (4,8)  
1  (4,8)

Hipertermia  simulada

Mareo

4.1.  Resumen  de  los  principales  resultados

45,30  ±  6,69

Sensación  de  ardor  en  la  piel  (pantorrilla,  glúteos,  hombros,  espalda)

4  (20)  
0

Temperatura  Máxima  (°C)  a

WBH  leve

0

Fase  de  retención  (min)  a

mal  estado  general

M  ±  DE
-

Los  ensayos  anteriores  se  realizaron  como  parte  de  programas  de  rehabilitación  multimodal  que  consistieron  
en  intervenciones  adicionales  potencialmente  analgésicas  y  no  fueron  cegados.

Problemas  circulatorios  severos

Dolor  de  cabeza

38,74  ±  0,17

4.2.  Comparación  con  estudios  previos  

Los  efectos  observados  sobre  la  intensidad  del  dolor  están  en  línea  con  los  ensayos  controlados  
previos  de  wIRA-WBH  en  FMS  [17,19,22],  que  mostraron  diferencias  significativas  en  el  dolor  entre  los  
grupos  a  favor  del  grupo  de  intervención  con  dolor  de  moderado  a  grande.  tamaños  de  efecto.  Sin  embargo,  
la  comparación  directa  de  nuestros  hallazgos  con  los  de  estudios  anteriores  solo  es  posible  de  forma  
limitada  debido  a  la  condición  de  control  recientemente  establecida  y  a  los  diferentes  instrumentos  de  medición.

Estrés  físico  (sensación  de  calor/palpitaciones/pulsaciones/inquietud)

14,69  ±  6,64

0  

0

Primero,  la  intensidad  del  dolor  1  semana  y  6  meses  después  del  final  del  tratamiento  fue  
significativamente  menor  en  el  grupo  wIRA-WBH  en  comparación  con  el  control  después  de  la  serie  de  
intervención.  Se  puede  lograr  una  reducción  sostenida  del  dolor  a  mediano  plazo  mediante  wIRA-WBH.  
Además,  los  análisis  exploratorios  revelaron  una  reducción  en  el  deterioro  del  dolor  en  el  grupo  de  
intervención  en  la  semana  30  y  una  mejor  salud  mental  en  la  semana  4.  En  segundo  lugar,  no  se  observaron  

eventos  adversos  graves  ni  en  el  grupo  de  intervención  ni  en  el  de  control,  lo  que  indica  la  seguridad  de  la  
wIRA-WBH  leve. ,  y  la  tolerabilidad  fue  alta.  No  hubo  abandonos  debido  a  efectos  secundarios.  En  tercer  
lugar,  los  resultados  clínicos  fueron  respaldados  por  datos  inmunológicos  que  mostraron  un  aumento  
significativamente  mayor  en  los  recuentos  de  células  inmunitarias  en  el  grupo  wIRA-WBH.  Los  números  
más  altos  de  linfocitos  en  sangre  y  los  niveles  de  IL-6  aparecieron  con  una  menor  intensidad  del  dolor.

0

M  ±  SD

Efectos  secundarios  durante  las  intervenciones,  n  (%)  b

4.  Discusión
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Los  cambios  inducidos  por  la  intervención  en  los  recuentos  de  linfocitos  y  neutrófilos  en  el  grupo  WBH  
pueden  atribuirse  al  efecto  inmunoestimulador/modulador  de  esta  terapia  como  se  describió  anteriormente  
[25].  Cabe  destacar  que  los  modelos  de  efectos  fijos  multinivel  mostraron  asociaciones  estadísticamente  
significativas  de  linfocitos  y  neutrófilos  con  IL-6.  Además,  las  concentraciones  más  altas  de  linfocitos  e  
IL-6  llevaron  a  una  menor  intensidad  del  dolor  con  evidencia  de  asociación  estadísticamente  significativa.  
Como  Tracy  et  al.  han  demostrado  en  un  metanálisis  [27],  el  dolor  crónico  también  podría  ser  causado  
por  una  desregulación  del  sistema  nervioso  parasimpático  (SNP),  medida  a  través  de  la  evaluación  de  la  
variabilidad  de  la  frecuencia  cardíaca  (VFC).  Una  disminución  en  la  activación  parasimpática  en  pacientes  
con  dolor  crónico  podría  detectarse  por  una  disminución  en  la  VFC.  Estos  efectos  fueron  particularmente  
evidentes  en  los  estudios  incluidos  con  pacientes  con  fibromialgia.  Además,  los  tratamientos  térmicos  
pueden  mejorar  la  función  del  SNP  [29],  que  a  su  vez  desempeña  un  posible  papel  en  el  control  de  los  
procesos  antiinflamatorios  [28].  Se  ha  demostrado  que  el  control  de  los  procesos  inmunológicos  puede  
afectar  al  procesamiento  del  dolor.

Sin  embargo,  tuvieron  un  promedio  de  cinco  sesiones  de  WBH  durante  este  tiempo.  Por  lo  tanto,  nuestros  
resultados  sobre  la  salud  mental  están  parcialmente  en  línea  con  la  evidencia  empírica.  La  repetición  de  
estímulos  fuertes  es  necesaria  para  la  adaptación  funcional.  Los  efectos  sobre  la  salud  mental  y  funcional  
posiblemente  podrían  haber  sido  más  fuertes  si  los  pacientes  de  nuestro  ensayo  hubieran  recibido  las  
sesiones  con  intervalos  más  cortos.  Sin  embargo,  no  está  claro  por  qué,  a  pesar  de  la  reducción  del  dolor,  
no  hubo  diferencias  significativas  entre  los  grupos  con  respecto  a  la  CdV  física.

Hasta  donde  sabemos,  el  estudio  es  el  primero  en  investigar  los  efectos  de  la  wIRA-WBH  leve  en  
pacientes  con  FMS  en  una  consulta  ambulatoria.  La  principal  fortaleza  del  presente  ensayo  fue  el  
establecimiento  de  una  condición  simulada  adecuada  con  alta  credibilidad  en  el  marco  de  una  evaluación  
controlada  aleatoria.  Además,  el  cálculo  del  tamaño  de  la  muestra  a  priori  aseguró  que  el  estudio  tuviera  
suficiente  potencia  para  detectar  las  diferencias  entre  los  grupos.  Los  datos  inmunológicos  permiten  una  
combinación  de  parámetros  subjetivos  y  objetivos  y,  por  lo  tanto,  respaldan  aún  más  la  validez  de  los  
resultados.

4.3.  Fortalezas  y  debilidades

Aunque  la  FMS  se  considera  un  síndrome  crónico  más  que  una  enfermedad  inflamatoria,  presenta  
distintos  patrones  inmunológicos  sistémicos,  que  incluyen  cambios  en  los  recuentos  de  neutrófilos  y  
linfocitos  y  niveles  elevados  de  IL-6,  IL-8  y  TNF  [36,52].  Las  células  inmunitarias,  como  las  células  T  y  B,  
y  las  citoquinas  son  claramente  los  actores  clave  en  el  dolor  relacionado  con  el  sistema  inmunitario  
[53,54].  Los  niveles  de  citocinas  en  nuestro  ensayo  no  mostraron  una  interacción  significativa  entre  el  
tiempo  y  el  tratamiento,  aunque  se  detectó  un  aumento  de  IL-6  directamente  después  de  la  intervención  en  el  grupo  WBH.

Por  lo  tanto,  el  alivio  del  dolor  podría  haberse  logrado  mediante  la  estimulación  inmunitaria  inducida  
por  termoterapia.  Además,  los  procesos  inmunológicos  están  respaldados  por  la  mayor  reducción  de  la  
temperatura  corporal  central  en  la  WBH  leve  y  también  pueden  indicar  una  adaptación  fisiológica  como  
parte  del  fuerte  estímulo  de  la  terapia.  Otra  observación  interesante  es  la  correlación  inversa  del  número  
de  linfocitos  con  la  temperatura  corporal  central  máxima  alcanzada  en  la  primera  sesión.  Futuros  estudios  
deberían  examinar  la  coherencia  entre  el  sistema  inmunológico  y  el  sistema  nervioso,  y  la  presencia  de  
dolor  crónico.

Incluso  si  la  condición  de  control  del  presente  ensayo  se  considera  una  fortaleza  principal,  se  debe  
tener  en  cuenta  que  no  fue  un  tratamiento  tradicional  con  placebo,  ya  que  también  se  aplicó  una  pequeña  
cantidad  del  factor  clave  postulado  (calor).  Sin  embargo,  se  consideró  que  esta  era  la  única  forma  de  
construir  una  condición  de  control  creíble  en  las  aplicaciones  de  calor  y  los  efectos  deberían  limitarse.  
Además  de  la  observación  monocéntrica,  otra  limitación  del  presente  ensayo  fue  que  no  fue  totalmente  
cegado  y,  por  lo  tanto,  no  se  puede  excluir  un  tratamiento  diferente  por  parte  de  los  terapeutas  con  posible  
influencia  en  los  resultados.  Sin  embargo,  esto  no  es  posible  debido  a  los  diferentes  tratamientos  en  las  
dos  condiciones  y,  por  lo  tanto,  solo  se  incluyeron  pacientes  que  no  tenían  experiencia  previa  de  
hipertermia.
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Teniendo  en  cuenta  la  amplia  gama  de  posibles  aplicaciones  de  wIRA-WBH,  la  terapia  se  
percibe  como  una  buena  opción  de  tratamiento  para  reducir  el  dolor  en  pacientes  con  FMS.  La  
investigación  futura  debe  investigar  los  efectos  de  la  wIRA-WBH  leve  dentro  de  un  diseño  multicéntrico.

5.  Conclusiones
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