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Abstract

Background e obiettivo: Le persone con fibromialgia (FM) spesso riferi-
scono di avere difficolta con I’emotivita e questa “alessitimia” puo contri-
buire al loro dolore e ad altri sintomi. Diversi studi hanno valutato I’ales-
sitimia nella FM e noi abbiamo rivisto sistematicamente e fatto la meta-
analisi di questa letteratura: per (a) descrivere la prevalenza dell’alessiti-
mia nella popolazione con FM; (b) confrontare il livello di alessitimia in
FM sia per controlli sani che per controlli con altre condizioni di dolore e
(c) determinare ’associazione dell’alessitimia con l’intensita del dolore,
la depressione e I’ansia nella popolazione con FM.

Database e trattamento dei dati: Seguendo le linee guida di PRISMA
abbiamo cercato piu database (Scopus, PubMed/MEDLINE, EMbase, Web
of Science, PsycINFO e Google Scolar) dall’inizio del 22 maggio 2022. La
qualita dello studio ¢ stata valutata con gli strumenti del Joanna Briggs
Institute (JBI) per gli studi trasversali e lo STATA:17 é stato utilizzato per
le meta-analisi. Un totale di 32 studi hanno soddisfatto i criteri di eligibilita
e sono stato inclusi nelle meta-analisi.

Risultati: La prevalenza di alessitimia nella FM si aggira su una media
del 48%. Le persone con FM avevano un’alessitimia sostanzialmente
piu alta rispetto ai controlli sani (SMD = 1.00; 95% Cl:0.79 a 1.22),
cosi come le persone con altre condizioni legate al dolore (SMD = 0.35,
95% Cl: 0.08-0.91). Lalessitimia & stata positivamente associata con
intensita del dolore (r = 0,24), ansia (r = 0,50) e depressione (r =
0,41) tra le persone con FM.

Conclusioni: a causa dell’alto livello di alessitimia nelle persone con la
FM e del rapporto positivo dell’alessitimia e il dolore e il disagio psicolo-
gico, si raccomandano interventi per migliorare la consapevolezza
emotiva, ’espressione e 1’elaborazione nella FM.
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1 | INTRODUZIONE

La fibromialgia (FM) ¢é la condizione piu diffusa di
dolore cronico (CWP) ed é caratterizzata da iperalge-
sia, allodinia e sintomi come stanchezza, disturbi
cognitivi, disturbi del sonno e disturbi dell’'umore
(Gillis et al., 2006; Wolfe et al., 1990, 2015). Le
stime della diffusione della FM vanno dallo 0,2 al
6,6% della popolazione generale (Marques et al.,
2017) con una percentuale maggiore tra le donne
rispetto agli uomini (Araut et al., 2018). Data I’as-
senza di patologia periferica per spiegare il quadro
clinico, la FM ¢ classificata come un dolore primario
o una sindrome di sensibilizzazione centrale (Yunus
2007) e si ritiene che derivi da una complessa intera-
zione di fattori biologici (ad esempio, disfunzione
della neuromodulazione del dolore e meccanismi di
sensibilizzazione centrale; Bellato et al., 2012;
Williams & Gracely, 2007) e dei processi psicosociali
(ad esempio stress e alterazioni emotive) (Mease
2005). La maggior parte delle ricerche sulla FM si
concentra sull’intensita del dolore e sui disturbi
dell’umore dei pazienti, in particolare ansia e depres-
sione, che sono elevati nei pazienti con FM, con
stime di prevalenza del 13-64% per l'ansia e del
20%-80% per la depressione (Chang et al 2015,
Hadlandasmityth et al., 2020).

Numerosi studi indicano che nei pazienti con FM gli
eventi di vita stressanti o i conflitti interpersonali
sono elevati (Jones et al., 2009; van Houdenhove et
al., 2009; Varinen et al., 2017) e tali difficolta deriva-
no non solo da una condizione dolorosa, spesso inva-
lidante, ma che precede anche la FM e probabilmente
contribuisce alla sua insorgenza o gravita. Ci sono
differenze individuali sostanziali nella risposta alle
esperienze di vita stressanti, tuttavia un meccanismo
chiave ¢ la capacita delle persone di regolare I’emoti-
vita. Le persone che hanno difficolta ad elaborare e
risolvere in modo adattativo esperienze difficili sono
piu sensibili agli effetti di questi fattori di stress (van

Middendorp et al., 2010), mentre essere in grado di
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identificare, etichettare, esprimere e riflettere sulle
proprie emozioni € una regolazione emotiva
adattativa.

Lalessitimia, che letteralmente significa “mancanza
di parole per i sentimenti”, ¢ stata identificata per la
prima volta negli anni ‘70 (Nemiah, 1976; Sifneos
1973) e si riferisce a un deficit in tali abilita emotive
adattative. Un modello principale definisce I’alessiti-
mia come un deficit che comprende la capacita di
identificare e descrivere i propri sentimenti e una
preferenza per il pensiero orientato esternamente
piuttosto che verso l'introspezione (Luminet et al.,
2018). Si ¢ pensato che I'alessitimia riflettesse una
regolazione emozionale disadattativa, come la
soppressione, la prevenzione, l’elucubrazione
(Panayotou et al., 2021; Sfarlea et al., 2019), che puo
contribuire all’ipervigilanza, al dolore, al disagio e
alla disfunzione comportamentale (Di Tella et al.,
2017; Margalit et al., 2014; Martinez et al., 2015;
Rost et al., 2017), non solo nella FM, ma in una serie
di condizioni dolorose e non. Le persone con alessi-
timia tendono anche a non avere le competenze lin-
guistiche per etichettare le loro emozioni in modo
appropriato e hanno difficolta a distinguere le emo-
zioni dalle sensazioni somatiche, di conseguenza
possono preferenzialmente riportare dolore e altri
sintomi somatici piuttosto che emozioni (Lane et al.,
2018).

Sono stati definiti diversi strumenti di valutazione
dell’alessitimia, ma l’autovaluzione della Toronto
Alexithymia Scale 20 (TAS-20) ¢ di gran lunga la piu
utilizzata (Bagby et al., 2020; El Abiddine et al.,
2017; Scigala et al., 2020). La TAS-20, che era una
revisione dell’originale 26-item TAS (Taylor et al
1985), produce un punteggio totale dell’alessitimia
cosi come pure su tre aspetti o sottoscale
dell’alessitimia:

(a) difficolta di identificazione delle sensazioni
(DIF), (b) difficolta a descrivere i sentimenti (DDF)
e (c) pensieri orientati all’esterno (EOT). Un pun-

teggio totale della TAS-20 di 61 ed oltre indica una
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probabile alessitimia (Taylor et al., 1988).

Numerosi studi hanno esaminato in generale 1’asso-
ciazione dell’alessitimia con la presenza e I'intensita
del dolore cronico e questa letteratura ¢ stata rivista
e ne ¢é stata fatta la meta-analisi (Aaron et al., 2019).
Tale review, tuttavia, ha esaminato una serie eteroge-
nea di studi sul dolore cronico e non si ¢ riferita spe-
cificamente alla FM, né include alcuno studio sulla
FM, compresi quelli recenti. Sebbene alcuni articoli
riportino revisioni sistematiche della letteratura
sull’alessitimia e la FM, ciascuno di questi ha tratta-
to soltanto una manciata di studi e nessuno presenta
studi di meta-analisi (Conversano et al., 2018; Di
Tella & Castelli, 2013; Romagnoli et al., 2016).
Pertanto, sono necessarie una revisione sistematica
completa ed una meta-analisi per affrontare questio-
ni importanti ma che non hanno risposta.

Tali domande includono se e quanto l’alessitimia ¢
elevata nelle persone con la FM rispetto non solo alle
persone sane, che é il confronto pit comune, ma
anche con persone che presentano altre condizioni di
dolore, queste includono altre variabili, come la pre-
senza di dolore, le interferenze riferite al dolore e la
ricerca di assistenza sanitaria. Inoltre poiché ’alessi-
timia puo rappresentare un fattore di rischio non
solo per la FM, ma anche per la gravita dei suoi sin-
tomi, una seconda domanda che una meta-analisi
puo affrontare € quanto l’alessitimia sia associata
fortemente con l’intensita del dolore e i disturbi
dell’umore, due variabili comunemente valutate
dello stato di salute della FM. Affrontare queste
domande illuminera il rapporto dell’alessitimia con
la FM ed i suoi sintomi e chiarira se I'alessitimia
debba essere valutata dai medici (Sarzi-Puttini et al.,
2011) ed essere potenzialmente inclusa negli
interventi per la FM. Lattuale revisione sistematica e
I'insieme delle meta-analisi avevano tre obiettivi
principali. Il primo era quello di determinare la pre-
valenza ed il livello medio di alessitimia nelle perso-
ne affette da FM. Il secondo ¢ stato ricercare quanto

I’alessitimia ¢ elevata nelle persone con FM rispetto

a persone sane e rispetto a persone con altre condi-
zioni legate al dolore. Per fornire una condizione di
dolore pit omogenea correlata al dolore, abbiamo
anche esaminato un sottogruppo di studi che con-
frontava persone con FM rispetto a quelle con artrite
reumatoide (RA), una condizione di dolore sistemi-
co, ma con una fisiopatologia pitt chiara e molto
differente.

In terzo luogo abbiamo determinato l’entita della
correlazione tra ’alessitimia e I'intensita del dolore,
la depressione e l’ansia tra le persone con la FM.
Inoltre, poiché I’associazione dell’alessitimia con
I'intensita del dolore potrebbe derivare (o essere
confusa) da un effetto negativo, abbiamo esaminato

questa associazione dopo aver controllato I’ansia.
2 | METODI

Questa review sistematica e l’insieme delle meta-
analisi sono state condotte in accordo con gli
Elementi di Segnalazioni Scelti. La dichiarazione
della Review Sistematica e della Meta-Analisi (PRI-
SMA) (Page et al.,, 2021) sono stati registrati su
Prospero (ID: 42020139563) (Le deviazioni nelle
procedure dalla registrazione originale sono annota-

te nei Dati S2).
2.1 | Metodo di ricerca

La rassegna sistematica ha esaminato la letteratura
pubblicata tra il 1° gennaio 1970 (prima della conia-
zione del termine alessitimia) e il 31 maggio 2022
nei seguenti data-base: Scopus, Pubmed/MEDLINE,
Embase, Web of <science e PsycINFO. Una ricerca
manuale ¢ stata anche condotta in Google Scholar e
nella sezione di riferimento delle pubblicazioni.

I termini di ricerca erano una combinazione di “alei-
thymia” (o”alexithymic”) e fibromialgia e le parole
chiave della ricerca e la sintassi sono stati adattati
per ogni data-base, se necessario. Vedi Tabella S1 per

le strategie di ricerca specifiche dei database.
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2.2 | Criteri di inclusione e di esclusione

Abbiamo inclusi gli studi solo se (1) erano peer-
reviewed e pubblicati in inglese, (2) adulti esaminati
(18 anni di eta ed oltre), (3) & stato incluso un grup-
po di studio di persone con FM che sono stati sia dia-
gnosticati per FM o soddisfatti i criteri diagnostici
auto segnalati per FM e (4) riportato, come minimo,
la media di alessitimia (e SD) in quelli con FM.
Abbiamo escluso gli studi che (1) presentavano una
FM mista ed altre condizioni di dolore, ma non pre-
sentavano i dati separatamente nel sottoinsieme
della FM o (2) presentavano solo una prevalenza di
alessitimia o dati di frequenza (per es. “alta” o
“bassa” classificazione) con un’analisi media e SD. Si
noti che abbiamo incluso una serie di disegni, tra cui
studi di casi controllati e non controllati, analizzan-
doli separatamente per affrontare i diversi obiettivi.
Abbiamo anche incluso gli studi che utilizzano qual-
siasi misura per l’alessitimia, anche se tutti gli studi
identificati hanno solo utilizzato la TAS e principal-
mente la TAS-20, con tre studi che hanno utilizzato
la TAS-26 originale (Elboga et al., 2020; Gil et
al.,2008; Malt et al., 2002).

2.3 | Controllo e selezione degli studi

Tutti i titoli e gli studi sono stati valutati per la rile-
vanza da tre reviewer indipendenti (PS.Y., M.H.A. e
EJ.) che hanno utilizzato il software di gestione delle
referenze Endnote 20 per organizzare e rivedere i
titoli e gli abstract ed identificare i duplicati.
Successivamente tutti i revisori hanno letto gli
abstract degli studi selezionati secondo i criteri,
disaccordi tra i reviewers sono stati risolti con la
discussione e nel caso di mancato accordo, sono stati
decisi altri due reviewers (S.A.A. e M.L.). Pertanto
studi completi sono stati esaminati per I’eligibilita. I
processo di screening/selezione e la lista degli studi
esclusi sono stati presentati nel diagramma di flusso
di PRISMA (Figura 1) e (Tavola S2).
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2.4 | Estrazione dei dati

Sono stati selezionati moduli di dati, testati su cin-
que articoli selezionati a caso e di conseguenza rivi-
sti. Abbiamo estratto i seguenti dati dagli studi:
nome (i) degli autori, anno di pubblicazione, paese di
origine, disegno dello studio, dimensione del cam-
pione, sesso e condizione di salute/dolore dei parte-
cipanti, M e SD della scala TAS totale e delle sotto-
scale e, quando disponibili, la prevalenza dell’alessi-
timia e i coefficienti di correlazione del totale della
TAS e delle sottoscale con le misure dell’intensita del
dolore, dell’ansia e della depressione dei pazienti con
FM. I dati sono stati estratti separatamente da quelli
con FM, i controlli sani e i controlli con altre condi-
zioni di dolore, con quest’ultimo diviso in studi che
utilizzano la scala RA come condizione di confronto
e studi che si avvalgono di altri tipi di dolore (Tabella
1). Tre reviewers (PS.Y.; M.H.A. e EJ.) hanno estrat-
to i dati indipendentemente, secondo le linee guida
della Cochrane (Higgins,20011) e le controversie tra
i revisori sono stati risolte da un altro autore. Si noti
che poiché la TAS-26 ha una gamma differente della
scala e delle sottoscale differenti dalla TAS-20, non
potremmo unire i dati della TAS-20 con quelli della
TAS-26 in alcune analisi (di prevalenza ed analisi di
sottoscale). Pertanto abbiamo limitato ’estrazione e
I’analisi dei dati per i tre studi della TAS-26 alle dif-
ferenze standardizzate tra la FM e i gruppi di con-
fronto e le correlazioni del punteggio totale della
TAS -26 (ma non le sottoscale) con l'intensita del
dolore, la depressione e/o ’ansia. Si noti inoltre che
le correlazioni con I’alessitimia con l'interferenza o
la disabilita sono stati riportati raramente in articoli
originali e quindi non sono stati estratti o fatta la

meta-analisi qui.

2.5 | Comunicazione della valutazione
della qualita

La qualita degli studi inclusi ¢ stata valutata in modo

T
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TABLE 1 Characteristics of the included studies

Sample Gender (%  Study Quality

Author/year Country Pain/health condition size female) design assessment

Ahmed et al. (2019)* India Fibromyalgia 112 94 D, P 8
Other widespread pain 35 77

Atagiin et al. (2012) Turkey Fibromyalgia 57 100 © 6

Brosschot and Aarsse (2001)* Netherlands Fibromyalgia 16 100 C,D 8
Healthy control 17 100

Chang et al. (2017) Taiwan Chronic widespread pain 58 70.7 D 7

(Fibromyalgia)

Chronic regional pain 121 44.5
Healthy Control 51 64.7

Duruk et al. (2015)* Turkey Fibromyalgia 35 100 D 9
Healthy control 47 100
Chronic medical illness 54 100

Elboga et al. (2020)° Turkey Fibromyalgia 101 94 12, C, 1D 7
Healthy control 40 90

Evren et al. (2006) Turkey Fibromyalgia 51 100 C,P 6

Federman et al. (2019) Israel Fibromyalgia 25 100 D,P 8
Healthy control 25 100

Galvez-Sanchez et al. (2018) Spain Fibromyalgia 67 100 D,P 9
Healthy control 32 100

Garip et al. (2015)* Turkey Fibromyalgia 70 82.8 C,D,P 9
Healthy control 40 80

Gil et al. (2008)° Germany Fibromyalgia 40 100 P,C 6

Horta-Baas et al. (2020)* Mexico Fibromyalgia 102 100 C,P 5

Huber et al. (2009) Ttaly Fibromyalgia 63 100 C,P 8

Malt et al. (2002)° Norway Fibromyalgia 42 100 D 7
Healthy control 48 100

Marchi et al. (2019) Italy Fibromyalgia 48 97.9 C,D,P 7
Healthy control 38 63.2
Rheumatic disease 41 75.6

Martinez et al. (2015)* Spain Fibromyalgia 97 95 D,C 7
Healthy control 98 100

Montoro Aguilar et al. (2018) Spain Fibromyalgia 24 100 - 8

Montoro et al. (2016) Spain Fibromyalgia 55 100 C,D 9
Healthy control 34 100

Orru et al. (2020) Ttaly Fibromyalgia 38 80 D 6
Healthy control 38 80

Ozsoy-Uniibol et al. (2020)* Turkey Fibromyalgia 30 90 D, P 8
Healthy control 20 90

Pefiacoba Puente et al. (2013) Spain Fibromyalgia 120 100 D 7
Healthy control 120 100

Penacoba et al. (2018) Spain Fibromyalgia 146 100 C,D 7
Healthy control 122 100

Romeo et al. (2020) Ttaly Fibromyalgia 100 100 D,P 7
Healthy control 107 100
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TABLE 1 (Continued)

Sample Gender (%  Study Quality

Author/year Country Pain/health condition size female) design assessment

Sayar et al. (2004) Turkey Fibromyalgia 50 100 C,D 9
Healthy control 42 100
Rheumatoid arthritis 20 100

Semiz et al. (2014) Turkey Fibromyalgia 56 92.9 C,D 7
Rheumatoid arthritis 46 87

Steinweg et al. (2011) United States ~ Fibromyalgia 48 91.7 P,D 9
Rheumatoid arthritis 43 69.8

Tesio et al. (2018)* Italy Fibromyalgia 205 100 C,P 7

Tuzer et al. (2011) Turkey Fibromyalgia 70 100 D, P 8
Healthy control 72 100
Chronic low back pain 56 100

van Middendorp et al. (2008) Netherlands Fibromyalgia 403 100 D 9
Healthy control 196 100

Veehof et al. (2011)* Netherlands Fibromyalgia 131 93 - 6

Weiss et al. (2013) Germany Fibromyalgia 35 100 D 6
Healthy control 35 100

Yiiksel et al. (2021) Turkey Fibromyalgia 175 72.6 P 7

Note: Study design (included relevant analyses): C, correlational; D, group mean difference/case-control studies; P, prevalence.

?Additional data provided by original author upon direct request.
“Study used the original TAS-26; all other studies used the TAS-20.

indipendente da due ricercatori che utilizzano gli
strumenti del Joanna Briggs Institute (JBL; Moola et
al., 2020) per gli studi trasversali (per es., quelli con
un solo gruppo di studio di persone con FM) e gli
studi di controllo dei casi (per studi con uno o piu
gruppi di controllo). Queste liste di controllo inclu-
dono 8 e 10 domande che riguardano rispettivamen-
te la presentazione dell’obiettivo, i partecipanti, la
dimensione del campione e le analisi statistiche; le
possibili risposte sono si, no, poco chiare e non
applicabili. Punteggi per la gamma di qualita com-
plessiva da 0 a 8 per gli studi trasversali e da 0 a 10
per gli studi di case-control. I disaccordi tra i revisori
sono stati risolti mediante la discussione e la consul-

tazione con un terzo autore, in caso di bisogno.

2.6 | Dati mancanti

Alcuni studi avevano dati mancanti, nel qual caso
abbiamo ricontrollato i seguenti dati dagli autori
originali: (a) la prevalenza dell’alessitimia nei gruppi

della FM; (b) la M (SD) del punteggio totale

Dolore e Aggiornamenti Clinici | 1 1 2023

dell’alessitimia; (c) i coefficienti di correlazione
dell’alessitimia con I'intensita del dolore, I’ansia, e la
depressione e/o (d): il coefficiente di correlazione
dell’alessitimia con ’intensita del dolore, controllan-
do lanti-eticita e/o la depressione (ad esempio
correlazione parziale). Quando gli studi riportavano
la mediana invece della media, abbiamo convertito la
mediana in media attraverso il Box-Cox (BC) di
Mecgrath et al. (2020).

2.7 | Analisi dei dati

E stato utilizzato lo STATA Corp: 17 per la meta-ana-
lisi. In primo luogo, la prevalenza dell’alessitimia nel
gruppo FM ¢ stata evidenziata e riassunta per quegli
studi TAS-20 che I’hanno riportata in questo modo
(utilizzando TAS-20 =6.1). Successivamente i pun-
teggi medi della TAS totali e delle sottoscale sono
stati riassunti in modo differenziato per il gruppo
FM, i controlli sani e altri controlli del dolore. Una
principale meta-analisi ¢ stata condotta per determi-

nare |'effetto della differenza nella media del punteg-
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gio della TAS tra il gruppo FM ed i due gruppi di con-
trollo: controlli sani e controlli del dolore, questi
ultimi sono stati successivamente suddivisi in con-
trolli RA ed altri controlli del dolore: queste analisi
hanno calcolato la differenza media standardizzata
(SMD) con intervallo di confidenza del 95% (CI). La
meta-analisi € stata condotta anche per riassumere le
correlazioni dell’alessitimia con l'intensita del dolo-
re, la depressione e l’ansia solo nel gruppo FM,
applicando modelli di effetto casuale Der Simonian
Laird con 95% CI. Infine abbiamo controllato
I’effetto negativo (ansia e/o depressione) nella corre-
lazione dell’alessitimia con I'intensita del dolore.
Presentiamo i forest plot per visualizzare i risultati di
ciascuno studio. Le statistiche dell’I2 sono state uti-
lizzate per valutare ’eterogeneita degli studi, con
valori di soglia bassi (I12 < 50%), medi (12 50-74%)
ed elevata eterogeneita (I2 > 75%) (Higgins et al.,
2003). Sulla base delle valutazioni di qualita ¢ stata
eseguita la meta-regressione, e per valutare il bias
della pubblicazione sono stati utilizzati i test di
regressione di Egger e i grafici ad imbuto (con il
livello di significativita di 0.1; Egger et al 1997). Per
verificare la presenza di bias per la pubblicazione,
’analisi del taglio e del riempimento ¢ stata condotta
mediante uno stimatore lineare. Le interpretazioni
dell SMD erano basate sui criteri di Cohen (1998)
per i criteri dimensionali (piccolo = 0,20, medio =
0,50, grande = 0, 80, e molto grande = 1,30).
Lentita della correlazione ¢ stata interpretata come
piccola (0.10), media (0.30), grande (0.50) e moto
grande (0.70).

3 | RISULTATI
3.1 | Selezione degli studi

Come mostrato nella Figura 1 sono stati identificati
un totale di 758 risultati dai data-base bibliografici e
sono stati trovati altri cinque articoli aggiuntivi
attraverso altre fonti. Dopo aver rimosso 195 dupli-

cati, 483 articoli basati sullo screening astratto e due

per altri motivi, sono stati richiesti un totale di 83
articoli per la revisione totale, 79 sono stati recupe-
rati e rivisti. Dopo la revisione completa, 47 articoli
sono stati esclusi, lasciando 32 articoli per questa
recensione e meta-analisi. Abbiamo contattato gli
autori di 24 articoli per ottenere piu dati, 9 hanno
fornito i dati necessari. Si noti che tra gli articoli
esclusi c’erano una serie di studi di Castelli e
colleghi (Castelli et al., 2012; Di Tella et al., 2017;
Di Tella, Enrici, et al.,, 2018; Di Tella, Tesio, et
al.,2018; Ghiggia et al.,, 2017), che avevano
sovrapposizioni di esempi di FM, poiché questi auto-
ri hanno ampliato il loro campione nel corso degli
anni. Abbiamo mantenuto I’articolo finale di questa

serie di studi (Tesio et al., 2018) per I’analisi.
3.2 | Caratteristiche dello studio
Come si puo vedere nella Tabella 1, 14 dei 32 studi

hanno riportato la prevalenza dell’alessitimia nel

gruppo della FM. Inoltre 24 dei 32 studi hanno

—
=
=
‘é Records identified from: Records removed before screening:
Eé' Databases (k = 758) Duplicate records (k = 195)
5 Hand-searching (k = 5) For other reasons (k = 2)
=
— :
Records screened (k = 566) »| Records excluded (k = 483)
wn| |Records sought for retrieval (k =83) |——® Records not retrieved (k = 4)
=
|
3
5
@
R Full-text records excluded (k = 47
Records assessed for eligibility (k = 79) Non-original article (k(: 13) )
Not peer-reviewed (k = 12)
Duplicate/overlapping sample (k = 9)
Not in English (k = 8)
Mixed FM / other conditions (k = 3)
— v Unusual scoring system (k = 1)
) Not adult sample (k = 1)
T
E| |Studies included in review (k =32)
o]
=
=

FIGURE 1 Search and screening process
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confrontato la FM con uno o due gruppi di controllo:
20 studi hanno avuto un gruppo di controllo dei
pazienti sani e 7 studi hanno avuto un gruppo di con-
trollo del dolore, tra cui 4 con artrite reumatoide
(RA), 1 con altre condizioni di dolore diffuse, 1 con
dolore regionale e 1 con lombalgia cronica.

I 7 studi con i controlli del dolore sono stati raggrup-
pati per una prima meta-analisi e successivamente
sono stati suddivisi in 4 studi con RA e 3 con altre
condizioni di dolore e ogni sottoinsieme meta-ana-
lizzato. (Si noti che 5 dei 7 studi sul controllo del
dolore hanno esaminato la TAS -20 totale e tre sot-
toscale, mentre uno studio (Semiz et al., 2014) ha
esaminato la TAS-20 totale ma non le sottoscale, e
uno studio (Chang et al.,,2017) ha esaminato le
sottoscale della TAS-20 ma non quella totale).

Un totale di 6 studi ha riportato coefficienti di corre-
lazione all’interno del gruppo FM tra il punteggio
totale della TAS ed ansia (6 per la TAS totale e 10-12
per le sottoscale TAS-20) e depressione (8 per la TAS
totale e 10-11 per le sottoscale TAS-20). Infine, gli
autori di tre studi (Horta-Baas et al., 2020; Martinez
et al., 2015; Tesio et al., 2018) a seguito di una
richiesta  ci hanno fornito correlazioni parziali tra
le variabili dellaTAS-20 e I’intensita del dolore, con il
controllo dell’ansia. (Nessuno ha fatto controlli sulla

depressione.
3.3 | Prevalenza dell’alessitimia nella FM

La presenza dell’alessitimia nella FM si basava sulla
percentuale di persone che hanno ottenuto 61 punti
o piu sul punteggio totale della TAS-20.

La prevalenza dell’alessitimia riportata nella FM
variava dal 19% (Huber et al., 2009) al 92% (Yuksel
et al., 2021) e la prevalenza media complessiva era
del 48% (95% CI = 0,37- 0,59). Tra gli studi ¢ stata
osservata un’elevata eterogeneita (I2 = 94,89%,
valore Q = 549,11, df = 13, p = 0,00).

Dolore e Aggiornamenti Clinici | 1 1 2023

3.4 | Confronto della FM con controlli sani
e con controlli del dolore sui livelli medi
dell’alessitimia

I valori medi del totale TAS e delle sottoclassi TAS-
20 per i gruppi della FM, nonché i controlli sani e i
controlli del dolore sono presentati nella Tabella 2 e
nelle Figure Sla-h. La Tabella 3 mostra il confronto
meta-analitico tra i gruppi FM e i controlli, mentre la
Figura 2 mostra il riepilogo del grafico del forest plot
delle analisi solo per il totale TAS. Un totale di studi
comparati con una media totale tra FM e controlli
sani e da 10-12 studi hanno anche riportato il con-
fronto su uno o piu delle tre sottoscale della TAS-20.
I risultati di queste meta-analisi hanno rivelato che i
punteggi totali della TAS erano significativamente
piu alti rispetto ai controlli sani (effetto significativo:
SMD = 1,00; 95% CI: da 0,79 a 1,22), con media ad
elevata eterogeneita (12 = 77,29%, Q valore = 63,66,
df = 16, p = 0,00). Per quanto riguarda le sottoscale
della TAS -20, rispetto ai controlli sani, il gruppo FM
ha avuto significativamente piu alto DIF (effetto
grande/ molto grande: SMD = 1.09, 95% CI: 0.85 -
1.33), DDF (effetto medio/grande: SMD = 0.59,95%
CL: 0.43-0.76) ed EOT (piccolo effetto: SMD =
0.23,95% CI: 0.01-0.45). Per maggiori dettagli, vede-
re Figure S2a-d. Qui 'eterogeneita era alta per DIF
ma media per le altre sottoclassi.

Il test di Egger ha suggerito la probabilita di errori di
pubblicazione nel confronto per il punteggio totale
della TAS. Inoltre, come mostrato nella Tabella 3 e
nella Figura 2, un totale di 6 studi ha confrontato la
FM con controlli sul dolore sul totale della TAS, con
4 di questi studi che confrontano la FM con la RA, 1
risultati di queste meta-analisi hanno rivelato che il
gruppo della FM aveva punteggi totali TAS significa-
tivamente piu alti rispetto ai 6 controlli del dolore
(piccolo effetto: SMD = 0,35; 95% CI: 0,04-0,65),
con eterogeneita media. Si noti che i 4 studi che
hanno confrontato la FM alla RA (Marchi et al.,
2019; Sayar et al., 2004; Semiz et al., 2014; Steinweg

]



Asgarabad e

t al.

TABLE 2 Pooled alexithymia total and subscale scores in FM, healthy controls and controls with other pain-related problems

Pooled TAS-20 total
and subscale scores

Groups
Fibromyalgia Total score
DIF
DDF
EOT
Healthy Total score
control DIF
DDF
EOT
Pain control, Total score
total DIF
DDF
EOT
Pain control, Total score
RA DIF
DDF
EOT
Pain control, Total score
other DIF
DDF
EOT

Number Number of
of studies  participants
24 1764
20 1872
19 1848
18 1434
14 667
11 764
11 764
9 521
6 241
6 316
6 316
6 316
4 150
3 104
3 104
3 104
2 91

3 212
3 212
3 212

Mean (lower
limit-upper limit)
55.90 [53.62-58.18]
21.04 [19.89-22.19]
14.52[13.93-15.10]
21.02 [19.65-22.38]
42.67 [39.57-45.77]
13.62 [12-15.23]
11.76 [10.98-12.54]
19.36 [17.89-20.83]
53.36 [49.18-57.54]
18.55[17.26-19.85]
13.53 [12.56-14.50]
21.31[19.77-22.85]
50.97 [46.50-55.44]
17.66 [16.32-19.00]
13.20 [11.71-14.69]
19.94 [18.31-21.57]
58.54 [56.21-60.86]
19.49 [17.57-21.42]
14.22 [12.22-16.22]
22.76 [21.51-24.00]

Heterogeneity

P% pvalue Q value (df)
92.24 0.001 199.26 (23)
91.62 0.001 210.30 (19)
83.20 0.001 106.45 (18)
97.25 0.001 714.03 (17)
94.14 0.001 199.08 (13)
9498  0.001 175.41 (10)
87.41 0.001 75.84 (10)
94.63 0.001 156.43 (8)
91.51 0.001 59.22(5)
1.95 0.001 19.88 (5)
79.81  0.001 26.92 (5)
92.80  0.001 84.93 (5)
89.68 0.001 27.25(3)
56.70  0.10 4.68 (2)
83.07  0.001 1367 (2)
87.64  0.001 16.20 (2)
0.00 0.33 0.93 (1)
76.17 0.01 9.11(2)
87.99  0.001 8.32(2)
7233 0.04 6.58 (2)

Abbreviations: DIF, difficulty identifying feelings; DDF, difficulty describing feelings; EOT, externally oriented thinking; RA, Rheumatoid arthritis.

TABLE 3 Meta-analysis of differences in TAS total and subscale scores between FM and control groups

FM versus Healthy
control

FM versus Pain
control—Total

FM versus Pain
control-RA

FM versus Pain
control-other

Pooled TAS total and
subscale scores

Total score
DIF

DDF

EOT

Total score
DIF

DDF

EOT

Total score
DIF

DDF

EOT

Total score
DIF

DDF

EOT

Number of

studies
17
12
12
10

w w A O O O O

W W W N W

SMD (lower
limit-upper
limit)
1[0.79-1.22]
1.09 [0.87-1.31]
0.59 [0.43-0.76]
0.23[0.01-0.45]
0.35 [0.04-0.65]
0.40 [0.24-0.56]
0.22 [0.07-0.38]
—0.08 [—0.25-0.08]
0.49 [0.08-0.91]
0.51[0.22-0.81]
0.15[—0.11-0.41]

—0.04 [~0.30-0.21]
0.09 [-0.16-0.35]
0.34[0.13-0.54]
0.27 [0.07-0.47]
—0.12 [~0.40-0.16]

Heterogeneity

Q value
% (df) p value
77.29 63.66 (16)  0.001
78.89 48.15(11) 0.001
64.13 29.42(11) 0.001
72.72 37.11(9) 0.001
70.15 16.70 (5) 0.01
2.69 5.47(5) 0.001
0.00 3.49 (5) 0.62
9.93 4.88(5) 0.43
72.41 11.34(3) 0.01
22.55 2.51(2) 0.29
4.02 2.25(2) 0.32
0.00 0.85(2) 0.65
0.00 0.01 (1) 0.93
4.48 1.93(2) 0.001
0.00 0.71 (2) 0.70
48.81 3.90(2) 0.14

Egger
+(prob)
2.42(0.01)
2.29(0.02)
1.93(0.05)
1.27(0.20)
0.82(0.41)
0.86 (0.38)
—0.20 (0.83)
0.24 (0.80)
—0.01 (0.98)
0.80 (0.49)
1.35(0.17)

0.92 (0.35)
a
—1.25(0.21)
—0.83 (0.40)
—1.26 (0.20)

Trim and fill

Before imputing

0.49 (0.07-0.90)

0.15 (—0.10-0.41)

0.26 (0.07-0.46)

After imputing

0.59 (0.21-0.97)

—0.05
(=0.36-0.26)

0.35(0.19-0.51)

Note: a, parameter estimation for egger test was not presented here due to the following error ‘convergence not achieved during tau2 estimation’.

Abbreviations: DIF, difficulty identifying feelings; DDF, difficulty describing feelings; EOT, externally oriented thinking.
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(@ FM vs. Healthy Controls

Fibromyalgia Healthy Control SMD Total Weight
Study N Mean SD N Mean SD with 95% ClI (%)
Brosschot/2001 16 5410 1070 17 42.90 9.60 —P— 1.08[ 0.36, 1.79] 4.17
Duruk / 2015 35 5897 14.36 47 4518 8.34 —7Hl— 1.21[ 0.74, 1.68] 5.72
Elboga/2020 101 8010 11.70 40 39.70 7.80 | —— 1.89[ 1.47, 2.32] 6.03
Federman/2019 25 5367 9.53 25 3560 9.53 — 1.87[ 1.21, 2.52] 4.51
Galvez-Sanchez/ 2018 67 5814 2175 32 3943 19.70 —* 0.88[ 044, 131] 596
Garip/2015 70 4160 1836 40 3150 13.33 —H 060[ 0.21, 0.99] B.25
Malt/2002 42 6770 7.10 48 8490 6.80 —— | 0.40[ -0.01, 0.81] 6.1
Marchi/ 2019 48 57.94 1530 38 4010 11.34 —:I— 120 083, 175 5.77
Martinez/2014 97 960 1652 98 -1.16 1742 | 063 034 092] 6.96
Montoro/2016 56 5744 10.94 34 4218 7.21 |— 1.56 [ 1.08, 2.04] 5864
Orri/2020 38 5876 13.90 38 40.87 10.59 :—I— 143 093, 193] 552
Ozsoy/ 2020 30 57.20 1310 20 4680 11.30 —M— 0.82[ 0.24, 1.40] 4.99
Penacoba Puente/2013 120 58.33 10.39 120 4944 12.44 5 & 077[ 051,103 7.12
Romeo/2020 100 53.80 13.72 107 4374 11.42 R 0.80[ 0.51, 1.08] 6.99
Sayar /2004 50 5560 11.80 42 4860 7.80 —l—: 069[ 027, 1.11] 6.08
Tuzer /2011 70 6043 1317 72 5306 1298 —J—| 056[ 0.23, 0.89] 6.66
Weiss/2013 35 4750 1250 35 3590 7.70 ~II—- 111[ 061, 1.60] 553
Overall . 1.00[ 0.79, 1.22]
Heterogeneity: T = 0.15, I’ = 77.29%, H’ = 4.40
Test of 8, = §; Q(16) = 63.66, p = 0.00
Testof8=0.2=9.32, p=0.00
0 1 2 3
Random-effects REML model
(b) FM vs. Other-pain Controls
Fibromyalgia Total Pain Control SMD Total Weight
Study N Mean SD N Mean SD with 95% Cl (%)
|
Marchi /2019 48 5794 1530 41 5522 1242 —.-4'— 019] -0.22, 0.61] 16.64
Sayar/ 2004 50 5560 11.60 20 5060 7.10 —,Ll— 047 -0.05, 0.99] 14.18
Semezf2014 56 56.10 10.50 46 44.80 10.30 i ——1.08[ 066, 149] 1664
|
Steinweg/ 2011 48 56.57 1430 43 5342 13.60 —— 0221 -0.19, 0.63] 16.76
|
Tuzer/ 2011 70 6043 1317 56 59.39 11.06 —.—IL 0.08] -0.27, 0.43] 18.25
Ahmedi2019 112 5840 1390 35 57.00 1000 —l- 0.11[ 0.27, 048] 17.54
|
Overall N 0.35] 0.04, 0.65]

Heterogeneity: T= 0.10, = 70.15%, H =335
Test of 8= 6; Q(5) = 16.70, p = 0.01
Testof6=0;z=2.24,p=0.03

Random-effects REML model

FIGURE 2 Comparisons between people with FM and healthy controls (a), pain controls, total (b), pain controls, RA (¢) and pain
controls, other (d) in TAS total scores
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© FM vs. Pain Controls-RA

Fibromyalgia Pain Control (Rheumatoid arthritis) SMD Total Weight
Study N Mean SD N Mean SD with 95% ClI (%)
Marchi /2019 48 57.94 15.30 41 5522 12.42 ——.—E— 0.19[ -0.22, 0.61] 25.78
Sayar/ 2004 50 5560 11.60 20 50.60 7.10 + 0.47[ -0.05, 0.99] 22.50
Semez/2014 56 56.10 10.50 46 4480 10.30 ' — - 108[ 066, 1.49] 2578
Steinweg/ 2011 48 56.57 14.30 43 5342 13.60 ——.—E— 0.22[ -0.19, 0.63] 25.94
Overall e 0.49[ 0.08, 0.91]
Heterogeneity: T° = 0.13, I’ = 72.41%, H’ = 3.63
Test of 8 = 6 Q(3) = 11.34, p = 0.01
Testof6=0:2=2.32, p=0.02

& © 6 1 15
Random-effects REML model
() FM vs. Pain Controls- Other

Fibromyalgia Pain Control SMD Total Weight
Study N Mean SD N Mean SD with 95% CI (%)
Ahmed2019 112 5840 13980 35 57.00 10.00 i 0.11[ -0.27, 0.48] 46.11
Tuzer/ 2011 70 6043 1317 56 59.39 11.06 - 0.08[ -0.27, 0.43] 53.89
overall —~l— 0.09[ -0.16, 0.35]
Heterogeneity: T = 0.00, I' = 0.00%, H' = 1.00
Testof 8 =8 Q(1)=0.01,p=0.93
Testof@=0:z2=072, p=047

-5 0 5

Random-effects REML model

FIGURE 2 (Continued)

et al., 2011) hanno avuto una differenza media signi-
ficativa (SMD 0 0,49; 95% CI: 0,08-0,91) in un pun-
teggio totale TAS, considerando che i 2 studi che
hanno confrontato la FM con altri tipi di dolore
(Ahmed et al., 2019; Chang et al.,, 2017) hanno
rivelato soltanto una differenza molto piccola, non
significativa (SMD 0 0.09; 95% CI: 0.16 a 0.35). Per
maggiori dettagli, inclusi i confronti della FM ai con-
trolli del dolore sulle sottoscale del TAS-20, vedi
Tabella 3 e la Figura S3a-h.

Il test di Egger ha rivelato possibili bias di pubblica-
zione rispetto al punteggio totale TAS e DDF sia

nella RA che in altri controlli del dolore.

Le analisi di trim e fill hanno suggerito che 1 studio
su 3 nel gruppo di controllo del dolore e 1 su 5 studi

nel gruppo RA sono probabilmente mancanti.

3.5
intensita del dolore, ansia e depressione
nella FM

| Correlazione dell’alessitimia con

Le meta-analisi successive sono state condotte per
approfondire I’associazione tra ’alessitimia ed i tre
indicatori sintomatici tra le persone con la FM: I'in-
tensita del dolore, la depressione e I’ansia.

La Tabella 4 e le Figure S4a-f presentano i risultati di

Dolore e Aggiornamenti Clinici | 1 12023
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TABLE 4 Summary of meta-analysis of correlations between alexithymia total and subscale scores with variables of interest

Pooled TAS Effect size
total and Number Number of correlations (lower
Variable subscales of studies  participants limit-upper limit)
Pain Iintensity Total score 6 478 0.24 (0.12-0.36)
DIF 6 602 0.24(0.16-0.32)
DDF 6 602 0.18 (0.10-0.26)
EOT 6 602 0.11 (0.03-0.19)
Anxiety Total score 4 240 0.50 (0.22-0.78)
DIF 10 859 0.48 (0.37-0.60)
DDF 9 791 0.37 (0.30-0.45)
EOT 8 736 0.24 (0.12-0.36)
Depression Total score 7 451 0.41 (0.21-0.60)
DIF 9 791 0.46 (0.35-0.58)
DDF 8 736 0.37 (0.30-0.44)
EOT 8 736 0.22(0.14-0.29)

T

Heterogeneity Trim and fill
Egger Before After
% Qvalue (df) pvalue ,(prob) imputing imputing
0.00 0.92(5) 0.92 0.00 (0.99)
0.01 0.95(5) 0.97 —0.06 (0.95)
5.27 5.95(5) 0.31 —0.42 (0.67)
0.00 1.79(5) 0.88 0.08 (0.93)
86.95 19.09 (3) 0.001 —0.44 (0.66)
8233  41.58(9) 0.001 —1.57(0.11)
35.50 13.31(8) 0.10 —2.60 (0.009)
82.37 59.16 (7) 0.001 2.87(0.004)
93.21 111.55 (6) 0.001 1.53(0.12)
77.98 36.50 (8) 0.001 —1.57(0.11)
40.32 11.38(7) 0.12 —2.60(0.009)  0.37(0.29-0.44)  0.40 (0.31-0.50)
33.29 10.70 (7) 0.15 1.40 (0.16)

Abbreviations: DDF, difficulty describing feelings; DIF, difficulty identifying feelings; EOT, externally oriented thinking.

queste analisi. Per l'intensita del dolore piccole/
medie correlazioni positive significative sono state
trovate con la TAS totale (r 0 0,24, 95% CI: 0,12 -
0,36), DIF (r 0 0,24, 95% CI: 0,16-0,32 e DDF (r =
0,18, 95% CI: 0,10-0,26) C’era una piccola ma signi-
ficativa correlazione positiva tra 'EOT e 'intensita
del dolore (r 0 0,11; 95% CI: 0,03-0,19).

Tutte queste associazioni avevano bassa/nessuna
eterogeneita. Ci sono state significative correlazioni
positive tra i punteggi TAS e I’ansia, che vanno da
piccolo/medio per I'EOT (r 0 0,24;95% CI: 0,12-
0,36) a quasi grande per la TAS totale (r 0 0,50,95%
CI: 0,22-0,78) ed il DIF (r 0 0,48;95% CI: 0,37-0,60);
’eterogeneita era alta per il totale TAS, DIF ed EOT.
Infine, le relazioni tra l’alessitimia e la depressione
variavano da piccolo/medio (EOT: r 0 0,22; 95% CI:
0,14.0,29) a quasi grande per la TAS totale (r 0 0,41;
95% CI: 0,21-0,60) e il DIF (r = 0,46;95%CI: 0,35-
0,58); I’eterogeneita variava da bassa ad alta.

Il test di Egger ha rilevato possibili bias di pubblica-
zione nella correlazione di EOT con l'ansia e la
depressione. Infine, per le correlazioni parziali tra
I’alessitimia e I’intensita del dolore sono state fornite
dagli autori di tre studi e tutti hanno controllato
I’ansia. La correlazione parziale di tutte e quattro le
variabili della TAS con l’intensita del dolore ¢ stata

ridotta a poco e non significativa: TAS totale (pr = a

Dolore e Aggiornamenti Clinici | 1 | 2023

0,08, 95% CI: 0,01 a 0,18), DDF (pr = 0,07,95% CI:
0,03 a 0,017) ed EOT (pr = 0,05, 95% CI: 0,05 a
0,05).

3.6 | Valutazione della qualita

Le valutazioni di qualita variano da 5 a 8 per gli studi
trasversali e di correlazione (M = 6,81, SD = 1,07;
mediana = 7) e da 6 a 9 per gli studi di controllo (M
= 7,87, SD = 0,94; mediana = 8) I risultati delle
analisi di meta-regressione hanno dimostrato che la
valutazione della qualita degli studi non ¢ associata
in modo evidente alla media dei punteggi dell’ales-
sitimia dei gruppi FM (B = 0,79, p = 0,47, 95% CI
= 0,25-0,17) o le correlazioni tra I’alessitimia e I’in-
tensita del dolore ( B = 0,03, p = 0,09, 955 CI =
0,005 a 0,006 ), I’ansia (B = 0,01, p = 0,63, 95% CI
= 0,06 20,06 ).

4 | DISCUSSIONE

La ricerca che esamina ’associazione dell’alessitimia
con la presenza e la severita della FM ¢ cresciuta
sostanzialmente negli ultimi anni, come pure il set-
tore ha riconosciuto I'importanza della regolazione
emotiva in questa sindrome di sensibilizzazione cen-

trale. Abbiamo cercato di riassumere la ricerca prin-
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cipale disponibile per chiarire il ruolo dell’alessiti-
mia nella FM. In primo luogo la nostra revisione
sistematica di 32 studi originali ha esaminato la pre-
valenza dell’alessitimia nella FM, basata su un pun-
teggio minimo ampiamente usata nella TAS-20.
Abbiamo poi esaminato il grado secondo il quale
I’alessitimia aumenta nelle persone con la FM, com-
parato con i controlli sani e poi con un gruppo di
controllo piu rigoroso di persone con altre condizio-
ni di dolore e successivamente concentrandoci speci-
ficatamente su studi che avevano controlli con la
RA. Infine abbiamo studiato la grandezza dell’asso-
ciazione tra I’alessitimia con l'intensita del dolore, la
depressione e I’ansia nelle persone con FM. Se I’ales-
sitimia e associata specificamente alla presenza della
FM o alla sua gravita piuttosto che a qualsiasi altra
condizione dolorosa, allora l’alessitimia dovrebbe
essere maggiormente considerata rispetto alla FM
nelle persone sane ed in quelle con altri tipi di dolore
e con lo stato d’animo negativo.

Sebbene i precedenti lavori sulla FM (Conversano et
al., 2018; Di Tella e Castelli 2013, 2016; Romagnolli
et al., 2016) abbiano discusso il possibile ruolo del-
I’alessitimia, la revisione sistematica corrente e l’in-
sieme delle meta-analisi sono state le prime ad esa-
minare e quantificare direttamente queste relazioni.
Abbiamo scoperto che I’alessitimia ¢ molto diffusa
nella FM; mediamente il 48% delle persone con FM
presentavano alessitimia e il punteggio totale medio
della TAS-20 ¢ stato superiore a 55. Sia la prevalenza
che la media sono sostanzialmente superiori rispetto
alla popolazione generale (Marques et al., 2017). La
nostra meta-analisi ha confermato che I’alessitimia ¢
sicuramente maggiore di 1 SD in persone con la FM
piuttosto che in persone sane. Le persone sane, tut-
tavia, differiscono da quelle con la FM per molti
motivi, tra cui il fatto di avere un problema di salute
cronica, cercare ed ottenere cure mediche, prendere
farmaci, avere restrizioni sulle attivita della vita e,
naturalmente, vivere con dolore cronico. Quindi

un’analisi complementare ha confrontato persone

con la FM e coloro che hanno un problema di dolore
cronico differente (non la FM). In particolare, I’ales-
sitimia era significativamente piu alta nella FM
rispetto ai controlli con dolore ad un livello picco-
lo/medio (0,35 SD). Importante, tuttavia, dopo aver
diviso gli studi di controllo del dolore in quelli con la
RA rispetto ad altre condizioni di dolore, la differen-
za dell’alessitimia tra la FM e la RA era di media
grandezza (0,49 SD), mentre non c’era differenza tra
la FM ed altri controlli del dolore. Questo modello
puo derivare dal fatto che la RA € una condizione di
dolore autoimmune, principalmente nocicettivo,
mentre le altre condizioni di dolore erano piu simili
alla FM, che probabilmente comporta una maggiore
nociplasticita e la sensibilizzazione centrale. La chia-
ra differenza dell’alessitimia tra la FM e la RA sugge-
risce che I’alessitimia non ¢ probabilmente dovuta
esclusivamente a una condizione dolorosa, piuttosto
’alessitimia sembra essere associata ad un dolore
centralizzato o primario, che si pensa possa essere
associato con un trauma o ad una disregolazione
emotiva, rispetto a condizioni di dolore secondario o
su un dolore basato su una patologia come la RA
(Lumley & Schubiner, 2019a; Walker et al., 1997;
Yunus, 2007).

Resta possibile, tuttavia, che la FM potrebbe essere
semplicemente una condizione di dolore piu grave di
RA, e che I'alessitimia ¢ legata alla maggiore gravita
del dolore piuttosto che ad un tipo sottostante il
meccanismo di dolore.

Con quali meccanismi ’alessitimia potrebbe essere
collegata alla FM? La FM ¢ riconosciuta come una
complessa condizione biopsicosociale, e si ritiene
che i processi psicosociali contribuiscano sostanzial-
mente alla condizione, almeno per molte persone. Ci
sono molte prove che indicano che le persone con
FM presentano una prevalenza di avversita di vita
(trauma, abuso, vittimizzazione, conflitto di relazio-
ne) sia da bambini che in eta adulta (von
Houdenhove et al., 2009; Varinen etal., 2017). Tale

avversita contribuisce a un processo emotivo mal
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adattativo, che a sua volta pud compromettere la
capacita di adattarsi o risolvere i traumi, gli stress e
i conflitti. Tale incapacita di regolare in modo adatta-
tivo le emozioni puo disregolare i sistemi neurali,
inclusi sia il dolore centrale che i sistemi regolatori
ed il sistema nervoso autonomico, contribuendo alla
FM. Inoltre, la difficolta di identificare e descrivere i
sentimenti pud portare a un’errata interpretazione
delle sensazioni somatiche, che accompagnano le
emozioni come riflesso di sintomi somatici proble-
matici e di un problema di salute (Lumley et al.,
1996). La tendenza a ignorare, evitare o ad essere
confusi dai processi emotivi puo portare a una mag-
giore esperienza e segnalazione dei sintomi somatici
(Di Tella & Castelli, 2016, Lane et al., 2018, Lumley
et al., 1996). Si dovrebbe riconoscere, tuttavia, che i
sintomi complessi e altamente dirompenti della FM
contribuiscono anche a problemi della regolazione
emotiva e possibilmente all’alessitimia, e la lettera-
tura attuale, composta da studi trasversali di correla-
zione e di controllo dei casi, non ¢ in grado di chiari-
re tali processi causali (Varinen et al., 2017).
Lalessitimia ha mostrato correlazioni positive
medio/grandi con sintomi autoriferiti di distress
emotivo, depressione e ansia e una correlazione posi-
tiva piccola/media con lintensita del vissuto del
dolore. Lassociazione dell’alessitimia con depressio-
ne/ansia puo essere dovuta, in parte, a deficit nella
regolazione emotiva, lasciando la persona in uno
stato cronicamente alterato emotivamente, cioe
vivendo depressione, ansia e altre esperienze
soggettive angoscianti.

Lalessitimia danneggia anche la comunicazione
interpersonale, che puo causare difficolta relazionali
o mancanza di supporto, alterando ulteriormente il
disagio. La correlazione positiva, ma piccola, tra
I’alessitimia e l’intensita del dolore indica che
I’alessitimia puod aumentare I’esperienza del dolore,
forse aumentando ’attivazione diretta delle vie neu-
rali centrali che migliorano la percezione del dolore,

aumentando 'effetto negativo, aumentando [’eccita-
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zione fisiologica indotta dall’emozione o distorcendo
la segnalazione dei sintomi somatici. Il fatto che
I’associazione dell’alessitimia con I’ansia/depressio-
ne potrebbe derivare dal fatto che gli stati emotivi
sono sostanzialmente influenzati dall’abilita di
regolazione emotiva, mentre il dolore ¢ multi
determinato e influenzato non solo da fattori
emotivi, ma anche da processi somatici (genetica,
nocicezione) nonché di attribuzione e da processi
sociali/culturali.

Si noti, tuttavia, che la nostra meta-analisi di tre
studi ha rivelato che una volta che l’ansia ¢ stata
controllata, la relazione positiva tra ’alessitimia e
I'intensita del dolore ¢ diminuita a una grandezza
piccola e non significativa. Questa scoperta e coeren-
te con i risultati di Aaron et al. (2019) nella loro
meta-analisi dell’alessitimia e in generale sul dolore
cronico ed ¢ stata discussa come una ricerca
relativamente comune nella piu ampia letteratura
sull’alessitimia (Lumley 2000).

Losservazione che gli effetti negativi (come, ad
esempio, ansia e depressione) possono rappresenta-
re una relazione tra I’alessitimia e la FM ha diverse
interpretazioni possibili. I deficit alessitimici nelle
capacita di regolazione emotiva possono generare
uno stato affettivo negativo diffuso che poi puo
contribuire alla FM; che ¢ un effetto negativo che
potrebbe mediare l’effetto causale dell’alessitimia
sulla FM. Tuttavia i processi causali possono
verificarsi nella direzione opposta e I’effetto negativo
derivante dall’avere una condizione dolorosa,
invalidante e spesso stigmatizzante la FM potrebbe
contribuire all’alessitimia. Una terza spiegazione &
che I’effetto negativo € un “confound” nella relazione
tra i propri vissuti dell’alessitimia, la salute ed il
dolore, soprattutto perché la formulazione della voce
della TAS-20 (e TAS -26) ha qualche bias verso
’effetto negativo. Purtroppo, nessuno studio sull’
alessitimia e la FM ha utilizzato misure diverse dalla
TAS, il che limita la nostra capacita di esaminare

ulteriormente la questione. Lalessitimia ¢ costituita
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da diverse sottoscale, che non erano uniformemente
correlate alla presenza o alla gravita della FM. La sot-
toscala della TAS-20 di difficolta nell’identificare i
sentimenti era quella piu strettamente correlata e la
difficolta nel descrivere i sentimenti aveva associa-
zioni alquanto piu piccole. Al contrario, il pensiero
orientato all’esterno aveva associazioni molto piu
piccole con la FM e la sua gravita, e talvolta non era
significativo (ad es., nel confronto tra la FM ed i con-
trolli del dolore). Questo modello di associazione
della sottoscala della TAS con misure di criteri rela-
tivi alla salute ¢ stata ripetutamente trovata in lette-
ratura (Bagby et al., 2020), forse a causa del fatto che
DIF e DDF sono piu correlate (associate rispettiva-
mente a un alto effetto negativo e a un basso effetto
positivo), mentre I’'EOT lo ¢ piu per un effetto cogni-
tivo (ad es. scarsa apertura). Queste associazioni di
sottoscale evidenziano I'importanza della disregola-
zione delle emozioni di per sé in presenza e severita
della FM (Bagby et al., 1994), piuttosto che lo stile
cognitivo.

Questa revisione e i suoi risultati presentano impli-
cazioni cliniche. Lalessitimia puo contribuire alla
presenza e alla severita della FM, suggerendo che gli
interventi basati sull’evidenza per la FM dovrebbero
mirare all’alessitimia, in particolare i suoi due aspet-
ti emotivi (difficolta ad identificare e descrivere le
emozioni). E possibile che aiutare i pazienti con
I’alessitimia per aumentare la loro consapevolezza
emotiva, I'identificazione, la divulgazione, I’espres-
sione e l’elaborazione puo ridurre i sintomi della
FM. Ad esempio, diversi studi indicano i benefici con
riduzione dei sintomi che hanno avuto i pazienti con
la FM impegnati in una scrittura emotiva o espressi-
va su esperienze stressanti o traumatiche (Broderick
et al., 2004, Gilles et al., 2006). Diversi studi clinici
indicano anche il beneficio dell’accesso alle terapie
psicologiche che aiutano i pazienti con la FM,
all’apertura e all’elaborazione delle emozioni stress e
trauma correlate (Hsu et al., 2010; Lumley et al.,

2008). In particolare, la Consapevolezza Emotiva e la

Terapia (EAET, Lumley& Schubiner, 2019b) si ¢
visto che portano a maggiori significativi migliora-
menti clinici nei sintomi della FM, comparati non
solo a un controllo attivo della condizione, ma anche
a diverse misure secondarie legate al dolore, rispetto
alla terapia cognitivo-comportamentale per la FM
(Lumley et al., 2017).

La letteratura disponibile e la nostra revisione hanno
diverse limitazioni. In primo luogo, i nostri criteri di
inclusione escludono alcuni articoli come quelli non
in inglese. In secondo luogo, sebbene la FM sia
molto diffusa pit nelle donne che negli uomini, solo
12 dei 32 studi in questo lavoro reclutavano sia
donne che uomini, e anche in questi studi, meno del
15% dei partecipanti, in media, erano uomini.
Pertanto le nostre conclusioni si applicano principal-
mente alle donne con la FM. In terzo luogo, come
discusso in precedenza, I'uso esclusivo di una misura
di autostima per l’alessitimia (TAS-20 e TAS-26)
potrebbe aumentare alcune delle associazioni osser-
vate e sarebbe auspicabile 'uso di misure eterovalu-
tative (Haviland et al., 2002) o interviste strutturate
(Bagby et al., 2006) per valutare l’alessitimia. In
quarto luogo, alcune delle meta-analisi erano basate
relativamente su pochi studi, in particolare il con-
fronto della FM con la RA e con altri controlli e la
correlazione parziale dell’alessitimia ed il controllo
dell’ansia. Inoltre i dati non erano disponibili per
controllare l'intensita del dolore (o altre possibili
differenze come le anamnesi di trauma) nei confron-
ti della FM con controlli con altre condizioni di dolo-
re. Pertanto, questi risultati dovrebbero essere inter-
pretati con cautela. In quinto luogo, abbiamo rileva-
to una sostanziale eterogeneita in alcune analisi,
suggerendo ulteriore cautela nell’interpretazione.
Infine sappiamo soltanto che I’alessitimia ¢ correlata
con la presenza e la gravita della FM e la causalita
non dovrebbe essere considerata. E possibile che
I’alessitimia, o presentazioni cliniche simili all’ales-
sitimia, possano svilupparsi a causa di gravi dolori,

disabilita o depressione o che qualche terza variabile
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come lo sviluppo di un trauma, contribuisca sia
all’alessitimia che alla FM.

Nel complesso, i risultati dell’attuale revisione siste-
matica e meta-analisi indicano che I’alessitimia ¢
sostanzialmente elevata nelle persone con FM,
rispetto non solo ai controlli sani, ma anche alle per-
sone con una malattia di base, come un problema
secondario al dolore (RA). Inoltre, I’alessitimia &
positivamente correlata al disagio e all’intensita del
dolore nelle persone con la FM. Si raccomanda che i
medici non si occupino soltanto del dolore, della
depressione e dell’ansia nelle persone con FM, ma
soprattutto dei fattori di stress della vita e dei
conflitti interpersonali nella loro vita e dei processi
emotivi (ad es,. consapevolezza, identificazione ed
espressione) che tali persone usano. E probabile che
i risultati migliori dell’intervento si verifichino con

I’ottimizzazione di tali processi emotivi.

Informazioni sul lavoro svolto dai singoli autori per la preparazione dell’articolo,
sui finanziamenti e sugli eventuali conflitti di interesse sono stati indicati nel testo
originale e sono reperibili nel sito dell’Editore a questo link:
https://doi.org/10.1002/ejp.2064

Traduzione a cura di Caterina Aurilio
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