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Resumen ejecutivo

Titulo: Actualizacién de la Evidencia Cientifica sobre Sensibilidad Quimica
Muiltiple (SQM).
Autores: Monica Valderrama Rodriguez, Maria Concepcion Revilla Lopez,
Maria Pilar Blas Diez, Silvia Vazquez Ferndndez del Pozo, Juan Ignacio
Martin Sénchez.

Introduccion

La Sensibilidad Quimica Multiple (SOM) es un conjunto de sintomas y
signos de etiologia desconocida. Se le atribuye un origen multifactorial y
estd asociada a la exposicion previa a sustancias que se encuentran en el
medio ambiente, a concentraciones toleradas por la mayoria de la pobla-
cion. Su sintomatologia se caracteriza por una amplia heterogeneidad en su
intensidad (gravedad) y curso evolutivo. Esta variabilidad hace muy dificil
el diagnéstico diferencial con otras enfermedades multisistémicas, ya que
no se dispone de una definicién de caso que sea aceptada por el conjunto de
la comunidad cientifica.

Esta revision sistemdtica es una actualizacion de las pruebas cientificas
recogidas en el documento sobre SOM del Ministerio de Sanidad, Servicios
Sociales e Igualdad, publicado en el afio 2011.

Objetivo

Revisar y actualizar la evidencia cientifica disponible sobre SQM.

Metodologia

Se realiza una revision sistematica de la evidencia, actualizandose la eviden-
cia disponible, tomando como punto de partida el documento de consenso
sobre SOM del Ministerio de Sanidad, publicado en 2011. Se recuperan las
fuentes consultadas en el mismo y las estrategias de bisqueda. Se consultan
Medline, EMBASE, PSYCINFO, Toxline, IBSST, CISDOC, The Cochra-
ne Library y Centre for Reviews and Dissemination (CRD). Dos revisores,
de manera independiente realizaron el cribado y seleccion de los articulos
recuperados, aplicando los criterios de inclusion y exclusion para la inclu-
sion definitiva de estudios en este informe.
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Resultados

Se identificaron 613 trabajos de los que se seleccionaron 26 para las 6 areas
clinicas analizadas: 1) Epidemiologia, 2) Etiopatogenia y fisiopatologia 4)
Manifestaciones clinicas y comorbilidad, 4) Diagnéstico de SQM, 5) Impac-
to fisico, psicolégico y social en la calidad de vida, 6) Abordaje terapéutico
y prevencion de la SOM. Todos ellos de calidad baja.

La estimacion de prevalencia de SQM oscila entre el 0,02% y 0,04%
en la poblacién general, incrementdndose estas cifras al 19% cuando se es-
tudian personas con diagnoéstico de alergia.

La etiologia de la SQM sigue siendo desconocida. No se han descu-
bierto nuevos mecanismos fisiopatoldgicos que expliquen la aparicién de la
SQM. Se siguen postulando diversas hipdtesis, cuyo eje central es una pre-
disposicién individual ante un contacto previo con un desencadenante. Este
genera una respuesta desmedida de uno o varios sistemas que se manifiesta
con una sintomatologia variada.

Los sintomas més frecuentes son los del aparato digestivo, cardiovas-
cular, piel y los relacionados con la salud mental.

El diagnéstico de SQOM sigue siendo dificil de realizar, dada la varie-
dad de sintomas con la que se presenta la enfermedad y las diferentes defi-
niciones que se utilizan para su diagnéstico. La sospecha clinica tras una
buena anamnesis y la utilizacién del Quick Environmental Exposure and
Sensitivity Inventory (QEESI), en su version en castellano puede ayudar al
diagnéstico.

Las personas afectadas por SOM ven mermada su calidad de vida de
una manera significativa, llegando incluso al aislamiento social en un inten-
to de reducir las exposiciones a las sustancias desencadenantes o a un dete-
rioro fisico funcional y psicolégico grave si persisten las exposiciones repe-
tidas.

Hasta el momento, la intervencion terapéutica que se ha mostrado
mads efectiva consiste en evitar nuevas reexposiciones a las sustancias desen-
cadenantes.

Conclusiones

La SQM se asocia con frecuencia a personas que presentan enfermedades
alérgicas.

Persisten las lagunas sobre las causas y bases fisiopatoldgicas de la
SQM, motivo por el que se siguen manejando numerosas hipoétesis etio-
patogénicas que explican parcialmente la variada sintomatologia de la
SQM.
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Se investiga la asociacién entre SQM con una predisposicion indivi-
dual debido a polimorfismos genéticos, exposicion laboral, rasgos de perso-
nalidad, estados de dnimo, alteraciones de la transmision de impulsos eléc-
tricos y neurotransmisién, mecanismos toxicoldgicos, alteraciones del
sistema inmunitario, y otras hipdtesis socioculturales.

Las personas que padecen SOM pueden ver afectados uno o varios
sistemas simultdneamente, como pueden ser el sistema digestivo, cardiovas-
cular, la piel e incluso psiquico.

La sintomatologia inespecifica y una falta de consenso en la definicién
de SQM dificultan un diagnéstico temprano de la enfermedad. Se cuenta
con una version en castellano del Quick Environmental Exposure and Sen-
sitivity Inventory (QEESI).

El desconocimiento de sus causas mantiene la dificultad de desarrollar
intervenciones efectivas para su tratamiento.

Se cree que la adopciéon de medidas que sensibilicen a la poblacién
sobre SQM, podria influir en la reduccidon de la exposicién a sustancias
desencadenantes y que mejoraria la comprension de esta patologia y a las
personas que la padecen, por parte de la poblacién general.

La mejor opcién terapéutica preventiva en la actualidad sigue siendo
evitar la exposicion a las sustancias desencadenantes.
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Executive summary

Title: Update on Multiple Chemical Sensitivity Syndrome.

Authors: Ménica Valderrama Rodriguez, Maria Concepcién Revilla Lopez,
Maria Pilar Blas Diez, Silvia Vdzquez Fernandez del Pozo, Juan Ignacio
Martin Sdnchez.

Introduction

The Multiple Chemical Sensibility (MCS) is a set of symptoms and signs of
unknown etiology. Multifactorial origin is assumed and it is related to pre-
vious exposure to substances found in the environment, at well tolerated
concentrations by the general population.

The symptomatology is characterized by a wide heterogeneity in their
severity and evolution. This variability makes the differential diagnosis very
difficult with other multisystemic diseases, due to a lack of a clear and ac-
cepted case definition by the scientific community.

This systematic review is an update of the scientific proofs gathered in
the document about MCS of the Ministry of Health, Social Services and
Equality, published in the year 2011.

Alm

To review and to update the available scientific evidence on MCS Syndrome.

Methodology

A systematic revision of the evidence has been made, and updated the avai-
lable evidence based on the consensus document about MCS Syndrome
published by the Ministry of Health in 2011.

The following sources are consulted: Medline, EMBASE, PSYCIN-
FO, Toxline, UpToDate, IBSST, CISDOC, The Cochrane Library and for
Centre Reviews and Dissemination (CRD).

Two reviewers of independent way made the sifting and selection of
recovered articles, applying to the inclusion and exclusion criteria for the
definitive inclusion of studies in this report.
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Results

There were identified 613 studies of which 26 were selected for the 6 analy-
zed clinical areas: 1) Epidemiology, 2) Pathology and physiopathology, 3)
Clinical manifestations and co-morbid clinical conditions, 4) Diagnosis of
MCS syndrome, 5) Physical, Psychological and Social impact on the Quality
of Life 6) Therapeutic and prevention approaches for MCS Syndrome. All
of them of low quality.

The estimation of MCS’s prevalence can range between 0.02% and
0.04%, increasing to 19% in people with an added diagnosis of allergy.

The etiology of MCS Syndrome is unknown and different hypotheses
have been postulated, laying their central axis on a previous individual pre-
disposition through a previous contact with trigger substances, which gene-
rates an excessive response of one or several organs that could explain the
variety of symptoms. New pathophysiological mechanisms have not been
discovered that explain the development of MCS.

The most frequently affected systems in the MCS Syndrome are the
digestive tract, the cardiovascular one and the skin. Also, the mental sphere
is affected with certain frequency.

The MCS’s diagnosis can be difficult, due to the variety of symptoms
the disease can show from the beginning and because the wide range of di-
fferent definitions about the same disease that can be made.

The clinical suspicion after a correct anamnesis and physical exam and
the use of the Quick Environmental Exposure and Sensitivity Inventory
(QEESI), in Spanish version can help with the diagnosis.

People affected by MCS Syndrome seems to decrease their quality of
life in a significant way, even reaching self-isolation in an attempt to reduce
the exposition to trigger substances or due to the serious physical deteriora-
tion in case of continuous expositions.

The more effective therapeutic intervention consist on avoiding new
re-exposure to the leading substances.

Conclusions

The MCS is frequently associated with a previous allergic subject.

The lack of knowledge about the etiology and physiopathology
hypotheses of the MCS Syndrome persist, reason for which continue han-
dling many hypothesis about its origin, that partially explain the varied
symptoms of MCS Syndrome.

Researches are centered in the association between MCS and the in-
dividual predisposition due to genetic polymorphisms, occupational expo-

16 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



sures, personality, moods, neurotransmission, toxicological mechanisms,
immune system disorders, and other socio-cultural assumptions.

In the persons who suffer MCS, it can affect multiple systems simulta-
neously, most often the gastrointestinal and cardiovascular systems, the skin
and the mental sphere.

The non specific symptoms and the lack of consensus about the defi-
nition of SOM deter an early diagnosis of the disease. There is a Spanish
version of the Quick Environmental Exposure and Sensitivity Inventory
(QEESI) of reference.

The lack of awareness of the etiology supports the difficulty of deve-
loping effective interventions for treatment

It is believed that the adoption of measures to sensitize the general
population about MCS, could influence the reduction of exposures to tri-
gger substances and improve understanding of this disease and people who
suffer it.

Actually, the best preventive measure is to avoid exposure to the tri-
ggering substances.
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Introduccion

La SQM es una afeccién compleja, que se manifiesta con un amplio espec-
tro de sintomas y vinculados a la exposicioén a agentes y componentes que
se encuentran en el medio ambiente, apareciendo dichas reacciones con una
exposicion a niveles comtinmente tolerados por la mayoria de las personas'.

Las fuentes de exposicién pueden encontrarse en exteriores (plaguici-
das, productos de combustion...), en interiores domésticos o laborales
(plasticos, perfumes...), en alimentos (fungicidas, ceras protectoras...),
agua de boca para el consumo humano, en fairmacos y productos de consu-
mo habitual (laxantes, cintas adhesivas...)!.

La SQM sigue siendo objeto de numerosos debates en la comunidad
cientifica. Esto se ve fomentado por la variedad de sintomas y grados de
afectacion entre los casos detectados, y agravado por la asociacién con otras
afecciones, como fibromialgia (FM) y sindrome de fatiga crénica (SFC),
que empeoran el grado de funcionalidad de estas personas y el prondstico
de las mismas. Hay que afiadir que las bases fisiopatoldgicas de la SQM si-
guen siendo desconocidas, que persiste una ausencia de criterios comunes
para su diagndstico y que el tratamiento etioldgico no se ha encontrado, por
lo que este se centra en controlar los sintomas y prevenir la exposicion a las
sustancias desencadenantes.

Las autoridades sanitarias competentes han expresado su preocupa-
cion por los efectos combinados de la exposicion a agentes quimicos y sus
mezclas. Esto ha facilitado la creacidon de lineas de investigaciéon para
abordar los efectos que pueden tener la combinacién de dos o més conta-
minantes?.

La SQOM no estd reconocida en la Clasificacion Internacional de En-
fermedades (CIE). La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) es la orga-
nizacién responsable de la revisién periédica de la CIE. Esta es la clasifica-
cioén de referencia para informar de mortalidad y morbilidad en el &mbito
nacional e internacional. La OMS permite que los paises incorporen nuevos
términos en el indice alfabético de la CIE, a partir de un quinto digito y
siempre que la raiz no sea modificada. La incorporacién, por parte de las
autoridades sanitarias estatales o nacionales, de nuevos términos no supone
el reconocimiento de nuevas enfermedades. Con ello, se trata de facilitar
una codificacién estandarizada de la posible dolencia.

Teniendo en cuenta lo anterior, se publicé en 2011 el “Documento de
Consenso. Sensibilidad Quimica Multiple”, con un enfoque integral se reco-
gieron las evidencias disponibles sobre los principales aspectos de la epide-
miologia, etiopatogenia, manifestaciones clinicas, diagndstico, impacto fisi-
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co, psicoldgico y social, prevencién y tratamiento de la SQM. Ademads se
formularon recomendaciones sobre el abordaje de la SQM, con una orien-
tacién del trabajo desde una perspectiva de género, para promover un co-
nocimiento y atencioén sanitaria adaptada a las necesidades diferenciadas de
las mujeres y hombres afectados. Estas recomendaciones, incluyeron una
encaminada a elevar una propuesta al comité editorial 9* edicion CIEOMC,
para la inclusién en el Indice Alfabético de Enfermedades el término Sen-
sibilidad Quimica Multiple. En cumplimiento de esta recomendacién, el
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad ha promovido que la 9*
edicién en castellano de la CIE9MC, publicada en 2014, incluya una entrada
en el indice alfabético, para facilitar la codificacién de la SOM. El codigo
995.3 es el compartido por la SOM en el indice alfabético.

En el mismo documento, se propuso una revision bibliografica en un
plazo de 2 afios. El presente trabajo pretende dar cumplimiento a esta reco-
mendacién de revisar y actualizar la evidencia cientifica disponible sobre
SOM.

Para actualizar las evidencias y facilitar una lectura coherente, se han
respetado las mismas dreas que se utilizaron en el documento anterior'.
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Objetivo

Actualizar el conocimiento cientifico disponible sobre SOM, para facilitar
la toma de decisiones a los profesionales sanitarios y las autoridades com-
petentes, en su prevencion, diagndstico y tratamiento.
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Metodologia

Se realizé una revision sistemaética para identificar la aparicién de nuevas
pruebas sobre SOM mediante las siguientes etapas:

1.  Anadlisis y revisién de la metodologia empleada en la elaboraciéon
del documento de consenso!, fuentes de informacién empleadas,
términos de busqueda manejados y otros recursos utilizados.

2. Recuperacion y aplicacion de las estrategias de busqueda, en
cada fuente de informacién consultada previamente.

3. Creacion y validacién de nuevas estrategias de busqueda para
consultar la base de datos de seguridad y salud en el trabajo
(CISDOC), gestionada por la Organizacién Internacional del
Trabajo.

El trabajo de revision y andlisis de la informacién se organizé por las
siguientes areas clinicas:

Epidemiologia

Etiopatogenia y Fisiopatologia

Manifestaciones Clinicas y Comorbilidad
Diagnéstico de la SOM

Impacto Fisico, Psicolégico y Social. Calidad de Vida
Abordaje Terapéutico de la SOM y Prevencion

SRR S e

Fuentes de informacion consultadas:

° Medline, EMBASE, PSYCINFO, PubPsych, Toxline y CISDOC.
IBSST (Indice Bibliografico de Salud y Seguridad en el Trabajo)
no se actualiza desde el afio 2006.

e  The Cochrane Library.

e Bases de datos del “Centre for Reviews and Dissemination
(CRD)”: que incluye las siguientes, DARE (Database of Abs-
tracts of Reviews of Effects), NHS-EED (National Health Service-
Economic Evaluation Database), y HTA (Health Technology
Assessment Database).

El periodo de biisqueda fue limitado al periodo de tiempo comprendi-
do entre enero de 2011 a mayo de 2014. Dado el solapamiento de fecha de
busqueda entre el documento de consenso y la realizacion de esta actuali-
zacion, los trabajos identificados que estaban recogidos previamente fueron
excluidos. Se crearon sistemas de alerta para identificar publicaciones pos-
teriores.
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La informacién relevante de los estudios seleccionados fue incluida en
tablas de sintesis de evidencia, mediante la herramienta de lectura critica®y
utilizadas para el desarrollo del presente informe (ver anexo 1).

Los articulos obtenidos fueron clasificados por areas clinicas, motivo
por el que algunos de ellos pueden aparecer en varias de ellas.

Mediante la revision por pares (MCRL, JIMS), se excluyeron trabajos
por titulo y resumen. Se detallan las causas de exclusion de los articulos
recuperados y revisados a texto completo (ver anexo 2). Los desacuerdos
fueron analizados y consensuados.

Criterios de inclusion de estudios:

Estudios poblacionales con resultados de prevalencia o inciden-
cia de SOM.

Trabajos originales con pacientes con SQM en quienes se estudia
la efectividad de la intervencién con uno o mds farmacos u otras
medidas terapéuticas.

Estudios que describen sintomatologia, que incluyan pacientes
con SQM sola o asociada a otras patologias.

Estudios cualitativos que aborden impacto fisico, psicoldgico y
social, asi como de calidad de vida.

Revisiones narrativas y editoriales que aporten un enfoque nove-
doso o nuevas hipdtesis de trabajo en la investigacion de la SOM.

Criterios de exclusiéon de estudios:

Revisiones narrativas y editoriales que ofrecen las mismas hipé-
tesis de trabajo sobre SQM descritas en el documento de consen-
sol.

Trabajos sobre el estudio de las radiaciones electromagnéticas.
Poblacién con diagnéstico principal diferente de SOM.

Estudios con problema principal distinto al de la SOM.

Estudios que tratan la SQM pero no responden al drea de interés.

Las estrategias de biisqueda pueden consultarse en el anexo 3.
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Resultados

Se obtubieron 613 publicaciones, de las que se seleccionaron 26 (ver figura
1). Dos de las publicaciones sustentan parte de la evidencia de una segunda
area de estudio de revision*’. La calidad de los estudios seleccionados, si-
guiendo los criterios de inclusion y exclusion, es baja.

Epidemiologia

Estimar la prevalencia de la SQOM no es tarea fécil, debido a las siguientes
razones: diferentes nombres que se dan a esta entidad, bajo la misma deno-
minacién se engloban diferentes entidades nosoldgicas, ausencia de crite-
rios de definicién de caso en los estudios y la diversidad de herramientas
diagnésticas descritas en las publicaciones.

La epidemiologia de la SQM se basa en datos que provienen, en mu-
chos de los casos, de la informacién recogida mediante cuestionarios entre
personas que se autoconsideran enfermas por SQOM (entre el 0,48% vy el
15,90% de encuestados) o por personas con diagnostico clinico (entre el
0,50% y el 6,3%)'. Los datos ofrecidos por este tipo de estudios deben ma-
nejarse con precaucion. Es previsible que sobreestimen el verdadero valor
de la prevalencia de la SQM.

Las mujeres son las afectadas con mayor frecuencia (entre un 55% y
100%) y la edad media de las personas participantes en los estudios identi-
ficados por investigadores anteriores es de 46,78 afios, con un rango com-
prendido entre los 36 y 60 afios de edad. Es complicado determinar la edad
de comienzo de la enfermedad, dada la heterogeneidad que presentan las
descripciones de los estudios, siendo la adolescencia, una etapa de la vida
con mayor riesgo de desarrollar SQM, segtin autores. No se encontraron
diferencias epidemiolégicas de SOM en personas segtin nivel de estudios!.
En Espana, a partir del trabajo de Nogué et al. 20116, se estima la prevalen-
cia de SOM entre un 0,02% y 0,04 % de la poblacién'.

Se identificaron 40 estudios, de los que se seleccioné una comunica-
cién (ver figura 2) a congreso’ que, mediante un disefio observacional, in-
cluye a 196 personas con enfermedades alérgicas, a los que se les facilita el
cuestionario Quick Environmental Exposure and Sensitivity Inventory
(QEESI). Este cuestionario ayuda a identificar personas con SQOM. En fun-
cioén de la puntuacién obtenida por cada una de las personas, éstas fueron
clasificadas como personas muy sugestivas de padecer SQM (puntuacion en
la severidad de sintomas = 40 y de intolerancia quimica = 40) y personas
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poco sugestivas de padecer SOM (por debajo de los valores previos). Los
autores estiman una prevalencia de 19,1% de SQM en poblacién alérgica.
En este estudio, los autores estiman como factores de riesgo, el cambio de
domicilio (relacionado con los materiales de construcciéon), OR 5,29;
(IC95%:1,39; 20,09) y utilizar productos de limpieza del hogar més de una
vez por semana, OR 5,20; (IC95%: 1,19; 22,86). La definicién de caso en
este estudio viene dada a partir de las puntuaciones obtenidas en el cuestio-
nario autoadministrado QEESI, motivo por el que los resultados ofrecidos
pueden sobreestimar el verdadero valor de prevalencia de SOM en pobla-
cion alérgica.

No se han identificado estudios que ofrezcan nuevos datos epidemio-
16gicos sobre la dimensién de la SQM en poblacién general.

Etiopatogenia y fisiopatologia

Las causas que originan la SOM no son conocidas, por lo que se manejan
diversas hipotesis etioldgicas. Entre las distintas hipdtesis etioldgicas, se
destacan las siguientes: la psicologica y/o psiquidtrica, que incluye el plano
psicosomatico; la genética, que postula la existencia de alteraciones en el
metabolismo de xenobidticos y endobidticos que generan toxicidad y con-
secuentemente enfermedad; la hipdtesis quimica con sensibilizacion alérgi-
ca y respuesta olfativa en la que participan los disruptores endocrinos y
donde también podrian verse implicados los linfocitos T; hipétesis anatomi-
ca por alteracion de la percepcion olfativa; la neurolégica por sensibiliza-
cion del sistema limbico; la de sobreproduccion de 6xido nitrico con estrés
oxidativo generado por xenobidticos; e hipotesis sobre el estado redox en las
mitocondrias, con inhibicién de enzimas antioxidantes, incremento de la
sintesis de 6xido nitrico y otras alteraciones metabdlicas'.

En el trabajo previo, se describe también la asociacion o solapamiento
con otras patologias como SFC, FM, sindrome de Sjogren o asma'.

Relacionados con esta area de estudio, se identificaron 134 estudios,
de los que se seleccionaron 13 (ver figura 3).

Caccamo et al. 2013* evaldan la distribucién de algunos polimorfismos
genéticos del enzima CYP450 y del receptor de compuestos aril-hidrocarbo-
nados (AHR) mediante un estudio de casos y controles. Se propone el ge-
notipado de CYP2C9, CYP2C19 y CYP2D6, asi como la variante del factor
de transcripcion activado por union al ligando del receptor AHR de xeno-
bidticos: AHR Arg554Lys para su inclusion como marcadores diagndsticos
de enfermedades relacionadas con sensibilidad ambiental, asi como la rea-
lizaciéon del diagndstico diferencial entre las entidades incluidas en esta
condicién (SQM, sospecha de SQOM, FM y SFC).
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Cui et al. 20138 realizan un estudio de casos y controles con 324 traba-
jadores de una empresa productora de pasta de papel, para tratar de esta-
blecer la existencia de asociacién entre SOM y determinados polimorfismos
genéticos. Se aplica el cuestionario QEESI para identificar subtipos de
personas con SQM, en funcién del grado de afectacion. Personas con sensi-
bilidad quimica alta presentaron mayor asociacién con polimorfismos
SOD2.

Fujimori et al. 2012°, analizan, mediante un estudio de casos y contro-
les, cuatro genotipos (1- Glutation S-transferasa (GST): GSTM1, 2- GSTT1,
3- Aldehido deshidrogenasa 2 (ALDH2) y 4- Paraoxonasa 1 (PON1)) para
identificar susceptibilidades en poblaciéon japonesa. Utilizan cuestionario
QEES]I, en version japonesa (version de la escala con diferentes puntos de
corte a la version utilizada en Europa, y en la que se que emplean 3 de las
5 subescalas), para identificar a trabajadores con SOM. No se encuentran
diferencias en la frecuencia de variantes genéticas entre casos y controles,
por lo que los genotipos analizados tienen poca relacion con la SOM en
poblacién de origen japonés. Destacan la necesidad de mejorar el diagnds-
tico de SQM para determinar la importancia real de las variantes genéticas.

Corazzini et al. 2013"° presentan una comunicaciéon a Congreso tras
realizar un estudio observacional con el objetivo de evaluar en trabajadores
de gasolineras las concentraciones plasmaticas de marcadores inflamatorios
tras la exposicion laboral a compuestos organicos volatiles (COV). Anali-
zan variaciones de interleukinas IL-8, IL-1p, IL-6, IL-10, IL-12 y el factor
de necrosis tumoral-alpha (TNF-a). La exposicion a COV influye significa-
tivamente en la concentracion de IL-12 en trabajadores de gasolinera, ajus-
tado por edad y fumador; la concentracion de IL-12, siendo mas elevada en
los expuestos (1609+250) que en los controles (720+247; p=0,018). Datos
promedios con la desviacion estandar y expresados en picogramos/ml. Los
autores concluyen que la respuesta citotéxica a los COV podria explicar las
reacciones a quimicos en humanos, pero no llegan a establecer relacién al-
guna con SOM.

Hetherington et al. 2013"! presentan una revision narrativa de los po-
sibles mecanismos toxicoldgicos de intolerancia ambiental idiopatica (IAI).
No encuentran pruebas que relacionen la SOM con alteraciones del umbral
olfativo, del receptor GABA, hipersensibilidad colinérgica, sensibilidad del
6rgano vomeronasal, actividad de los receptores NMDA mediada por Oxi-
do Nitrico (NO) y peroxinitrito, receptores vainilloides, obstruccién de la
via aérea con la consiguiente hipoxia e hipercapnia o asociacién con porfi-
ria, entre otros. Cabe destacar el cambio en la hipétesis relacionada con el
organo vomeronasal, ya que proponen la respuesta de dicho érgano a los
olores estd asociada con induccién de respuestas endocrinas y neuronales.
Concluyen que no hay pruebas de la existencia, en pacientes con SQM, de
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la mediacién por receptor o por un mecanismo idiosincrasico, que expli-
quen la patogenia de la enfermedad.

En Holst et al. 2011a'?> comparan, mediante un ensayo clinico contro-
lado y no aleatorizado, en 29 mujeres sanas y 16 con SQM, la intensidad
del eritema y el drea de erupcion inducido tras inyeccion de capsaicina (1
inyeccién con suero salino y 2 con capsaicina a 3,3 uM y 33 uM) en pacien-
tes con y sin SQM. Realizan también prick test (aeroalérgenos estandar)
y patch test (con componentes de perfumes). La prueba del Patch test
demuestra que la presencia de alergias por contacto con sustancias pre-
sentes en perfumes es significativamente superior en el grupo con SQM,
con respecto al grupo de comparacion (19% vs 0%; p<0,05). Prick test no
muestra diferencias significativas entre grupos. Tampoco se observan di-
ferencias significativas (p>0,05) en la intensidad del eritema y area de
erupcién entre SQM y controles. No obstante, si se demuestra una reac-
cién dosis dependiente, con respecto a la intensidad del eritema y el drea
de erupcién en ambos grupos. Esta reaccion o respuesta se incrementa a
medida que aumenta la dosis de capsaicina. Ademads, en funcién de la
edad, se observa que en jévenes (edad < 30 afios) la intensidad del eritema
es estadisticamente significativa (p<0,05) y mayor que en el resto de gru-
pos de edad.

Con los mismos grupos de personas, Holst er al. 2011b" evalian la
reaccion al dolor, existencia de hiperalgesia secundaria a puncidn, el efecto
de la estimulacion repetida de la piel en el entorno de inyeccion de capsai-
cina y la valoracién subjetiva de la calidad del dolor. Se observa de manera
estadisticamente significativa (p<0,01), mayor intensidad de dolor y dura-
cién del mismo en SQM tras inyeccién de 33 uM de capsaicina que en con-
troles, asi como un incremento de la duracién de los tiempos de dolor. Si
bien, en todos los grupos el efecto se ve incrementado. La inyeccién de
capsaicina induce hiperalgesia secundaria a la puncion, siendo las diferen-
cias respecto a controles, estadisticamente significativas, sin demostrarse
diferencias por grupos de edad. Tampoco se observan diferencias en cuanto
a la calidad del dolor percibido entre grupos, para tres de los cuatro compo-
nentes: sensitivo, afectivo y educativo. Mientras que, para el componente
misceldnea, si se observan valores mas elevados en personas con SQM, y de
manera estadisticamente significativa, tras inyeccion de capsaicina. Se ob-
servan también resultados mds elevados y estadisticamente significativos en
la puntuacion global resultado de la suma de las puntuaciones de los 4 com-
ponentes, tras dosis de 33 pM de capsaicina. Los autores concluyen que
parte de los sintomas de la SQM estarian relacionados con alteraciones del
procesamiento del dolor a nivel central.

Tran et al. 2013a'* realizan un ensayo clinico controlado y ne aleatori-
zado con 15 participantes por grupo, con el objetivo de estudiar la hiperex-
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citabilidad central y los multiples aspectos del proceso sensorial central en
pacientes con SQOM que no padecen otras comorbilidades asociadas.

Se les practican diversas intervenciones relacionadas con el dolor y su
percepcién, obteniendo diferencias estadisticamente significativas, con una
superficie mayor de hiperalgesia, comprendida entre 1,9 y 2,4 veces, en pa-
cientes con SQM que en controles tras inyeccion de capsaicina. Las personas
con SQM presentan mayor excitabilidad en condiciones basales que los con-
troles. Concluyen que las personas con SQOM presentan mayor excitabilidad
nerviosa, tanto en condiciones basales como tras la inyeccién de capsaicina.

Hillert et al. 2013% realizan un estudio casos-control con 12 mujeres
por grupo, con el objetivo de demostrar la existencia de alteraciones en el
sistema serotoninérgico, capaces de inducir intolerancia a olores ambienta-
les e incrementar el grado de evitacion de dafio, es decir, adoptar medidas
que impidan la exposicién a sustancias y situaciones conocidas que desen-
cadenan crisis en personas afectadas de SOM. Mediante tomografia, se
observa una reduccion significativa de la captaciéon de marcadores por los
receptores serotoninérgicos en las regiones de amigdala, cértex del cingulo
anterior y cortex insular (p=0,029, p=0,005 y p=0,003 respectivamente) res-
pecto a las controles. Las mujeres con SQM evitan mds el dafio que las
controles (p=0,01), tienen tendencia a reducir mas rapidamente el estado de
alerta que las controles (p=0,006), a interpretar mds negativamente image-
nes estandar que los controles (p=0,03). Explican asi, parte de la etiopato-
genia y ofrecen una base fisiopatolégica que trata de explicar parte de los
sintomas de SOM.

De Luca ef al. 2011'°, mediante una revisién narrativa presentan di-
versas hipoétesis etiologicas de SQM, afiadiendo respecto a las descritas en
el documento de consenso, la posible intoxicacion crénica por mercurio,
mediante las amalgamas dentales y como segunda hipétesis, la sensibiliza-
cién intrauterina. Concluyen sobre la necesidad de disponer de estructuras
necesarias para dar soporte a estos pacientes y fomentar los grupos de in-
vestigacion ambiental para garantizar avances en este campo de la salud.

Barnig ef al. 2013V realizan una revision para identificar y presentar
hipétesis fisiopatoldgicas de SOM. Incorporan factores socioculturales que
tratan de explicar el origen de la SOM. De esta forma, la persona con SOM
manifiesta una vivencia intensa de preocupacion entre su salud y el medio
ambiente circundante, asi como la necesidad de encontrar una explicacion
a sintomas somaticos inespecificos que padece.

Theoharides 2013'® relaciona en una editorial el sindrome de degranu-
lacién de mastocitos con SOM y una respuesta anémala del sistema inmu-
nitario al reaccionar contra sustancias del interior mitocondrial de la propia
persona al reconocerlas como extrafias. No se muestra tabla de sintesis de
la evidencia.
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Genuis 2013° refuerza la teorfa de etiologia inmunogénica, con la des-
cripcion del mecanismo fisiopatolégico donde las toxinas exdgenas tienen
un papel fundamental y que serian las responsables de alterar los umbrales
de tolerancia del sistema inmunitario quien, con la exposicién posterior a
otras sustancias, induce la liberacidon de anticuerpos y citokinas que serian
responsables de la sintomatologia. Concluyen con la necesidad del papel
relevante de salud publica en evitar la exposicion y facilitar el posterior
manejo clinico de estos pacientes.

Los mecanismos fisiopatélogicos de la SOM son variados y con un
compromiso de diversos sistemas, sujetos a una predisposicioén individual,
que tras el contacto con un desencadenante, se genera una respuesta de
hipersensibilidad, la consiguiente liberaciéon de mediadores quimicos, que
explican la amplia sintomatologia clinica.

Se identificé una comunicacion a congreso que describe los objetivos
de una futura investigacién en pacientes con, entre otros diagndsticos, el de
SQM vy la relacion con el estrés oxidativo'. No se han identificado publica-
ciones de la investigacion.

Manifestaciones clinicas y comorbilidad

En el trabajo previo!, se destaca el curso evolutivo de las manifestaciones
clinicas y se resalta, al considerar la semiologia: el posible solapamiento con
otros sindromes, la falta de respuesta al tratamiento, que no supone necesa-
riamente un error de diagndstico, la aproximacion diagndstica que precisa
de una vision amplia y la definicion de caso que sea 1til para su diagndstico.

En relacion con la semiologia clinica se destaca la heterogenicidad del
perfil de sintomas. Se describe la implicacién de multiples sistemas y apara-
tos del organismo, la variabilidad en cuanto a la intensidad de los sintomas
y en su curso evolutivo, con el impacto consecuente en la calidad de vida
relacionada con la salud'.

No se definen signos distintivos, aunque se indica que puede haber
signos objetivables en la exploracion fisica, como distensiéon abdominal,
aumento del perimetro abdominal, taquicardia, arritmia, taquipnea, etc,
que precisan de su inclusiéon, de manera bien diferenciada, en la historia
clinica'.

En el mismo trabajo se citan algunas de las comorbilidades identifica-
das como son: tiroiditis autoinmune, asma bronquial, reflujo esofagico, co-
lon irritable, esteatosis hepatica, y patologias psiquidtricas como trastorno
mixto ansioso-depresivo, obsesivo-compulsivo y ataques de pénico'.

En la busqueda bibliografica para actualizar este apartado se encuen-
tran 82 estudios, de los que se seleccionan 6 (ver figura 4).
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El estudio de Caccamo er al. 2013%, ofrece una comparacion grafica
entre las comorbilidades mas frecuentes en personas con SOM y personas
con sospecha de SOM (sSQM). Destaca que las personas con SOM presen-
tan con mayor frecuencia que las personas con sSQM afectaciones gastroin-
testinales (=33% vs. ~26% respectivamente) y cardiovasculares (#30% vs.
~16% respectivamente). Las comorbilidades neuroldgicas, respiratorias,
del sistema inmune y afectacioén cutdnea son mas frecuentes en personas
con sSQM. Las de tipo musculo-esquelético son semejantes en ambos gru-
pos. Mientras que, en el grupo de personas con SQM, la ausencia de comor-
bilidades se estima en torno al 30%, y sélo del 6% en personas con sSQM.

El ensayo clinico de Berg ez al. 2011% investiga a partir de un registro
poblacional de la ciudad de Copenhage, la relacién entre las reacciones
cutdneas a varias sustancias quimicas, y la sensibilidad a particulas aeroso-
lizadas referida por el propio paciente. Se realizan pruebas epicutdneas
(patch test) y la inyeccion de extracto de alérgeno (prick test). No observan
asociacion estadisticamente significativa entre la respuesta al prick test y la
severidad de sintomas referida por las personas.

Tabla 1. Trastornos asociados de manera estadisticamente significativa a
SQM, referidos por personas entrevistadas en centros de Atencion Primaria

(Katerndahl et al. 2012)

Odds Ratio (Intervalo de confianza del 95%)

Alergias 1,67 (1IC95%: 1,02; 2,72)
Intolerancia quimica 3,77 (1C95%: 1,94; 7,30)
Trastornos del estado del animo 4,74 (1C95%: 2,83; 7,94)
Ansiedad generalizada 13,16 (IC95%: 7,30; 23,73)
Depresion mayor 11,55 (IC95%: 6,00; 22,26)
Ataques de panico 5,97 (IC95%: 3,52; 10,11)
Somatizacién 4,90 (IC95%: 2,18; 11,01)
Abuso de alcohol 2,39 (IC95%: 1,41; 4,06)

Mediante pruebas epicutdneas leidas a las 48 horas, en el andlisis mul-
tivariante se observa una asociacion estadisticamente significativa en la que
el grupo con mayor severidad de sintomas (grupo 4) presenta mayor res-
puesta cutanea no alérgica, OR 2,63 (IC95%: 1,39 a 5,01), respecto al grupo
de referencia.

Katerndahl ef al. 2012*' realizan un estudio transversal con 400 pacien-
tes reclutados en salas de espera de dos centros de atencion primaria, a las
que acuden en busca de atencién para afecciones no agudas. El objetivo es
analizar las comorbilidades y alteraciones psiquidtricas en personas con o sin
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SQM. Se les pide que rellenen unos cuestionarios. Se encuentra que 81 pa-
cientes de la muestra (20,3%) tienen criterios de SQOM. En este grupo, un
mayor porcentaje, refieren tener antecedentes personales de alergias, altera-
ciones del estado del &nimo, depresion mayor, ansiedad, ataques de panico,
somatizacién y abuso de alcohol, respecto al grupo sin SOM. También un
porcentaje mayor refiere antecedentes familiares de alteraciones gastrointes-
tinales, del estado del animo, y de lupus eritematoso sistémico (ver tabla 1).

Ponen de manifiesto que, la salud mental se ve més afectada en perso-
nas con SOM que en aquellas que no la presentan y la elevada prevalencia
de SQM en personas que acuden a atencién primaria en EEUU, por afec-
ciones no agudas.

Skovbjerg et al. 2012a* investigan la asociacién entre sintomas de de-
presién y cuatro dominios relacionados con intolerancia ambiental idiopética
(IAI) y si el apoyo social y acontecimientos vitales recientes pueden ser fac-
tores confusores en dicha asociacion. Envian cuestionarios por correo postal,
obteniendo una respuesta del 71,5% (732/1.024). Los sintomas depresivos
son, de manera estadisticamente significativa, mas intensos en el grupo de
pacientes que en la poblacion general (p<0,001). El grupo de pacientes tam-
bién percibe menor apoyo social, tiene mas sintomas del SNC, afectacién de
mucosas, asi como mayor repercusion de sus actividades sociales. Se encuen-
tran correlaciones positivas significativas entre las variables estudiadas, de
magnitudes muy bajas a moderadas. Concluyen que los sintomas de depre-
sién en personas con IAI no pueden explicarse por el grado de apoyo social
ni por la vivencia o no de acontecimientos vitales importantes recientemente.

En el estudio transversal realizado por Nordin et al. 2013, investigan
en personas la relacion con la percepcién del stress y susceptibilidad a los
olores, en funcién del grado de sensibilidad al ruido. Se envia el cuestiona-
rio Weinstein’s Noise Sensitivity Scale (NSS) a 134 varones universitarios y
a los que presentan valores extremos se les invita a participar en el estudio.
A los dos grupos (16 personas por grupo) se les evalia el estrés autoperci-
bido mediante Perceived Stress Questionnaire (PSQ) y la susceptibilidad a
olores mediante Chemical Sensitivity Scale (CSS).

Obtienen que tanto la percepcion del estrés como la susceptibilidad a
olores es mads intensa en el grupo con mayor sensibilidad al ruido (p<0,05).
La correlacién entre las variables resultado es positiva y estadisticamente
significativa, siendo esta correlacion baja entre NSS y PSQ (0,35), y mode-
rada entre NSS y CSS (0,48) asi como entre PSQ y CSS (0,58). Los autores
plantean que la sensibilidad ambiental podria estar relacionada con la sen-
sibilidad al ruido y los olores.

Godas et al. 2014* a partir de una muestra de pacientes con SFC cuan-
tifican y comparan la intensidad de sintomas del dmbito psicopatoldgico
entre aquellos que tienen un diagndstico de SOM y los que no lo tienen.
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Observan que la puntuacion media, en la dimensién de ansiedad fobica, en
personas con SQM es de 116 (puntuacion > 80 indica psicopatologia grave).
En este estudio todas las personas del estudio mostraron puntuaciones que
indican presencia de psicopatologia, siendo el grupo de pacientes con diag-
nostico adicional de SQM, los que muestran mayores alteraciones. Los au-
tores destacan la importancia de tener en cuenta el estado psicopatoldgico
de estos pacientes, especialmente relacionado con ansiedad fébica, por el
aislamiento al que pueden verse inducidos.

Como resumen de estos trabajos, destacar que las personas con SOM
presentan mayor frecuencia de alteraciones gastrointestinales, cardiovascula-
res* y reacciones no alérgicas de tipo cutaneo®. Son varios, los estudios que
establecen la asociacion entre SQM y alteraciones de la salud mental*'?>?*. No
puede establecerse una relacion entre la afectacion de la salud mental y una
mayor sensibilidad a ruidos, pero uno de los estudios parece indicar que si
existe una relacion entre esta dltima y una mayor suspectibilidad a olores®.

Holst et al. 2011, en las dos publicaciones con objetivos distintos y
analizadas en el apartado anterior, describen aquellos procesos y manifes-
taciones clinicas que los participantes refieren segun el grupo al que fueron
clasificados (ver tabla 2).

Tabla 2: Procesos y manifestaciones clinica referidas a través de encuesta
por los participantes en el estudio (Holst et al. 2011a y Holst et al. 2011b)

Proceso SQM Sanos (controles)

(n=16) (n=29)
Rinitis alérgica 25% 14%
Asma 38%* 3%
Eccema en manos 31% 10%
Alergia a alimentos 13% 10%
Intolerancia a alimentos 38%* 7%
Sintomas de VRA 100% 0%
Sintomas de VRB 63% 0%
Sintomas del SNC 100% 0%
Depresion 25% 0%
Diabetes 0% 0%
FM, SFC y dolor crénico 25% 0%

SQM: sensibilidad quimica multiple; VRA: vias respiratorias altas (incluye rinorrea, irritaciéon ocular, sinusitis,
ardor en boca y garganta, provocadas por sustancias quimicas olorosas); VRB: vias respiratorias bajas
(incluye tos provocada por sustancias quimicas olorosas); SNC: sistema nervioso central (incluye mareos,
agotamiento, problemas de concentracion y fatiga provocados por sustancias quimicas olorosas); FM: fibro-
mialgia; SFC: sindrome de fatiga crénica.

*: significacion estadistica entre SQM y controles (p<0,05)
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Diagnostico de la SOM

Dados los numerosos signos y sintomas que comparte con otros procesos,
como son los de origen inmunolégico, digestivo, cardiaco, respiratorio, neu-
roldgico, endocrino o psiquidtrico, resulta complicado realizar un diagnoés-
tico temprano de la SQOM.

La sospecha clinica puede iniciarse siguiendo la definicién de Cullen
de 1987 o la del Consenso Internacional de 1999. Estas definiciones se cen-
tran en la relacion causal, sin tener en cuenta diversos patrones de sintomas
con los que puede presentarse la enfermedad. Como instrumentos de apoyo
al diagndstico, se dispone de diferentes modelos de cuestionarios como: el
University of Toronto Health Survey (UTHS) que se centra en la presencia
de rasgos descritos en las diferentes definiciones de caso, Idiopathic Envi-
ronmental Intolerant Sympton Inventory (IEISI) que analiza la frecuencia
de sintomas en personas con SQM, Environmental Exposure and Sensitivity
Inventory (EESI) y su version reducida, Quick Environmental Exposure
and Sensitivity Inventory (QEESI) el cual se centra en severidad de sinto-
mas, intolerancia a aerosoles, a otros productos cotidianos y la calidad de
vida percibida con sensibilidad y especificidad diagnéstica del 92% y 95%
respectivamente.

Se localizaron 104 estudios, de los que se incluyen 2 articulos (ver fi-
gura 5). Estos trabajos se centran en valorar la fiabilidad de una escala de
medida como es el Quick Environmental Exposure and Sensitivity Inventory
(QEESI).

Alfa de Cronbach es un coeficiente que sirve para medir la fiabilidad
de una escala de medida.

La fiabilidad de las escalas de medida, generalmente se evalua me-
diante el coeficiente o de Cronbach. Valores superiores a 0,7 6 0,8 pueden
garantizar la fiabilidad de la escala de medida analizada®.

Mena et al. 2013% traducen, adaptan y comprueban la fiabilidad del
cuestionario QEESI en poblaciéon (77 personas) con diagnéstico de SOM
(criterios Bartha) y poblacion general espafola (154 personas). Estas tlti-
mas, son reclutadas en consultas externas de un hospital terciario tras
comprobar que no cumplen criterios de SOM (personas que acuden por
cualquier motivo y acompaiiantes). Obtienen valores para las cuatro esca-
las del QEESI superiores a 0,80, poniendo de manifiesto una buena con-
sistencia interna de esta escala. Los autores consideran a esta escala con
un elevado potencial de deteccion de casos de SQOM entre personas que
consultan con sintomatologia compatible.

Skovbjerg et al. 2012b* realizan la traduccion del cuestionario QEESI
para poblacién danesa y comprueban su fiabilidad, asi como la sensibilidad
y especificidad. Mediante a de Cronbach y correlacién de Pearson analizan
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la fiabilidad. La consistencia interna es superior a 0,81 (o de Cronbach) en
grupo de personas con SQM. Estos valores por escala, en poblacion general
y por grupos de edad, variaron entre 0,64 y 0,94, adoptando un valor para
el grupo con SOM entre 0,83 y 0,91. La correlacién de Pearson, con las de-
terminaciones realizadas al volver a pasar el cuestionario, transcurridos dos
meses, muestra una correlacion positiva entre alta y muy alta, con valores
estadisticamente significativos, comprendidos entre 0,84 y 0,96 (p < 0,05).
En el mismo trabajo, calculan la sensibilidad y especificidad del cuestiona-
rio para las 4 escalas con distintos puntos de corte. La sensibilidad y especi-
ficidad, para la escala QEESI en global, es del 92,1% y 93,1% respectiva-
mente. El uso combinado de la escala de intolerancia quimica de QEESI y
la escala del impacto en la vida diaria, demuestra valores de sensibilidad y
especificidad del 92,1% y 91,8% respectivamente, cuando se establecen
como valores de corte, una puntuacién de 35 para la primera escala y de 14
para la segunda. Los autores concluyen que la combinacién de estas dos
escalas es una alternativa adecuada de aproximacién al diagnético de SOM,
proponiendo su aplicacion para ello, dada su buena sensibilidad y especifi-
cidad.

Para el diagndstico de Sensibilidad Quimica Multiple, es precisa
una primera aproximacion clinica mediante la definiciéon de la misma y
esta aproximacion diagndstica puede complementarse con cuestionarios
como el UTHS; Idiopathic Environmental Intolerant Symptom Inventory
(IEISI); Environmental Exposure and Sensitivity Inventory (EESI) y su
version reducida, Quick Environmental Exposure and Sensitivity Inven-
tory (QEESI). Este ultimo ha sido traducido al castellano y adaptado a
la poblacion espafiola e incluso algunos autores proponen que se utilice,
de manera combinada, las escalas de “Intolerancia a sustancias quimica”
e “Impacto sobre las actividades de la vida diaria” como alternativa diag-
ndstica rdpida, pero igualmente fiable y védlida para el diagndstico de
SQM?.

El 4ambito laboral representa un medio donde el manejo de la SOM es
crucial para realizar un diagndstico temprano y un seguimiento de calidad
para estas personas, mediante la adecuacion del puesto de trabajo a sus
necesidades. Pueden crearse protocolos de salud laboral (no mostrado en
este informe) que integren la anamnesis, la determinacién de pardmetros
clinicos y fisioldgicos y el uso de cuestionarios, con la finalidad de adaptarse
a las necesidades de estos pacientes, mejorando la calidad de vida de traba-
jadores expuestos en el medio laboral®.
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Impacto fisico, psicoldgico y social.
Calidad de vida

La calidad de vida de las personas con SOM se ve afectada de manera sig-
nificativa, observandose incluso, peores resultados que los que refieren
personas con procesos cronicos o ancianas'.

La esperanza (entendida ésta como la percepcién de que es probable
que en el futuro sucedan cosas que se desean y se consideran positivas), es
una variable utilizada como indice de bienestar en personas con enfermeda-
des crénicas y en aquellas con SQOM se encuentra en niveles bajos. Se ha
llegado a describir una correlacién negativa entre esta variable con la edad
(a medida que aumenta la edad de las personas afectadas, disminuye la
desesperanza). Son personas que, tal como maniestan ellas mismas, se ven
abocadas a suprimir sus verdaderos sentimientos para cubrir las expectati-
vas que el entorno deposita en ellas, con los consiguientes cambios en su
identidad como personas, ademads del limitado soporte social que reciben y
perciben'.

El deterioro de la calidad de vida de estas personas es tal, que pueden
llegar a abandonar el empleo, pueden alcanzar un deterioro funcional fisico
manifiesto y presentar dificultades para relacionarse, sin posibilidad de dis-
frutar del ocio, tiempo libre, etc'.

No hay pruebas que aporten informacién sobre las diferencias obser-
vadas entre mujeres y hombres en relacién con la SQOM, por lo que es pre-
ciso atender a variables socioecondmicas y experiencias vitales que ayuden
a comprender mejor las causas de la SQOM'.

Puede mejorarse la calidad de vida de estas personas evitando los ries-
gos de la exposicion a las sustancias desecadenantes y destacando la labor
que se puede realizar en el medio laboral.

Habitualmente, para evaluar calidad de vida relacionada con la salud,
se utiliza el cuestionario Short Form Health Survey (SF-36). Cuestionarios
como Congruity Life Satisfaction Measure (CLS), Satisfaction with Life Sca-
le (SWLS) y Life Satisfaction Index Z (LSIZ) ayudan a estimar la satisfac-
cién de la calidad de vida. Incluso el cuestionario QEESI también incluye
un apartado para valorar la calidad de vida'.

Los resultados de la buisqueda recuperaron 92 estudios, de los que
fueron seleccionaron 2 estudios (ver figura 6).

Gibson et al. 2011%° analizan una muestra de 26 personas (15 mujeres
y 11 hombres) con SQM y con una evoluciéon minima con esta patologia de
5 afios, con el objetivo de investigar el impacto de la SQOM en sus vidas.
Mediante entrevista telefénica y técnicas cualitativas, agrupan contenidos
expresados por los participantes en tres temas: 1-Adecuacion de espacios:
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donde las personas refieren el aislamiento social y laboral percibido, asi
como la necesidad de adoptar muchas precauciones para relacionarse. Ex-
ponen la necesidad de que la sociedad realice un esfuerzo para crear espa-
cios seguros (tanto en el dmbito lidico como laboral). 2-Llegando a los
demas: agrupa las percepciones donde expresan la incompresion, increduli-
dad e ignorancia mostrada por las personas no afectadas por SOM, con
respecto a la dimensién de esta patologia. Describen los sentimientos de
soledad y autoculpabilidad por las exigencias a las que se ven abocados para
relacionarse con los demds. Proponen invertir en educar a la poblacion ge-
neral sobre el SOM. Refieren que las tecnologias de la informacion y comu-
nicacién les permiten mantener contacto con la gente. 3-Viviendo en un
mundo diferente: refieren sentirse al margen del mundo, como meros ob-
servadores.

Un segundo estudio, Soderholm e al. 2011%°, pretende dilucidar cémo
experimentan los individuos que viven con hiperreactividad sensorial
(HRS), el impacto en la accesibilidad al entorno, seguridad econémica y
relaciones sociales. A partir de las entrevistas realizadas a 12 mujeres, se
agrupan las respuestas en tres dreas tematicas. En el primero se describen
aspectos relacionados con las limitaciones de accesibilidad, al transporte, a
edificios publicos y otras instalaciones, e incluso, la dificultad para localizar
un entorno adecuado para vivir. La segunda 4rea abarca aspectos sobre
seguridad economica, donde se destaca la reduccién de ingresos economi-
cos que suelen padecer las personas con SQM, el incremento de gastos por
la SQM, la falta de apoyo por las autoridades y las dificultades que todo ello
entrafia para manejar los recursos econémicos. Como tercera area, se des-
criben las relaciones sociales, en las que se manifiestan las dificultades para
la socializacion y lo reducidas o escasas que se vuelven estas. Destacan
también, y de manera transversal a las dreas anteriores, la ausencia de com-
prension y respeto por otras personas, la inseguridad en la que se encuen-
tran, tener que depender de otras personas (ausencia de autonomia), o te-
ner que elegir entre alternativas que no ofrecen soluciones adecuadas.

Las personas con SOM viven y perciben el mundo desde una perspec-
tiva muy distinta a las personas libres de SQM, con constantes preocupacio-
nes y tendencia al aislamiento social. A ello, se afiade la necesidad de fo-
mentar politicas que velen por adecuar los espacios, teniendo presente la
compleja situacion que, actualmente tienen las personas con SQM. Si evitan
la exposicion, acaban aislados, lo que afecta negativamente a su calidad de
vida, y si deciden exponerse, terminan en la misma situacién con el agravan-
te de ver sus capacidades fisicas seriamente dafiadas.

Hay autores que llegan a recoger la pérdida del puesto de trabajo
como consecuencia de la SOM?., con las graves consecuencias que se afia-
den a la dificil existencia de estas personas.
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Abordaje terapéutico de la SOM
y prevencion

La SQM es un proceso complejo y dindmico que requiere de un abordaje
terapéutico multidisciplinar y de medidas de intervencion que se adapten de
manera agil a los cambios de sintomatologia. La inexistencia de un trata-
miento etioldgico exige la adopcién de medidas que mejoren la sintomato-
logfa, la calidad de vida y que como medida preventiva, se evite las exposi-
ciones a los factores desencadenantes'.

Se identificaron 161estudios, de los que se seleccionan 4 estudios>¥3
(ver figura 7).

Genuis 2013° hace una revisién que, entre sus objetivos, persigue pro-
porcionar informacién sobre el manejo de la SOM. Describe la inmunote-
rapia de desensibilizacion sin aportar datos de efectividad y seguridad de la
intervencion. Cita el uso de esteroides e inmunosupresores, sefialando sus
inconvenientes y supeditando su uso como una alternativa cuando otras
opciones han fallado. Se menciona también la terapia cognitiva y la recon-
version neuronal (neural retraining) que ha mostrado variabilidad en los
resultados, sin demostrar una clara efectividad. Finaliza con la reaccién, por
parte de las personas afectas, de alejarse de las actividades sociales, consi-
guiendo asi, evitar la exposicién a productos quimicos y creando un espacio
de vida libre de estas sustancias. Sefiala la posibilidad de que los resultados
observados con el uso de tratamientos no psicoldgicos sean superiores y
mantenidos en el tiempo, frente a otros abordajes terapéuticos. Refuerza el
mensaje de la prevencion a la exposicion y la necesidad de informar a las
personas afectas para ayudarlas a mejorar su calidad de vida reduciendo las
exposiciones reiteradas.

El estudio de Ralph ez al. 2011%2, a propésito de un caso, expone el de
una mujer con SQM por permetrina, a la que se le hace un seguimiento
desde el momento del diagnéstico, describe las investigaciones realizadas,
mediante una anamnesis adecuada y un andlisis del domicilio.

Establecen la relacién entre exposicién a desencadenantes y reagudi-
zacion de sintomas. Identifican la permetrina como agente desencadenante
de la clinica y se propone como intervencién-prevencion, evitar el contacto
con dicha sustancia. La mujer de este estudio es una trabajadora social, que
presentaba muy pocas probabilidades de exposicion a sustancias desencade-
nantes en el medio laboral, pero es el contacto con utensilios y objetos do-
mésticos que contienen permetrina el responsable de la clinica manifestada
por esta persona.

El trabajo de Waddick 2011%, analiza zonas residenciales para reducir
la exposicion de contaminantes en poblacién con SOM. Mediante estrevis-
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tas personales, telefénicas y visitas a las zonas residenciales, muestra las
dificultades que refieren las personas afectas para encontrar viviendas segu-
ras (libres de sustancias desencadenantes), la necesidad que tienen de pla-
nificar sus acciones con antelacion para hacer frente a los desafios que éstas
pueden suponer, y la importancia del papel que otras personas pueden
desempenar en su vida diaria, la propia economia personal, la necesidad de
encontrar financiacion y disponer de una vivienda segura mediante un man-
tenimiento y gestion adecuada. El autor resalta la necesidad de crear y
mantener viviendas y entornos saludables que reduzcan la exposicion a
sustancias desencadenantes de SOM.

Hay autores* que postulan la utilizacion, via intranasal, del glutation
reducido (inGSH), bajo la hipétesis de que puede ser de utilidad en perso-
nas con diferentes patologias, entre ellas, la SOM. El estudio en el que ba-
san sus conclusiones es de muy baja calidad y de dudosa reproducibilidad.
El glutation reducido no estd regulado como medicamento en Espafia.
Existen ensayos clinicos en marcha que evaltdan su eficacia y seguridad en
pacientes con enfermedad de Parkinson y Fibrosis Quistica (ClinicaTrials.
gov, NCT01398748 y NCT01450267 respectivamente), pero no asi para la
SQM.

No se han encontrado estudios de calidad que aporten nuevas pruebas
sobre intervenciones mas eficaces y seguras en el manejo terapéutico de la
SQM. Los estudios recuperados revisan el conocimiento cientifico existen-
te, sin aportar pruebas de eficacia, efectividad y seguridad® de las interven-
ciones analizadas. Evitar la reexposicion a las sustancias desencadenantes
de la SOM es una de las medidas mas eficaces, de caracter preventivo®>.

Es aconsejable que las medidas de prevencién se acompaifien de infor-
macién sobre SOM y de ayudas para acceder a espacios libres de sustancias
desencadenantes.
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Conclusiones

En ninguna de las dreas estudiadas se han encontrado nuevas evidencias
cientificas que mejoren el conocimiento de la SQM.

La SQM se asocia con frecuencia a personas que presentan enferme-
dades alérgicas’.

Se desconoce el origen y causas de la SOM. Se proponen multiples
hipétesis etiopatogénicas que explican parcialmente la variada sintomatolo-
gia de la SQM. Hay autores que tratan de investigar y establecer una aso-
ciacién entre SOM con una predisposicion individual debido a polimorfis-
mos genéticos*?, exposicion laboral'’, rasgos de personalidad y estados de
dnimo™®, alteraciones de la transmisién de impulsos eléctricos'*'* y neuro-
transmision'>, mecanismos toxicoldgicos!!!®, alteraciones del sistema inmu-
nitario®!8, y otras hipdtesis socioculturales!'’. En esta revision sistemdtica no
se han identificado estudios, con la suficiente calidad metodolégica, que
permitan decantarse por alguna de las hipdtesis citadas.

Las personas aquejadas de SQM suelen presentar afectacion de diver-
sos sistemas del organismo como el digestivo, cardiovascular* o cutaneo?,
asi como alteraciones en la esfera psiquica?2*.

La amplitud de manifestaciones clinicas, muchas de ellas inespecificas,
dificultan un diagndstico temprano. A ello hay que afiadir las distintas defi-
niciones sobre SQM.

Se cuenta con instrumentos que puede contribuir a un diagndstico
temprano como el Quick Environmental Exposure and Sensitivity Inventory
(QEESI), que permite una aproximacion diagnoéstica fiable. Se cuenta con
una version en castellano validada?.

La SQM tiene un impacto enorme en la calidad de vida de las personas
que la padecen. Estas proponen medidas de sensibilizaciéon a la poblacion
que ayuden a mitigar la exposicion a sustancias desencadenantes y que in-
cremente el conocimiento sobre esta patologia y la comprension hacia las
personas que la padecen.

No se han identificado estudios que aporten nuevas medidas de trata-
miento eficaces y seguras para el manejo terapéutico de las personas con
SQM, por lo que sigue vigente reforzar todas las acciones encaminadas a
reducir la reexposicion a sustancias desencadenantes en estas personas
como medida de tratamiento preventivo mas efectivo en la actualidad.
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Figuras

Figura 1. Diagrama de flujo general del
informe sobre SOM

613 referencias
PubMed/MEDLINE (n=204)
EMBASE (n=344)
PsycINFO y otros* (n=65)

Excluidos
21 duplicados
534 por titulo y resumen

\4

\4

58 articulos

32 articulos excluidos
1 Comunicacion a Congreso. Intenciones
de investigar
Protocolos de estudio
v 15 No responden al area de interés
8 No se ajustan a poblacién del estudio
4 Revisiones narrativas

A4

26 articulos

*: Pubpsych, Toxline, Cochrane, CRD, IBSST, CISDOC
Dos de los 26 articulos seleccionados se han utilizado en una segunda é&rea clinica.

Figura 2. Diagrama de flujo. Epidemiologia
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PubMed/MEDLINE (n=15)
EMBASE (n=25)
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*: Pubpsych, Toxline, Cochrane, CRD, IBSST, CISDOC
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Figura 3. Diagrama de flujo. Etiopatiogenia
y fisiopatologia
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Figura 4. Diagrama de flujo. Manifestaciones
clinicas y comorbilidad

82 referencias
PubMed/MEDLINE (n=36)
EMBASE (n=42)
PsycINFO y otros* (n=4)

Excluidos
68 por titulo y resumen
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Figura 5. Diagrama de flujo. Diagndstico

104 referencias
PubMed/MEDLINE (n=42)
EMBASE (n=61)
PsycINFO y otros* (n=1)

_ | Excluidos
96 por titulo y resumen
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Figura 6. Diagrama de flujo. Impacto fisico,
psicologico y social. Calidad de vida
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Figura 7. Diagrama de flujo. Abordaje
terapéutico y de prevencion
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Anexos
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Anexo 3. Estrategias de busqueda

MEDLINE

Mayo 2014

#1  “Multiple Chemical Sensitivity”[Mesh]

#2  Multiple[tiab] AND (Chemical Sensitivit*[tiab] OR chemical hyper-
sensit*[tiab])

#3  Multiple[ti] AND chemica*[ti] AND (sensitivit*[ti] OR hypersen-
sitivit*[ti])

#4 Idiopathic Environmental Intoleranc*[tiab]

#5 (#1 OR #2 OR #3 OR #4)
(“2011/01/01”[PDat] : “2014/05/31”[PDat])

Epidemiologia

incidenc* OR prevalenc* OR epidemiol*

Etiologia

risk OR group* OR cohort OR etio* OR caus* OR factor* OR pathogen*
OR physiopathol* OR pathol*

Manifestaciones clinicas y comorbilidad
symptoms* OR signs* OR manifestat* OR comorbidit*

Diagndstico
diagnos* OR prognos* OR screen* OR specific*

Calidad de vida
quality* OR lif* OR impact* OR psychol*

Tratamiento
therap* OR trial*

Prevencion
prevent* OR control*
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EMBASE

Mayo 2014

#1  “Multiple Chemical Sensitivity”/exp

#2  Multiple:ab AND (“Chemical Sensitivity”:ab OR “chemical hypersen-
sitivity”:ab)

#3  Multiple:ti AND chemica*:ti AND (sensitivit*:ti OR hypersensitivit*:ti)

#4  “Idiopathic Environmental Intolerance”:ab,ti

#5 (#1 OR #2 OR #3 OR #4)

Epidemiologia
incidenc* OR prevalenc* OR epidemiol* AND [embase]/lim AND [2011-
2014]/py

Etiologia

risk or group* or cohort or etio* or caus* or factor* or pathogen* or physio-
pathol* or pathol* AND [embase]/lim AND [2011-2014]/py

Comorbilidad

symptoms* or signs* or manifestat® or comorbidit* AND [embase]/lim
AND [2011-2014]/py

Diagndstico
diagnos* OR prognos* OR screen* OR specific* AND [embase]/lim AND
[2011-2014]/py

Calidad de vida
quality or lif* or impact* or psychol* AND [embase]/lim AND [2011-2014]/
py

Tratamiento
therap* or trial* AND [embase]/lim AND [2011-2014]/py

Prevencion
prevent® or control* AND [embase]/lim AND [2011-2014]/py
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PUBPSYCH

Mayo 2014

#1
#2
#3

multiple chemical sensitivity
idiopathic environmental intolerance
#1 OR #2

Filtro de fecha: 2011-2014

PSYCINFO

Mayo 2014

S1-  AB “chemical sensitivit*”

S2 - AB “chemical hypersensit*”

S3-  AB “multiple”

S4- S1ORS2

S5-  S3 AND S4

S6 - TI multiple

S7-  TI “chemica*”

S8 - TI “sensitivit*”

S9 - TI “hypersensitivit*”

S10- S8 OR S9

S11- S6 AND S7 AND S10

S12 - TI “idiopathic environmental intoleranc*”
S13 - AB “idiopathic environmental intoleranc*”
S14 - S12 OR S13

S15- TI “multiple chemical sensitivity”

S16 - AB “multiple chemical sensitivity”

S18 - S15 OR S16

S19 - S5 OR S11 OR S14 OR S17, Limiters - Publication Year: 2011-2014

The COCHRANE LIBRARY

Mayo 2014

#1
#2

#3
#4

MeSH descriptor: [Multiple Chemical Sensitivity] explode all trees
idiopathic environmental intoleranc* (Word variations have been
searched)

multiple chemical intolerance (Word variations have been searched)
#1 OR #2 OR #3
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Tratamiento
therap* or trial*:ti,ab,kw (Word variations have been searched)

CRD:

Mayo 2014

#1  (multiple AND chemical AND sensitivity)

#2  (idiopathic AND environmental AND intolerance)
#3  (multiple AND chemical AND hypersensitivity)
#4 #1 OR #2 OR#3 FROM 2011 TO 2014

TOXLINE:

Mayo 2014

#1 “idiopathic environmental intolerance” AND 2011:2014 [yr] [not]
PubMed [org] [not] pubdart [org]

#2 “multiple chemical sensitivity” AND 2011:2014 [yr] [not] PubMed
[org] [not] pubdart [org]

indice Bibliografico de Salud y Seguridad
en el Trabajo (IBSST)

((Sensibilidad AND quimica AND multiple): ti,ab) OR ((Intolerancia
AND ambiental AND idiopatica): ti,ab)

CISDOC database

Mayo 2014

#1  multiple chemical sensitivity
#2  idiopathic environmental intolerance
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