LA TEORÍA DEL DR. PALL DEL MECANISMO DE LA ENFERMEDAD DE MÚLTIPLES SENSIBILIDAD QUÍMICA CONFIRMADA POR EL ESTUDIO ROMANA DE LOS ENFERMOS DE SQM
05 de julio 2010

El mecanismo fisiológico de Sensibilidad Química Múltiple propuesto por Martin L. Pall, bioquímico, se ha confirmado con los recientes hallazgos de un grupo independiente de investigación en Roma.

La sensibilidad química múltiple (MCS), también conocida como la sensibilidad química y tóxica inducida por la pérdida de la tolerancia (GIRE), es:

• Una enfermedad iniciada por la exposición a químicos tóxicos,

• Liderazgo de tóxicos en la lesión cerebral.
• Que produce la sensibilidad a alto nivel para el mismo conjunto de productos químicos que están implicados en la iniciación de la enfermedad.

A menudo, respuestas de sensibilidad en otras áreas del cuerpo.
Los estudios epidemiológicos muestran que la SQM es una enfermedad increíblemente común, incluso más común que la diabetes", dijo Pall, profesor emérito de bioquímica y ciencias médicas básicas en la Washington State University. "Mi revisión de la literatura y otras investigaciones que he realizado durante los últimos once años muestran que, el probable mecanismo central de MCS, es un mecanismo bioquímico vicioso, conocido como el ciclo NO/ONOO-“Dr. Pall’s theory of Multiple Chemical Sensitivity disease mechanism confirmed by Roman study of MCS patients

El trabajo de Pall está ampliamente publicado en libros y artículos, el último de los cuales es un capítulo del manual para profesionales toxicólogos de referencia internacional autorizada, Toxicología General y Aplicada, 3 ª edición, 2009.

El ciclo NO/ONOO-

El ciclo NO/ONOO-, que se pronuncia no-oh, no, lleva el nombre de las estructuras químicas de óxido nítrico (NO) y peroxinitrito (ONOO-). Este mecanismo bioquímico, es un círculo vicioso que predice que cada uno de los elementos unidos entre sí en el ciclo, están elevados en pacientes con MCS y en las enfermedades relacionadas como el síndrome de fatiga crónica y fibromialgia, así como en modelos animales de MCS. Sin embargo, varios elementos del ciclo nunca han sido medidos en los enfermos de SQM.

El reciente estudio realizado por el grupo de investigación en romano (Chiara De Luca, et al.) es significativo en lo que respecta a la teoría del ciclo NO/ONOO- porque muestra que hay tres elementos del ciclo que están elevados en los enfermos de SQM. [El informe - "La definición biológica de la sensibilidad química múltiple: un estado redox y de perfiles de citoquinas y no de los polimorfismos de las enzimas que metabolizan xenobióticos" - fue publicado en línea el 27 de abril por la revista de Toxicología y Farmacología Aplicada.
Esos elementos son las citoquinas inflamatorias, el óxido nítrico y el estrés oxidativo. Cada una de estas mediciones proporciona una confirmación importante del mecanismo propuesto para la enfermedad por Pall.

• Las citocinas inflamatorias y la elevación del óxido nítrico nunca antes se habían medido en los enfermos de SQM, a pesar de que han demostrado ser elevados en modelos animales de MCS.

• El estrés oxidativo ha sido informado en dos estudios anteriores en los enfermos de SQM, pero los datos proporcionados por el estudio De Luca et al. son mucho más amplios que los datos anteriores de Pall.

En consecuencia, estos nuevos datos todos proporcionan la importante confirmación del ciclo NO/ONOO- como el mecanismo central en la enfermedad de MCS.

El ciclo NO/ONOO- también es útil para entender el papel de los productos químicos tóxicos en MCS y el papel del tratamiento. Cada una de las siete clases de productos químicos implicados en MCS, se cree que actúan indirectamente al aumentar la actividad de los receptores NMDA, que son receptores de glutamato para el control de la plasticidad sináptica y la función de memoria. Esta actividad, a su vez, conduce a un rápido incremento en el calcio intracelular (Ca2 +), el óxido nítrico y el peroxinitrito (ONOO-), en calidad de estimular en gran medida el ciclo NO/ONOO-.

Pall dijo: "Muchos de los agentes utilizados por los médicos de medicina ambiental para el tratamiento de los enfermos de SQM, se pueden entender como la reducción de diferentes partes del ciclo, y por lo tanto son validados en parte por este mecanismo". "En consecuencia, el mecanismo del ciclo NO/ONOO- ,se puede entender como la validación de los enfoques terapéuticos utilizados en medicina ambiental en los EE.UU., en Alemania y en algunas otras regiones de Europa y en algunos otros países".
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THE PHYSIOLOGICAL MECHANISM FOR MULTIPLE CHEMICAL SENSITIVITY PROPOSED BY BIOCHEMIST MARTIN L. PALL HAS BEEN CONFIRMED WITH THE RECENT FINDINGS OF AN INDEPENDENT RESEARCH GROUP IN ROME.

Multiple chemical sensitivity (MCS), also known as chemical sensitivity and toxicant-induced loss of tolerance (TILT), is:

• A disease initiated by toxic chemical exposure,

• Leading to toxic brain injury

• That produces high level sensitivity to the same set of chemicals that are implicated in initiation of the disease.

Sensitivity responses in other areas of the body are also often seen.

“Epidemiological studies show that MCS is a stunningly common disease, even more common than diabetes,” said Pall, professor emeritus of biochemistry and basic medical sciences at Washington State University. “My review of the literature and other research I’ve conducted over the past eleven years shows the probable central mechanism of MCS is a biochemical vicious mechanism, known as the NO/ONOO- cycle.”    

Pall’s work is widely published in books and articles, the most recent of which is a chapter in the authoritative international reference manual  for professional toxicologists, General and Applied Toxicology, 3rd Edition, 2009.  

The NO/ONOO- cycle 

The NO/ONOO- cycle, pronounced no-oh-no, is named for the chemical structures of nitric oxide (NO) and peroxynitrite (ONOO-). This biochemical vicious cycle mechanism predicts that each of the elements linked together in the cycle are elevated in patients suffering from MCS and related diseases. Most of the elements of the cycle have been shown to be elevated in such related diseases as chronic fatigue syndrome and fibromyalgia and also in animal models of MCS. However, several cycle elements have never been measured in MCS patients.  

The recent study conducted by the research group in Rome (Chiara De Luca, et al.) is significant in regard to the NO/ONOO- cycle theory because it shows that three elements of the cycle are elevated in MCS patients. [Their report - “Biological definition of multiple chemical sensitivity from redox state and cytokine profiling and not from polymorphisms of xenobiotic-metabolizing enzymes” - was published online April 27 by the journal Toxicology and Applied Pharmacology.

Those elements are the inflammatory cytokines, nitric oxide, and oxidative stress. Each of these measurements provides important confirmation of the disease mechanism proposed by Pall. 

• The inflammatory cytokines and nitric oxide elevation have never before been measured in MCS patients, although they have been shown to be elevated in animal models of MCS.

• Oxidative stress has been reported in two earlier studies of MCS patients, but the data provided in the De Luca et al. study are much more extensive than are the earlier data.

Consequently, these new data all provide important confirmation of the NO/ONOO- cycle as the central disease mechanism in MCS.

The NO/ONOO- cycle also is useful in understanding the role of toxic chemicals in MCS and the role of treatment. Each of the seven classes of chemicals implicated in MCS are thought to act indirectly to increase the activity of the NMDA receptors, which are glutamate receptors for controlling synaptic plasticity and memory function. This activity, in turn, leads to rapid increases in intracellular calcium (Ca2+), nitric oxide and peroxynitrite (ONOO-), acting to greatly stimulate the NO/ONOO- cycle. 

“Many of the agents used by environmental medicine physicians to treat MCS patients can be viewed as lowering different parts of the cycle, and thus are validated in part by this mechanism,” Pall said.  “Consequently, the NO/ONOO- cycle mechanism can be viewed as validating therapeutic approaches used in environmental medicine in the U.S., in Germany and some other areas of Europe and in some other countries.”
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