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CONCEPTO DE SINDROME DE SENSIBILIDAD
CENTRAL (SSC)

En 1984 el Dr. Muhammad B. Yunus er 2/, establecieron por primera vez
el concepto de Sensibilizacién Central (SC)'" que posteriormente darfa
origen al Sindrome de Sensibilidad Central. Desde entonces, en estos anos
se han ido conformando y conociendo los mecanismos fisiopatogénicos
que lo nriginan:l’"z, lo que ha contribuido a completar el conocimiento
de esta nueva entidad hasta llegar a su definicion actual.

En un primer momento, Muhammad B. Yunus ez al", describen la
relacion existente entre distintos sindromes o patologias, que podrian
estar originadas por los mismos mecanismos fisiopatogénicos. Unos afios
mds tarde, en 1992, en su publicacién Towards a model of pathophysialogy
of fibromyalgia: aberrant central pain mechanisms peripheral modulation™,
ahanza la hipdresis de la existencia de una nueva entidad, que englobaria
a distintos sindromes existentes, y que, hasta la fecha, eran considerados
de manera individual e independiente, aunque con frecuencia se encon-
trasen en un mismo paciente. Y en el 2007 habla ya de los sindromes de
sensibilizacion central”, para hacer referencia al conjunto de patologias
que estarian relacionadas y englobadas en este nuevo concepro.

Para Muhammad B. Yunus, dentro de los sindromes de sensibiliza-
cién central estarian patologias tan importantes y prevalentes comeo: la
Fibromialgia (FM), el Sindrome de Fatiga Crénica (SFC), el Sindrome
de Dolor Regional Complejo, el Sindrome de Intestino Irritable (SI1),
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Cistitis Intersticial (CI), el Sindrome de Dolor Miofacial (SPM), el Sin-
drome Premenstrual, la Artritis Reumatoide, los Trastornos Temporo-
mandibulares (ATM)™, las alteraciones en el Sistema Neuroendocrino e
Inmunoldgico, las alteraciones en el Reflejo de Flexion Nociceptivo, en
principio, todas ellas compartirian el mecanismo de la SC, que consiste
en una disfuncién del Sistema Nervioso Central (SNC), piedra angular
en el origen del proceso.

Con el tiempo han ido apareciendo nuevos estudios e investigaciones
que han aportado una nueva vision, mds amplia, involucrando en los
mecanismos de produccion de estos sindromes, al Sistema Inmunologi-
co, Endocrino y mds recientemente a la funcién mitocondrial™ %,

En el 2008 Chapman et """ en la publicacion Pain and Stress in
a Systems Perspective: Reciprocal Newral, Endocrine, and Immune Interac-
rions, describen la respuesta fisiopatolégica que el dolor provoca en el
SNC, Sistema Endocrino y Sistema Inmunolégico, donde idenrifica el
“lenguaje” quimico y nervioso, con el que se interrelacionan estos tres
sistemas. Enumera los neurotransmisores, péptidos, endocannabinoides,
citoquinas y hormonas que se encargan de la modulacidn del dolor, des-
cribiendo por primera vez como estos tres sistemas interdependientes
operan en comun. Concluye que el dolor cronico puede estar causado
por la desregulacion de alguno de estos tres sistemas.

En los ultimos 10 afos han seguido apareciendo muchos estudios don-
de se profundiza en las causas de estos sindromes de SC, cobrando especial
importancia el estudio de la funcidn mitocondrial, sobre todo en la FM y en
el SFC. Se ha visto en estudios publicados que la disfuncién mitocondrial es
fundamental para que se produzca las alteraciones bioguimicas o fisiologicas
que estarian detrds de los sintomas de estos pacientes* .

Como se ha visto, este nuevo concepto de Sindrome de Sensibilidad
Central ha ido evolucionando en los tltimos 30 anos, desde la SC inicial
como causa principal y casi tinica, hasta el concepto mds moderno y am-
plio en la actualidad, donde se invelucran a otros sistemas importantes y
sobre todo a la relacion existente entre ellos como causa de estas patologias.

Teniendo en cuenta lo expuesto anteriormente, podemos definir el
Sindrome de Sensibilidad Central (SSC) como una nueva entidad no-
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sologica o un nuevo proceso donde los sintomas estarian causados por
una sensibilizacion central producida por una disfuncion en la interaccién
entre el SNC, el Sistema Inmunolégico y el Endocrino, as{ como una
disfuncién mitocondrial. La interrelacién entre estos puede producir que
la sensibilizacién de uno de ellos lleve a la de los otros, ocasiondndose
asi un circulo vicioso que perpetia el proceso. Hoy en dia los sintomas
que presentan estos pacientes suelen diagnosticarse por separado como
cuadros independientes, pero lo mas correcto es enmarcarlos dentro de
esta nueva entidad. ya que estdn intimamente relacionados y comparten
los mismos mecanismos fisiopatologicos.

FISIOPATOLOGIA DEL SSC

El conocimiento de la fisiopatologia del SSC ha cambiado mucho en los
tiltimos anos. Esto estd permitiendo el desarrollo de nuevas herramientas
diagndsticas y terapéuticas que pueden mejorar la calidad de vida de los
pacientes con esta enfermedad crénica, que a dia de hoy sigue sin tener
un fratamiento curativo.

Para intentar explicar de manera ordenada, los mecanismos que es-
tdn imp]icadt}s en el desarrollo de esta pa[nlog!’a, vamos a diferenciar las
alteraciones que se dan a nivel del Sistema Nervioso Central, el Sistema
Inmunologico y el Sistema Endocrino. Por tltimo, haremos referencia a
la disfuncién mitocondrial, que estd presente en este cuadro, y a la desre-
gulacién que se produce en la interaccién de todos estos sistemas.

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

La disfuncion del SNC continta siendo la razon fisiopatoldgica mds im-
portante y la mds estudiada. La sensibilizacion central es la piedra angular
de la produccién del proceso. Esta se produce por una alteracién en el
procesamiento de los distintos estimulos periféricos, predominantemen-
te en el tdlamo, ocasionando una amplificacién de las senales en distintas
dreas corticosubcorticales y una hiperexcitabilidad de las neuronas, de la
glia y de la microglia. También se ha verificado una disminucién de las
vias inhibitorias descendentes (nticleo de la sustancia gris periacuedec-
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tal). En estos pacientes las alteraciones que se demuestran en los me-
canismos del procesamiento del dolor pueden estar relacionados con la
hiperexcitabilidad de distintas dreas del SNC/™1%27,

El dolor es inicialmente un mecanismo protector que se origina por
estimulos nocivos sobre tejidos sanos, siendo proporcional a la inten-
sidad y a la duracién del estimulo. La especializacién de las neuronas
sensoriales primarias, codifican los estfimulos de baja intensidad a través
de las vias centrales que solo activan sensaciones inocuas, mientras que
los estimulos de alta intensidad nociceptiva solo activan los patrones
que conducen al dolor y las vias paralelas permanecen inhibidas™ .
Cuando existe esta disfuncion del SN y se induce la SC, las vias soma-
tosensoriales incrementan su eficacia sinaptica, reduciendo la inhibicién
y generando una amplificacion central del estimulo!'™*”. Esto provoca
que los estimulos subumbrales activen el circuito del dolor en forma
de hiperalgesia (respuesta dolorosa potenciada o prolongada) y alodinia
(dolor por estimulo inocuo)*,

Por este mecanismo, un paciente puede presentar dolor tras estimulo
infraumbrales (hiperalgesia) y atin en ausencia del estimulo (alodinia). Y
este hecho no implica la inexistencia de dolor, sino la presencia de una
hipersensibilidad dolorosa**"
a las situaciones en la que si existen los estimulos nociceptivos periféri-
cos. La hipersensibilidad central como determinante del dolor es proba-
blemente una condicion dindmica que estd influenciada por la presencia
y actividad de un foco nociceptivo”, Las alteraciones que se demuestran
en los receptores periféricos facilitan la amplificacién de la transmision
de la senal, con excitabilidad de las neuronas medulares, y de las vias
aferentes del dolor. Esta alteracién en el procesamiento del estimulo do-
loroso se puede cronificar gracias a los mecanismos de sensibilizacion, la
neuromodulacién y la neuroplasticidad, que acttian a rodos los niveles
del procesamiento del estimulo'l.

Entendiendo que en la SC existe un procesamiento desproporcionado
ante estimulos periféricos leves o incluso en ausencia de estos, y que este
mal procesamiento es capaz de activar los circuitos internos implicados
en la estimulacion del dolor, hoy en dia comprendemos con mis facili-

, con idénticas caracteristicas sintomaticas
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ATP, serotonina, bradikina, histamina, neuropéptidos, neurotrofinas y
citoquinas"’, los cuales se van a conectar directamente con el Sistema
Inmunoldgico, generando en consecuencia una alteracion o una hipe-
rexitacién del mismo, lo que en efecto cadena puede llevar a producir
una sensibilizacidén periférica posterior. Esto se debe entre otras cosas a
la comunicacién bidireccional que existe entre el Sistema Inmunolégico
y el SNCHI,

Se puede decir que la inhibicion de los mecanismos descendentes in-
hibitorios medulares, las alteraciones de plasticidad neuronal menciona-
das anteriormente y la sensibilizacién central juegan un papel importan-
te en el desarrollo de la Sensibilidad Central. Podemos entender entonces
que la Sensibilizacién Central es un proceso, mientras que la Sensibilidad
Central es el resultado de dicho proceso,

Tal y como lo mencionaron Chapman et al.""” el Sistema Endocrino,
el Sistema Inmunoldgico y el SNC operan en comin y exponen que
el dolor cronico puede estar causado por la desregulacion de alguno de
estos tres sistemas o de todo el conjunto. Es por esto que en el SSC, el
SNC no solo se sensibiliza a los estimulos dolorosos, sino que también
se puede sensibilizar a todos aquellos estimulos que son procesados por
el cerebro, como la luz, los ruidos, los olores, los cambios de presion,
los alimentos, los estimulos electromagnéticos, las sustancias quimicas, y
todo lo que hoy en dia se engloba dentro de los xenobidticos™**.

SISTEMA INMUNOLOGICO

Desde hace varios afios, la sensibilizacion del sistema inmunolégico se
postula como otro elemento crucial en la cronificacion del dolor!'™, ad-
quiriendo un rol importante en la fisiopatologia del SSC. En la actuali-
dad, uno de los objetivos mds importantes en la neurociencia es cono-
cer como funciona la comunicacién entre el sistema inmunolégico y el
SNC; y en este punto las citoquinas pminﬂamatorias juegan un papel
fundamental en esta relacién'*l, debido a que existe una comunicacién
directa entre las distintas sustancias liberadas por el mastocito sensibili-
zado y el sistema nervioso central y periférico. Esta comunicacion for-
ma parte de la produccion de la sensibilizacion central, Las citoquinas
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proinflamatorias inducen o facilitan el dolor inflamartorio v neuropdrico
asi como la hiperalgiesia, ya que tienen acciones directas sobre las fibras
aferentes, y el sistema nerviosos central.

Existe evidencia de que las citoquinas proinflamarorias, interleuci-
na-1f, el factor de necrosis tumoral-o y las quimiocinas, la histamina,
pueden modular directamente la actividad neuronal en el SNC y el siste-
ma nervioso periférico”’], estando involucradas en el desarrollo del dolor
inflamatorio y neuropdtico. Hay una correlacién entre la comunicacién
de los mastocitos y la glia/microglia a través de las interluquinas y las qui-
moquinas que puede ser capaz de cronificar la sensibilizacion central™,
La liberacién de mediadores de mastocitos y sus acciones constituyen
un mecanismo altamente complejo en la fisiopatologia del SSC, y en el
proceso inflamatorio que este presenta. Cuando los mastocitos se acti-
van y se degranulan, liberan una amplia gama de mediadores ya almace-
nados"’, que estin involucrados en la iniciacién, mantenimiento en el
tiempo y/o regulacién del proceso inflamatorio. A su vez, las sustancias
humorales per se secretadas por los mastocitos pueden actuar directamen-
te como neurotransmisores, o indirectamente como neuromoduladores,
interviniendo en la SC.

La prevalencia de las enfermedades relacionadas con los procesos alér-
gicos y con las intolerancias y sensibilidades alimentarias ha aumentado
de manera significativa en las dos tiltimas décadas*"". Las intolerancias
se presentan por una deficiencia de la enzima necesaria para digerir el
componente alimentario. La sensibilidad es una respuesta inmunolagica
exagerada frente a un alimento o componente del mismo. La alergia tam-
bién es una respuesta inmunolégica frente a los antigenos presentes en el
alimento, por lo general mediada por el anticuerpo IgE. En la atualidad,
existen estudios que relacionan las alteraciones en la microbidta intesti-
nal con el origen de la sensibilidad alimentaria y viceversa. Es posible que
hoy en dia el organismo no esté preparado para tolerar la gran cantidad
de xenobioticos a los que estd expuesto, lo que provoca la alteracién del
sistema nervioso central, inmunolégico y endocrino. Los mecanismos
compensatorios del cuerpo son incapaces de mantener el equilibrio y se
ven sobreestimulados, lo que provoca que se sobrecarguen y en conse-
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cuencia, se produzca una hierexicitabilidad generalizada que junto con la
SC previa, cronifica el proceso.

DISFUNCION MITOCONDRIAL

Ultimamente se estd estudiando la relacién que existe entre la disfuncion
mitocondrial y las patologias asociadas al SSCP"?1525%, Existen multiples
causas que pueden derivar en la reduccién de la funcién mitocondrial.
Entre las mds importantes podemos enumerar las siguientes: la pérdida
del mantenimiento del potencial en la membrana interna; las modifica-
ciones en la cadena de transporte de electrones; el dano del ADN mito-
condrial, con una transcripcién mitocondrial alterada y la reduccion en
el transporte de sustratos y merabolitos criticos que van hacia la mito-
condria. Todo esto puede disminuir la fostorilacion oxidativa y en la pro-
duccion de ATP, lo que sin duda interviene en la produccién de energia.

Es importante comprender que estos procesos pueden ser secundarios
a la sensibilizacion central debido, entre otros factores, al estrés oxidativo
que se produce al tratarse de una enfermedad crénica. En este punto, ain
se desconoce si es la causa o el efecto. En la hbromialgia, por ejemplo, se
han encontrado signos de alteraciones mitocondriales, presentando asi
un aumento de especies reactivas de oxigeno, que se pueden relacionar
con el mecanismo patogénico de la enfermedad™,

En un estudio realizado en el 2010 por Cordero et al.,,"" se puso de
manifiesto que existen niveles reducidos de la coenzima Q10, junto con
una diminucién del potencial de la membrana mitocondrial y un aumen-
to de los niveles de superoxido mitocondrial, en la células mononucleares
de la sangre, de pacientes diagnosticados con FM. También encontraron
valores altos de peroxidacion de los lipidos en las células mononucleares,
tanto en sangre como en plasma. Llegaron a la conclusién que todos es-
tos factores contribuyen de manera directa a la alteracién de la funciona-
lidad celular. Las células mononuclerares alteradas o anormales existentes
en estos pacientes, pueden promover el estrés oxidativo y contribuir asi a
la alteracion de la nocicepcion del dolor en la FM. En pacientes con Sin-
drome de Fatiga Cronica se han encontrado alteraciones en la funcion
mitocondrial que se correlaciona con rasgos fenotipicos®.
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Existen referencias que ponen de manifiesto que las posibles causas de
la disfuncién muscular en pacientes diagnosticados de Sindrome de Fa-
tiga Crénica pueden estar originadas por los efectos del estrés oxidativo
y nitrosante, asi como por las alteraciones mirocondriales junto con una
baja produccién de proteinas de choque térmico y anomalias merabdli-
cas™, esto junto con la disfunciéon inmunoneuroendocrina existente en
estos pacientes, puede alterar las respuestas adaprativas.

MICROBIOTA INTESTINAL. EJE INTESTINO-
MICROBIOTA-CEREBRO

Otras lineas de investigacion ponen de manifiesto la importancia que tie-
ne la microbiora intestinal y la relacién que tiene esta con los alimentos
ylo firmacos, aditivos, pesticidas, metales pesados, contaminacion del
agua y del suelo, entre otros factores. Esta relacion es capaz de alterar los
productos del metabolismo de la microbiota, que junto con el estado de
la pared intestinal, sana-inflamacién de la mucosa-permeabilidad intes-
tinal, genera uno de los ejes fundamentales a tratar en el SSC. Las alte-
raciones inducidas por factores ambientales en la microbiora intestinal
también estin asociadas con el aumento de la prevalencia de reacciones
adversas a los alimentos”"*%.

El eje intestino cerebro hace referencia a la comunicacion bidireccio-
nal entre el SN entérico y el SNC, y aqui la microbidta intestinal desem-
pena un papel fundamental en su funcién, por lo que seria mds correcto
hablar del eje intestino, microbiota, cerebro,. Hoy en dia existen distin-
tas investigaciones que relacionan una microbiora alterada con enferme-
dades de cardcter inmunoneuroendocrine”” como lo es el SSC, asi como
sucede con la disfuncién mitocondrial, En este caso atin se desconoce si
las alteraciones de la microbiéta son la causa o el origen del proceso.

El interés generalizado en la microbidta intestinal y su relacion con la
homeostasis ha permitido ampliar sus estudios en parologias como el Sin-
drome de Intestino Irritable, donde se ha observado que existen comuni-
dades bacterianas entéricas desordenadas, y que el estado de la microbiéra
intestinal puede influir en la morfologia y funcién del eje intestino cere-
bro™l, El sistema nervioso entérico y el SNC comparten muchas carac-
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teristicas distintas de ciertos péptidos bioldgicamente activos y a su vez la
complejidad de las interacciones entre estos dos sistemas, lo que puede dar
lugar al desarrollo y exacerbacion de sintomas en enfermedades inmuno-
neuroendocrinas“ %, En este tipo de patologias existen una convergencia
del sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado y/o una alteracion
en la microbiota intestinal, lo que altera la funcién de la barrera intestinal
y el estado proinHamatorio, lo que produce la apariciéon de moléculas neu-
roactivas generadas por el metabolismo bacteriano™™,

Una microbiota intestinal andmala junto con una barrera intestinal al-
terada y una activacion del sistema inmunolégico de la mucosa, conducen
a la liberacién de mediadores inflamatorios y otras moléculas neuroactivas
en la circulacion sistémica, llegando al cerebro, lo que provoca que se pro-
duzcan cambios en la cognicion. A la par a esto, los estimulos centrales
como el estrés, pueden ser capaces de alterar la inmunidad de la mucosa,
la microbiota intestinal y la funcién de la barrera intestinal, debido a la
comunicacion bidireccional de los Sistemas Inmunologico y Central. El
Sistema Inmunolégico es un importante regulador de las interacciones mi-
crobiota, intestino, cerebro. La microbiota intestinal es capaz de modular
la funcién de las células inmunolégicas residentes en los tejidos del SNC,
y de las células periféricas, que son las encargadas de regular las respuestas
a la neuroinflamacion, lo que quiere decir, que tanto la microbiota intesti-
nal, como el Sistema Inmunologico y la comunicacién bidireccional entre
estos, estin implicadas en la etiopatogenia del SSC.

MANIFESTACIONES CLINICAS DEL SINDROME
DE SENSIBILIDAD CENTRAL

Partiendo de la disfuncién del SNC y el control que tiene este sobre
todos los érganos periféricos!'”, de la disfuncién inmunolégica con su
respectiva sensibilizacién de sus células!"”, y la secrecién mantenida y
descontrolada de sustancias como histamina, serotonina, intcrluquinas
proinflamatorias'®”, que son capaces de provocar una disfuncién inmu-
noneuroendocrina y mitocondrial, es sencillo comprender que en el SSC
se generan distintos sintomas procedentes de todos los sistemas altera-
dos, gracias a la desregulacion existentes entre los sistemas Central, In-
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DETERMINACION DE ACTIVACION Y SENSIBILIZACION
CELULAR

A efectos terapéuticos, nos es muy titil la determinacién de la sensibili-

zacion
Como:

del mastocito a diversos antigenos alimentarios mediante pruebas

Test de activacion y sensibilizacion celular frente a antigenos
alimentarios (TMH). Cuando existe una alteracion de la per-
meabilidad intestinal se produce una entrada de alérgenos ali-
mentarios, los cuales pueden generar una respuesta inmunolégica
alterada. Se produce entonces una degranulacién de los mastoci-
tos y baséfilos, que liberan mds de 30 sustancias inmunoacrivas,
inmunomoduladoras e inflamatorias. Una de las sustancias que se
liberan es la histamina, la cual se mide en este test.

La histaminosis por sensibilidad a alimentos se entiende como
el exceso de histamina que se produce por un aumento de su li-
beracién por las células que la contienen, en respuesta a una re-
accion inmunolégica (no mediada por anricuerpos), frente a uno
o varios alimentos, o a alguno de sus componentes, aditivos por
ejemplo, en un individuo previamente sensibilizado. La liberacién
especifica de histamina es lenta (degranulacién parcial) por lo que
no se trata de una respuesta explosiva. El efecto de esta interac-
cion puede prolongarse hasta 15 a 21 dias; esto en compaiia de
otros mediadores inflamatorios como las citoquinas por ejemplo,
pueden potencias la respuesta’®*. Las citoquinas que extienden,
potencian y perpettian la respuesta inflamatoria pueden ser:

- IL-1,1L-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12, IL-13,
IL-16.

— VPF(factor de permeabilidad vascular).

— PDGEF (factor de crecimiento derivado de las plaquetas) .

— SCF (factor de células mesenquimales).

—  Ouos: TGFp, IFNy, GM-CSF, Linfotaxina, VEGE, TNFa,
NGE RANTES, FGF2, MIP a y B.'*
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Estas sustancias también tienen la capacidad de activar otras
vias de inflamacién, producir una expansion clonal de las células
que motivan la respuesta inflamatoria, y que alargan la vida me-
dia de estas respuestas, al igual que estas citoquinas, los basofilos
sanguineos son capaces de provocar estas mismas alteraciones 7/,

Como ya se ha comenrtado, la histamina se encuentra en las
células del endotelio vascular, en las neuronas histaminérgicas
y sobre todo en las células inmunologicas (mastocitos y baséh-
los), desde las que es liberada para ejercer sus funciones. También
existe una determinada cantidad de histamina que proviene de la
dieta. Los alimentos contienen histamina en mayor o menor can-
tidad, de ahi que se pueda hablar de alimentos ricos en histamina.
Pero la principal fuente de liberacién de histamina son las células
que la contienen, que interactian con el medio, y en determina-
das circunstancias, existen factores que provocan la liberacién de
histamina y otras sustancias. En ocasiones ocurren alteraciones
que pueden hacer que se altere este “equilibrio”, dando lugar a un
exceso 0 acumulo de histamina en los tejidos, es lo que se define
como: histaminosis.

Para realizar este test lo primero que se necesita es obtener una
muestra de sangre del paciente a estudiar, que se puede realizar
por extraccion convencional, o mediante téenicas de capilaridad o
puncién en la yema del dedo del paciente.

Una vez obtenida la muestra, y remitida al laboratorio, se tra-
baja con los mastocitos y los basiftles, las cuales se mantienen vivas
durante unos dias. La realizacién del TMH presenta varias fases:
—  Preparacion de la muestra.

— Cuantificacién de la histamina total y basal (ng/ml) del pa-
ciente.

— Incubacién de la sangre con los alimentos a estudiar.

—  Observacién de la reaccién que se produce.

—  Medicion de los mediadores (histamina) liberados por las cé-
lulas incubadas con los alimentos a estudiar.

— Recogida de datos numéricos y conversion mediante una for-
mula matemdtica (expresados en %).
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—  Cilculo del punto de corte o punto de positividad de la reac-
cion.
— Informe por el médico especialista.

El TMH es una técnica laboriosa y metédica que necesita de
varios dias para su realizacion. Durante ese tiempo, el proceso no
se puede interrumpir. Requiere de personal altamente cualificado
en técnicas de biologia molecular y cultives celulares.

En pacientes con SSC esta técnica es muy 1til, como puede
verse en el trabajo presentado en el II Simposio Internacional de
SSC 2018, donde se hizo uso de esta téenica TMH, en 200
pacientes en edades comprendidas entre los 25-65 afos, con la fi-
nalidad de determinar la sensibilidad inmunolégica frente al trigo
y a la leche, el trabajo se titulé “Influencia de dietas terapéuticas
exentas de leche y trigo en pacientes con Sindrome de Sensibili-
dad Cenrral”, y se observé como en el 85% de los pacientes los
sintomas disminuyeron en mids de un 80%, logrando mejorar su
calidad de vida.

» lest de permeabilidad intestinal (TPI). Sirve para evaluar el
correcto funcionamiento de la barrera intestinal. Si la permeabi-
lidad intestinal estd alta, la integridad de la mucosa intestinal se
estd perdiendo, y viceversa. Una correcta integridad de la mucosa
intestinal es fundamental para mantener un adecuado estado de
salud. Cuando esa integridad se altera, la funcién de barrera intes-
tinal se pierde y algunos componentes presentes en los alimentos
o en ¢l medio ambiente pueden pasar al torrente sanguineo y des-
encadenar procesos inmunitarios ¢ inflamatorios, que estin en la
base de muchas enfermedades.

Este test se realiza también con sangre del paciente, que puede
ser obtenida por técnicas de capilaridad. Consiste en el estudio
del anticuerpo monoclonal IgG frente a la betalactoglubulina y a
la cuanrificacion de betalactoglubilina en la sangre. Por encima de
ciertos niveles, se considera el test positivo, lo que hablaria a favor
de un “aumento” de la permeabilidad intestinal (PI) del paciente.

La importancia de este test radica en que la histaminosis ali-
mentaria puede ser secundaria a un aumento de la Pl, es decir, por
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culpa de esta alteracion es mas facil desarrollar sensibilizaciones a
alimentos. De igual manera, la ingesta de alimentos a los que el
paciente estd sensibilizado va a provocar una alteracién en la PI,
y por lo tanto se estableceria un circulo vicioso que es importante
cortar. Ademds, se ha observado que los pacientes con mids au-
mento de la PI presentan un mayor niimero de sensibilizaciones
alimentarias.

En el trabajo presentado en el 11 Simposio Internacional de
SSC 2018, relacionado con el test de permeabilidad intesti-
nal, el cual se titulé “Permeabilidad intestinal, una pieza mds del
puzzle del Sindrome de Sensibilidad Central” mostré como este
test puede ser un marcador dril para determinar el grado de se-
veridad d los sintomas en este tipo de paciente; asi mismo, se de-
termind que a mayor severidad de los sintomas existe una mayor

permeabilidad intestinal.
Tratamientos

Como hemos venido mencionando a lo largo de este capitulo, el SSC,
y por lo tanto cualquier sindrome que pertenezca a este, tiene un origen
multifactorial debido a la desregulacion de los Sistemas Central, Inmu-
nolégico y Endocrino, asi como a la disfuncién mitocondrial y al estado
afectado del eje intestino, microbiéta, cerebro.

* A nivel digestivo. Es importante destacar una posible inflamacion
de mucosa, incluyendo un aumento de la permeabilidad intesti-
nal, y secundariamente un déficit enzimdrico, con intolerancias
a lactosa, fructosa y diaminooxidasa (DAQO). Cabe destacar que
esto no es una condicion a cumplir en todos los pacientes. Este
entramado tan complejo explica por qué con los tratamientos
sintomdticos habituales para la ansiedad, la depresion y el dolor,
no haya una respuesta terapéutica razonable. Por lo que es indis-
pensable un tratamiento multidisciplinario que actiie sobre los
sistemas que estdn afectados y sobre los posibles factores desenca-
denantes o favorecedores. Haciendo uso de los resultados de los
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test mencionados anteriormente TMH y TPI es recomendable el
uso de dietas terapéuticas de desensibilizacion inmunoldgica fren-
te 2 aquellos antigenos alimentarios a los cuales el paciente resulta
sensible. En este caso es muy importante desarrollar un plan de
alimentacién completo y equilibrado, con la finalidad de evitar
cualquier carencia de vitaminas y minerales.

Una distuncién en el sistema nervioso esti asociada a una cro-
nificacién o exageracion de las respuestas ante episodios de dolor
de cabeza (migranas) y alteraciones intestinales relacionadas con
el SII. Como hemos venido mencionando anteriormente, hay
distintas lineas de investigacion que se centran en la relacion que
existe entre estas respuestas exageradas y el SNC, sin embargo,
puede ser posible que la iniciacion de esta cronificacion resida
en el sistema nervioso entérico, por lo que vincular de manera
directa parologias como migrana y SII es fundamental cuando
se quieren tratar pacientes con SSC y sus sintomas mayoritarios
estian relacionados con estas dos patologias.

* Ejercicio fisico. Es recomendable realizar ejercicio cardiovascu-
lar teniendo en cuenta la tolerancia de cada paciente, ya que la
mayoria presentan un umbral bajo a los esfuerzos. Dentro de los
ejercicios que se podrian valorar en estos pacientes estin: yoga,
pilates de baja carga, andar, abdominales hipopresivos. En defini-
tiva, ejercicios que no sobreestimulen al sistema.

*  Gestion del estrés. Desarrollo de téenicas para que el paciente
tenga un manejo saludable y sostenible con la enfermedad, lo que
favorece el cuidado de su cuerpo y el buen cumplimiento del tra-
tamiento. Terapias de psicologia, sesiones individuales y grupales
de coaching salud. En definitiva, técnicas que ayuden al paciente
a tener una buena relacién con su cuerpo y su enfermedad.

* A nivel inmunolégico. Fs recomendable trabajar con la disminu-
cidn de la precarga: disminuir los distintos estimulos que pueden
potenciar la respuesta del mastociro sensibilizado, los ya descritos
anteriormente. A nivel del mastocito, podemos utilizar productos
que estabilicen su membrana, de modo que cuando se exponga a
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El tratamiento tiene una duracién de entre 5 y 6 semanas, segun la
sintomatologia de cada paciente. Con este tipo de técnica, junto con un
tratamiento muILidiscipIinar, se consigue estabilizar al paciente generando
disminucién del dolor, del cansancio y de la hinchazén generalizada, entre
otras sintomatologias relacionadas con el Sindrome de Sensibilidad Central.

Se recomienda el uso de complementos alimenticios que favorezcan la
regulacion de la disfuncién inmunoneuroendocrinal™-7#,

Enﬁcadw ala permeafrifidad intestinal

L-Glutamina:

*  Aminoicido que interviene en la composicion de las proteinas
que mantienen a las células en buen estado y reparan los tejidos.

*  Protege el sistema inmunolégico.

*  Mecjora los desérdenes intestinales.

*  Actia en eliminacién de amonio concentrado en el cerebro.

Probiéricos:

*  Estimulan y fortalecen el sistema inmunolégico.

* Impiden el desarrollo de microorganismos patogenos.

* Disminucién de la permeabilidad intestinal.

*  Disminucién de la permeabilidad intestinal y potencia ¢l efecto
barrera inmunolégico.

Es conveniente regular la microbiota intestinal-permeabilidad intestinal,
ya que gran parte de su asimilacion se realiza en el intestino delgado donde
es luego trasportada a los miisculos, cerebro y otros tejidos. Uso de probidti-
cos-glutamina.

Enfocados al sistema inmunolégico. Sensibilidades alimentarias

Antioxidantes y antiinflamatorios

Quercetina:
* Inhibe las células del sistema inmunolégico que liberan histamina.
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Accion antiinflamatoria que favorece la reduccion de la hincha-
zén de las vias respiratorias superiores.

Capacidad de relentecer el envejecimiento celular.
Neutralizacion de respuestas alérgicas.

Luteolina:

Accién antioxidante y antiinflamatoria.

Capacidad de prevenir y controlar la inflamacién de las vias del
sistema nervioso central (inflamacién del cerebro).

Accion protectora de las células de las citoquinas.

Es recomendable utilizar la mezcla de ambas ya que la luteolina tiene la
capacidad de potenciar las acciones de la quercetina sobre el sistema inmu-
noldgico.

Enfocados al Sistema Nervioso Central

Palmiroiletanolamida (PEA):

Actiia a nivel de la glia y microglia, disminuyendo su hiperacrivi-
dad, actiando ademds en los receptores CB1,CB2 y en receprores
PPAR alfa.

Magnesio:

Capacidad de formacién de estructuras dseas, proteinas y anti-
cuerpos.

Favorece el metabolismo de sintesis de los lipidos.

Actia como antiinflamatorio.

Favorece el metabolismo energético.

Capacidad de relentecer el envejecimiento celular.

Regula la transmisidn de senales del sistema nervioso central, favereciendo
entre otros fﬁpfffﬂj.'

Mejora y control de sueno.
Disminucion del cansancio fisico y mental.
Control de dolores de cabeza ylo migranas.
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L- Carnosina

* Es un dipéptido formado por dos aminoicidos (£3-alanil y L-his-
tidina). A menudo se denomina neuropéptido, debido a sus pro-
piedades como protector cerebral. Control de las funciones bio-
quimicas del cerebro.

*  Actila como neurotrasmisor,

* Acria como facror clave en la construccién de nuevas estrucruras
celulares.

Acido Milico

* Forma parte del ciclo de Krebs.
*  Favorece la liberacion de metales pesados.
*  Actiia como bloqueador de las toxinas.

L-Glutamina

* Aminodcido que interviene en la composicién de las proteinas
que mantienen a las células en buen estado y reparan los tejidos.

*  Protege el sistema inmunolégico.

*  Mejora los desordenes intestinales.

* Actua en eliminacion de amonio concentrado en el cerebro.

Ribosa

*  Acelerando la sintesis de energia de los tejidos.
Ubiquinol

*  Contribuye con la funcién mitocondrial en la produccién de
energia a nivel celular.

*  Fariga.

*  Alta eficacia en la fatiga crénica, distrofia muscular, alta presién
arterial, insuficiencia cardiaca congestiva, enfermedad periodon-
tal y parkinson.
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CONCLUSIONES

El sindrome de sensibilidad es un proceso complejo de origen descono-
cido en el que hay miiltiples factores que lo producen, lo desencadenan
y lo perpetdan.

Se trata de un sindrome que estd en el espectro de los procesos neu-
roinmunoendocrino. Puede ser considerada una enfermedad sistémica,
que aunque no ponga en riesgo la vida, si que empeora la calidad de vida,
incluso puede invalidar.

Es un reto, tanto respecto al entendimiento de lo que ocurre realmen-
te, como las multiples interacciones que se producen. No se trata de una
enfermedad estrucrural lineal al uso, es la disfuncién del sistema comple-
to, motivo por el cual supone un rero buscar nuevas lineas terapéuricas
que puedan controlarlo.

Debemos abordar este sindrome habldndole su mismo lenguaje, hay
que actuar sobre los sistemas desregulados para intentar cortar los circu-
los viciosos y encontrar el equilibrio, resincronizindose o regulindose los
sistemas, para alcanzar el buen funcionamiento del organismo, para ello
habra que plantear realizar medicina de sistema.

Por ello hay varias propuestas innovadoras que rratan de actuar a nivel
inmunol6gico, central, endocrino, mitocondrial, psicolégico, fisico etc.
Los tratamientos propuestos en este capitulo, no son mds que la eleccién
de diversos tratamientos que actien en estos niveles, alcanzando una
sinergia, que regule al paciente y le de calidad de vida.

Con estos protocolos, afortunadamente se ha mejorado francamen-
te la respuesta terapéurtica hallada con los tratamientos convencionales.
Hoy en dia se supera mds del 85% de respondedores, y esperemos que en
un futuro se alcancen cifras mayores.
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