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[xxx]

Voorwoord bij de tweede editie 1998

In 1990 won het rapport voor het ministerie van Volksge-
zondheid van de staat New Jersey, dat de basis vormde voor
de eerste editie van Chemical Exposures, de prestigieuze
Macedo Award van de American Association for World He-
alth (die de Wereldgezondheidsorganisatie vertegenwoor-
digt) voor de meest opmerkelijke bijdrage aan de volksge-
zondheid, gefinancierd door een ministerie van Volksge-
zondheid van een staat. Terwijl de eerste editie uitgebreid
inging op de klinische observaties en geschriften van con-
troversiéle klinische ecologen — artsen die in de jaren vijftig
voor het eerst aandacht vroegen voor deze aandoening en
die niet-traditionele therapieén toepassen om wat zij be-
schouwen als door chemicalién veroorzaakte ziekten te be-
handelen — put de tweede editie uit de omvangrijke litera-
tuur die sinds 1991 is verschenen, bijna allemaal afkomstig
uit reguliere, peer-reviewed wetenschappelijke publicaties,
vaak geschreven door milieuwetenschappers, toxicologen en
bedrijfsartsen.

Problemen in verband met chemische overgevoeligheid zijn
inmiddels gemeld in bijna een dozijn West-Europese landen,
en dit boek bevat een aantal observaties van Europese we-
tenschappers en artsen. Opvallend is dat, of deze patiénten
nu in Noord-Amerika of in Europa zijn gezien, door univer-
siteitsartsen of door klinische ecologen, hun symptomenpa-
tronen en chemische intoleranties opmerkelijk veel op el-
kaar lijken.
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Net als in de eerste editie ligt onze nadruk op de oorsprong
en mogelijke mechanismen van de aandoening. Een onder-
bouwing voor ingrijpende therapieén, of deze nu fysiolo-
gisch of psychologisch zijn, ontbreekt. Artsen en hun patién-
ten wachten op een beter begrip van chemische overgevoe-
ligheid. In lijn met de toon van de eerste editie laten we zien
dat het niet alleen mogelijk, maar ook noodzakelijk is om de
wetenschappelijke verkenning van de oorsprong en mecha-
nismen voort te zetten zonder verstrikt te raken in vragen
over therapie. Helaas blijven veel van degenen die betrok-
ken zijn bij het debat over chemische overgevoeligheid deze
kwesties door elkaar halen. Het is belangrijk om zorgen
over onbewezen diagnostische en behandelingspraktijken te
scheiden van de fundamentele vraag of chemische overge-
voeligheid toxisch of psychogeen is. De grote financiéle be-
langen en aansprakelijkheid die gepaard gaan met overge-
voeligheid voor chemische stoffen, zijn in niet geringe mate
de drijvende kracht achter controversiéle discussies en
maatregelen. Het is echter duidelijk dat de belangstelling
voor chemische overgevoeligheid inmiddels aanzienlijk is
toegenomen en niet langer beperkt blijft tot een paar hon-
derd controversiéle behandelaars.

We hebben er bewust voor gekozen om de oorspronkelijke
uitgave van Chemical Exposures aan te vullen met geactua-
liseerd materiaal in plaats van deze te herschrijven, omdat
we van mening zijn dat onze eerdere observaties nog steeds
accuraat zijn en omdat het eerdere materiaal een nuttige
'tijdcapsule’ vormt voor het evalueren van de voortgang in
het begrip van de aandoening(en) die bekend staan als che-
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mische overgevoeligheid. Sinds de eerste editie zijn er twee
nieuwe groepen pati€nten ontstaan die opvallend veel ken-
merken vertonen die vergelijkbaar zijn met die van che-
misch gevoelige personen: zieke veteranen uit de Golfoor-
log en vrouwen die een groot aantal gezondheidsklachten in
verband brengen met siliconenborstimplantaten. Beide groe-
pen passen in wat wij en anderen beschouwen als een twee-
stappenmodel van chemische gevoeligheid: een identificeer-
bare eerste blootstelling aan een chemische stof, gevolgd
door een groot aantal symptomen die worden veroorzaakt
door blootstelling aan lage concentraties van een groot aan-
tal chemisch niet-verwante stoffen.

We zijn er steeds meer van overtuigd dat lage blootstelling
aan chemische stoffen wetenschappelijk toetsbare hypothe-
sen oplevert en mogelijk een nieuwe ziektetheorie aankon-
digt: door toxische stoffen veroorzaakt verlies van tolerantie
(TILT). Deze theorie stelt dat eenmalige blootstelling aan
hoge concentraties, zoals bij een chemische lekkage, of her-
haalde blootstelling aan lagere concentraties, zoals in een
'ziek' gebouw, ervoor kan zorgen dat bepaalde gevoelige
personen hun natuurlijke tolerantie voor verschillende che-
mische stoffen, voedingsmiddelen en medicijnen verliezen.
Vervolgens veroorzaken zeer lage concentraties van deze en
chemisch niet-verwante stoffen symptomen, waardoor de
ziekte blijft voortduren. De convergerende bewijzen die
deze theorie ondersteunen zijn: (1) vergelijkbare rapporten
van verschillende onderzoekers in zowel Noord-Amerika als
Europa over multisysteemklachten en nieuw ontstane intole-
ranties bij verschillende demografische groepen na bloot-
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stelling aan veel verschillende soorten chemische stoffen;
(2) de interne consistentie van de klachten van pati€nten
klachten van intolerantie voor niet alleen zeer kleine doses
ingeademde chemische stoffen, maar ook voor voedings-
middelen, cafeine, alcohol en medicijnen; (3) de mate waar-
in de ziekte lijkt op een verslaving; (4) de identificatie van
een anatomisch substraat (waarbij het zenuwstelsel betrok-
ken i1s) waarvan de disfunctie deze problemen zou kunnen
verklaren; en (5) recente diermodellen die de belangrijkste
kenmerken van de aandoening repliceren. Door toxische
stoffen veroorzaakt verlies van tolerantie zou niet alleen een
verklaring kunnen zijn voor veel gevallen van meervoudige
chemische overgevoeligheid, maar ook voor andere chroni-
sche aandoeningen waarvan de prevalentie de afgelopen de-
cennia is toegenomen, waaronder sommige (maar zeker niet
alle) gevallen van chronisch vermoeidheidssyndroom, ast-
ma, depressie en migraine.

Wat naar voren is gekomen als resultaat van de eerste editie
van Chemical Exposures en daaropvolgende door de over-
heid gesponsorde bijeenkomsten en workshops over chemi-
sche overgevoeligheid in de Verenigde Staten, is een con-
sensus onder betrokken wetenschappers en clinici over de
noodzaak van dubbelblinde, placebogecontroleerde challen-
ge-studies bij chemisch overgevoelige patiénten die zich in
een geschikte basislijntoestand bevinden, bij voorkeur uitge-
voerd in een ziekenhuisafdeling met een gecontroleerd mili-
eu (een milieu-medische afdeling). Patiénten met dezelfde
uitlokkende gebeurtenis, zoals blootstelling aan pesticiden
of verbouwingen, zouden de belangrijkste kandidaten voor
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deze studies zijn. Dergelijke studies moeten om verschillen-
de redenen prioriteit krijgen bij de financiering, maar vooral
om het debat over de vraag of er een subgroep van de bevol-
king 1s die gevoelig is voor extreem lage concentraties van
veel chemische stoffen, op te lossen. Gezien de schaarse
middelen voor onderzoek op dit gebied, moeten dergelijke
challenge-studies voorrang krijgen boven pogingen om met
vallen en opstaan biomarkers voor de aandoening(en) te vin-
den. Biomarkers kunnen moeilijk te vinden zijn, en de prik-
kel om fundamenteel onderzoek naar mechanismen en bio-
markers te financieren zou aanzienlijk toenemen als er goed
geblindeerde en gecontroleerde challenge-studies zouden
worden uitgevoerd om de gevoeligheid van patiénten vast te
stellen. Tegelijkertijd wordt erkend dat er ook dringend be-
hoefte is aan onderzoek om inzicht te krijgen in de aard van
de initiérende gebeurtenissen die ervoor zorgen dat mensen
gevoelig worden, omdat dit licht kan werpen op preventieve
maatregelen die op het gebied van de volksgezondheid moe-
ten worden genomen.

Hopelijk biedt deze editie van Chemical Exposures de lezer
een nieuw perspectief op chemische overgevoeligheid en de
mogelijk belangrijke rol ervan bij veel chronische ziekten,
en helpt zij de richting te verduidelijken van het onderzoek
dat nodig is om ons inzicht in deze moeilijke aandoening te
vergroten.

Deze editie is een selectieve update van de eerste editie en is
twee keer zo dik als het oorspronkelijke boek, dankzij een
nieuw deel IV dat uit vier hoofdstukken bestaat.
Hoofdstuk 7 (Recente ontwikkelingen) bespreekt de evolue-
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rende terminologie in verband met chemische overgevoelig-
heid, belangrijke workshops, belangstelling en activiteiten
van de overheid, juridische ontwikkelingen en ontwikkelin-
gen in Canada en Europa sinds de publicatie van de eerste
editie. Hoofdstuk 8 (Belangrijkste onderzoeksresultaten
sinds de eerste editie) beschrijft belangrijke nieuwe klini-
sche observaties en onderzoek naar de oorsprong en mecha-
nismen van chemische overgevoeligheid, met inbegrip van
een bespreking van overlappende aandoeningen, biomarkers
en diermodellen.

Hoofdstuk 9 (Recensies, commentaren en polemieken) biedt
een kritische analyse van een aantal interpretatieve geschrif-
ten die hebben getracht licht te werpen op de aard, oor-
sprong en mechanismen van chemische overgevoeligheid.
Hoofdstuk 10 (Onderzoek en medische behoeften) vat de
huidige visie van de auteurs op chemische overgevoeligheid
samen, geeft aanwijzingen voor verder onderzoek en be-
spreekt de medische behoeften en behoeften van patiénten.
Ten slotte =zijn twee nieuwe bijlagen toegevoegd.
Bijlage B i1s een compilatie van de resultaten van verschil-
lende laboratorium- en klinische tests die zijn gebruikt in
studies met chemisch gevoelige patiénten, en bijlage C be-
staat uit een vragenlijst die door een van de auteurs is ge-
bruikt om anamneses te verzamelen van patiénten over hun
zelfgerapporteerde gevoeligheden voor blootstelling aan
omgevingsfactoren.

[027]
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HOOFDSTUK - 01

Blootstelling aan chemische stoffen en gevoelige
bevolkingsgroepen

Groepen die gevoelig zijn voor blootstelling aan lage con-
centraties chemische stoffen

Uit een overzicht van de literatuur over blootstelling aan
lage concentraties chemische stoffen komen vier groepen of
clusters van mensen naar voren die een verhoogde reactivi-
teit vertonen:

1. Industriéle werknemers

2. Bewoners van 'dichte gebouwen', waaronder kantoorme-
dewerkers en schoolkinderen

3. Inwoners van gemeenschappen waar de lucht of het water
verontreinigd is met chemische stoffen

4. Personen die persoonlijk en op unieke wijze zijn blootge-
steld aan verschillende chemische stoffen in de binnen-
lucht van woningen, pesticiden, geneesmiddelen en con-
sumentenproducten

Deze vier groepen worden ter vergelijking weergegeven in
tabel 1-1. Merk op dat ze verschillen in beroeps- en oplei-
dingsniveau, leeftijd en geslacht, en in de mix en niveaus
van chemische stoffen waaraan ze worden blootgesteld,
maar dat ze allemaal meerdere symptomen hebben die
meerdere orgaansystemen betreffen, met een grote variabili-
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teit in het type en de ernst van die symptomen. De sympto-
men zijn vaak 'subjectief. Zo komen symptomen van het
centrale zenuwstelsel (CZS), zoals concentratieproblemen
of prikkelbaarheid, vaak voor, terwijl lichamelijk onderzoek
bij personen in elke categorie vaak geen bijzonderheden aan
het licht brengt. Een zorgvuldige analyse van deze groepen
kan verschillen aan het licht brengen die de etiologieén kun-
nen verduidelijken en effectieve therapeutische opties kun-
nen suggereren voor de talloze problemen die chemische
overgevoeligheid met zich meebrengt. Deze verschillen
kunnen ook leiden tot een verwijzings- of selectiebias,
waardoor leden van de vier groepen zich bij voorkeur tot
verschillende medische beroepsbeoefenaars wenden; som-
migen raadplegen bedrijfsartsen, anderen huisartsen en weer
anderen klinisch ecologen of allergologen (zie hoofdstuk 6).

[028]
TABEL 1<1. Chemisch gevoelige groepen
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Groep

Aard van blootstel-
ling

Demografische gege-
vens

Industriéle werk-
nemers

Acute en chronische
blootstelling aan in-
dustriéle chemicalién

Voornamelijk mannen;
arbeiders; 20 tot 65 jaar
oud

Bewoners van
goed geisoleerde
gebouwen

Uitgassing van bouw-
materialen, kantoor-
apparatuur of -beno-
digdheden; tabaks-
rook; onvoldoende
ventilatie

Vrouwen meer dan man-
nen; kantoormedewer-
kers en professionals; 20
tot 65 jaar; schoolkinde-
ren

lucht (huishoudelijk),
consumentenproduc-
ten, geneesmiddelen

en pesticiden

Verontreinigde ge- | Gifstortplaatsen, Alle leeftijden, mannen

meenschappen sproeien van pestici- | en vrouwen; kinderen of
den vanuit de lucht, | zuigelingen kunnen als
grondwaterverontrei- |eerste of het meest wor-
niging, luchtveront- | den getroffen; zwangere
reiniging door nabij- | vrouwen met mogelijke
gelegen industrie en | effecten op de foetus;
andere blootstelling in | midden- tot lagere klasse
de gemeenschap

Individuen Heterogeen; binnen- | 70-80% vrouwen; 50%

30 tot 50 jaar oud (John-
son en Rea 1989); blank,
midden- tot hogere mid-
denklasse en professio-
nals

Problemen die mensen in krappe gebouwen, industri€le
werknemers op een bepaalde werkplek of bewoners van een
vervuilde gemeenschap ondervinden, doen zich vaak binnen
een relatief korte periode voor, bijvoorbeeld binnen enkele

A

14 hier ©



weken of maanden. Deze problemen kunnen optreden na
een herkenbare gebeurtenis, zoals het leggen van nieuw ta-
pijt, verhuizing naar een nieuwe werkplek of veranderingen
in de blootstelling op de werkplek of in de gemeenschap.
Het tijdsverband tussen de blootstelling en de problemen
kan ertoe bijdragen dat het probleem als reéel wordt erkend.

De acceptatie van deze problemen als echte lichamelijke
aandoeningen kan ook worden vergemakkelijkt door het be-
sef dat deze problemen wijdverbreid zijn en niet beperkt
blijven tot wat sommige waarnemers zouden omschrijven
als simulanten, hysterische huisvrouwen en werknemers die
lijden aan massale psychogene ziekte. [029] Het valt ons op
dat personen in demografisch uiteenlopende groepen, zoals
die in tabel 1-1, waaronder industri€le arbeiders, kantoorme-
dewerkers, huisvrouwen en kinderen, soortgelijke poly-
symptomatische klachten melden die worden veroorzaakt
door blootstelling aan chemische stoffen. Misschien is er
een rode draad die deze personen met elkaar verbindt. De
overeenkomsten tussen hun medische klachten en hun
blootstellingsgeschiedenis zijn wellicht meer dan toeval.

In een enquéte onder ongeveer 6.800 personen die beweer-
den chemisch gevoelig te zijn, verklaarde 80 procent te we-
ten “wanneer, waar, door wat en hoe ze ziek werden” (Nati-
onal Foundation for the Chemically Hypersensitive 1989).
Van die 80 procent gaf 60 procent (dat wil zeggen bijna de
helft van de respondenten) pesticiden de schuld. De respon-
denten van de enquéte waren zelf geselecteerd en de resulta-
ten moeten met de nodige voorzichtigheid worden geinter-
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preteerd. Niettemin wijzen de resultaten erop dat toekomsti-
ge enquétes onder personen met verschillende blootstel-
lingsgeschiedenissen en symptomen kunnen bijdragen tot
een beter begrip van de onderliggende mechanismen en oor-
zaken.

Bij sommige chemisch gevoelige patiénten lijkt geen enkele
identificeerbare “hoge” blootstelling in verband te staan met
het ontstaan van hun klachten. Blootstelling kan hebben
plaatsgevonden, maar is niet herkend of onthouden. Sommi-
ge waarnemers suggereren dat herhaalde of cumulatieve
blootstelling aan lagere niveaus kan leiden tot de ontwikke-
ling van gevoeligheden. Weer anderen wijzen op genetische
aanleg, zwangerschap, grote operaties met anesthesie, licha-
melijk trauma of ernstige psychische stress als factoren die
bijdragen aan de ziekte (zie hoofdstuk 4).

Soorten gevoeligheid

De verschillende betekenissen van het begrip gevoeligheid
zijn ten minste gedeeltelijk verantwoordelijk voor de ver-
warring rond chemische gevoeligheid.

Mensen reageren verschillend op toenemende doses van een
giftige stof. De onderliggende oorzaken van interindividuele
variabiliteit zijn onder meer leeftijd, geslacht en genetische
aanleg; levensstijl en gedragsfactoren, waaronder voedings-
en dieetfactoren; alcohol-, tabaks- en drugsgebruik; omge-
vingsfactoren; en reeds bestaande ziekten (Ashford et al.
1984). In de klassieke, toxicologische betekenis van het
woord gevoeligheid worden personen die relatief lagere do-
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ses nodig hebben om een bepaalde reactie te veroorzaken,
gevoeliger genoemd dan personen die relatief hogere doses
nodig hebben om dezelfde reactie te vertonen (Hattis et al.
1987). Een hypothetische verdeling van gevoeligheden, dat
wil zeggen de minimale doses die nodig zijn om bij indivi-
duen in een populatie een schadelijk effect te veroorzaken,
wordt weergegeven in curve A in figuur 1-1. (Als we het cu-
mulatieve aantal individuen dat een bepaalde reactie ver-
toont uitzetten als functie van de dosis, krijgen we een po-
pulatie-dosis-responscurve; zie curve A in figuur 1-2.)

Percent Atopy Classical
first Toxicity
exhibiting

a harmful

effect

Dose
FIGUUR I-1. Hypothetische verdeling van verschillende soorten ge-

voeligheden als functie van de dosis. Curve A is een gevoeligheidsver-
deling voor klassieke toxiciteit, bijvoorbeeld voor lood of een oplos-
middel. Gevoelige personen bevinden zich in de linkerstaart van de
verdeling. Curve B is een gevoeligheidverdeling van atopische of al-
lergische personen in de bevolking die gevoelig zijn voor een aller-
geen, bijvoorbeeld ambrosia of bijengif. Curve C is een gevoeligheid-
verdeling voor personen met meervoudige chemische overgevoelig-
heid die, omdat ze al gesensibiliseerd zijn, vervolgens reageren op be-
paalde prikkels, bijvoorbeeld formaldehyde of fenol.
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[030] Deze verdeling beschrijft het traditionele toxicologi-
sche concept van gevoeligheid. Curve A in figuur 1-1 illu-
streert dat gezondheidseffecten van klassieke ziekten bij een
bepaalde dosis bij een aanzienlijk deel van de normale be-
volking worden waargenomen; de gevoelige en veerkrachti-
ge bevolkingsgroepen bevinden zich in de staarten van de
verdeling. (Uiteraard hebben niet alle toxische stoffen grote
variaties of significante staarten.) Zorgvuldig wetenschappe-
lijk onderzoek en het wegfilteren van de effecten van versto-
rende variabelen hebben geleid tot de ontdekking van ge-
voelige personen bij niveaus die tot nu toe als veilig werden
beschouwd. Recent onderzoek naar lood (Bellinger et al.
1987) en benzeen (Rinsky et al. 1987) zijn slechts twee
voorbeelden. Voor gevoelige personen leidt het vermijden
van blootstelling aan lage concentraties over het algemeen
tot verbetering of op zijn minst tot het stoppen van de ont-
wikkeling van de ziekte.

Een tweede betekenis van het woord gevoeligheid komt
voor in de context van klassieke IgE-gemedieerde allergie
(atopie). IgE is een van de vijf klassen antilichamen die
door het lichaam worden aangemaakt en is, vanuit het per-
spectief van klassiek allergische personen, het belangrijkste
antilichaam. Atopische personen hebben IgE gericht tegen
specifiecke omgevingsprikkels, zoals ambrosia of bijengif.
Positieve huidtesten bij deze personen correleren met een
snelle aanvang van symptomen wanneer zij daadwerkelijk
aan die allergenen worden blootgesteld. De atopische per-
soon vertoont een reactie, terwijl niet-allergische personen
dat niet doen, zelfs niet bij de hoogste doses die normaal in
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het milieu voorkomen. Een hypothetische gevoeligheidver-
deling voor een atopisch effect wordt weergegeven in curve
B van figuur 1-1, en de dosis-responscurve die uit die verde-
ling 1s afgeleid, is te vinden in curve B van figuur 1-2.

1

100% A/~ Classical Toxicity

Percent
population

affected
B Atopy

(T

FIGUUR 1-2. Hypothetische dosis-responscurves voor verschillende
effecten. Curve A is een cumulatieve dosis-responscurve voor klassie-
ke toxiciteit, bijvoorbeeld voor lood of een oplosmiddel. Curve B is
een cumulatieve dosis-responscurve voor atopische of allergische per-
sonen in de populatie die gevoelig zijn voor een allergeen, bijvoor-
beeld ambrosia of bijengif. Curve C is een cumulatieve dosis-respons-
curve voor personen met meervoudige chemische overgevoeligheid
die, omdat ze al gesensibiliseerd zijn, vervolgens reageren op bepaal-
de prikkels, bijvoorbeeld formaldehyde of fenol.

[031] Allergologen gebruiken de term allergie voor goed ge-
karakteriseerde immuunreacties die het gevolg zijn van
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blootstelling aan bepaalde chemische stoffen in de industrie,
zoals nikkel of tolueendiisocyanaat (TDI). De meeste aller-
gologen noemen dergelijke reacties chemische gevoeligheid
en reserveren de term allergie voor reacties met een duidelij-
ke immunologische basis. Voor niet-immunologische reac-
ties op chemische stoffen geven zij de voorkeur aan een
term als chemische intolerantie.

Patiénten die lijden aan meervoudige chemische overgevoe-
ligheid kunnen een derde en geheel ander type overgevoe-
ligheid vertonen. Hun gezondheidsproblemen lijken vaak
(maar niet altijd) hun oorsprong te vinden in een acute of
traumatische blootstelling, waarna de symptomen en waar-
genomen overgevoeligheid bij zeer lage blootstellingsni-
veaus aan de chemische stof optreden. De chemische stof of
substantie die de reactie veroorzaakt, kan al dan niet dezelf-
de zijn als de stoffen die daarna reacties uitlokken of 'trigge-
ren'. (Soms wordt de stof die de reactie veroorzaakt, om-
schreven als 'sensibiliserend' voor de persoon en wordt de
getroffen persoon een 'gesensibiliseerde’ persoon genoemd.)
Reacties kunnen soms worden waargenomen bij concentra-
ties die vergelijkbaar zijn met die waarop klassiek gevoelige
en atopische pati€énten reageren. In tegenstelling tot klassie-
ke toxiciteit zijn de effecten van blootstelling aan lage con-
centraties hier echter niet gewoon de effecten die bij norma-
le populaties bij hogere doses worden waargenomen. Het
feit dat normale personen — bijvoorbeeld de meeste artsen —
zelfs bij hogere blootstellingsniveaus niet de symptomen er-
varen die chemisch gevoelige patiénten bij veel lagere
blootstellingsniveaus beschrijven, verklaart waarschijnlijk
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waarom sommige artsen niet willen geloven dat de proble-
men van fysieke aard zijn.

[032] (Hoewel dit ook atopie beschrijft, is de gevoeligheid
hier niet IgE-gemedieerd.) Om het probleem van de accep-
tatie van deze ziekte door artsen nog te verergeren, kunnen
meerdere orgaansystemen worden aangetast en kunnen
meerdere stoffen de effecten veroorzaken. Na verloop van
tijd lijken de gevoeligheden zich te verspreiden, zowel wat
betreft de soorten stoffen die de symptomen veroorzaken als
de aangetaste systemen (Randolph 1962, pp. 98 en 119). Het
vermijden van de schadelijke stoffen is meestal effectief,
maar voor deze patiénten veel moeilijker te realiseren dan
voor klassiek gevoelige patiénten, omdat de symptomen al
bij zeer lage doses kunnen optreden en de blootstelling al-
omtegenwoordig is. Aanpassing aan chronische blootstelling
aan lage concentraties met als gevolg “maskering” van de
symptomen (later uitgebreider besproken) kan het buitenge-
woon moeilijk maken om deze gevoeligheden te ontdekken
en de multifactoriéle oorzaken van de symptomen te achter-
halen. Een hypothetische gevoeligheidverdeling voor een
enkel symptoom bij een reeds chemisch gevoelig persoon in
reactie op een enkele triggerstof wordt weergegeven in cur-
ve C van figuur 1-1, en de bijbehorende dosis-responscurve
wordt weergegeven in curve C van figuur 1-2. Er moet ech-
ter worden benadrukt dat personen die chemisch gevoelig
worden, mogelijk zijn blootgesteld aan een eerste priming-
gebeurtenis die toxisch was, zoals klassiek gedefinieerd.

Het is denkbaar dat blootstelling aan bepaalde stoffen, zoals
formaldehyde, alle drie de soorten gevoeligheden kan op-
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roepen.

Het feit dat gevoeligheid voor toxicologen, allergologen en
klinische ecologen iets heel anders betekent, weerspiegelt de
verschillende ziekteparadigma's waaronder zij werken.
Noch traditionele allergologen, noch toxicologen hebben
volledig oog voor het tweestapsproces van inductie en trig-
ger die kenmerkend lijkt te zijn voor meervoudige chemi-
sche gevoeligheden.

Klinische ecologen die verwijzen naar de literatuur over
klassieke chemische toxiciteit om hun standpunt over che-
mische overgevoeligheid te onderbouwen, kunnen de ver-
warring vergroten en de terughoudendheid van anderen om
hun ideeén te accepteren, versterken. Evenzo kunnen aller-
gologen die chemische overgevoeligheid afwijzen op grond
van het feit dat deze niet in overeenstemming is met een er-
kend immunologisch mechanisme, een ander soort overge-
voeligheid bij hun patiénten over het hoofd zien. Hoewel
chemische stoffen op een bepaalde manier (bijvoorbeeld via
een toxisch mechanisme) kunnen werken om het lichaam
vatbaar te maken voor of te laten reageren op latere bloot-
stelling aan lage concentraties chemische stoffen, is de daar-
uit voortvloeiende hyperreactiviteit op lage concentraties
van chemisch diverse en niet-gerelateerde stoffen geen toxi-
citeit zoals die momenteel klassiek wordt gedefinieerd of
begrepen (zie hoofdstuk 4). Sommige allergologen zijn van
mening dat de term chemische gevoeligheid niet in de con-
text waarin wij deze hier gebruiken, mag worden gebruikt,
maar alleen mag worden voorbehouden aan reacties met een
immunologische basis. Wij zijn van mening dat de term ge-
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voeligheid breder toepasbaar is.

[033] Een parallel zou het woord 'weerstand' kunnen zijn,
dat algemeen begrepen wordt, of het nu gaat om elektrici-
teit, psychiatrie of een besmettelijke ziekte. Op dezelfde ma-
nier is 'gevoeligheid' gemakkelijk te begrijpen wanneer het
wordt gebruikt in een van de drie contexten die in dit hoofd-
stuk worden geillustreerd; het is niet het exclusieve kenmerk
van de atopist.

Cullen (1987a) stelt voor dat personen met duidelijk om-
schreven klinische entiteiten zoals astma niet de diagnose
'multiple chemical sensitivity' (multiple chemische overge-
voeligheid) moeten krijgen. Astma kan echter een van de
manifestaties van dit syndroom zijn. Het is belangrijk om
diagnose niet te verwarren met etiologie. In hoeverre be-
roepsastma kan overlappen met meervoudige chemische
overgevoeligheid moet nog worden onderzocht en verduide-
lijkt. Klassiek wordt astma onderverdeeld in twee categorie-
én: extrinsieke astma, veroorzaakt door allergische (IgE) re-
acties op pollen, stof, schimmels, enzovoort, en intrinsieke
astma, waarbij blootstelling aan factoren buiten het individu
geen oorzakelijke rol lijkt te spelen. De etiologie van intrin-
sicke astma is slecht gedefinieerd. Artsen waarschuwen hun
astmapatiénten al lang om irriterende stoffen zoals sigaret-
tenrook, parfum en sterke schoonmaakmiddelen te vermij-
den, omdat blootstelling hieraan de kwetsbare luchtwegen
verder zou kunnen irriteren en hun astma zou kunnen verer-
geren. Er zijn echter maar weinig artsen die deze irriterende
stoffen als de primaire oorzaak van de astma van hun pati-
énten beschouwen. Toch kan elke vorm van chronische irri-
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tatie leiden tot ontsteking. De pathogenese van astma wordt
steeds meer erkend als een ontsteking van de luchtwegen, en
de meest effectieve therapieén voor astma worden be-
schouwd als ontstekingsremmende geneesmiddelen zoals
cromolyn of steroiden. Astma is dus een ontsteking, en ont-
stekingen kunnen worden veroorzaakt door irriterende stof-
fen, chemisch of anderszins. Het is dan ook heel goed mo-
gelijk dat sommige vormen van astma die voorheen als in-
trinsiek werden aangemerkt, uiteindelijk van externe of ex-
trinsieke oorsprong blijken te zijn, wanneer de routes die tot
ontsteking leiden in kaart worden gebracht. Sommigen zijn
zelfs van mening dat de recente stijgende trend in astmage-
relateerde morbiditeit en mortaliteit parallel loopt met de
toename van de luchtvervuiling. Onlangs is een nieuwe kli-
nische aandoening beschreven, het reactief luchtweg-
dysfunctiesyndroom (RADS), dat bepaalde kenmerken ver-
toont van meervoudige chemische overgevoeligheid
(Brooks 1985). Net als meervoudige chemische overgevoe-
ligheid kan RADS worden veroorzaakt door een enkele
massale blootstelling aan chemische stoffen, bijvoorbeeld
een chemische lekkage of brand. Vervolgens kunnen lage
concentraties van veel gangbare chemische stoffen (bijvoor-
beeld sigarettenrook, wasmiddelen of parfum) die voorheen
nooit problemen veroorzaakten, luchtwegvernauwing ver-
oorzaken.

Artsen die min of meer willekeurige personen behandelen
die niet tot een identificeerbare blootstellingsgroep behoren,
zullen minder snel patronen of overeenkomsten herkennen
bij deze patiénten die beweren chemisch gevoelig te zijn.
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Nu er meer aandacht wordt besteed aan problemen van in-
dustri€le werknemers, bewoners van krappe gebouwen en
gezinnen in verontreinigde gemeenschappen, kunnen deze
“willekeurige” patiénten (de vierde groep in tabel I-1) ge-
makkelijker worden gediagnosticeerd. [034] Zodra artsen
een verband herkennen die herhaaldelijk optreden bij perso-
nen met een vergelijkbare blootstellingsgeschiedenis, lijkt
de ziekte niet langer als 'idiopathisch' of 'psychogeen' te
worden aangemerkt, maar als een erkende aandoening, zoals
het geval is bij het sick-buildingsyndroom (Kreiss 1989).
Cullens recente boek (1987) over meervoudige chemische
overgevoeligheid is ingegeven door zijn observaties van een
bepaald patroon van symptomen bij werknemers dat voor-
heen onbekend was bij de meeste bedrijfsartsen. In de toe-
komst zouden patronen die worden waargenomen bij be-
roepsgroepen en andere samenhangende groepen pati€nten
een beter begrip moeten geven van wat voor velen een ho-
peloze verwarring van gemelde symptomen lijkt.

Veranderingen in de productie en het gebruik van che-
mische stoffen en de opkomst van chemische overgevoe-
ligheid

In de conclusie van zijn boek Workers with Multiple Chemi-
cal Sensitivities schrijft Cullen (1987b, p. 804):

De gezondheidsproblemen van werknemers die reageren op
lage concentraties van milieuverontreinigende stoffen en che-
micalién, die de laatste jaren steeds vaker worden gemeld en
erkend, vormen een ernstig dilemma voor zorgverleners uit
een breed scala van disciplines, waaronder generalisten, inter-
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nisten, huisartsen, allergologen, psychiaters, maatschappelijk
werkers en vaak ook bedrijfsartsen en verpleegkundigen. Het
onvermogen van deze professionals om vanuit het perspectief
van de patiént bevredigende zorg te bieden, heeft geleid tot
het ontstaan van nieuwe en alternatieve klinische theorieén en
benaderingen, die de traditionele opvattingen ter discussie
stellen. Helaas is het succes van deze alternatieve benaderin-
gen ook niet aangetoond, wat een steeds bredere en vijandige
discussie heeft aangewakkerd waarin de patiént gegijzeld
wordt en vrijwel alle clinici machteloos zijn vanwege alge-
meen bekende meningsverschillen binnen hun beroepsgroep.
[nadruk toegevoegd]

Hoe zijn deze meningsverschillen ontstaan? Waarom wor-
den er de laatste jaren steeds meer problemen gemeld die
verband houden met blootstelling aan lage concentraties
chemische stoffen? Wordt het probleem alleen maar steeds
meer onderkend, of neemt het aantal getroffen personen
daadwerkelijk toe? We zullen proberen enig licht op deze
vragen te werpen door de ontwikkeling van dit probleem te
onderzoeken en de veranderingen in de productie van che-
mische stoffen, consumentenproducten en het ontwerp van
gebouwen die daarmee gepaard zijn gegaan. We geven ook
een korte geschiedenis van de klinische ecologie, waarbij
we ingaan op de afsplitsing van de allergologie, de daarop-
volgende groei en de voortdurende conflicten met traditio-
nele allergologen.

De toegenomen medische belangstelling voor blootstelling
aan chemische stoffen, met name lage blootstellingsniveaus,
ging gepaard met veranderingen in de productie van synthe-
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tische organische chemicalién, de bouw van gebouwen en
de luchtkwaliteit binnenshuis.
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FIGUUR [-3. Historische ontwikkeling van ventilatienormen in de

Verenigde Staten. Overgenomen met toestemming van Mage, D. en R.
Gammage, 'Evaluation of Changes in Outdoor Air Quality Occurring
Over the Past Several Decades,' in Indoor Air and Human Health, R.

Gammage and S. Kaye, Eds. (copyright 1985, Lewis Publishers, Inc.,
Chelsea, M) p. 13.

Met het oog op energiebesparing in de jaren zeventig wer-
den woningen en kantoorgebouwen in de Verenigde Staten
beter geisoleerd en werd de toevoer van verse lucht tot een
minimum beperkt. De historische ontwikkeling van ventila-
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tienormen die door architecten en bouwontwerpers worden
gehanteerd, 1s weergegeven in figuur 1-3. De vroegste
norm, voorgesteld door Tredgold in 1824 om benauwdheid
te voorkomen, voorzag in 4 kubieke voet per minuut (cfm)
verse vervangende lucht per bewoner. In 1893 adviseerde
Billings 30 cfm per persoon, een waarde die vervolgens
werd overgenomen door de American Society of Heating
and Ventilation Engineers (ASHVE) en in 1925 in de bouw-
voorschriften van 22 staten werd opgenomen. In 1936 werd
deze norm verlaagd tot 10 cfm per persoon naar aanleiding
van onderzoek door Yaglou naar de detectiedrempel voor li-
chaamsgeuren; de American Standards Association nam
deze waarde in 1946 over. Voor de energiecrisis van 1973
was geurdetectie dus de basis voor de ventilatienorm. [036]
Halverwege de jaren zeventig verlaagde ASHRAE (Ameri-
can Society of Heating, Refrigeration and Air Conditioning
Engineers) de norm verlaagd tot 5 cfm per persoon, en 45
staten hebben deze norm in hun voorschriften opgenomen,
zonder rekening te houden met studies die aantoonden dat er
meer verse lucht nodig was om menselijke geuren en ta-
baksrook tot een comfortabel niveau te verdunnen (Morey
en Shattuck 1989). In 1981 heeft ASHRAE de norm herzien
tot 20 cfim verse lucht per persoon in ruimtes waar roken is
toegestaan. De huidige norm, die in 1989 is uitgevaardigd,
beveelt ten minste 15 cfm per persoon aan, ongeacht of er
wordt gerookt. Vijftien cfm per persoon in scholen, 20 cfm
in kantoren en 25 cfm in ziekenhuiskamers worden aanbe-
volen, met nog hogere waarden als de lucht uit het ventila-
tiesysteem niet voldoende mengt met de door de gebruikers
ingeademde lucht of als er ongebruikelijke bronnen van ver-
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ontreinigende stoffen aanwezig zijn (Morey en Shattuck
1989). Van het midden van de jaren zeventig tot in de jaren
tachtig werden veel commerciéle gebouwen echter ontwor-
pen volgens de ASHRAE-norm van 5 cfim per gebruiker.

Evenzo begonnen huiseigenaren en nieuwbouwers in de ja-
ren zeventig met het afdichten en isoleren van hun huizen,
het plaatsen van stormramen en extra isolatie, waardoor de
toevoer van verse lucht effectief werd verminderd. In tegen-
stelling tot commerciéle gebouwen hebben woningen geen
ventilatiesystemen die verse lucht aanvoeren, maar zijn ze
afhankelijk van infiltratie via deuren, ramen, kieren en sple-
ten. Dergelijke reparaties waren economisch voordelig en
gedeeltelijk fiscaal aftrekbaar. In oudere woningen die niet
van deze energiebesparende maatregelen zijn voorzien, is de
gemiddelde verse luchttoevoer bijna twee keer zo hoog als
in nieuwere woningen (0,9 versus 0,5 luchtverversingen per
uur), maar individuele woningen vari€ren enorm, van 0,1 tot
meer dan 3 luchtverversingen per uur (Mage en Gammage
1985). Zie figuur 1-4.

In vier gebouwen die door de EPA zijn onderzocht, zijn
meer dan 800 verschillende vluchtige stoffen aangetroffen
(Wallace 1985). Wallace vat recente studies naar luchtver-
ontreinigende stoffen binnenshuis als volgt samen:

1. De gemiddelde concentraties van vluchtige organische
stoffen binnenshuis zijn consequent 2 tot 5 keer hoger dan
de gemiddelde concentraties buitenshuis.

2. Bij hogere concentraties neemt de verhouding tussen bin-
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nen en buiten vaak toe tot meer dan een factor 10.

3. De concentraties zijn zeer variabel, variérend van 3 tot 4
ordes van grootte, wat wijst op de aanwezigheid van in-
tense bronnen binnenshuis.

4. Deze bronnen zijn talrijk, waaronder verf, lijm, schoon-
maakmiddelen, cosmetica en andere consumentenproduc-
ten en bouwmaterialen, maar ook gewone activiteiten, zo-
als een bezoek aan de stomerij of zelfs een warme dou-
che!

EPA heeft TEAM-studies (Total Exposure Assessment Me-
thodology) uitgevoerd naar verschillende vluchtige organi-
sche stoffen (1980-1987), koolmonoxide (1982-1983), pesti-
ciden (1986-1989) en deeltjes (1987-heden).

Het doel van de studies was om methoden te ontwikkelen
voor het meten van de totale blootstelling van individuen en
de daaruit voortvloeiende lichaamsbelasting door giftige en
kankerverwekkende organische chemicalién, en om de
blootstelling en lichaamsbelasting van stedelijke bevol-
kingsgroepen in verschillende Amerikaanse steden te schat-
ten. Representatieve gegevens uit een onderzoek naar 20
vluchtige organische stoffen in de persoonlijke (binnen)
lucht, buitenlucht, drinkwater en adem van ongeveer 400 in-
woners van New Jersey, North Carolina en North Dakota
worden weergegeven in de figuren 1-5 en 1-6 (Wallace
1987).
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FIGUUR 1-4. Infiltratiesnelheden in Amerikaanse huizen in luchtver-
versingen per uur (ACH). Overgenomen met toestemming van Mage,
D. en R. Gammage, “Evaluation of Changes in Outdoor Air Quality
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Health, R. Gammage en S. Kaye, Eds. (copyright 1985, I- Publishers,
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FIGUUR 1-5. Vergelijking van blootstelling aan giftige stoffen bin-
nenshuis en buitenshuis. Geschatte geometrische gemiddelden van 11
stoffen in luchtmonsters genomen 's nachts (18.00 uur tot 06.00 uur)
voor de doelgroep (128.000) van Elisabeth en Bayonne, New Jersey,
tussen september en november 1981. Schattingen van de persoonlijke
lucht (d.w.z. binnenlucht) (ononderbroken lijn) zijn gebaseerd op 347
monsters en schattingen van de buitenlucht (gearceerd) zijn gebaseerd
op 89 monsters. Afkortingen van verbindingen zijn: I,[ITRI, I,1,I-
trichloorethaan;, MPXYLENE, m,p-xyleen; ETBENZ, ethylbenzeen,
PERC, tetrachloorethyleen;, OXYLENE, o-xylene; MPDCLBEN, m,p-
dichloorbenzeen;, CHLRFORM, chloroform; TCE, trichloorethyleen,
CARBTET, tetrachloorkoolstof.

Bron: Wallace, L. el al., “The TEAM Study: Personal Exposures to Toxic
Substances in Air, Drinking Water, and Breath of 400 Residents of Nose Jer-
sey, North Carolina, and North Dakota,” Environmental Research (1987)
43:290-307, Academic Press, San Diego, Californié, p. 297.
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FIGUUR 1-6. Tetrachloorethyleen in binnenlucht, buitenlucht en
ademhalingslucht. Geschatte frequentieverdelingen van tetrachloor-
ethyleen in personen (blootstelling aan lucht, concentraties in buiten-
lucht en uitgeademde luchtwaarden voor de gecombineerde doelpopu-
latie van Elizabeth-Bayonne (128.000)). Alle luchtwaarden zijn gein-
tegreerde monsters over 12 uur. De ademhalingsmonsters werden ge-
nomen na de luchtmonsters overdag (6:00 uur 's ochtends tot 6:00 uur
's avonds). Alle buitenluchtmonsters werden genomen in de omgeving
van de woningen van de deelnemers. Bron: Wallace, L., et al., “The
TEAM Study: Personal Exposures to Toxic Substances in Air, Drin-
king Water, and Breath of 400 Residents of New, Jersey, North Caroli-
na, and North Dakota, Environmental Research (1987) 43:290-307.
Academic Press, San Diego, Californié, p. 296.

Tien van de elf chemische stoffen die in de adem van inwo-
ners van New Jersey werden gemeten, vertoonden een signi-
ficante correlatiec met de blootstellingsniveaus in de binnen-
lucht, die uniform hoger waren dan de niveaus in de buiten-
lucht (Fig. 1-5). Alleen voor chloroform was er een nauwere
correlatie tussen de concentraties in de adem en de concen-
traties in het drinkwater. De concentraties in de adem van de
meeste gemeten chemische stoffen bedroegen 30-40 procent
van de concentraties in de binnenlucht, maar in sommige
gevallen, bijvoorbeeld bij tetrachloorethyleen, werden con-
centraties gemeten die tot 90 procent van de concentraties in
de binnenlucht bedroegen. Een onderzoek naar niet-be-
roepsmatige blootstelling aan pesticiden (Fig. 1-7) toont ook
aan dat de concentraties van pesticiden binnenshuis aanzien-
lijk hoger zijn dan buitenshuis [[mmerman 1990].

Opmerkelijk genoeg zijn deze bronnen in de binnenlucht de-
zelfde die mensen met meervoudige chemische overgevoe-
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ligheid identificeren als oorzaak van hun vage en schijnbaar
onverklaarbare symptomen. Terwijl hun huizen en werk-
plekken al vol stonden met synthetische materialen die gas-
sen afgeven, gasovens, sigarettenrook en andere bronnen
van verontreinigende stoffen, hebben Amerikanen hun ge-
bouwen afgesloten om energie te besparen. Het is dan ook
niet verwonderlijk dat de luchtvervuiling binnenshuis dra-
matisch is toegenomen, evenals het aantal gezondheids-
klachten. Bovendien brengen Amerikanen veel meer uren
per dag binnenshuis door op het werk en thuis, op scholen,
in winkelcentra en andere gebouwen dan vorige generaties
(Environmental Protection Agency 1989, Massachusetts
1989).
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FIGUUR 1-7. Concentraties van pesticiden in de binnen- en buiten-
lucht (Jacksonville, FL). Bron: Immerman 1990.

Met de toename van de luchtvervuiling binnenshuis sinds de
Tweede Wereldoorlog en de strengere, energiezuinigere
bouw van scholen en werkplekken, deed eind jaren zeventig
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het sick building syndrome zijn intrede. Sommigen beschou-
wen de chloorproductie als een nuttige indicator voor de
toegenomen hoeveelheden synthetische organische stoffen
die binnenshuis worden aangetroffen (bijvoorbeeld polyvi-
nylchloride). Figuur 1-8 toont de dramatische stijging van
de chloorproductie in miljarden ponden per jaar sinds de
Tweede Wereldoorlog, uitgezet tegen de gemiddelde sper-
madichtheid, een algemeen erkende en subtiele indicator
van de toxische effecten van verschillende chemische stof-
fen, bijvoorbeeld lood.
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FIGUUR 1-8. Toenemende chloorproductie in de VS en de duidelijke
afname van de spermacellen bij mannen. Overgenomen met toestem-
ming van Mage, D. en R. Gammage, “Evaluotion of changes in Out-
door Air Quality Occurring Over the Past Several Decades,” in In-
door Air and Human Health, R. Gammage en S. Kaye, Eds. (copyright
1985, Lewiss Publishers, Inc., Chelsea, Ml) p. 10.
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In werkelijkheid wordt de toename van de hoeveelheid syn-
thetische organische stoffen door de stijging van de chloor-
productie onderschat. Figuur 1-9 geeft de veranderingen in
de productie sinds 1945 weer.
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FIGUUR 1-9. Productie van synthetische organische chemicalién
in de Verenigde Staten, 1945-1985.Bron: Amerikaanse Commissie

voor Internationale Handel.
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Voor de Tweede Wereldoorlog bedroeg de productie van
synthetische organische chemicalién in de VS minder dan
een miljard pond per jaar. In 1976 was de productie geste-
gen tot 163 miljard pond per jaar (Odell 1980, p. 213). Toe-
nemende bronnen van luchtverontreiniging binnenshuis, in
combinatie met een afname van verse verversingslucht, heb-
ben het binnenmilieu ingrijpend veranderd. [041] Ook de
blootstelling van gemeenschappen aan giftige chemicalién,
de blootstelling op het werk en in kantoren en andere inci-
dentele blootstelling van individuen nam toe, als gevolg van
de stijging van de productie van chemicalién en synthetische
stoffen op basis van steenkool en olie.

Deze veranderingen in de productie van chemicalién, consu-
mentenproducten en het ontwerp van gebouwen gaan ge-
paard met een toenemend aantal mensen dat lijkt te reageren
op lage concentraties van milieuverontreinigende stoffen.
Sinds de Tweede Wereldoorlog lijken bepaalde ziekten, zo-
als astma (Sly 1988) en depressie (Kierman en Weissman
1989), zelfs toe te nemen. Veel patiénten met deze aandoe-
ningen en andere gezondheidsproblemen, gefrustreerd door
het uitblijven van succes met traditionele geneeskunde,
zochten hulp bij klinisch ecologen, die de symptomen van
hun pati€nten in verband brachten met blootstelling aan om-
gevingsfactoren.

Theron Randolph, de grondlegger van de klinische ecologie,
en een aantal andere klinische ecologen zijn gecertificeerde
allergologen. Randolph behaalde zijn doctoraat in de ge-
neeskunde aan de Universiteit van Michigan, waar hij zijn
opleiding tot internist voltooide. Zijn fellowship in allergie
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en immunologie voltooide hij aan het Massachusetts Gene-
ral Hospital en de Harvard Medical School in 1942-1944.
[042] Hij vestigde zich als arts in Chicago, waar hij ook en-
kele jaren als klinisch docent allergie aan de Northwestern
University Medical School werkzaam was. Randolph meld-
de dat veel van zijn patiénten een negatieve reactie vertoon-
den op veelvoorkomende voedingsmiddelen zoals mais (een
voedingsmiddel dat in de Amerikaanse voeding alomtegen-
woordig is in de vorm van suiker, zetmeel en olie, maar ook
in ongeraffineerde vorm), tarwe, melk en eieren. Later be-
schreef hij maisallergie zelfs als “de meest voorkomende
voedselallergie in Noord-Amerika” (Randolph en Moss
1980, p. 109). Hij gebruikte de techniek van Rinkel (Rinkel
1944; Rinkel et al. 1951), waarbij pati€énten gedurende 4 tot
6 dagen (en niet veel langer) bepaalde voedingsmiddelen
moesten vermijden om reacties ‘“ontmaskerd” te krijgen
voordat ze een testvoeding kregen. [053] Herbert Rinkel,
een andere Amerikaanse allergoloog, had als eerste het feno-
meen van 'maskering' en de klinische toepassing ervan bij
voedselgevoeligheid beschreven.

Volgens ecologen erkennen de meeste allergologen, net als
toen, deze vermijdings- of 'ontmaskeringsperiode' vooraf-
gaand aan het testen niet en passen ze deze ook niet toe,
waardoor ze dit type voedselgevoeligheid nooit bij hun pati-
énten zien. Recente richtlijnen voor voedseltesten, opgesteld
voor allergologen en gepubliceerd in hun tijdschrift, gaan
niet in op deze kwestie (Bock et al. 1988). Veel traditionele
allergologen erkennen voornamelijk IgE-gemedieerde, on-
middellijke reacties op voedingsmiddelen, die over het alge-
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meen gemakkelijker waarneembaar zijn door de onderzoe-
ker en waarvoor geen vermijdingsperiode nodig is om ze op
te sporen.

In 1951 realiseerde Randolph zich dat niet alleen voedings-
middelen, maar ook chemicalién verantwoordelijk konden
zijn voor sommige symptomen van zijn patiénten. De vrouw
van een arts die cosmetica verkocht, kwam al vier jaar bij
Randolph voor rhinitis, astma, hoofdpijn, vermoeidheid,
prikkelbaarheid, depressie, sterk schommelend gewicht en
intermitterend episodisch bewustzijnsverlies (Randolph
1987, pp. 73-76). Bij elk bezoek noteerde hij bijna woorde-
lijk op zijn typemachine wat de patiénte over haar toestand
zei, zonder iets te veranderen. In 1951 had hij 50 pagina's
met enkele regelafstand over deze vrouw verzameld. Toen
hij deze pagina's doorlas, realiseerde hij zich dat er een ge-
meenschappelijke noemer was: elke gebeurtenis hield ver-
band met blootstelling aan gas, olie, kolen of verbrandings-
producten daarvan. Bij andere patiénten deed hij soortgelij-
ke waarnemingen. Enkele jaren later publiceerde Randolph
een reeks van zes samenvattingen in het Journal of Labora-
tory and Clinical Medicine over “allergische” reacties op in-
dustri€éle oplosmiddelen en vloeibare brandstoffen, muggen-
verdelgende nevels en mist, uitlaatgassen van motoren, gas-
en oliedampen binnenshuis en chemische (uit steenkool of
petrochemische producten afkomstige) additieven in voe-
dingsmiddelen, geneesmiddelen en cosmetica (Randolph
1954

Randolph en andere ecologen verwijzen vaak naar chemi-
sche overgevoeligheid als het 'petrochemische probleem',
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omdat de toename van het aantal gevallen van deze ziekte
parallel lijkt te lopen met de groei van de petrochemische
industrie en het toegenomen gebruik van synthetische mate-
rialen zoals spaanplaat, pesticiden, synthetische textiel,
kunststoffen en levensmiddelenadditieven door consumen-
ten sinds de Tweede Wereldoorlog. Eind jaren vijftig nam
Randolph de term klinische ecologie in gebruik om zijn
praktijk en de focus op omgevingsfactoren te beschrijven en
om het gebruik van het woord allergie te vermijden.

Randolph, die patiénten in het ziekenhuis had opgenomen
en hen had getest op voedselgevoeligheden, ontdekte dat
een ander cruciaal element in het herstel van veel van zijn
patiénten het vermijden van blootstelling aan chemische
stoffen in hun werk en/of thuis was terwijl ze in het zieken-
huis waren. Hij ontwikkelde 'Comprehensive Environmental
Control', een diagnostische aanpak waarbij pati€énten bloot-
stelling aan synthetische chemicalién vermijden om de dia-
gnose van chemische gevoeligheid te vergemakkelijken. In
het volgende hoofdstuk wordt deze methode in detail be-
schreven. [044] Een beschrijving van uitgebreide omge-
vingscontrole en de rol ervan bij diagnose en therapie ver-
scheen voor het eerst 30 jaar geleden in Clinical Physiology
(Randolph 1960) en opnieuw in Annals of Allergy in 1965
(Randolph 1965); Human Ecology and Susceptibility to the
Chemical Environment geeft een overzicht van de meest
voorkomende chemische blootstellingen die volgens
Randolph symptomen veroorzaakten bij zijn pati€énten
(Randolph 1962).

Hoewel Randolph meldde dat hij een breed scala aan ziek-
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ten met succes had behandeld, werd zijn enthousiasme voor
deze aanpak en dat van andere klinische ecologen niet door
veel van hun tijdgenoten gedeeld. Randolphs vroege werk,
waaruit bleek dat omgevingsinvloeden op een aantoonbare,
causale manier mentale en gedragsstoornissen kunnen ver-
oorzaken, vond plaats in de jaren vijftig, toen de moderne
psychofarmacologie zich ontwikkelde en het gebruik van fe-
nothiazine-kalmeringsmiddelen toenam. Geneesmiddelen
die het gedrag konden beheersen, zogenaamde chemische
dwangmiddelen, waren gemakkelijk toe te dienen en op gro-
te schaal toepasbaar, en farmaceutische bedrijven promoot-
ten ze op grote schaal. Universitair onderzoek in de psychia-
trie, gefinancierd door farmaceutische bedrijven, richtte zich
op de ontwikkeling van betere geneesmiddelen. Pas later
werden de langetermijncomplicaties van veel van deze me-
dicijnen duidelijk. De dominantie van psychoanalytische,
gedragsmatige en farmacologische benaderingen van
geestesziekten maakte een einde aan alle belangrijke po-
gingen van psychiaters om voedings- of chemische trig-
gers voor de ziekten van hun patiénten te vinden
(Randolph 1987, p. 188). Randolph en andere klinische eco-
logen staan kritisch tegenover deze ontwikkelingen in de
psychiatrie: “vooral de psychoanalyse, ondanks haar brede
toepassing, heeft geen enkel aantoonbaar bewijs van etiolo-
gie opgeleverd en is therapeutisch relatief ondoeltreffend
gebleken” (Randolph 1987, pp. 190-191).

Naarmate klinische ecologen hun concepten van milieuziek-
ten, waarvan vele niet athankelijk leken te zijn van immuun-
mechanismen, bleven toepassen, namen zij steeds meer af-
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stand van traditionele allergologen. Toen von Pirquet in
1906 de term allergie bedacht, definieerde hij deze als “ver-
anderde reactiviteit” van welke oorsprong dan ook. Het
woord allergie omvatte dus oorspronkelijk zowel immuniteit
als overgevoeligheid (Corwin 1985). In 1925 beinvloedden
Europese allergologen hun Amerikaanse collega's om aller-
gie te herdefiniéren in de context van antilichamen en anti-
genen. Randolph, Coca en andere allergologen maakten
hiertegen bezwaar en gaven er de voorkeur aan deze ontwik-
keling de 'i'mmunologische theorie van allergie' te noemen,
maar de nieuwe definitie kreeg de overhand. Klinische eco-
logie, die zich bezighield met verhoogde reactiviteit van on-
bekende etiologie, paste dus niet in deze nieuwe definitie. In
1967, toen IgE werd ontdekt, versterkte dit de geloofwaar-
digheid van allergie als specialisme. (In die tijd stonden al-
lergie-injecties in een slecht daglicht en werden ze door
sommige artsen zelfs “hekserij” of “voodoo-geneeskunde”
genoemd.) De ontdekking van IgE gaf allergologen een we-
tenschappelijke basis voor hun praktijk, en sommigen be-
gonnen neer te kijken op gebieden zoals klinische ecologie
die niet op een dergelijke basis waren gebaseerd.
een dergelijke basis hadden. [045] Zo werden de observaties
van klinische ecologen, ongeacht hun geldigheid of klini-
sche bruikbaarheid, uitgesloten van allergie, deels omdat
IgE er niet bij betrokken leek te zijn. Allergie en klinische
ecologie zijn zich blijven ontwikkelen en hebben hun eigen
paradigma's gedefinieerd. Tabellen 1-2 en 1-3 geven de be-
langrijkste verschillen in benadering en filosofie weer.

Deze tegenstrijdige paradigma's blijven een zinvolle dialoog
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tussen de twee groepen in de weg staan. Klinische ecologen
zijn niet te vinden op allergische afdelingen van medische
faculteiten. Hun artikelen verschijnen zelden in vooraan-
staande allergietijdschriften, vaak omdat ze niet voldoen aan
de erkende normen voor wetenschappelijke publicaties. Peer
review in de geneeskunde kan zowel positieve als negatieve
gevolgen hebben (Horrobin 1990). Het dient ter waarbor-
ging van de kwaliteit, maar kan ook innovatie in de weg
staan. In de Verenigde Staten zijn klinische ecologen afwe-
zig in de academische geneeskunde. Daarentegen heeft het
Robens Institute van de Universiteit van Surrey in Engeland
de ecoloog William Rea een leerstoel in milieugeneeskunde
toegekend. Onlangs is aan de Beijing Union Medical School
in China een milieuafdeling opgericht. In Ontario financiert
het ministerie van Volksgezondheid een onderzoek van
600.000 dollar naar voedselgevoeligheden aan de Universi-
teit van Toronto, naar aanleiding van het Ontario-onderzoek
naar chemische overgevoeligheid.

Omdat ze zich buitengesloten voelden op het gebied van al-
lergie, richtten Randolph en enkele andere allergologen in
1965 de Society for Clinical Ecology op, die openstond voor
huisartsen, KNO-artsen en andere artsen die geinteresseerd
waren in of werkzaam waren op dit gebied. In 1984 veran-
derde de vereniging haar naam in American Academy of En-
vironmental Medicine, tot groot ongenoegen van allergolo-
gen, toxicologen en andere academici op het gebied van mi-
lieugeneeskunde. Het ledenaantal van de academie is de af-
gelopen twee jaar met 225 leden gegroeid en bedraagt mo-
menteel 570 (Howard 1989). Er wordt een examen aangebo-
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den dat leidt tot een certificaat in milieugeneeskunde, maar
het specialisme is niet erkend door de American Board of
Medical Specialties.

Allergologen blijven wijzen op de wetenschappelijke basis
van hun praktijk en hun gedetailleerde kennis van immuun-
mechanismen. Klinische ecologen benadrukken het belang
van hun klinische observaties. Tot op zekere hoogte zijn hun
conflicten een voortzetting van de traditionele spanning tus-
sen academici en clinici — een spanning die geen van beide
partijen goed heeft gedaan.

Helaas kunnen deze conflicten nadelige economische gevol-
gen hebben voor patiénten die al gefrustreerd zijn door hun
ziekte en hun pogingen om hulp te krijgen. Allergologen
hebben Medicare met succes ervan overtuigd om provoca-
tie-neutralisatietherapieén (de belangrijkste therapie die
door ecologen wordt gebruikt en die verder wordt besproken
in hoofdstuk 3) voor de behandeling van voedselallergieén
niet te vergoeden. Allergologen worden vaak gevraagd om
onafhankelijke beoordelingen te geven aan verzekeraars die
arbeidsongeschiktheidsclaims in verband met blootstelling
aan chemische stoffen betwisten. Helaas kunnen deze con-
flicten nadelige economische gevolgen hebben voor patién-
ten die al gefrustreerd zijn door hun ziekte en hun pogingen
om hulp te krijgen. Allergologen hebben Medicare met suc-
ces ervan overtuigd om provocatie-neutralisatietherapieén
(de belangrijkste therapie die door ecologen wordt gebruikt
en die verder wordt besproken in hoofdstuk 3) voor de be-
handeling van voedselallergieén niet te vergoeden, en aller-
gologen wordt vaak gevraagd om onafhankelijke beoorde-
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lingen te geven aan verzekeraars die arbeidsongeschikt-
heidsclaims in verband met blootstelling aan chemische
stoffen betwisten. Een vooraanstaande allergoloog die we
interviewden, vond het verontrustend dat hij zich vanuit het
perspectief van de patiént “aan de verkeerde kant” bevond
als gevolg van het aannemen van verwijzingen van verzeke-

raars.

TABEL 1-2. Contrast tussen paradigma's van traditionele genees-
kunde en ecologisch georiénteerde geneeskunde

Aspect

Traditionele geneeskunde#

Klinische ecologie

Focus/aanpak

Lichaamsgericht; diagnose
afhankelijk van laboratori-
um- of klinische bevindin-
gen; symptomen alleen zijn
over het algemeen onvol-
doende voor een diagnose.

Milieugericht; diagnose op
basis van het tijdsverband
tussen symptomen en bloot-
stelling aan chemische stof-
fen/voedingsmiddelen; tes-
ten door vermijding en her-
blootstelling, sublinguale of
cutane provocatie.

Stadium waarin
de ziekte wordt

Er moet over het algemeen
schade aan het eindorgaan

De diagnose kan worden ge-
steld voordat er schade aan

vastgesteld aanwezig zijn. de eindorganen optreedt,
d.w.z. in een subklinische of
pre-morbide toestand.
Beeld van pati- | Focus op lichaamsdelen en | Focus op de blootstelling
ént hun disfunctie. De patiént is | van de patiént aan chemi-
ziek. sche stoffen en zijn eetge-
woonten. De omgeving van
de patiént is ziek.
Specialisatie Anatomisch afgebakend $§ | Geen specifieke specialis-
men. Het concept van speci-
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alismen wordt als beper-
kend beschouwd omdat
blootstelling aan omge-
vingsfactoren symptomen in
verschillende systemen te-
gelijk kan veroorzaken.

Geschiedenis | Beoordeling van alle li- De meer grondige behande-
opnemen chaamssystemen door meer | laars bekijken de sympto-
grondige eerstelijnszorgver- | men die bij elk systeem
leners; orgaangericht door | voorkomen en zoeken naar
specialisten. Beperkte na- | omgevingsfactoren die bij-
druk op voedingsfactoren, |dragen aan de ziekte van de
behalve bij bepaalde ziek- | patiént. De nadruk ligt op
ten, zoals obesitas, diabetes |voedings- en blootstellings-
en hypercholesterolemie. geschiedenis.
Minimale aandacht voor
blootstelling aan omge-
vingsfactoren (behalve ro-
ken), tenzij dit door de pati-
ént aan de orde wordt ge-
steld.
Therapieén Geneesmiddelen, chirurgie | Vermijden van omgevings-

en voedingsprikkels; 'neu-
traliseren' van symptomen
door kleine doses prikkels
toe te dienen; voedingssup-
plementen; 'ontgifting'.

# Binnen de traditionele geneeskunde behoren allergologen tot de meest bekwame
artsen in het onderzoeken van omgevingsfactoren die verband houden met de ziekte
van een pati€nt. Ze hebben ook oog voor de betrokkenheid van meerdere organen.
De verschillen tussen allergie en klinische ecologie worden samengevat in tabel 1-3.

$ Patiénten worden 'getraind' om hun klachten te beperken tot het orgaan dat de spe-
cialist interesseert; zo zullen ze bijvoorbeeld geen hoofdpijn melden aan hun gynae-
coloog of huiduitslag aan hun psychiater.

[047]
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TABEL 1-3. Contrast tussen traditionele allergie en klinische eco-

logie
Aspect Traditionele allergie # | Klinische ecologie $
Focus Zoeken naar omgevings- | Hetzelfde als allergolo-
factoren die gen
symptomen/ziekte ver-
oorzaken
Praktijk prioriteiten 1). Biologische inhalatie- | 1). Chemische prikkels

(in termen van fre-
quentie van diagnose/
relatief belang in hun
patiéntenpopulatie)

middelen, bijvoorbeeld
pollen, huisstofmijt,
schimmels, enz.

2). Voedselgevoeligheden
3). Chemische prikkels

2). Voedselgevoelighe-
den

3). Biologische inhala-
tiemiddelen

Diagnostische benade-
ringen: Biologische

Huidtesten met extracten
van pollen, schimmels,

Ook huidtesten, maar
met technieken/extract-

inhalatiemiddelen enz. Soms in vitro testen. | concentraties die ver-
schillen van die van al-
lergologen

Voedingsmiddelen Huidtesten met voedse- | Eliminatiedieet met ver-

lextracten of in vitro tes-
ten, maar meestal beperkt
tot IgE-gemedieerde
ziekten, zoals eczeem.
Sommige artsen gebrui-
ken eliminatiediéten en
voedselprovocatietests
voor de diagnose. Dub-
belblinde, placebogecon-
troleerde provocatietests
hebben de voorkeur.

wijdering van verdachte
voedingsmiddelen (of
vasten) gedurende 4-7
dagen, gevolgd door
voedselprovocatietests;
sublinguaal of cutaan
provocatie-neutralisatie
wordt door de meerder-
heid sterk gebruikt

Chemische stoffen

Aandacht voor blootstel-
ling van de patiént aan
chemische stoffen omvat
beroepsastma, chemische
“irriterende stoffen” die

Lage, vaak subtiele
blootstelling aan chemi-
sche stoffen (bijv. gas-
verwarming, formalde-
hyde, uitdampen van
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astma verergeren en con-
tactdermatitis. Ook ge-
neesmiddelallergieén of
bijwerkingen van genees-
middelen. “Chemische
tests” beperkt tot:

1). Huidtesten voor ge-
neesmiddelen (vooral pe-
nicilline)

2). Patch-testen voor con-
tactdermatitis

3). Inhalatietests in speci-
aal daarvoor gebouwde
blootstellingskamers door
enkele behandelaars
(meestal in verband met
invaliditeitsgevallen)

spaanplaat) verantwoor-
delijk voor veel ver-
schillende symptomen/
ziekten. Patiént vermijdt
prikkels. Sommige art-
sen gebruiken sublingu-
ale of cutane doses van
bepaalde chemische
stoffen om symptomen
op te wekken en te neu-
traliseren. Een paar art-
sen voeren inhalatietests
uit.

Aspect

Traditionele allergie #

Klinische ecologie $

Gebruikte therapieén

Vermijden waar mogelijk.
Antihistaminica, lokale
en systemische steroiden,
cromolyn en andere ge-
neesmiddelen. Immuno-
therapie.

Chemische stoffen en
voedingsmiddelen die
tolerantie kunnen ver-
minderen, worden ver-
meden. Medicijnen
worden over het alge-
meen vermeden vanwe-
ge het risico op overge-
voeligheid. Sommigen
gebruiken pancreasen-
zymen, orale cromolyn,
transferfactor, nystatine
voor gevoeligheid voor
Candida (gist), enz.

De meeste mensen ge-
bruiken 'neutralisatie’.
Rotatie-/eliminatiedie-
€ten waarbij vaak biolo-
gisch geteelde voe-
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dingsmiddelen worden
gebruikt. Ontgifting
door middel van sau-
na's.

Definitie van allergie | Bijwerking waarbij aller- | Bijwerking op een stof
gie-antigeen-antilichaam
of gesensibiliseerde lym-
focyten betrokken zijn

Visie op meervoudige |Zeer uiteenlopend, maar | Gevolg van het over-
chemische overgevoe- | de meeste pati€nten had- | schrijden van het ver-
ligheid den het gevoel psychiatri- | mogen van de patiént
sche stoornissen of een | om zich aan te passen
verkeerd geloofssysteem |aan de totale omge-
te hebben vingsbelasting

# De behandelmethoden lopen sterk uiteen en overlappen elkaar zelfs binnen deze
groepen; sommige allergologen behandelen bijvoorbeeld Candida-overgevoeligheid
en sommige ecologen gebruiken traditionele huidtestmethoden en immunotherapie
voor inhalatieallergieén.

Terwijl conflicten en tegenstellingen tussen allergologen en
klinische ecologen voortduren, groeit in de toxicologie en
epidemiologie het besef dat chemische stoffen al bij steeds
lagere concentraties schadelijk zijn (Ashford 1987). Zowel
de klassieke toxicologie als de epidemiologie zijn van on-
schatbare waarde geweest bij onderzoek naar één oorzaak
met één gevolg. Bij synergie (multiplicatieve effecten van
verschillende toxines) of meervoudige effecten is weten-
schappelijk onderzoek moeilijker uit te voeren en te inter-
preteren. Het opzetten van epidemiologische studies voor
het ontdekken van chemische overgevoeligheid vereist dan
ook grote zorgvuldigheid. Omdat er zoveel verschillende
veroorzakende stoffen en vervolgens triggerende stoffen be-

A 50 hier ©



trokken lijken te zijn, kunnen er verschillende mechanismen
tegelijkertijd werkzaam zijn en is de 'ziekte' mogelijk niet in
alle gevallen hetzelfde. Het uitvoeren van retrospectieve
epidemiologische studies bij chemisch overgevoelige perso-
nen zonder de onderzoeksgroep zorgvuldig te defini€ren,
kan leiden tot een verwatering van de prevalentie van signi-
ficante gezondheidseffecten. Anderzijds kan een te strakke
stratificatie van groepen leiden tot statistisch niet significan-
te bevindingen.

Andere moeilijkheden kunnen het gebruik van epidemiolo-
gie voor het opsporen van significante gezondheidseffecten
van blootstelling aan chemische stoffen in bepaalde situaties
bemoeilijken. Spengler en medewerkers (1983a) sommen
een aantal mogelijke problemen op bij het gebruik van epi-
demiologische studies voor het opsporen van gezondheids-
effecten van blootstelling aan stikstofdioxide (NO-) bij be-
woners van woningen met gasfornuizen.

1. Sommige woningen met gasfornuizen hebben zeer lage
NO-niveaus, die even laag zijn als die van woningen met
elektrische fornuizen. Een dergelijke variabiliteit kan het
verband tussen gezondheidseffecten en verontreinigende
stoffen verzwakken.

2. Mogelijk wordt slechts een deel van de blootgestelde
groep (die met gasfornuizen) beinvloed door verbran-
dingsproducten van gasfornuizen.

3. Hoge, kortstondige of “piekconcentraties” van NO, kun-
nen de belangrijkste oorzaak zijn van gezondheidseffec-
ten, zodat slechts een bepaald percentage van de huishou-
dens met gasfornuizen risico loopt.
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4. Andere verontreinigende stoffen dan NO, kunnen belang-
rijkere oorzaken van gezondheidseffecten zijn. Als dat het
geval is, zouden variaties in deze verontreinigende stoffen
tussen gasbrandstoffen en in de tijd de waargenomen ef-
fecten kunnen verzwakken.

5. Statistische correctie voor factoren die correleren met
NO., zoals sociaaleconomische status, kan de waarneming
van gezondheidseffecten verstoren. Zo maken gezinnen
met een laag inkomen vaker gebruik van gasfornuizen
voor bijverwarming.

De problemen die zich voordoen bij het gebruik van epide-
miologie om gezondheidseffecten van NO, vast te stellen,
gelden ook voor meervoudige chemische overgevoeligheid,
hoewel er in het geval van chemische overgevoeligheid nog
een extra moeilijkheid kan spelen: dezelfde blootstelling
kan bij verschillende personen verschillende gezondheidsef-
fecten veroorzaken. Deze obstakels kunnen worden over-
wonnen naarmate er meer inzicht komt in dit probleem en
de blootstelling die ermee gepaard gaat.

Op dit moment identificeren allergologen zich niet met kli-
nische ecologen, ook al houden ecologen zich bezig met
“veranderde reactiviteit”. Toxicologen en epidemiologen
zoeken geen contact met ecologen, ook al delen ecologen
hun bezorgdheid over blootstelling aan giftige stoffen. Als
het door klinische ecologen gehanteerde model enig inzicht
biedt in een oorzakelijk verband tussen omgevingsfactoren
en ziekte, zal de toepassing ervan ernstig worden belem-
merd door de huidige stand van zaken. Randolph heeft op-
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geroepen tot versterking van de relatie tussen toxicologie en
klinische ecologie. Wij zijn van mening dat sommige princi-
pes van klinische ecologie in hun beste vorm zullen bijdra-
gen tot een dynamische toxicologie, dat wil zeggen het in
realtime observeren van de effecten van chemische prikkels
naarmate deze zich ontwikkelen.

Omvang en aard van het probleem

Chemische overgevoeligheid vormt een uitdagende puzzel
voor wetenschappers, artsen en beleidsmakers. De puzzel-
stukjes bestaan uit (1) observaties van mogelijk schadelijke
of triggerende stoffen en gezondheidseftecten, en (2) plausi-
bele mechanismen, diagnostische benaderingen en therapie-
én. Hoewel een definitief en nauwkeurig beeld nog op zich
laat wachten, leveren de stukjes — gezamenlijk bekeken — op
dit moment voldoende bewijs om te concluderen dat chemi-
sche overgevoeligheid wel degelijk bestaat als een ernstig
gezondheids- en milieuprobleem en dat maatregelen van de
overheid en de particuliere sector op zowel staats- als fede-
raal niveau gerechtvaardigd zijn (zie ook Massachusetts
1989, p. 1). Hoe groot het probleem precies is, is op dit mo-
ment nog niet bekend. De National Academy of Sciences
heeft zonder documentatie te verstrekken gesuggereerd dat
ongeveer 15 procent van de bevolking mogelijk een “ver-
hoogde allergische gevoeligheid” voor chemische stoffen
heeft (National Research Council 1987). Uit nadere toelich-
ting door de voorzitter van de NAS-workshop van 1987
bleek dat dit cijfer is gebaseerd op beroepsmatige studies
naar overgevoeligheid voor chemische stoffen, waarbij de
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overgevoeligheid als immunologisch van oorsprong werd
beschouwd (Lebowitz 1990). Op basis van het toenemende
aantal gevallen van het sickbuildingsyndroom, de toename
van het aantal meldingen van symptomen in verontreinigde
gemeenschappen bij gezondheidsdiensten van de staat, de
toenemende erkenning van problemen op industriéle werk-
plekken en het toenemende aantal artsen dat chemische
overgevoeligheid behandelt, wijst het bestaande bewijs erop
dat chemische overgevoeligheid toeneemt en een groot pro-
bleem kan worden met aanzienlijke economische gevolgen
in verband met de arbeidsongeschiktheid van productieve
leden van de samenleving.

Voor een update over de prevalentie, zie het hoofdstuk
“Omvang van het probleem” in hoofdstuk 8. Zie ook “Oor-
zaken van chemische overgevoeligheid” in dat hoofdstuk
voor een beschrijving van twee mogelijke nieuwe groepen
getroffen personen, zieke veteranen van de Golfoorlog en
vrouwen met siliconenborstimplantaten.
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[051]
HOOFDSTUK - 02

BELANGRIJKE TERMEN EN BEGRIPPEN

Terminologie

Er zijn tal van namen gegeven aan de syndromen waaraan
patiénten met een verhoogde gevoeligheid voor chemische
stoffen lijden (Tabel 2-1). Elke naam heeft specifieke impli-
caties met betrekking tot de onderliggende oorzaak, het me-
chanisme of de verschijningsvormen van de ziekte, en ze
overlappen elkaar. Een belangrijke belemmering voor het
verkrijgen van wetenschappelijke erkenning is de moeilijk-
heid om overeenstemming te bereiken over een definitie van
deze aandoening (of aandoeningen). Cullen (1987b) heeft
benadrukt dat het belangrijk is om een uniforme casusdefi-
nitie vast te stellen voordat zinvolle epidemiologische stu-
dies kunnen worden uitgevoerd, maar waarschuwt: “Hoe ze
ook worden opgesteld, het doel van beschrijvende studies
moet zijn om de diagnostische criteria te verfijnen, met
name de zeer voorlopige grenzen met andere diagnostische
entiteiten zoals allergische, angst-, paniek- en posttraumati-
sche stressstoornissen, en fysiologische gevolgen van in-
toxicatie of letsel van het centrale zenuwstelsel (CZS), met
name door organische oplosmiddelen.” Hij erkent dat er mo-
gelijk overlap bestaat tussen deze entiteiten en stelt de vol-
gende casusdefinitie voor:
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Multiple chemical sensitivities (MCS) is een verworven aan-
doening die wordt gekenmerkt door terugkerende symptomen,
die betrekking hebben op meerdere orgaansystemen, en die
optreden als reactie op aantoonbare blootstelling aan veel che-
misch niet-verwante verbindingen in doses die ver onder de
doses liggen die bij de algemene bevolking schadelijke effec-
ten veroorzaken. Er is geen enkele algemeen aanvaarde test
van fysiologische functies die een correlatie met de sympto-
men aantoont. (Cullen 1987a)

TABEL 2-1. Kenmerken van namen voor verhoogde reactiviteit

Oorzaak Mechanisme Effect

Door het milieu veroor- | Immunologische ziekte |Meervoudige chemische

zaakte ziekte Immunotoxiciteit overgevoeligheid
(MCS)

Chemisch veroorzaakte | Immuunstoornis Meervoudige chemische

(of verworven) overge- | Immuunontregeling overgevoeligheidssyn-

voeligheid droom

Chemisch verworven | Geconditioneerde geur- | Chemische overgevoe-

immuundeficiéntiesyn- |reactie ligheidssyndroom

droom (chemische Angst/bezorgdheid Universele allergie

AIDS) Massapsychogene ziek- | Ziekte van de 20e eeuw

te Totale allergiesyndroom

Omgevingsallergie of
-ziekte

Het petrochemische Diverse psychiatrische |Cerebrale allergie Om-

probleem stoornissen gevingsaanpassingssyn-
droom

Voedsel- en chemische
overgevoeligheid
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Deze casusdefinitie, bedoeld voor epidemiologisch gebruik,
is opzettelijk beperkt. Cullen sluit personen uit die reageren
op stoffen waarvan niemand anders zich bewust is, op grond
van het feit dat deze personen waanvoorstellingen kunnen
hebben, en sluit personen uit die bronchospasmen, va-
sospasmen, epileptische aanvallen of “andere omkeerbare
laesies” hebben die kunnen worden geidentificeerd en speci-
fiek behandeld. Klinische ecologen zouden echter aanvoe-
ren dat personen met bronchospasmen, vasospasmen, epi-
leptische aanvallen en andere aandoeningen die door Cullen
worden uitgesloten, wel degelijk een chemische overgevoe-
ligheid kunnen hebben. Elk nummer van het tijdschrift van
de klinische ecologen, Clinical Ecology, bevat de volgende
definitie:

Ecologische ziekte is een chronische multisysteemstoornis,
meestal met meerdere symptomen, veroorzaakt door negatie-
ve reacties op omgevingsfactoren, beinvloed door individuele
gevoeligheid en specifieke aanpassing. De factoren zijn aan-
wezig in de lucht, het water, voedsel, medicijnen en onze leef-
omgeving.

Hoewel de patiénten die de klinisch ecologen en Cullen zien
demografisch uiteenlopen, zijn de definities van hun ziekten
opmerkelijk gelijk. Beiden beschrijven de chemisch gevoe-
lige patiént in vergelijkbare bewoordingen. (Zie hoofdstuk 1
voor een bespreking van gevoelige bevolkingsgroepen.) Wat
echter hard nodig is, is een objectieve test die in elk indivi-
dueel geval kan worden toegepast om onomstotelijk vast te
stellen of een bepaalde persoon aan meervoudige chemische
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overgevoeligheid lijdt.

[053] Gezien de veelheid aan blootstellingen aan omge-
vingsfactoren (zowel chemische als voedingsmiddelen) die
naar verluidt kunnen leiden tot een schijnbaar eindeloze
reeks lichamelijke en geestelijke syndromen en het vaak
ontbreken van bevindingen bij routineonderzoek, bevindt de
arts die deze patiénten met hun uiteenlopende en onbekende
klachten ziet, zich in een zeer nadelige positie bij het stellen
van een diagnose.

Om dit probleem te omzeilen, stellen wij de volgende opera-
tionele definitie van meervoudige chemische overgevoelig-
heid voor, een definitie die is gebaseerd op milieutests:

De patiént met meervoudige chemische overgevoeligheid kan
worden ontdekt door hem uit de omgeving van de vermoede-
lijke schadelijke stoffen te verwijderen en hem na een passen-
de periode opnieuw bloot te stellen aan deze stoffen onder
strikt gecontroleerde omgevingsomstandigheden. Het causale
verband wordt afgeleid uit het verdwijnen van de symptomen
bij verwijdering uit de schadelijke omgeving en het terugke-
ren van de symptomen bij specifieke blootstelling.

Uitdagingen die voor onderzoeksdoeleinden worden uitge-
voerd, moeten op een dubbelblinde, placebogecontroleerde
manier worden uitgevoerd. Deze definitie omvat de benade-
ring voor het ontdekken van omgevingsfactoren die door
Theron Randolph is ontwikkeld. Randolph kwam met het
idee van een omgevingsunit die gebruikmaakt van wat hij
'uitgebreide omgevingscontrole' noemt als zowel diagnos-
tisch als therapeutisch hulpmiddel voor de behandeling van
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deze patiénten. Kort gezegd houdt deze techniek in dat de
patiént in een speciaal geconstrueerde omgeving wordt ge-
plaatst waar geen stoffen vrijkomen, dat het gebruik van
medicijnen, cosmetica, parfum, synthetische stoffen, pestici-
den en soortgelijke stoffen wordt vermeden en dat de patiént
gedurende een aantal dagen vast totdat de symptomen ver-
dwijnen. Deze eerste periode van vermijden en vasten duurt
gemiddeld ongeveer 4 tot 7 dagen. Gedurende deze periode
vertoont de patiént ontwenningsverschijnselen zoals hoofd-
pijn, malaise, prikkelbaarheid of depressie. Aan het einde
van deze periode zouden de symptomen van de patiént, in-
dien deze verband houden met de omgeving, moeten ver-
dwijnen, mits er geen schade aan de eindorganen is opgetre-
den. Klinische ecologen zeggen dat dit bij de overgrote
meerderheid van de patiénten het geval is. Aan het einde
van deze vermijdingsfase heeft de patiént over het algemeen
een aanzienlijk lagere hartslag en een verhoogd gevoel van
welzijn, evenals een verdwijning van de symptomen. Er
wordt ook water uit verschillende bronnen getest om te be-
palen welk water het meest geschikt is voor de patiént. Ver-
volgens worden gedurende een periode van twee tot drie
weken individuele voedingsmiddelen opnieuw geintrodu-
ceerd, één per maaltijd. Daarna krijgt de patiént een wisse-
lend dieet van “veilige” voedingsmiddelen (d.w.z. voedings-
middelen die bij die specifieke patiént geen symptomen ver-
oorzaken). Ten slotte wordt de patiént blootgesteld aan zeer
lage concentraties (concentraties die routinematig in het da-
gelijks leven voorkomen) van veelvoorkomende chemische
stoffen. Blootstelling aan voedingsmiddelen en chemische
stoffen die symptomen veroorzaken, moet worden verme-
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den. (Uitgebreide omgevingscontrole wordt later in dit
hoofdstuk nader besproken.)

[054] Wij zijn ervan overtuigd dat deze operationele defini-
tie essentieel is om voor eens en voor altijd een einde te ma-
ken aan de discussie over de vraag of de symptomen van
een persoon al dan niet door de omgeving worden veroor-
zaakt. Een milieu-eenheid is noodzakelijk voor de weten-
schappelijke validatie van het concept chemische overge-
voeligheid. Vanwege de kosten en de tijd die dit zowel voor
patiénten als artsen met zich meebrengt, pleiten wij er niet
voor om deze eenheid voor alle patiénten te gebruiken. Der-
gelijke strenge maatregelen zijn voor de meeste patiénten
niet nodig. Voor ernstige gevallen is er momenteel echter
geen alternatief en alleen door directe observatie van zie-
kenhuispatiénten kunnen artsen deze ziekte beter begrijpen.
Na verloop van tijd, wanneer er meer klinische gegevens
over deze patiénten beschikbaar zijn, zullen artsen deze aan-
doening wellicht kunnen diagnosticeren op basis van de ge-
schiedenis van de patiént en een paar belangrijke laboratori-
umtests. Voorlopig moet worden vertrouwd op grondig on-
derzoek in een milieu-eenheid. Uiteindelijk kan er een feno-
menologische definitie ontstaan waarmee artsen, op basis
van een voorgeschiedenis van een specifieke sensibiliseren-
de gebeurtenis (zoals blootstelling aan pesticiden), gevolgd
door aanwijzingen voor chemische en voedselgevoeligheid,
multisysteem effecten, verbetering na vermijden van bloot-
stelling en soortgelijke ervaringen van personen met een
vergelijkbare voorgeschiedenis, ten minste voorlopig een
diagnose van chemische overgevoeligheid kunnen stellen.
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De milieu-eenheid is de gouden standaard waaraan alle an-
dere diagnostische benaderingen en screeningstechnieken
moeten worden getoetst. Een milieu-eenheid 1s noodzakelijk
in ernstigere gevallen, zoals bij patiénten bij wie ambulante
behandelingen hebben gefaald of bij patiénten met epilepti-
sche aanvallen, suicidale neigingen, invaliderende migraine,
hartritmestoornissen of andere problemen die voortdurende
waakzaamheid vereisen. De meeste mensen kunnen echter
poliklinisch worden behandeld terwijl ze worden begeleid
bij een eliminatiedieet, het vermijden van mogelijke chemi-
sche prikkels en het opnieuw blootstellen aan verdachte
stoffen. In een later hoofdstuk bespreken we provocatie-
neutralisatie en andere technieken die door klinische ecolo-
gen worden toegepast om deze ziekte op te sporen en te be-
handelen. Er zijn enorm veel diagnostische en therapeuti-
sche methoden voorgesteld, waarvan er vele niet weten-
schappelijk zijn onderbouwd. De gouden standaard — uitge-
breide omgevingscontrole met behulp van een milieu-unit —
moet worden onderscheiden van de 'fool’s gold' van sommi-
ge van de meer bizarre en onbeproefde diagnostische en the-
rapeutische methoden. Dat wil niet zeggen dat bepaalde van
deze benaderingen nu niet effectief zijn of in de toekomst
niet zullen 'slagen', maar veel ervan moeten nog kritisch we-
tenschappelijk worden beoordeeld.

Een aspect van klinische ecologie dat veel traditionele art-
sen afstoot, 1s de mengelmoes van onwetenschappelijke,
soms new age' en zelfs spirituele benaderingen waar patién-
ten met deze ziekte hun toevlucht toe hebben genomen in
een wanhopige strijd om hun gezondheid te herstellen. [055]
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Randolph zelf heeft zijn ontzetting over deze gang van za-
ken uitgesproken. Uit een enquéte onder artritispatiénten,
die (net als chemisch gevoelige patiénten) beperkte thera-
peutische mogelijkheden hebben en een beperkte levensstijl
kunnen leiden, bleek dat 94 procent ten minste één onortho-
doxe therapie had geprobeerd (Wasner et al. 1980). Vanuit
het oogpunt van chemisch gevoelige patiénten is het zoeken
naar alternatieve therapieén begrijpelijk, omdat de beschik-
bare behandelingen voor dit probleem voornamelijk bestaan
uit het vermijden van blootstelling en een eliminatiedieet.
Beperkende diéten en vermijding staan een volledig moder-
ne levensstijl in de weg, en het is dan ook logisch dat pati-
énten op zoek gaan naar alternatieven. Voor buitenstaanders
lijken de praktijken van deze patiénten sekte-achtig, en le-
den van deze vermeende sekte worden in de media bestem-
peld als 'ware gelovigen' en hun artsen als 'goeroes' of 'pseu-
dowetenschappers'. Wij vinden dergelijke terminologie on-
gelukkig en contraproductief. Ze lijkt niet in overeenstem-
ming met het intellectuele niveau en de professionele presta-
ties van deze patiénten, van wie velen wetenschappers, art-
sen, advocaten, leraren en andere beroepsbeoefenaars zijn
van wie men een zekere mate van gezond verstand mag ver-
wachten. Velen zijn intelligente mensen die boos zijn op tra-
ditionele artsen omdat die niet bereid zijn deze ziekte te be-
studeren en te begrijpen.

Omdat mensen met chemische overgevoeligheid verstrikt
zijn geraakt in het escalerende debat onder artsen, vinden zij
het steeds moeilijker om onbevooroordeelde, bruikbare in-
formatie over hun aandoening te verkrijgen. Deze moeilijk-
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heid onderstreept het belang van de operationele definitie
die wij voor chemische overgevoeligheid hebben voorge-
steld. Deze definitie neemt het probleem serieus en biedt de
milieu-eenheid als objectief, wetenschappelijk middel voor
onderzoek. Wat betreft andere voorgestelde definities zijn
wij het ermee eens dat de enge, beschrijvende casusdefinitie
van Cullen bruikbaar kan zijn in sommige epidemiologische
onderzoeken, bijvoorbeeld bij het sick-building-syndroom
of bepaalde beroepsmatige uitbraken. Bij het omgaan met
een dergelijke diversiteit aan agentia die even diverse effec-
ten veroorzaken bij buitengewoon lage niveaus zonder echte
niet-blootgestelde controlegroep, kan een dergelijke defini-
tie het echter moeilijk maken om zinvolle epidemiologische
onderzoeken uit te voeren.

Een andere term in deze controverse die zowel patiénten als
artsen in verwarring heeft gebracht, is het woord allergie. In
een wetenschappelijk overzicht bespreekt Alsoph Corwin
(1985) van Johns Hopkins de historische gevolgen van wat
hij een onjuiste definitie van allergie noemt. Hij traceert de
evolutie van de term en de gevolgen ervan voor de ontwik-
keling van het vakgebied.

In wezen ligt de misvatting in de verwarring tussen overge-
voeligheid en immuniteit en de daaruit voortvloeiende uitslui-
ting van gevallen van overgevoeligheid die geen serologische
afwijkingen vertonen. Hieronder vallen veel voedselreacties,
geneesmiddelallergieén en reacties op milieuverontreinigende
stoffen.

[056] Corwin spreekt zijn waardering uit voor Randolph en
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andere klinische ecologen omdat zij zich niet hebben laten
beperken door de beperkte definitie van allergie als IgE-ge-
medieerde (afopische) - immunologisch — ziekte en omdat zij
hebben geprobeerd de mechanismen van individuele over-
gevoeligheid, een probleem dat volgens hem veel vaker
voorkomt dan atopie, te documenteren en op te helderen.
Volgens Corwin “schat men de incidentie van overgevoelig-
heid in de algemene bevolking op 50-90%, terwijl slechts
ongeveer 6% een atopische allergie heeft”. De onjuiste defi-
nitie van allergie, waarbij de meeste vormen van overgevoe-
ligheid worden uitgesloten, heeft volgens Corwin verwoes-
tende gevolgen gehad. Hij wijst op het werk van Randolph
bij het vaststellen van oorzaak-gevolgrelaties tussen omge-
vingsfactoren en ziekte, en zegt: “Het uitsluiten van deze
verschijnselen [dat wil zeggen, het beperken van de definitie
van allergie tot IgE-gemedieerde ziekte] brengt ook enorme
uitgaven met zich mee voor onderzoek naar de opheldering
van ziektebeelden, terwijl de oplossingen voor de proble-
men ongebruikt in de grote medische bibliotheken van de
wereld liggen.” (Zie hoofdstuk 3 en bijlage A.) Corwin ver-
wijst hier naar de geschriften van Randolph en anderen.

Het gebied van allergie en immunologie omvat tegenwoor-
dig antigeen-antilichaaminteracties (inclusief die waarbij
IgE betrokken is), gesensibiliseerde lymfocyten en anafylac-
toide geneesmiddelreacties waarvan de mechanismen nog
onduidelijk zijn. Niettemin heeft de opvatting dat allergie
voornamelijk te maken heeft met IgE-gemedieerde ver-
schijnselen de overhand gekregen en dit heeft aanzienlijke
gevolgen gehad voor de praktiserende traditionele allergo-
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loog. William T. Kniker (de Bela Schick-docent van 1985,
een professionele onderscheiding toegekend door het Ame-
rican College of Allergy and Immunology) beschreef de uit-
holling van de praktijk van de allergoloog door KNO-artsen,
longspecialisten en andere groepen. Kniker (1985) waar-
schuwde zijn collega-allergologen: “We voelen ons nog niet
op ons gemak met andere overgevoeligheidsziekten (al dan
niet immunologisch veroorzaakt), bijwerkingen van voe-
dingsmiddelen en omgevingsfactoren (beroep, hobby,
thuis).... De beperkte reikwijdte van ons specialisme maakt
ons uiterst kwetsbaar.” Hij citeerde de auteur van Mega-
trends, die voorspelde dat “het nieuwe paradigma van wel-
zijn, preventieve geneeskunde en holistische zorg de over-
hand zou krijgen boven het oude model van ziekte, medicij-
nen, chirurgie en het behandelen van symptomen in plaats
van de hele persoon. De volgende grote verschuiving zal

plaatsvinden naar onderzoek naar de invioed van het milieu
op de gezondheid!”’ (nadruk door Kniker).

Randolph (1987, p. 292) schat dat bijna 2000 artsen, waar-
onder ongeveer 900 KNO-artsen, de technieken van de kli-
nische ecologie toepassen, tegenover 3000 tot 3500 conven-
tionele allergologen. Veel gemeenschappen hebben een
overschot aan traditionele allergologen en nieuwe allergolo-
gen merken dat de vraag naar hun vaardigheden afneemt
(Kniker 1985). [057] Klinisch ecologen hebben daarentegen
het erg druk. Randolph (1987) merkt op: “Toen we nog
maar met een paar waren, werden we behandeld als lastpak-
ken. Nu we 40% van het totaal uitmaken, worden we gezien
als een echte bedreiging en worden we ook als zodanig be-
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handeld.” Bijna alle traditionele allergologen die we hebben
geinterviewd zijn ervan overtuigd dat allergie ook pati€nten
met een verhoogde gevoeligheid voor chemicalién en/of
voedingsmiddelen moet omvatten, ongeacht de oorzaak van
hun probleem. Selner (1985b) schrijft hierover:

Alles wijst erop dat het probleem van chemische intolerantie
zal blijven toenemen. Wij zien deze gebeurtenissen als een
kans voor de allergologie om haar belangstelling en invloed
op een gepaste manier uit te breiden naar gebieden waar het
publiek en de medische wereld traditioneel een beroep doen
op allergologen voor antwoorden... Hoewel dit fundamentele
veranderingen in de traditionele praktijkprioriteiten en in de
opleidingsprogramma's voor allergologen kan vereisen, zijn
wij van mening dat de toekomst van de allergologie in deze
uitdaging ligt.

Doris Rapp, een gecertificeerd allergoloog die 18 jaar lang
traditionele allergologie heeft beoefend, stapte 14 jaar gele-
den over naar klinische ecologie toen ze een dramatische re-
actie op voedsel bij een vriendin waarnam en geintrigeerd
raakte door het feit dat klinisch ecologen astmapatiénten bij-
na nooit steroiden voorschreven. Ze vindt het “belachelijk”
om te zeggen dat wat ecologen doen geen allergologie is.
Volgens haar (1985) was ze altijd al allergoloog, is ze dat
nog steeds en zal ze dat ook blijven:

Ik doe bijvoorbeeld hetzelfde als wat ik de eerste 18 jaar heb
gedaan, maar dan veel beter. Ik gebruik dezelfde extracten om
te testen en te behandelen. Wat ik doe, kost echter veel meer
tijd en de overheadkosten zijn ontmoedigend gestegen. Maar
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het voordeel is dat patiénten die door anderen niet geholpen
kunnen worden, of die ik zelf eerder niet kon helpen, vaak
snel beter worden.

Ironisch genoeg krijgen pati€énten met chemische overge-
voeligheid die traditionele allergologen hebben geraad-
pleegd voor wat zij beschouwden als een “allergie” voor ta-
baksrook of een andere stof, een lezing over allergie en wat
de definitie ervan is, namelijk een IgE-gerelateerde ziekte.
Sommige allergologen die we hebben geinterviewd, vertel-
den ons dat ze deze patiénten voorlichten door hen 'Clinical
Ecology' of 'Controversial Techniques' te geven, de stand-
puntnota's van de American Academy of Allergy and Immu-
nology (zie referenties). Patiénten die allergologen raadple-
gen, maakt het waarschijnlijk niet uit of wat ze hebben per
definitie een allergie is of niet; ze zijn geinteresseerd in hulp
bij de behandeling van een negatieve reactie op een bepaal-
de stof.

Voor een actuele discussie over terminologie, zie 'A Note on
Terminology' in hoofdstuk 7.

Aanpassing

[058] Een van de moeilijkheden die de waarnemer tegen-
komt bij het begrijpen van meervoudige chemische overge-
voeligheid is het ogenschijnlijke ontbreken van een centraal
concept of een overkoepelende theorie. Een dergelijke over-
koepelende theorie bestaat wel degelijk en draait om het
concept van aanpassing, in andere contexten bekend als ac-
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climatisatie, gewenning, het ontwikkelen van tolerantie en
zelfs verslaving (wat we later zullen uitleggen). Randolph
heeft de termen aanpassing en verslaving het vaakst ge-
bruikt. Verwijzing naar een van de andere woorden kan het
begrip echter vergemakkelijken. Acclimatisatie is een veel-
gebruikte term in de arbeidsgezondheidszorg en verwijst
naar het feit dat werknemers geleidelijk wennen aan bloot-
stelling op het werk, bijvoorbeeld aan hittestress. Het begrij-
pen van aanpassing is hier om twee redenen belangrijk: (1)
aanpassing maakt het moeilijk om de effecten van een be-
paalde blootstelling op het lichaam te ontdekken en (2)
blootstelling aan chemische stoffen kan een negatieve in-
vloed hebben op aanpassingsmechanismen en zo tot ziekte
leiden.

Er is relatief weinig te vinden over fysiologische 'aanpas-
sing' in medische handboeken of recente toonaangevende
medische tijdschriften, deels omdat Randolphs geschriften
al een kwart eeuw niet meer in dergelijke publicaties ver-
schijnen. Gedetailleerde besprekingen van aanpassing zijn
echter te vinden in alle boeken van Randolph, in zijn tijd-
schriftartikelen uit de jaren vijftig en in de literatuur van kli-
nische ecologen. Onze indruk na interviews met traditionele
allergologen is dat veel allergologen niet op de hoogte zijn
van dit concept en de mogelijke klinische gevolgen ervan.

Over aanpassing (of acclimatisatie) schreef Randolph (1962,
p. S):
De menselijke ecologie belichaamt het concept van de aanpas-

sing van een persoon aan de omstandigheden waarin hij leeft.
De ecologische effecten van chemische prikkels kunnen het

A 68 hier ©



best worden waargenomen door een individu eerst te isoleren
van de totale chemische omgeving en vervolgens zijn reactie
te observeren op hernieuwde blootstelling aan delen daarvan
die hij eerder vermeed.

Dat mensen reageren op chronische blootstelling aan omge-
vingsfactoren door zich aan te passen, te acclimatiseren_of

zelfs verslaafd te raken, wordt algemeen erkend voor een
groot aantal stoffen. De meesten zullen het ermee eens zijn
dat het gebruik van verdovende middelen, alcohol, nicotine
en zelfs cafeine verslavend kan zijn. De eerste sigaret die ie-
mand rookt, kan bijvoorbeeld gepaard gaan met irritatie van
de ogen en keel, maar na verloop van tijd, na meer sigaret-
ten, passen de meeste mensen zich aan en ervaren ze vooral
het plezierige effect van nicotine op de hersenen. Na maan-
den of jaren kunnen meer sigaretten (of alcohol, cafeine of
drugs) nodig zijn voor hetzelfde gevoel van opwinding.
[059] De personen kunnen verslavend gedrag vertonen en
vaker naar sigaretten grijpen. Vervolgens kan het stoppen
met roken (alcohol, cafeine of drugs) leiden tot ontwen-
ningsverschijnselen, zoals prikkelbaarheid, slaperigheid,
vermoeidheid, humeurigheid en hoofdpijn. Nadat mensen
zijn gestopt met roken, kunnen ze overgevoelig worden voor
de rook van anderen (de vergeten irritatie van de ogen en
keel komt na een periode van vermijden weer terug). Dit
voorbeeld is vergelijkbaar met de aanpassing aan en versla-
ving aan voedsel en chemicalién die ecologen zoals
Randolph bij hun patiénten hebben beschreven: frequente
blootstelling aan een stof leidt tot aanpassing (irritatie en an-
dere waarschuwingssignalen kunnen verdwijnen); voortdu-
rende blootstelling kan leiden tot verslaving; vermindering
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of stopzetting van de blootstelling leidt over het algemeen
tot ontwenningsverschijnselen.

Het verschil tussen blootstelling aan chemische stoffen en
sigaretten, alcohol of cafeine is dat verslaving in het eerste
geval een onbewust proces is. De persoon heeft vaak geen
idee dat dit gebeurt. Maar als de schadelijke chemische stof
wordt verwijderd, kunnen ontwenningsverschijnselen optre-
den (Tabel 2-2). Bij hernieuwde blootstelling aan de stof na
een periode van vermijden, keren de symptomen vaak snel
terug en zijn ze veel duidelijker gerelateerd aan de blootstel-
ling. Wat veel patiénten en artsen in verwarring brengt, is
dat de symptomen waarvoor de persoon het meest waar-
schijnlijk medische hulp zoekt, juist optreden tijdens de ont-
wenning, wanneer de persoon niet langer (of minder) aan de
schadelijke stof wordt blootgesteld! Zo kan hoofdpijn optre-
den wanneer de persoon minder sigaretten rookt dan nor-
maal of minder cafeine drinkt. Deze onaangename ontwen-
ningsverschijnselen kunnen inderdaad worden voorkomen
door nog een sigaret te roken of nog een kop koffie of alco-
hol te drinken, waardoor de verslaving in stand wordt ge-
houden. Patiénten kunnen melden dat het roken van een si-
garet of het drinken van een kop koffie in de ochtend (na
ongeveer § uur zonder) hun hoofdpijn (een ontwenningsver-
schijnsel) verlicht en dat ze zich beter voelen, zonder te ver-
moeden dat de sigaret of koffie ook de oorzaak van hun
hoofdpijn kan zijn.

In de bedrijfsgezondheidszorg zijn veel voorbeelden te vin-
den waarbij gewenning, verharding of tolerantie voor een
stof bekend is, bijvoorbeeld bij blootstelling aan ozon, nitro-
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glycerine, katoenstof, lasrook (die zink bevat) en oplosmid-
delen. Merk op dat de tot nu toe genoemde prikkels allemaal
heel verschillend zijn: sommige worden ingenomen, andere
worden ingeademd; sommige zijn vast, andere vloeibaar of
gasvormig; sommige zijn organisch, andere anorganisch;
sommige (ozon) zijn eenvoudige anorganische moleculaire
gassen, terwijl andere (lasrook) complexe mengsels zijn van
organische en anorganische stoffen in vaste, vloeibare en
gasvormige fasen.

Het punt is dat het menselijk organisme zich kan aanpassen
aan een eindeloze reeks stoffen. In extreme gevallen, zoals
beschreven voor sigaretten en cafeine, kunnen mensen zon-
der het te weten verslaafd raken aan de prikkel, bijvoorbeeld
aan bepaalde oplosmiddelen. Verslaving wordt het snelst
herkend bij stoffen die euforische of andere aangename ei-
genschappen hebben en minder snel bij chemicalién en voe-
dingsmiddelen zonder deze eigenschappen.

[063] Door zijn patiénten uit hun gebruikelijke omgeving te
halen en ze vervolgens één voor één opnieuw bloot te stel-
len aan verschillende voedingsmiddelen en chemicalién,
ontdekte Randolph dat aanpassing een belangrijke rol speelt
bij veel gangbare stoffen die mensen eten, drinken of inade-
men.

Vrijwel alle voedingsmiddelen en chemicalién volgen het-
zelfde patroon: in eerste instantie merkt de persoon sympto-
men op wanneer hij voor het eerst in aanraking komt met de
stof; geleidelijk, bij voortdurende blootstelling of herhaalde
blootstelling, treedt tolerantie, aanpassing of gewenning op.
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Volgens ecologen komt ook “verslaving” aan veel gegeten
voedingsmiddelen, zoals mais, tarwe, melk, eieren en citrus-
vruchten, en aan veelgebruikte chemische inhalatiemidde-
len, zoals formaldehyde of verbrandingsproducten van gas,
voor, hoewel dit over het algemeen niet wordt erkend door
patiénten of hun artsen.

Zoals we eerder hebben aangegeven, was Randolphs bijdra-
ge een systematische benadering van het bestuderen van in-
dividuele reacties op voedingsmiddelen en chemicalién.
Door individuen uit hun totale omgeving met prikkels te ha-
len en ze afzonderlijk aan elk voedingsmiddel en elke che-
mische stof bloot te stellen, kon hij een bifasische reactie —
positief bij lage dosis negatief bij hoge dosis — Op sommige van deze
stoffen waarnemen (Fig. 2-1). Hij merkte op dat het indivi-
du aanvankelijk een stimulerend effect kon ervaren (aange-
paste reactie; tolerantie ontwikkelt zich) dat, afthankelijk van
de prikkel, van verschillende duur was.

Deze 'opwaartse' fase werd echter over het algemeen ge-
volgd door een terugvalfase (onaangepaste reactie; verlies
van tolerantie). Bij het optreden van onaangename ontwen-
ningsverschijnselen ging de persoon bewust of onbewust op
zoek naar meer van dezelfde stof. Deze ups en downs vol-
gen een soort sinusvormig (tweefasig) patroon, zoals weer-
gegeven in figuur 2-1. In de grafiek begint de patiént bij
nul, zonder symptomen en in een normale gezondheidstoe-
stand. Na een eenmalige of incidentele blootstelling aan een
prikkelende stof treden stimulerende effecten op; na een be-
paalde tijd (minuten tot uren tot dagen, athankelijk van de
aard van de prikkel) nemen de stimulerende effecten af en
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maken plaats voor ontwenningsverschijnselen. De frequen-
tie van deze op- en neergaande reacties hangt af van de fre-
quentie waarmee de persoon in contact komt met de prikkel.
De amplitude van de stimulerende en ontwenningsfasen van
de reactie hangt af van de stof en de gevoeligheid (mate van
aanpassing of verslaving) van de persoon voor die stof.

Contact met
reactieve stof

Stimulerende
symptomen

Afwisselende
stimulatie

en
Helder

ontwennings
verschijnselen

Tijd — .

Ontwennings
verschijnselen

FIGUUR 2-1. Symptomenverloop van een enkele reactie op een irrite-
rende stof. Tijdens de eerste fasen van blootstelling aan een bepaalde
stof overheersen stimulerende symptomen (“opgewonden”, “hyper”,
nerveus). Naarmate de blootstelling aan de schadelijke stof voort-
duurt, treedt aanpassing op en worden minder van deze symptomen
ervaren. Bij verwijdering uit (of stopzetting van) de blootstelling er-
vaart het individu ontwenningsverschijnselen die in intensiteit varié-
ren van mild tot ernstig. (Uit O'Banion, D. R., Ecological and Nutriti-
onal Treatment of Health Disorders, 1981, p. 68. Met dank aan Char-

les C Thomas, uitgever, Springfield, Illinois.)

Bij bijzonder gevoelige personen zijn de amplitudes groter
dan bij normale personen. Een incidentele drinker of een
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schilder die de eerste paar keer wordt blootgesteld aan op-
losmiddelen, kan bijvoorbeeld een relatief aangename op-
waartse fase hebben met relatief weinig ontwenningsver-
schijnselen daarna. Naarmate de blootstelling vaker voor-
komt, kan echter verslaving optreden. Een schilder kan op
zijn vrije dag andere schilders bezoeken om wat oplosmid-
delen te 'snuiven'. (Randolph 1987, p. 109); misschien speelt
alcoholgebruik bij sommige gevoelige schilders een rol bij
het voorkomen van ontwenningsverschijnselen van oplos-
middelen.

De sleutel tot het begrijpen van meervoudige chemische
overgevoeligheid ligt wellicht in het herkennen van deze
ups en downs die optreden na blootstelling aan veel ver-
schillende stoffen. Tabel 2-2 illustreert het reactiepatroon
dat Randolph zegt te hebben waargenomen bij duizenden
patiénten na blootstelling aan een prikkel. De amplitude van
een reactie varieert van persoon tot persoon en van prikkel
tot prikkel, maar het patroon is vrij constant. Begin in het
midden van de tabel bij nul en lees omhoog voor stimule-
rende effecten en omlaag voor ontwenningsverschijnselen.
Merk op dat veel van de stadia, zowel stimulerend als ont-
wenningsverschijnselen, worden gekenmerkt door sympto-
men van het centrale zenuwstelsel (CZS), zoals angst, ver-
warring, depressie en prikkelbaarheid. Dergelijke sympto-
men worden vaak opgemerkt bij patiénten met meervoudige
chemische overgevoeligheid. De vroege gestimuleerde (+ en
+ +) niveaus zijn aanpassingsreacties van het lichaam op
een prikkel in de omgeving. Personen op aanpassingsniveau
+ worden gestimuleerd, maar hebben relatief weinig symp-
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tomen. Ze kunnen voor onbepaalde tijd op dit relatief wen-
selijke niveau (dat vaak wordt verward met normaliteit, ni-
veau 0) blijven. Volgens Randolph zoeken personen op ni-
veau + of + + zelden medische hulp. Het optreden van ont-
wenningsverschijnselen (-) echter, of deze nu systemisch
(vermoeidheid, spierpijn of concentratiestoornissen) of
plaatselijk (rhinitis, astma of colitis) zijn, brengt patiénten
naar de dokter. [064] Vaak wordt de plusfase van een reactie
gevolgd door een minfase die minstens even intens is, of
misschien een stadium dieper. Zo kan een + + stimulerende
fase worden gevolgd door een -- of --- ontwenningsfase (zie
tabel 2-2). Bij veel personen kan elke stap van het gehele si-
nusvormige verloop van de symptomen (bijvoorbeeld +, +
+,+,0,— — —, — — — en uiteindelijk weer terug naar — —,
— , en 0) worden waargenomen. Het meest extreme geval
zou een progressie zijn van manie naar diepe depressie bij
¢én patiént, zoals bij manisch-depressieve stoornissen. Een
ander interessant aspect is de neiging tot afwisseling van
psychotische (++++ of — — — —) en klassieke allergische (—
en — — ) verschijnselen bij individuen. In de 19¢ eeuw be-
schreef Savage verschillende gevallen waarin krankzinnig-
heid afwisselde met astma; wanneer het ene aanwezig was,
verdween het andere. In oude psychiatrische teksten wordt
deze wisseling tussen lichamelijke en geestelijke verschijn-
selen aangeduid als alternatie (Randolph 1976b).

Bij langdurige blootstelling aan een bepaalde prikkel (bij-
voorbeeld alcohol), vooral bij bepaalde individuen, kunnen
de mate en de duur van de stimulatie steeds minder worden,
terwijl de ontwennings- of depressieve fase dieper en lang-
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duriger wordt. Op het eerste gezicht lijkt deze sinusvormige
reactie op een stof een enigszins kunstmatig construct, maar
Randolph beweert dat dit niet het geval is. Randolph heeft
sinds 1956 zelf meer dan 10.000 mensen in het ziekenhuis
opgenomen, laten vasten en getest met veel voedingsmidde-
len en chemicalién, en zijn theorieén zijn gebaseerd op ob-
servaties van patiénten die een milieu-unit hebben doorlo-
pen (Randolph 1980, p. 169™"). Voor een patiént met alleen
voedselgevoeligheden kan een eliminatiedieet of vasten ge-
volgd door herintroductie van afzonderlijke voedingsmidde-
len voldoende zijn voor de diagnose. Randolph stelt echter
dat hij sinds de Tweede Wereldoorlog een toenemend aantal
mensen heeft gezien die negatief reageren op de chemische
omgeving. Subtiele chemische overgevoeligheid kan moei-
lijk te beoordelen zijn wanneer een patiént thuis of zelfs in
de meeste ziekenhuizen verblijft, omdat deze plaatsen over
het algemeen lage achtergrondconcentraties van aardgas,
ontsmettingsmiddelen, parfums, schoonmaakmiddelen, ta-
baksrook, verf, vernis, lijm en andere stoffen bevatten. Vol-
gens Randolph kunnen de symptomen van de patiént wor-
den gemaskeerd door de aanwezigheid van deze verontreini-
gende stoffen (meer hierover later).

Met betrekking tot chemische gevoeligheid (of vatbaarheid,
een term die Randolph verkiest om verwarring met klassie-
ke, IgE-gemedieerde allergische gevoeligheid te voorko-
men) merkt Randolph (1987, p. 78) op dat blootstelling aan
chemische stoffen, meer dan blootstelling aan voedingsmid-
delen:

1 *) pdf-Boek 'An alternative approach to allergies' in MAP
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in verband worden gebracht met een hogere mate van indivi-
duele gevoeligheid en een relatief grotere persistentie van de
gevoeligheid, evenals met meer gevorderde klinische syndro-
men. Bovendien heeft de individuele gevoeligheid voor bloot-
stelling aan één of enkele chemische stoffen in het milieu, zo-
dra deze zich eenmaal heeft ontwikkeld, bijna altijd de nei-
ging zich uit te breiden naar andere verbrandingsproducten en
derivaten van gas, olie en steenkool.

[065] Randolph noemt dit het “petrochemische probleem”.
De stimulerende en ontwenningsniveaus voor voedingsmid-
delen en chemische stoffen overlappen elkaar (Fig. 2-2), zo-
dat in het echte leven — buiten een milieueenheid — op elk
moment wat het organisme voelt een optelsom is van alle ef-
fecten, zowel stimulerend als depressief, van alle stoffen die
worden ingeademd, waarmee het in contact komt of die
worden ingenomen. Figuur 2-2 laat zien dat pogingen om
de effecten van afzonderlijke stoffen te identificeren, zouden
worden gedwarsboomd door de overlappende reacties. Al-
leen door de persoon in een omgeving te plaatsen die vrij is
van chemische en voedingsprikkels, kan worden vastgesteld
of de ziekte is verlicht. Ervan uitgaande dat de patiént ver-
betert (wat volgens ecologen in de meeste gevallen gebeurt),
is de volgende stap om de persoon opnieuw bloot te stellen
aan afzonderlijke stoffen om overlappende reacties te voor-
komen en vervolgens het resultaat te observeren. Volgens
Randolph kunnen alleen op deze manier de stimulerende en
ontwenningsfasen die met een bepaalde stof gepaard gaan,
worden onderscheiden. Als niet alle mogelijke voedings-
middelen en chemische stoffen worden verwijderd, kan een
effect over het hoofd worden gezien. Om een omgevings-
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ziekte definitief uit te sluiten, is dus een milieu-unit nodig.
Een omgevingsziekte kan op poliklinische basis worden
vastgesteld, maar niet worden uitgesloten. Omgevingsfacto-
ren moeten echter worden uitgesloten voordat psychiatri-
sche diagnoses en labels aan patiénten worden toegekend
(zie de latere bespreking van psychogene mechanismen).

Stimulatie
niveaus

Reacties

Ontwennings - -
niveaus

Tijd ——s
FIGUUR 2-2. Overlapping van reacties op voedsel en chemische stof-
fen bij een persoon met meerdere blootstellingen en meerdere chemi-
sche overgevoeligheden.

In de praktijk kan na enkele dagen vermijden van verdachte
prikkels een zeer sterke reactie optreden bij hernieuwde
blootstelling, maar deze wordt dan niet als zodanig herkend:
een astmapatiént kan zich een week lang goed voelen op een
Caribisch eiland, waar hij schone lucht inademt en geen ge-
bruikelijke voedingsmiddelen eet, maar vervolgens een ern-
stige, levensbedreigende astmatische reactie krijgen op de
uitlaatgassen van de motor van de boot die hem naar huis
brengt.

Zodra de astmapatiént zich heeft aangepast, gewend is ge-
raakt aan de verbrandingsproducten van uitlaatgassen en an-
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dere luchtverontreinigende stoffen in de omgeving, en al-
leen nog chronische piepende ademhaling vertoont. Na de
ontwenning (het wegnemen van de prikkels) vertoont de
persoon bij hernieuwde blootstelling een acute en overtui-
gende reactie. Dit lijkt te gebeuren in een milieu-unit tijdens
het testen. Sommige van deze reacties zijn zo acuut en over-
tuigend dat patiénten zelf ten onrechte (althans in de ogen
van sommigen) veronderstellen dat ze een “allergie” voor
een bepaalde stof moeten hebben. Als de patiént echter niet
gededapt (ontmaskerd) is tijdens het testen, treedt er moge-
lijk geen reactie op, waardoor de arts ervan overtuigd raakt
dat de “allergie” alleen in het hoofd van de patiént bestaat.
Veel dubbelblinde studies door allergologen en anderen in
het verleden hebben geen rekening gehouden met dit maske-
ringsfenomeen en zijn daarom mogelijk onjuist. De gevoe-
ligheid kan gemakkelijk over het hoofd worden gezien als
deze niet in ongemaskeerde toestand wordt getest.

In de bedrijfsgezondheidszorg zijn veel algemeen erkende
voorbeelden van aanpassing die hiermee vergelijkbaar zijn.
Ook deze volgen een bifasisch patroon. Industrieel hygiénis-
ten en bedrijfsartsen weten dat een van de meest waardevol-
le aanwijzingen voor werkgerelateerde ziekten een voorge-
schiedenis is van intense symptomen na terugkeer op het
werk na een vakantie of weekend (wat leidt tot terugtrek-
king en desadaptatie). De volgende voorbeelden helpen het
bestaan van dit fenomeen van aanpassing te onderstrepen.
Deze specifieke voorbeelden hoeven niet noodzakelijker-
wijs ook te wijzen op meervoudige chemische overgevoelig-
heid. Personen die gevoeliger of vatbaarder zijn voor de vol-
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gende stoffen, kunnen dezelfde personen zijn die vatbaar
zijn voor het ontwikkelen van meervoudige chemische over-
gevoeligheid. Met andere woorden, meervoudige chemische
overgevoeligheid kan in zekere zin een tekortkoming in de
aanpassing zijn. Deze tekortkoming kan het gevolg zijn van
individuele aanleg, een schadelijke omgevingsfactor of een
combinatie van beide. Met in het achterhoofd dat meervou-
dige chemische overgevoeligheid mogelijk hetgeen zich
daadwerkelijk voordoet bij de meest gevoelige subgroepen
die aan deze stoffen worden blootgesteld, kijken we nu naar
enkele specifieke voorbeelden uit de arbeidsgeneeskunde:

1). Lassen op gegalvaniseerd metaal veroorzaakt de ontwik-
keling van zinkoxidedampen die bij inademing een griep-
achtig syndroom veroorzaken met hoofdpijn, misselijk-
heid, zwakte, spierpijn, hoesten, kortademigheid en
koorts. Dezelfde symptomen kunnen optreden bij het ina-
demen van dampen van koper, magnesium, aluminium en
andere metalen. Hunter (1978, p. 407) schrijft:

De frequentie en ernst van de aanvallen worden beinvloed
door de regelmaat van de blootstelling. Mensen die continu
in deze sector werken, lijken een tolerantie op te bouwen,
die echter slechts van voorbijgaande aard is, aangezien
deze tijdens een weekend zonder werk weer kan verdwij-
nen. In dergelijke gevallen leidt het terugkeren van de
symptomen na het werk op maandag tot de naam “maan-
dagkoorts™.

Als de blootstelling gedurende een paar dagen wordt
stopgezet (deadaptatie), treden de symptomen weer op bij
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terugkeer op het werk.

2). Katoen (Hunter 1978, pp. 1043-1045), graan en ander or-
ganisch stof, evenals dampen van verontreinigde luchtbe-
vochtigers, veroorzaken ook een acute griepachtige ziek-
te, meestal op de eerste werkdag na een periode van af-
wezigheid. Met andere woorden, na een periode van dea-
daptatie kan hernieuwde blootstelling aan organisch stof
of dampen acute symptomen veroorzaken. In dit voor-
beeld en het vorige voorbeeld treden niet alleen respira-
toire symptomen op, maar ook systemische symptomen
(metaaldampkoorts en griepachtige ziekte door blootstel-
ling aan organisch stof). Griepachtige symptomen waarbij
meerdere systemen betrokken zijn, komen voor bij een
subgroep van blootgestelde werknemers. Hoewel de fysi-
ologische reacties op metaaldampen en organisch stof
zijn gekarakteriseerd en duidelijk verschillen van die van
andere hier besproken stoffen, is er toch een adaptieve
component aan deze reacties. Aanpassing lijkt een eigen-
schap te zijn van veel, zo niet alle, fysiologische syste-
men.

3). Nitroglycerine, dat wordt gebruikt voor de vervaardiging
van buskruit, raketbrandstof en dynamiet, kan bij inade-
ming ernstige hoofdpijn, ademhalingsmoeilijkheden,
zwakte, slaperigheid, misselijkheid en braken veroorza-
ken. Bij orale toediening (bijvoorbeeld als geneesmiddel
voor hartpatiénten) of bij contact met de huid kunnen
minder ernstige symptomen optreden. Zelfs vrouwen van
nitroglycerinewerkers die de kleding van hun man wassen
en strijken, kunnen soortgelijke symptomen krijgen, met
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hoofdpijn als meest opvallende symptoom.

De hoofdpijn kan €één of twee uur aanhouden, maar ook
drie of vier dagen. Het begin kan gepaard gaan met op-
winding, maar meestal verdwijnt dit en raakt het slachtof-
fer depressief.... Na drie of vier dagen blootstelling ont-
staat tolerantie, maar deze verdwijnt al na twee dagen niet
werken. Sinds de 19e¢ eeuw is bekend dat werknemers,
zodra ze tolerant zijn geworden voor nitroglycerine, de
maandaghoofdpijn vermijden door in het weekend nitro-
glycerine onder hun hoedband te stoppen of af en toe op
een stuk dynamiet te zuigen. Anderen inhaleerden in het
weekend de dampen van hun werkkleding (Daum 1988,
pp- 639, 648).

Stimulerende (opwinding) en ontwenningsverschijnselen
(depressie) treden op in twee fasen. Alcohol kan dyna-
miethoofdpijn verergeren en verwarring, extreme agitatie,
hallucinaties of gewelddadig gedrag veroorzaken; er zijn
zelfs gevallen bekend van moord (Daum 1983). Hier is
dus een voorbeeld van een persoon die aan een bepaalde
chemische stof is blootgesteld en een verminderde tole-
rantie voor een ingenomen stof vertoont.

De meeste studies hebben geen verschil in bloeddruk
aangetoond tussen dynamietwerkers en controlegroepen;
er worden echter wel verschillen geconstateerd tussen
metingen bij dynamietwerkers op maandag (lager) en la-
ter in de week. [068] Zonder inzicht in de principes van
aanpassing zou men een dergelijk fenomeen over het
hoofd kunnen zien of negeren en alleen de gemiddelde
bloeddruk gedurende de week onderzoeken. Nitroglyceri-
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ne heeft andere effecten op het centrale zenuwstelsel, zo-
als manie (++++), epilepsie (++++), depressie (- -, - - -, -
- - - ), afasie ( - - -), paresthesieén (- -) en hoofdpijn (- -).
Als men aanpassing begrijpt, kan men al deze sympto-
men traceren via hun stimulerende en ontwenningsni-
veaus.

Opmerkelijk is een onderzoek van het Pennsylvania De-
partment of Health naar dynamietwerkers die plotseling
overleden aan wat vermoedelijk cardiovasculaire oorza-
ken had (Carmichael et al. 1963). Bijna allemaal stierven
ze na een periode waarin ze niet aan hun werk waren
blootgesteld, dat wil zeggen tijdens de ontwenningsfase
(zie voetnoot bij tabel 2-2 over cardiovasculaire ver-
schijnselen). De meeste van deze arbeiders waren tussen
de 30 en 45 jaar oud en hun lichamelijk onderzoek lever-
de grotendeels niets bijzonders op. Onder dynamietarbei-
ders 1s 'maandagochtendangina' beschreven; als hun angi-
na-aanval niet hinderlijk is, kan terugkeer naar het werk
genezing brengen! De incidentie van plotselinge sterfte
onder werknemers in een dynamietfabriek was 15 keer
hoger dan verwacht. Het mechanisme is onbekend, maar
sommigen speculeren dat acclimatisatie gevolgd door va-
sospasme bij het stoppen van de blootstelling wijst op een
verhoogde compensatiereactie van het sympathische ze-
nuwstelsel (Daum 1983). William Rea, een cardiot-
horacaal chirurg en ecoloog, heeft uitgebreid geschreven
over aritmieén en coronaire vasospasmen, die volgens
hem beide kunnen bijdragen aan plotselinge dood als ge-
volg van voedsel- en/of chemische overgevoeligheid (Rea

85 hier ©



1981, 11987b).

Hunter vertelt het verhaal van een dynamietwerker die
ernstige hoofdpijn had en wiens vrouw en kinderen ook
vreselijke hoofdpijn hadden. Zijn arts adviseerde hem om
twee of drie korrels poeder onder zijn hoedband te stop-
pen en nog een paar korrels te nemen en die in huis te
verstoppen. Dit advies werkte goed; hun hoofdpijn ver-
dween. Maar iedereen die op bezoek kwam, kreeg “ver-
schrikkelijke hoofdpijn”. Alfred Nobel, uitvinder van dy-
namiet en oprichter van de Nobelprijs, leed eveneens ja-
renlang aan dynamiethoofdpijn. Hunter merkt op dat de
individuele gevoeligheid voor nitroglycerine enorm vari-
eert. Bij alle werknemers, op 2 tot 3 procent na, wordt
binnen enkele dagen na blootstelling tolerantie opge-
bouwd (Hunter 1978, pp. 560-566). Het is denkbaar dat
degenen die geen tolerantie voor nitroglycerine ontwikke-
len, een chemische gevoeligheid (multiple chemical sen-
sitivity) hebben.

4). Ozon, een luchtverontreinigende stof die vooral voor in-
woners van Los Angeles en andere steden een punt van
zorg is, 1s het onderwerp geweest van veel onderzoek
naar aanpassing. Geintrigeerd door het feit dat er in zeer
vervuilde steden relatief weinig ademhalingsziekten en
sterfgevallen voorkwamen in verhouding tot de hoge
ozonniveaus, en vermoedend dat aanpassing een bescher-
mende rol zou kunnen spelen, vergeleken Hackney en
zijn medewerkers (1977a) de reacties van vier Canadezen
(niet aangepast) en vier Californi€rs (aangepast) op ozon-
blootstelling. Hoewel de reacties sterk verschilden van
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persoon tot persoon, reageerden Californi€rs slechts mini-
maal op concentraties die bij Canadezen hoesten, pijn op
de borst, irritatie van de luchtwegen, verminderde long-
functie en verhoogde fragiliteit van rode bloedcellen ver-
oorzaakten.

In een ander experiment werden zes vrijwilligers met hy-
perreactiviteit van de luchtwegen gedurende vier dagen in
een klimaatkamer geplaatst met een ozonconcentratie van
0,5 ppm (deeltjes per miljoen), wat overeenkomt met de
concentratie in de buitenlucht (Hackney et al. 1977b).
Vijf van de zes vrijwilligers vertoonden een verminderde
longfunctie tijdens de eerste drie dagen, maar deze verbe-
terde geleidelijk, tot bijna het uitgangsniveau op dag 4,
wat erop wijst dat er aanpassing had plaatsgevonden. De
auteurs merken op dat niet alle nadelige effecten van
ozon door aanpassing kunnen worden voorkomen; zo kan
bijvoorbeeld de verhoogde kwetsbaarheid van bloedcel-
len blijven bestaan. Daarom kan aanpassing of maskering
van sommige symptomen optreden terwijl andere fysiolo-
gische veranderingen blijven bestaan.

Het vermogen van individuen om zich aan ozon aan te
passen lijkt af te hangen van hun aanvankelijke gevoelig-
heid ervoor. Meer gevoelige personen passen zich langza-
mer aan en kunnen de aanpassing niet zo lang volhouden;
zij blijven doorgaans minder dan 7 dagen na beéindiging
van de blootstelling aangepast (Horvath 1981).

Aanpassing aan ozon lijkt een concentratieathankelijk fe-
nomeen te zijn. Chronische blootstelling aan lage ozon-
concentraties in de lucht vermindert de effecten van acute
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blootstelling aan hogere ozonconcentraties niet (Gliner
1983). Deze observaties met betrekking tot ozon kunnen
ook van toepassing zijn op de blootstellingservaringen
van chemisch gevoelige patiénten.

Omdat bij kleine knaagdieren die in slechts één uur aan 1
ppm ozon worden blootgesteld, enige tolerantie voor
ozon kan worden opgewekt, speculeerde Stokinger
(1965) dat het mechanisme dat de waarnemingen bij die-
ren het beste leek te verklaren, “hetzij een fenomeen van
cellulaire uitputting, hetzij enzymstimulatie” was. Musta-
fa en Tierney (1978) waarschuwen in verband met de
toxiciteit van zuurstof (in tegenstelling tot ozon) dat “de
term ‘tolerantie’ niet mag worden beschouwd als een in-
dicatie van absolute tolerantie, omdat er wel degelijk blij-
vende schade optreedt en uiteindelijk emfyseemachtige
veranderingen en fibrose ontstaan”; op korte termijn kan
tolerantie beschermend werken, maar ‘wanneer de bloot-
stelling continu of met tussenpozen gedurende een perio-
de van weken of zelfs jaren plaatsvindt, is het waarschijn-
lijk dat onaanvaardbare longschade nodig is om het me-
chanisme van tolerantie of aanpassing geactiveerd te hou-
den’. Met betrekking tot blootstelling aan ozon onder
“aangepaste” Zuid-Californiérs merken Mustafa en Tier-
ney op: “Of zij blijvende longschade hebben met een ver-
hoogde kans op bronchitis, emfyseem of zelfs malignitei-
ten is niet bekend, hoewel sommige rapporten dit concept
ondersteunen.”

[070] Bell en King (1982) breiden deze ideeén uit naar
chemisch gevoelige patiénten en speculeren dat hun chro-
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nische symptomen “een weerspiegeling kunnen zijn van
de meer verraderlijke, niet-aanpassende veranderingen
die worden veroorzaakt door schadelijke voedingsmidde-
len en chemicalién. Tegelijkertijd kunnen de meer voor de
hand liggende en dramatische klinische effecten worden
gemaskeerd of aangepast.”

5). Oplosmiddelen behoren tot de chemische stoffen die het
vaakst worden genoemd door chemisch gevoelige patién-
ten die het ontstaan van hun ziekte toeschrijven aan een
bepaalde blootstelling (Terr 1989a; Cone et al. 1987; zie
tabel 2-3). Dampen van verschillende oplosmiddelen zijn
de meest voorkomende verontreinigende stoffen in de
binnenlucht (Molhave 1982). De vluchtige organische
stoffen (VOS) die in verband worden gebracht met het
sickbuildingsyndroom zijn grotendeels oplosmiddeldam-
pen. De sensorische irritatie, hoofdpijn, slaperigheid en
andere symptomen die worden gemeld door bewoners
van goed geisoleerde gebouwen komen overeen met de
bekende effecten van oplosmiddeldampen, zij het in veel
hogere concentraties. Oplosmiddel is een zeer brede term
die een groot aantal vloeistoffen omvat die andere stoffen
kunnen oplossen of verspreiden. Ze komen voor in veel
producten die thuis en op het werk worden gebruikt, bij-
voorbeeld in verf, vernis, lijm, pesticiden en schoonmaak-
middelen.

De schadeljjke effecten van oplosmiddelen op korte en
lange termijn worden algemeen erkend door professionals
op het gebied van gezondheid op het werk.
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[071]

TABEL 2-3. Oorzakelijke factor in claims van werkgerelateerde

Koolstof tetrachloride

milieuziekten
Middel Nr. |Middel Nr.
Verf, verdunner 10 Lood 1
Rook 7 Koolstof tetrachloride 2
Organische oplosmiddelen 7  Ethanol 1
Pesticiden 6 Salpeterzuur 1
Xyleen 5 Zwaveldioxide 1
Fenol 5 Zoutzuur 1
Stof 5 Polyvinylchloride 1
Formaldehyde 4  Tolueendiisocyanaat 1
“Chemicalién” 4  Methyleenchloride 1
Nieuwe tapijten 4 Kerosine 1
Ammoniumverbindingen 4 Lijm 1
Freon 3  Teer 1
Soldeervloeimiddel 3 Houtstof 1
Lasdampen 3 Bieten suikerstof 1
Glasvezel 3 Wasmiddel 1
Parfums 3 Nagellak 1
Voeding 2 Polyurethaan 1
Koolwaterstoffen 2 Zeep 1
Trichloorethaan 2 Ontsmettingsmiddel 1
Brandstof 2 Uitlaatgassen van voertuigen 1
2 1
2 1

Papier

A

Onbepaalde dampen

Stoelen
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Haarspray 2 Hitte op het werk 2
Kantoormachines 2 Val op het werk 2
Fotografische chemicalién 2 Stress op het werk 1
Nieuwbouw 2 Droge lucht 1
Waterstof 1 Herpes zoster 1
Helium 1 Schurft 1
Argon 1 Onbepaald 2
Nikkel 1  Geen 5

Bron:: Terr, A.,"Clinical Ecology in the Workplace," Journal of Occupational Medi-
cine 31(3): 257-261, p. 258 (1989) (copyright American College of Occupational
Medicine).

De afgelopen jaren is er veel aandacht besteed aan het
verminderen van het oplosmiddelengehalte in verf door
een groter aandeel water als drager voor pigmenten te ge-
bruiken, waardoor de blootstelling voor personen die de
verf aanbrengen wordt verminderd. Toch kan de bloot-
stelling aan oplosmiddelen thuis en op het werk aanzien-
lijk zijn, met name in afgesloten ruimtes of goed geiso-
leerde gebouwen met onvoldoende ventilatie (buiten-
lucht). Wanneer oplosmiddelen over grote oppervlakken
worden aangebracht, neemt de kans op verdamping toe en
kan de concentratie van oplosmiddelen in de lucht hoge
niveaus bereiken.

Mensen die veel hebben geschilderd of oplosmiddelen
hebben gebruikt, zijn zich terdege bewust van de reukver-
moeidheid (neusanpassing) die optreedt en hebben moge-
lijk de stimulerende en depressieve eigenschappen van

A 91 hier ©



oplosmiddelen ervaren. Alcoholische dranken bevatten
het oplosmiddel ethanol, dat vergelijkbare en bekende sti-
mulerende en ontwenningsverschijnselen heeft. Een on-
derzoek onder Finse autospuiters toonde aan dat er tijdens
het werk meer klachten waren over vermoeidheid en mis-
selijkheid en dat de alertheid en concentratie waren afge-
nomen (Husman 1980). Velen (meer dan de controle-
groep) gaven aan dat ze zich na het werk vaak overmatig
vermoeid voelden (ontwenningsverschijnselen). [072]
Vragen aan schilders die van baan waren veranderd, bleek
dat 52 van de 101 van beroep waren veranderd en 26 van
de 52, oftewel de helft van degenen die het autospuiten
hadden verlaten, gezondheids- of andere beroepsrisico's
als reden voor hun vertrek noemden. Deze laatste groep
meldde een relatief hoge frequentie van symptomen tij-
dens het werk als autospuiter. Werknemers die gevoelig
waren voor chemische stoffen, veranderden dus vaker van
beroep, wat zou kunnen verklaren waarom chemisch ge-
voelige personen vaker voorkomen onder kantoormede-
werkers of werknemers in de lichte industrie dan onder
werknemers in de zware industrie. Terr (1989a) vatte de
beroepen samen van 90 personen die naar hem waren
doorverwezen voor een beoordeling in het kader van de
arbeidsongevallenverzekering (tabel 2-4). De overstap
van gevoelige subgroepen naar andere banen of uit het ar-
beidsproces kan bijdragen aan het zogenaamde gezonde-
werknemer-effect.
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TABEL 2-4. Beroepen van 90 patiénten die een claim indienden
voor een werkgerelateerde milieuziekte

Beroep Nr. Beroep Nr.
Kantoorwerk Onderwijs — Leraar 8
Administratief medewerker 12 Voedingsindustrie
Telefonist 4 Serveerster 2
Manager Bakker 1
Verkoper 1 Machinemonteur 1
Transport Overige productie
Stewardess 6 Lithograaf 4
Monteur 3 Lasser 1
Piloot 2 Kunststofbewerker 1
Buschauffeur 1 Houtbewerker 1
Treinbestuurder 1 Houthakker 1
Geneeskunde en maatschappe- Kapper 3
lijk werk
Verpleegkundige 4  Schrijver 2
Maatschappelijk werker 2 Ingenieur 2
Rontgenlaborant 1 Stomerijmedewerker 1
Ademhalingstherapeut 1 Tapijtlegger 1
Psychotherapeut 1 Beveiligingsmedewerker 1
Tandartsassistent 1 Artiest 1
Laboratoriumtechnicus 1 Kunstenaar 1
Elektronica-assemblage Geoloog 1
Assemblage technicus 7 Medewerker gemeentelijke 1
afvalverwerking
Soldeerder 3 Transformatorreparateur 1
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Gereedschapmaker 1 Stoffenverkoper 1

Onderzoeker 1

Bron: Terr, A., “Clinical Ecology in the Workplace” Journal of Occu-
pational Medicine 31(3): 257-261, p. 258 (1989) (copyright American
College of Occupational Medicine).

[073] Molhave (1982) identificeerde chemische stoffen
die vrijkomen uit 42 moderne bouwmaterialen, waarvan
de tien meest voorkomende oplosmiddelen waren (tabel
2-5). De gezondheidseffecten hebben meestal betrekking
op het centrale zenuwstelsel. Molhave en medewerkers
(1986) stelden personen die eerder klachten hadden gehad
over symptomen van het sick-buildingsyndroom bloot
aan een mengsel van 22 vluchtige organische stoffen die
veel voorkomen in de binnenlucht, voornamelijk oplos-
middelen, gedurende 2% uur. De concentraties waren veel
lager dan de vereiste normen voor de gezondheid op het
werk en lagen binnen het bereik van de concentraties die
in goed geisoleerde gebouwen worden aangetroffen. Deze
gezonde maar gevoelige proefpersonen klaagden over ir-
ritatie van neus en keel en concentratieproblemen bij con-
centraties van oplosmiddelen die ver onder de toegestane
blootstellingsniveaus op het werk lagen. (Voor een uitge-
breidere bespreking van de studies van Molhave, zie
hoofdstuk 3.) Een soortgelijk onderzoek met gezonde
proefpersonen die niet eerder klachten hadden gemeld,
toonde geen effect op het concentratievermogen (Otto et

al. 1990).

Chemisch gevoelige patiénten melden vaak symptomen
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van het centrale zenuwstelsel bij concentraties oplosmid-
delen die even laag zijn als die gebruikt door Molhave en
zelfs nog lager. Hun klachten komen overeen met de er-
kende gezondheidseffecten van deze stoffen, hoewel de
blootstellingsniveaus die bij deze pati€énten symptomen
veroorzaken mogelijk een orde van grootte lager zijn.

Volgens Randolph (1980) kunnen de stimulerende effec-
ten van oplosmiddelen aangenaam of onaangenaam zijn,
athankelijk van de persoon en de blootstelling. Bij het +
niveau (zie tabel 2-2) kan een normaal persoon die aan
oplosmiddelen wordt blootgesteld, zich alert, enthousiast,
energiek en geestig voelen.

En geestig en kan dit niveau gedurende lange tijd volhou-
den, terwijl een chemisch gevoelig persoon snel kan evo-
lueren naar + + en zich gespannen, nerveus, twistziek, ge-
voelig en overdreven reactief kan voelen en koude rillin-
gen of blozen kan ervaren. Zeer gevoelige personen kun-
nen manisch worden of epileptische aanvallen krijgen (++
++).

Tijdens de ontwenning kunnen de symptomen bij relatief
gezonde personen slechts milde, plaatselijke symptomen
(-) ziyn die lijken op een allergie, bijvoorbeeld een loop-
neus of verstopte neus, hoesten, piepende ademhaling, ec-
zeem, netelroos, diarree en oog- en oorsymptomen. De re-
actie is echter niet echt allergisch; er zijn geen aanwijzin-
gen dat IgE een rol speelt. Bij ernstigere ontwenning (- -)
kunnen vermoeidheid, depressie, spier- en gewrichtspijn,
hoofdpijn en een snelle of onregelmatige hartslag optre-
den.
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TABEL 2-5. Veel voorkomende chemische stoffen die vrijkomen
uit 42 moderne bouwmaterialen

De 10 meest geidentificeerde De 10 verbindingen met de hoogste

verbindingen gemiddelde evenwichtsconsentratie
Tolueen Tolueen

n-Decaan 3-Xyleen
1,2,4-Trimethylbenzeen C 10 H 16 (Terpeen)
n-Undecaan n-Butylacetaat
3-Xyleen n-Butanol

2-Xyleen n-Hexaan
n-Propylbenzeen 4-Xyleen
Ethylbenzeen Ethoxyethoxyacetaat
n-Nonaan n-Heptaan
1,3,5-Trimethylbenzeen 2-Xyleen

Bron: Overgenomen met toestemming uit “Indoor Air Pollution Due
to Organic Gases and Vapours of Solvents in Building Materials”
(Binnenluchtverontreiniging door organische gassen en dampen van
oplosmiddelen in bouwmaterialen), in Environmental International
8:117-127, 122. Molhave, L., Moghisssi, A., en Moghissi, B. (red.).
Copyright 1982, Pergamon Press plc, Elmsford, NY.

In meer gevorderde stadia bij zeer gevoelige personen (- -
-, ----) kunnen verwarring, besluiteloosheid en apathie op-
treden, waarbij het begripsvermogen en de concentratie-
vermogen worden aangetast. Het ernstigste stadium (----)
kan gepaard gaan met verdoving, waanideeén en halluci-
naties. Vanuit klinisch oogpunt kan het model van
Randolph een nuttig kader vormen voor het volgen van de
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progressie van de symptomen van deze pati€nten. Veel
patiénten met chemische overgevoeligheid lijken de meer
gevorderde stadia van stimulatie en depressie in het mo-
del te ervaren. Volgens Randolph kan, wanneer zij zijn
ontwend en vervolgens worden blootgesteld aan één en-
kele prikkel, het stapsgewijze, sinusvormige verloop om-
hoog door de stimulatieniveaus en weer omlaag door de
ontwenningsniveaus het best worden waargenomen. In
het normale dagelijkse leven overlappen blootstellingen
elkaar en zijn afzonderlijke stadia mogelijk niet te onder-
scheiden.

Studies naar xyleen, een van de meest voorkomende op-
losmiddelen in binnenlucht (zie tabel 2-5), uitgevoerd
door Riihimaki en Savolainen (1980), tonen aan dat de ef-
fecten ervan afnemen naarmate de blootstelling voort-
duurt, vermoedelijk als gevolg van aanpassing. Hun werk
wordt in hoofdstuk 5 uitgebreid besproken.

We hebben een aantal blootstellingen genoemd waarvan be-
kend is dat ze gepaard gaan met aanpassing of verslaving.
De fysiologische processen die ons in staat stellen ons aan
ozon aan te passen, verschillen ongetwijfeld sterk van die
voor nicotine of nitroglycerine. Het is echter duidelijk dat
mensen zich aanpassen aan een breed scala aan stoffen in
hun omgeving. Wat niet duidelijk is, is de specifieke rol die
aanpassing speelt bij de dramatische reacties van pati€nten
met voedsel- en chemische overgevoeligheid op lage bloot-
stellingsniveaus die voor anderen geen duidelijke effecten
hebben (zie hoofdstuk 4 voor een verdere bespreking van
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mogelijke mechanismen).

Zonder uitzondering erkenden alle traditionele allergologen
die we hebben geinterviewd het fenomeen van acclimatisa-
tie of aanpassing en waren ze het erover eens dat dit een
cruciale variabele is die moet worden gecontroleerd in stu-
dies naar blootstelling aan lage concentraties chemische
stoffen. Deze concepten zijn be