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Rinosinusologia y Base de Craneo

Entrenamiento olfatorio multisensorial. Anosmia/
hiposmia en pacientes con sospecha o enfermedad
por COVID 19. Anosmias post-virales.

Olfactory multi-sensory training. Anosmia / hyposmia patients with
suspected COVID-19 disease. Post-viral anosmias.

Treinamento multi-sensorial olfativo. Anosmia | hiposmia em pa-
cientes com suspeita de doenca por COVID 19. Anosmia pos-viral

Dra. Ana R. Cofré @

Resumen

Introduccion: La disfuncién olfativa de causa
postviral corresponde a una etiologia comdn de
disfuncién olfativa, y la Estimulacién Olfatoria
Multisensorial es una modalidad de tratamiento
aceptada. El objetivo de este estudio es determinar
su eficacia en pacientes con disfuncion olfativa de
causa postviral COVID-19 positivos.

Material y Método: Se realiz6 un estudio longitudi-
nal de intervencion. Se incluyeron pacientes de
ambos sexos mayores de 18 afios con diagndstico de
COVID- 19 y anosmia que asistieron al servicio de
otorrinolaringologia del Hospital General de
Agudos Dr. Teodoro Alvarez, de la Ciudad de
Buenos Aires, entre el 01 de julio de 2020 al 23 de
diciembre de 2020.

Se realizé un andlisis estadistico de anova de medi-
das repetidas para la evaluacion del olfato pre y
post entrenamiento olfativo multisensorial, con un
nivel de significancia estadistica del 5%.

Resultado: La media de edad fue de 36 afios, la
anosmia prevalecid como la alteraciéon del olfato
mas frecuente (76.9%) con una media de 6.2 sema-
nas de presencia al momento de la consulta. Se
compararon las medias de alteracion del olfato a la
semana inicial (t1), 4 (t2) y 8 (t3) semanas de inicia-
do el tratamiento, resultando estadisticamente
significativo a su mejoria (p<0.000) para el periodo
analizado.

' Medica Especialista en Otorrinolaringologia.

Conclusion: La rehabilitacién/entrenamiento/
estimulacién del olfato a través de la estimulacion
olfativa multisensorial mejoré la alteracion del
olfato por COVID-19. Se trata de un aprendizaje
multimodal prometedor para el tratamiento de
disfuncion olfativa de causa post viral. Se necesitan
estudios adicionales para definir indicaciones,
resultados y duracién para esta nueva terapia.

Palabras clave: Anosmia, Postviral, Regeneracion,
Olfato, MTerapia.

Abstract

Introduction: Olfactory dysfunction of postviral
cause corresponds to a common etiology of olfacto-
ry dysfunction, and Multisensory Olfactory Stimu-
lation is an accepted treatment modality. The objec-
tive of this study is to determine its efficacy in
patients with postviral COVID-19 positive olfactory
dysfunction.

Material and Method: A longitudinal intervention
study was carried out. Patients of both sexes older
than 18 years with a diagnosis of COVID-19 and
anosmia who attended the otorhinolaryngology
service of the Hospital General de Agudos Dr.
Teodoro Alvarez, of the City of Buenos Aires, were
included during the period from July 1, 2020 to
December 23, 2020.

A statistical analysis of repeated measures anova
was performed for the evaluation of olfaction
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before and after multisensory olfactory training,
with a level of statistical significance of 5%.

Results: The mean age was 36 years, anosmia
prevailed as the most frequent smell alteration
(76.9%) with a mean presence of 6.2 weeks at the
time of consultation. Smell alteration means were
compared at the initial week (t1), 4 (t2) and 8 (t3)
weeks after starting the treatment, resulting statisti-
cally significant to its improvement (p <0.000) for
the period analyzed.

Conclusion: Rehabilitation / training / stimulation
of smell through multisensory olfactory stimulation
improved smell impairment by COVID-19. It is a
promising multimodal learning for the treatment of
olfactory dysfunction of post-viral causes. Addi-
tional studies are needed to define indications,
results, and duration for this new therapy.

Keywords: Anosmia, Postviral, Regeneration,
Smell, Therapy.
Resumo

Introducdo: A disfungao olfatdria de causa pos-vi-
ral corresponde a uma etiologia comum de
disfuncao olfatoria, e a estimulagao olfatoria multi-
ssensorial é uma modalidade de tratamento aceita.
O objetivo deste estudo foi determinar sua eficacia
em pacientes com disfungao olfatéria positiva para
COVID-19 pos-viral.

Material e Método: Foi realizado um estudo longi-
tudinal de intervencao. Pacientes de ambos 0s sexos
maiores de 18 anos com diagndstico de COVID-19 e
anosmia que compareceram ao servico de otorrino-
laringologia do Hospital Geral de Agudos Dr.
Teodoro Alvarez, da Cidade de Buenos Aires, entre
12 de julho de 2020 a 23 de julho, foram incluido.
Dezembro de 2020.

Foi realizada analise estatistica da anova de medi-
das repetidas para avaliacdo do olfato antes e apos
o treinamento olfatorio multissensorial, com nivel
de significancia estatistica de 5%.

Resultados: A idade média foi de 36 anos, preva-
lecendo a anosmia como a alteragao do olfato mais
frequente (76.9%) com presenca média de 6.2 sema-
nas no momento da consulta. As médias das alte-
ragdes olfativas foram comparadas na semana
inicial (t1), 4 (t2) e 8 (t3) semanas apds o inicio do
tratamento, resultando estatisticamente significan-
te} para sua melhora (p <0.000) no periodo analisa-
do.

Conclusao: A reabilitacao / treinamento / estimu-
lagdo do olfato por meio da estimulagao olfatoria
multissensorial melhorou o comprometimento do
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olfato pelo COVID-19. E um aprendizado multi-
modal promissor para o tratamento da disfuncao
olfatéria de causas pds-virais. Estudos adicionais
sao necessarios para definir indicagdes, resultados e
duragao para esta nova terapia.

Palavras chave: Anosmia, Postviral, Regeneragao,
Cheiro, Terapia.

Introduccion

El presente estudio se centra en si el entrenamiento
olfativo basado en la memoria del olfato en sujetos
adultos que perdieron esta funciéon por COVID-19
tendria efectos positivos tanto en el umbral, identi-
ficacion e intensidad de los olores frente a la reha-
bilitacién/entrenamiento/estimulaciéon. Se conoce
que el normal funcionamiento del gusto y del
olfato, juega un papel vital en la nutricion, asi como
en la seleccion de los alimentos. Por ello, estos senti-
dos quimicos son importantes para el mantenimien-
to de una adecuada calidad de vida de las personas.

El olfato y el gusto estan estrechamente interrelacio-
nados, y una disminucién de la funcién de un senti-
do, a menudo, van a alterar a la funcion mas multi-
modal que es el sabor. Publicaciones cientificas
mencionan que los olores percibidos a través de la
boca (via oral) provenientes de la masticacion desde
la cavidad bucal, son los responsables del sabor,
mientras que los olores percibidos a través de la
nariz (via retronasal) se refieren al mundo externo®.
Esta via retronasal estaria en relacion directa con el
sabor @, y su entrecruzamiento en los centros de
procesamiento superior, son responsables del
sabor, proporcionandonos el deleite o rechazo de
los alimentos que ingerimos.

Los trastornos del olfato y del gusto son comunes
en la poblacién general, y todavia no se conoce
completamente su naturaleza o causa. Sus caren-
cias, no solo reducen el placer y el deleite de los
sabores en los alimentos y bebidas, sino que
también pueden conducir accidentalmente a la
ingesta de productos en mal estado, ocasionando
dafios en la salud de los individuos, por ejemplo
intoxicaciones por una exposicion a agentes
ambientales perjudiciales para la salud, o
envenenamientos por la ingesta de alimentos
contaminados, que de otro modo podrian ser
detectados por el gusto y el olfato ©.

Cuando se habla del fendmeno de entrecruzamien-
to neocortical de los sentidos, se refiere desde el
punto de vista fisioldgico, a las afirmaciones sobre
comida y sabor; es que entre el 75% y el 95% de lo
que se considera sabor (es decir, traducido por los
receptores gustativos de la lengua), en realidad,
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resulta de la estimulacion de los receptores olfativos
en el neuroepitelio olfatorio de la nariz. Asi el senti-
do del olfato y el gusto estan relacionados entre si y
son parte del sistema sensorial quimico®. Casi todo
lo que se considera sabor, en su mayoria lo detecta-
do con el olfato, y el cerebro analiza e interpreta la
informacién olfativa, a esto se suma el porcentaje
aportado por el gusto, a través de los 5 sabores
basicos (dulce, salado, amargo, acido y umami).
Adicionadas las sensaciones trigeminales (carac-
teristicas como textura, temperatura y viscosidad),
dan paso a lo que el cerebro interpreta como
SABOR, un aspecto quimiosensorial mas complejo
y completo, donde la audicién y la visién también
colaboran para que esta manifestacion multisenso-
rial brinde el deleite/desagrado versus aprehension
/rechazo durante la alimentacion.

Siguiendo las clasificaciones mas usadas, se agrupa
alas alteraciones del olfato en causas cuantitativas y
cualitativas. Dentro de las CUANTITATIVAS la
disminucion de la agudeza olfatoria puede ser
parcial (hiposmia) o total (anosmia); en cuanto a las
CUALITATIVAS, mas conocidas como disosmias,
los olores se perciben distorsionados: en presencia
de un estimulo se denomina parosmia y en ausencia
del mismo se denomina fantosmia ©.

Segtin su etiologia, se pueden agrupar de acuerdo a
su forma de presentacion mas predominante, de la
siguiente manera:

1. Rinosinusitis Cronicas (RSC).

2. Post-Upper Respiratory Infection (P-URI) o
post-virales (Covid-19).

3. Post-traumatismo de craneo (P-TEC).

4. Exposicién a sustancias toxicas.

5. Conggénitas.

6. Idiopatico.

7. Otros (metabolicas, endocrinas, psiquiatricas,
etc.).

Otra forma de clasificar las causas, es teniendo en
cuenta el sitio de la lesioén, que no sera abordado en
este articulo.

De los factores causales de los trastornos olfatorios,
las infecciones respiratorias en vias aéreas superio-
res de etiologia viral, corresponden a la segunda
causa de pérdida/alteracion de olfato ©. Se sefiala al
SARSCoV2 un virus emergente, descubierto en
Wuhan, China en 2019, denominado también como
nCov-2 o COVID-19 como perteneciente a este
grupo de virus que afectan al olfato.

En la publicacion de Yan y col., “Asociacion de
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disfuncién quimiosensorial y COVID-19 en pacien-
tes que presentan sintomas similares a la gripe” @,
por medio de un estudio transversal se concluyd,
que un 74% de los pacientes con afectacion quimio-
sensorial presentaron mejoria en la funcién olfato-
ria, paralelamente a la resolucion de otros sintomas
relacionados con la enfermedad.

En algunos trabajos se mencionan que Ia
recuperacion espontanea reportada en casos de
trastornos post-virales varia de 2 a 12 semanas ®, y
teniendo en cuenta el trabajo de Yan, existe un 26%
aproximadamente de sujetos que presentan una
alteracion residual a estos sentidos quimicos. Sin
embargo, en la actualidad, se enfrenta la pro-
blematica que no existe un tratamiento eficaz para
la disfuncién olfatoria. La exposicidn repetida a
odorantes hasta por 36 semanas incrementa la
sensibilidad olfatoria debido al entrenamiento del
olfato mediante el uso de odorantes estimuladores
del neuroepitelio olfatorio. En este entrenamiento
quimiosensorial multiple, se utilizan distractores
como el nombre escrito o graficado del estimulo
presentado, que van a ser facilitadores en la identi-
ficacién y la discriminacién de los odorantes. Esto
conlleva a una mejoria, forzando la deteccion y
reconocimiento en los sujetos, lo que los conducird a
prestar atencion a las caracteristicas distintivas del
estimulo que se les presenta, permitiendo una
representacion mejor definida de la percepcion en
su biblioteca de olores o en lo que se conoce como
huella olfativa en los recuerdos ©.

En las investigaciones sobre la memoria olfativa se
habla de una FASE DE EXPOSICION Y APREN-
DIZAJE y otra FASE DE ESCRUTINIO®), separa-
das por un periodo de retencion. Se dice que a dife-
rencia de otros sentidos, es el sentido mas primitivo,
y su desarrollo comienza desde la embriogénesis, a
partir de la cuarta semana de gestacion, permite
reconocer al gestante olores a través del liquido
amniotico ™ generados por los alimentos ingeridos
por la mamad. Adicionalmente, es un sentido
primordial que permite la supervivencia del recién
nacido, permitiéndole guiarse por el olfato para
encontrar el pezén y asi poder alimentar-
se por si mismo >, Es decir, los olores se aprenden
de una manera no intencional y su recuerdo es
grabado generalmente de forma implicita en nues-
tra memoria olfativa.

La ESTIMULACION OLFATORIA MULTISENSO-
RIAL!9 en el area de los sentidos quimicos, se basa
en ejercicios de presentacion de estimulos odorantes
nasales que permiten la activacion del neuroepitelio
olfatorio mediante el ingreso del aire a través de dos
vias, estas pueden ser: la via ortonasal o via anterior
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y la retronasal o via posterior. Sélo el 10%, del aire
inspirado pasa por la hendidura olfatoria y la
capacidad de detectar las moléculas dependera
entonces de la velocidad del flujo y de la hidrosolu-
bilidad / volatilidad de éstas. Las propiedades del
transporte aéreo dependen también de las carac-
teristicas anatdmicas nasales .

En resumen, la finalidad de este tipo de rehabi-
litacién/entrenamiento/estimulacion es la de esti-
mular al olfato, secundariamente al gusto, ayuda-
dos por el resto de los sentidos y asi llegar a elabo-
rar un concepto nuevo (de olor y gusto) o recuperar
informacién almacenada dentro de la memoria
sensorial. De esta manera se tienen en cuenta tanto
el aspecto conductual como neurosensorial de los
sentidos, integrando la informacién proveniente de
los érganos periféricos en conjunto con el procesa-
miento central %),

Objetivos

Identificar si la alteracion del olfato producida por
COVID-19 mejora tras la rehabilitacion, entre-
namiento y estimulacion olfativa.

Explicar el protocolo para el entrenamiento olfativo,
con el fin de mejorar la funcion olfativa afectada por
una noxa viral.

Material y Método

Se realizé un estudio longitudinal de intervencion
pre-post con un sélo grupo. Se incluyeron pacientes
de ambos géneros, mayores de 18 afios con diag-
nostico de COVID- 19 y anosmia que asistieron al
servicio de otorrinolaringologia del Hospital Gene-
ral de Agudos Dr. Teodoro Alvarez, de la Ciudad
de Buenos Aires, durante el periodo comprendido
entre el 01/07/2020 al 23/12/2020.

De total de 30 pacientes comprendidos en ese perio-
do, se incluyeron inicialmente 21 pacientes, de los
cuales 13 mantuvieron el entrenamiento hasta 8
semanas y fueron incluidos en la muestra.

Se evaluaron variables sociodemograficas para
caracterizar la muestra, y se consideré como
variable dependiente a la anosmia, cuantificada
mediante el test de olores culturales argentinos
basado en los fundamentos cientificos del Test
Olfativo de Connecticut.

Se realizé a todos los pacientes la valoracion de la
pérdida olfatoria mediante el test de olfato y se
clasifico en anosmia si el resultado fue de 0 a 3
puntos, hiposmia de 4 a 7 puntos y normosmia de 8
a 10 puntos.
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A todos los pacientes se les efectué una historia
clinica otorrinolaringologica, evaluacién por
tomografia computarizada de macizo craneo facial
y resonancia magnética nuclear dirigida a la via
olfatoria. Cabe aclarar en este punto que la
videorinofibrolaringoscopia debido a la situacion
sanitaria emergente, hoy en dia, no es un estudio de
practica habitual en consultorio. Adicionalmente,
todos los pacientes que participaron de este estudio
firmaron el consentimiento informado.

Cada paciente fue instruido para preparar su set de
entrenamiento olfatorio multisensorial domicilia-
rio. Se trabajo con diversos aromas reales relaciona-
dos a la vida diaria, los cuales se clasificaron en:
1. Quimicos (lavandina, jabdn, acetona, alcohol).
2. Frutales/Florales (limon, naranja, lavanda, rosa).
3. Alimentarios (café, condimentos, cebolla, ajo,
vainilla). 4. Aromas alertantes (fdsforo, papel
quemado).

En recipientes preferentemente de vidrio con una
capacidad de 50 ml con sello hermético, se coloca-
ron aproximadamente 25 ml de las odorantes esti-
mulantes de acuerdo a las sustancias mds comunes
para el sujeto, comenzando su entrenamiento
paulatinamente guiado por el profesional, hasta un
maximo de 12 meses. En este estudio se analiz6 el
periodo comprendido entre las 4 y 8 semanas de
iniciado el tratamiento.

Cada odorante fue olido de manera repetida y alter-
nada con cada fosa nasal durante 10 a 30 segundos,
manteniendo una distancia de 2 cm y de 15 cm del
recipiente con respecto a la nariz. Luego de inspirar
profundamente, se debié tener un intervalo de
espera de 1 a 2 minutos antes de pasar al siguiente
frasco. Este procedimiento se repitié dos veces por
dia por un periodo de 48 semanas en total, a los
fines de este trabajo se tomo hasta la semana octava.
Las sustancias odoriferas debieron ser renovadas
semanalmente.

Adicionalmente, el paciente anoté en un cuader-
no/planilla on-line un valor correspondiente a
umbral, identificacién e intensidad y describio
cualquier sensacidon que se haya generado durante
el periodo que se realizé el EOM. Cada cuatro sema-
nas, se realizd un control ya sea presencial o por
telemedicina.

De acuerdo a la bibliografia, se coadyuvé a todos
los pacientes con antioxidantes, como el 4cido alfa
lipoico en dosis de 600 mg/dia .

El analisis estadistico, se realizo por medio de un
analisis descriptivo de las variables categdricas, las
cuales se expresaron como frecuencia y su porcenta-
je, asi como de las variables cuantitativas, con
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media y desviacién estandar (DE).

Las diferencias entre los entre los niveles de anos-
mia observados a los 4 y a los 8 meses fueron anali-
zadas mediante ANOVA de un factor para medidas
repetidas. Se considerd un nivel de significacion
p<0.05.

Para el andlisis estadistico se utilizo el software
SPSS v. 23.0.

Resultados

En la tabla 1 se puede observar la media de edad de
36 afos, con un predominio de pacientes de sexo
femenino y todos con un nivel educativo de nivel
universitario/terciario.

La anosmia prevalecié como la alteracién del olfato
mas frecuente (76.9%) con una media de 6.2 sema-
nas de presencia de sintomas al momento de la
consulta.

Tabla 1. Caracterizacion de la muestra (n=13)

Variables Estadisticos
descriptivos

Sexo n (%)

Masculino 4 (30.8)

Femenino 9(69.2)
Edad media (DE) 36.0 (12.1)
Edad Agrupada n (%)

< 30 afios 3(23.1)
> 30 afios 10 (76,.9)

Nivel educativo maximo alcanzado n (%)

Secundario 0(0.0)

Terciario/ Universitario 13 (100.0)
Semanas de anosmia almomentodela1° | 6.2 (4.2)
consulta media (DE)
Grado de pérdida de olfato inicial n (%)

Anosmia (0 a <3) 10 (76.9)

Hiposmia (3 a <8) 3(23.1)
Puntaje inicial media (DE) 1.9 (1.3)
Puntaje 4 semanas media (DE) 3.8 (2.3)
Puntaje 8 semanas media (DE) 4.9 (2.7)
Recuperacion n (%) 4 (30.7)
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Se compararon las medias de alteracion del olfato a
la semana inicial (t1), 4 (t2) y 8 (t3) semanas de trata-
miento de reeducacién olfativa respectivamente
mediante un analisis de medidas repetidas,
resultando estadisticamente significativas (p<0.000)
para el periodo analizado (Grafico 1).

Gréfico 1: Perfiles: Promedio y desvio estandar de los cambios en
el test del olfato a los momentos inicial, 4 y 8 semanas de EOM
(modelo de Anova de medidas repetidas).
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Discusion

La disfuncién olfatoria de causa viral es la etiologia
mas comun de acuerdo a las diferentes clasifica-
ciones. Segun varias publicaciones, la EOM es una
modalidad de tratamiento aceptada para la
disfuncion olfatoria de causa viral. Observando un
metaanalisis de Facultad de Medicina de la Univer-
sidad de Vanderbilt, Nashville, Tennessee (EEUU)
se sugirié que la EOM es un tratamiento asertivo
para los pacientes con disfuncion olfativa; otros
estudios en su mayoria han informado que la EOM
tuvo resultados positivos con respecto al olfato, sin
efectos adversos significativos 7.

En pacientes con pérdida olfativa de etiologia
postinfecciosa, = postraumadtica o  idiopatica,
Hummel © y colaboradores investigaron la utilidad
de la EOM durante 12 semanas. Hummel evidencio
que el 28% del grupo de entrenamiento mostrd
mejor discriminacién de olores en la prueba olfativa
en comparacion con solo el 6% del grupo de control.
El protocolo de entrenamiento olfatorio mas
comunmente estudiado involucra cuatro olores,
uno de cada una de las siguientes categorias: fruta-
do, floral, resinoso y especiado *®.

En la investigaciéon se encontraron los siguientes
resultados importantes: a. La EOM result6 en el
incremento significativo del olfato a partir de las 4
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semanas de iniciado el mismo y dependiente del
tiempo de aplicacién con una recuperacion de 4
puntos en la escala olfatoria a las 8 semanas en la
muestra estudiada, y b. La tasa de recuperacién a
normosmia fue del 30.7% a los dos meses.

La EOM tendria efectos beneficiosos en relacion al
umbral del olor, la discriminacion e identificacion
de acuerdo a cada uno de los resultados encontra-
dos.

En el presente estudio se encontré que la EOM
conduce a una mejoria olfativa, la cual se evidencid
por una mayor puntuacién en la evaluaciéon del
umbral de deteccion y de la identificacion respecto
a los resultados obtenidos de los pacientes al
realizar test de control comparado con los efectua-
dos al inicio del entrenamiento.

La mayor puntuacién de identificacion y discrimi-
nacién después de la EOM estaria relacionada a
nivel del sistema olfativo central o por cambios en el
procesamiento cognitivo de la informacién olfativa
en el aprendizaje explicito de la funcién olfatoria.
Esto se deberia a su relacion con las pruebas de
cognicidn, y se sabe que la identificacién se ve afec-
tada en casos de disfuncion olfativa central .

La fisiopatologia de la disfuncién olfatoria por coro-
navirus puede explicarse por el dafio a nivel del
neuroepitelio olfatorio @, en sus diferentes hipdte-
sis@.

Se evaluaron algunos factores que afectarian la
funcioén olfativa en la enfermedad por COVID19,
como la puntuacion inicial, la duracién de la enfer-
medad, el sexo y la edad. La puntuacion inicial fue
un factor que permitié determinar si la funcién
olfatoria estaba afectada por la enfermedad asocia-
da a COVID-19, y luego esta asociacion fue confir-
mada mediante serologia para anticuerpos .

El porcentaje de recuperacion de la funcién olfatoria
no varié en relacién al sexo y edad.

Existen limitaciones en este estudio, como el
pequefio tamafio de muestra. Se debe tener en
cuenta que un solo médico hizo un seguimiento de
todos los pacientes desde el diagnostico hasta el
tratamiento durante el periodo de estudio, y
también analiz6 todos los datos. No se traté de un
estudio controlado aleatorio y los pacientes deci-
dieron si querian o no participar del EOM. Tampo-
co existié un grupo control para obtener resultados
mas validos.

El presente trabajo, abre la puerta para futuros
estudios relacionados a esta enfermedad, asi como
también permitir evaluar a pacientes con disfuncién
olfatoria de otros origenes (Ej:rrinosinusitis,
tumores, congénitas o postraumatico).
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Conclusion

La rehabilitacién/entrenamiento/estimulacion del
olfato a través de la estimulacion olfativa multisen-
sorial (EOM) mejor6 la alteracion del olfato por
COVID-19. Es un aprendizaje multimodal promete-
dor para el tratamiento de la disfuncion olfativa de
causa post viral. Los resultados de esta intervencion
pre-post con un sélo grupo sugieren que puede ser
un tratamiento eficaz para la disfuncion olfativa. Se
necesitan estudios adicionales de alta calidad para
definir las indicaciones, los resultados y la duracion
de la terapia para esta nueva terapia.
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