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Streszczenie

W ostatnim okresie badania wechu u ludzi wykraczajg poza ramy laboratorium naukowego i rozpowszechniaja si¢
na swiecie jako uznana metoda diagnostyczna pomocna w rozpoznawaniu wczesnych stadiow choréb, zwlaszcza
neurodegeneracyjnych, w ktérych zaburzenia powonienia sg pierwszym uchwytnym objawem. W pracy przedsta-
wiono stosowane obecnie w wielu krajach metody badania powonienia z uwzglednieniem ich zastosowania w co-
dziennej praktyce lekarskiej (Adv. Clin. Exp. Med. 2003, 12, 4, 525-528).
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Abstract

In the recent years the assessment of olfactory function in humans has moved from the research laboratories to
a clinical practice and is currently recognized as an established diagnostic method useful in the detection of early
stages of diseases in which abnormal olfaction is the early sign. In this review article several new methods used for
the assessment of olfactory function are presented with particular interest in their applicability for an everyday

clinical practice (Adv. Clin. Exp. Med. 2003, 12, 4, 525-528).

Key words: olfactory function, olfactometry, olfactory event-related potentials.

Chociaz powonienie u cztowieka nie odgrywa
tak znaczgcej roli jak u zwierzgt, w ostatnich la-
tach rosnie zainteresowanie tym zmystem, tym
bardziej ze pojawiajg si¢ nowe mozliwosci badan,
ktére mogg by¢ przydatne w praktyce klinicznej.

Obwodowg czes¢ narzagdu powonienia stano-
wi okolica wgchowa — regio olfactoria w stropie
jamy nosowej, obejmujgca powierzchni¢ 2,5-5,0
cm?, pokryta nablonkiem zmystowym, w ktérym
wyrdznia si¢ komoérki podporowe i macierzyste,
a wsrdd nich komorki receptorowe (sg pobudzane
przez substancje rozpuszczone uprzednio w war-
stwie Sluzu pokrywajacej nabtonek, wydzielanego
przez komérki Bowmana).

Komoérki zmystowe bedace I neuronem drogi
wechowej majg dwie wypustki: jedna — obwodo-
wa jest chemoreceptorem i dzieli si¢ na 68 preci-
kéw, druga — dosrodkowa przewodzi impulsy do
ciata komérki. Warto zaznaczyé, ze komorka we-
chowa jest jedyng komoérka nerwowa u cztowieka,
ktora styka si¢ bezposrednio ze swiatem zewnetrz-
nym. Potaczenie czgsteczki substancji zapachowe;j

z receptorem aktywuje cyklazg adenylowa przez
biatko blonowe G,; swoiste dla uktadu wechowe-
go. W nastepstwie tej aktywacji wzrasta stezenie
cAMP, ktéry laczy si¢ z biatkami kanalowymi, po-
wodujac otwarcie kanatéw dla jonéw Na*, co ge-
neruje potencjal czynnosciowy w receptorze i de-
polaryzacje aksonu. Ostatnio sugeruje si¢, ze
w blonie sluzowej okolicy wechowej wystepuje
jedno lub wigcej bialek wigzagcych zwigzki zapa-
chowe — OBP (odorant binding protein) i przeno-
szacych je do receptoréw [1].

Droga wechowa sktada si¢ z Il neurondw, za-
czyna si¢ w komoérkach dwubiegunowych, z kt6-
rych impulsy przez nici wgchowe docierajg przez
blaszke sitowg do opuszki wechowej, skad bierze
poczatek II neuron. Sg to komoérki dwudzielne
1 klebuszkowe, ktérych neuryty uktadajg si¢ w pas-
mo wechowe dochodzace do istoty dziurkowanej
przedniej. Tutaj pasmo dzieli si¢ na 3 prazki: po-
sredni, boczny i sSrodkowy, ktére rozdzielaja si¢
w tréjkacie wechowym i konczg III neuronem,
skad ich aksony przekazujg bodzce wechowe do
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osrodka powonienia lokalizowanego w zakrecie
hipokampa i jgdra migdalowego potozonego
w glebi ptata skroniowego. Impulsy docierajace
do kory mézgowej warunkujg Swiadomg percepcj¢
wechowa, ale istniejg tez inne polgczenia nerwo-
we wiodace bodZce wechowe do osrodkéw auto-
nomicznych podwzgdérza, do uktadu limbicznego.
Dlatego niektére zapachy mogg wywotywac obja-
wy wegetatywne, takie jak tachykardia, nudnosci,
dusznos¢ [2].

BodZcem dla zmystu powonienia sg substan-
cje chemiczne zawarte we wdychanym powietrzu.
Muszg by¢ nie tylko lotne, ale i rozpuszczalne
w tluszczach lub wodzie. Wrazliwos¢ ludzi na za-
pachy jest bardzo zréznicowana, a prég pobudli-
wosci dla réznych substancji miesci si¢ w bardzo
szerokich granicach, np. dla eteru wynosi
5,8 mg/l wdychanego powietrza, a dla kwasu ma-
stowego 0,009 mg/l. Najnizszg wartos¢ progow3q
uzyskano dla zapachu merkaptanu — odpowiada to
stezeniu 0,4 ng/l. Chociaz doznania wechowe sg
odbierane za posrednictwem nabtonka wechowe-
go, wiele substancji moze wywota¢ wrazenie zim-
na, ciepta lub podraznienia (kichanie, tzawienie)
przez zakonczenia nerwow: tréjdzielnego, twarzo-
wego, jezykowo-gardtowego i1 bigdnego, znajdujg-
cych si¢ w obrebie jamy nosowej, jamy ustnej, je-
zyka i gardta. Ten draznigcy sktadnik przewodzo-
ny przez nerw tréjdzielny jest charakterystyczny
dla takich zapachdéw, jak np. migta czy chlor. Wie-
le odczu¢ smakowych to w rzeczywistosci wraze-
nia wechowe, gdyz zmysty te uzupetniajq si¢ wza-
jemnie. Elsberg rozréznit w substancjach zapacho-
wych trzy sktadniki: O — wechowy, T — tréjdziel-
ny i G — smakowy. W zaleznosci od zestawienia
tych sktadnikéw mozna otrzymac kliniczng klasy-
fikacje zapachow.

Olfaktometria

Badanie powonienia u cztlowieka moze mieé
charakter jakosciowy lub ilosciowy.

Testy jakosciowe polegajg na identyfikacji
wielu powszechnie znanych zapachdéw, a do badan
ilosciowych konstruowano specjalne urzgdzenia —
olfaktometry. Pierwszy zbudowat Ondi w 1900 r.
Urzadzenie sktadatlo si¢ z cylindra, do ktérego by-
ty wktadane gaziki nasycone stg¢zong substancjg
zapachowa. Od 1927 r. znany byl olfaktometr
Zwaardemakera, ktéry sktadat si¢ z dwdch rurek
przesuwalnych wzgledem siebie, co pozwalato do-
wolnie zmienia¢ powierzchni¢ zewngtrznej rurki
nasyconej substancjg. Wartosci progowe dla bada-
nych substancji okreslano w jednostkach zwanych
olfakcjami. Przez olfakcje rozumiano najmniejsza
ilos¢ zapachu w 1 litrze powietrza odczuwang

przez osob¢ z prawidlowym powonieniem. Taka
osoba odczuwa podany zapach po zsunieciu rurki
zewnetrznej na 1 cm przed rurke wewnetrzna,
a wtedy préba pobudliwosci narzagdu wechu jest
réwna 1 olfakcji. Opisana metoda ma tg wadg, ze
uniemozliwia okreslenie ilosci substancji zapacho-
wej dzialajacej na receptory, dlatego w 1935 r.
wprowadzono tzw. metod¢ podmuchowg Elsberga
i Lewy’ego. Polega ona na podawaniu do jam no-
sa, podczas chwilowego zatrzymania powietrza,
odmierzonej ilosci substancji wonnej. Pozwala to
na okreslenie progu odczucia zapachu (POZ), tj.
najmniejszej ilosci powietrza z zapachem, ktdra
powoduje u badanego wrazenie wechowe bez
mozliwosci nazwania zapachu oraz progu identy-
fikacji zapachu (PIZ), tj. najmniejszej ilosci po-
wietrza, ktéra pozwala rozpoznaé¢ zawarty w niej
zapach. Wymienione metody sg subiektywne, po-
niewaz wymagaja wspdlpracy badanego, wcze-
$niejszej znajomosci danego zapachu, a takze za-
leza w pewnej mierze od inteligencji 1 zdolnosci
kojarzenia.

Z metod obiektywnych, ale niezbyt doktad-
nych i mato swoistych, mozna wymieni¢ zahamo-
wanie rytmu o pod wptywem bodZca wechowego
w zapisie EEG lub tez badanie odruchu nosowo-
tzowego w tescie Schirmera. Odruch ten polega na
wydzielaniu tez pod wptywem podraznienia btony
Sluzowej nosa bodZcem chemicznym. Drogg do-
srodkowg sg widkna nerwu tréjdzielnego, a sub-
stancjg draznigcg — pary benzyny w strumieniu po-
wietrza podawanego do jam nosa. Wynik ocenia
si¢ po dlugosci zwilzonego paska bibuly filtracyj-
nej umieszczonej w zatamku spojéwki. Istotne sa
r6znice w wydzielaniu ez po draznieniu prawego
i lewego nerwu trdjdzielnego. Pomagajg one
w rozpoznawaniu wczesnych uszkodzen tego ner-
wu w guzach kata mostowo-mézdzkowego.

Badania przesiewowe

Jak wynika z przytoczonych przyktadéw, ba-
danie powonienia u cztowieka nie jest zadaniem
fatwym, a co za tym idzie cz¢sto wykonywanym,
szczegblnie w Polsce.

Od kilkudziesigciu lat zainteresowanie tg dzie-
dzing diagnostyki nie przekroczyto ram badan nau-
kowych. Przyczyna tego byto przekonanie o ko-
niecznosci rygorystycznych norm jakosci, powta-
rzalnosci i obiektywnosci pomiaréw z jednej strony,
a brakiem mozliwosci aparaturowych z drugiej [3].

W ostatnich latach, szczegélnie w Europie
Zachodniej, notuje si¢ jednak wzrost zaintereso-
wania tym rodzajem badarn, zwlaszcza w dobie
popularyzacji badann potencjaléw wywotanych.
Coraz szerzej sg stosowane standardyzowane te-
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sty do psychofizjologicznego badania zaburzer
powonienia, np. UPSIT (University of Pensylva-
nia Smell Identification Test), test rozpoznawania
zapachdw, w ktérym substancje zapachowe sg za-
mknigte w mikrokapsutach, a zadanie badanego
polega na ich identyfikacji za pomocg listy poda-
nych pojec [4]. Wykorzystywane sg tez sztyfty za-
pachowe, tzw. ,,Sniffin Sticks”, w ktérych zapach
jest uwalniany przez zdjecie nakretki, ktére
umozliwiajg okreslenie progéw pobudliwosci
oraz réznicowania i identyfikowania zapachoéw.
Dzigki duzej dostgpnosci tych testow (zwlaszcza
w Stanach Zjednoczonych) i standardyzowanemu
zastosowaniu w réznych osrodkach, uzyskano
wystarczajacg poréwnywalnosé wynikéw [5].

W tescie SOIT (Scandynavian Odor — Identy-
fication Test) wydzielono substancje pobudzajace
system tréjdzielny, jak: mieta pieprzowa, amo-
niak, ocet oraz tzw. ,,czysto” wechowe, np. zapa-
chy owocéw, kwiatéw, przypraw [6].

Zadaniem tych testow jest szybkie (10-15 min),
fatwe, tanie, a takze dostepne dla wszystkich leka-
rzy badanie, ktére moze by¢ pomocne w diagno-
styce wielu chor6b.

Wechowe
potencjaly wywolane

Obok opisanych wyzej testow, do dyspozycji
sg jeszcze inne, m.in. badanie potencjaléw wywo-
tanych olfaktorycznie (OEP — olfactory evoked
ppotencial, CSEP — chemosensory evoked poten-
cials) stuzgce obiektywizacji wynikéw badan nad
zaburzeniami powonienia. Prekursorskie badania
prowadzili Herberhold [7] i Kobal [8]. Technika
ta, mimo relatywnie wysokich kosztéw zwigza-
nych z aparaturg, jest stosowana w licznych
osrodkach obszaru niemieckojezycznego w ruty-
nowym postepowaniu klinicznym. Podobnie jak
w przypadku testow psychologicznych, od ujed-
nolicenia metod postgpowania mozna oczekiwac
wzrostu efektywnosci tych badan. W przesztosci
substancje stosowane w testach nie byty doktadnie
opisane, a procedury badan psychofizjologicz-
nych réznity si¢ w zaleznosci od osrodka. Dlatego
tez powotano w Niemczech grupe roboczg ,,Stan-
dardisierung von Riech und Schmeckprufungen”,
ktérej zadaniem jest ustalenie standardéw poste-
powania w badaniach OEP w zakresie sposobow
podawania bodZcéw, zastosowanych substancji
zapachowych, konstruowania instrukcji oraz ana-
lizy OEP [9]. Uzywane olfaktometry muszg po-
zwala¢ na zastosowanie bodZca chemicznego
w okreslonym czasie, koncentracji i wzrastajacym
stezeniu. Ponadto powietrze uzywane jako nosnik
substancji zapachowej musi mie¢ stalg predkosé

przeptywu, wilgotnos¢ i temperaturg. Czas poda-
wania bodZca ustalono na okoto 200 ms w inter-
watach 30-45 s, a ogdlny przeptyw powietrza 7—8
I/min. Przy zastosowaniu takich wskaZnikéw
mozna oczekiwaé minimalnej adaptacji do powta-
rzajacego si¢ pobudzenia. Istotnym warunkiem do
wywotania OEP jest odpowiednio duza dynamika
bodZca; w ciggu 20 ms powinno zosta¢ osiggnigte
okolo 65% oczekiwanej koncentracji bodZca.
W przypadku mniejszej dynamiki lub mniejszego
przeptywu mozna wywotaé jedynie pdzne czesci
potencjatu. Temperatura powietrza przy wyjsciu
powinna wynosi¢ 36-38°C, wilgotnos¢ 70-80%.
Przy nizszej wilgotnosci lub temperaturze mozna
wywotaé podraznienie btony sluzowej, powoduja-
ce wzmozone wydzielanie sluzu, obrzek i bolesne
odczucia u badanego [10]. Warunkiem wywotania
potencjalu wechowego jest brak pobudzenia me-
chanicznego lub termicznego, a jedynie stymula-
cja chemiczna. Ponadto powinny by¢ uzyte sub-
stancje, ktére pobudzajg wybidrczo nerw wecho-
wy lub tréjdzielny [11]. Do oceny zdolnosci we-
chowych pacjenta zazwyczaj stosuje si¢ dwie sub-
stancje, np. siarkowoddr w stezeniu 2—6 ppm, wa-
nili¢ (0,8 ppm) Iub alkohol fenyloetylowy
(100 ppm). Substancje te byty wielokrotnie pod-
dawane doswiadczeniom i udowodniono ich czy-
sto ,,wechowy” charakter [11]. Dodatkowo na
koricu badania wprowadza si¢ substancje pobu-
dzajace nerw tréjdzielny — najczesciej jest to bez-
wonny tlenek wegla, ktéry powinien by¢ odczu-
wany jako ktujacy i parzacy [12].

Badanie wywotanych potencjaléw mézgowych
polega na rejestracji fali pobudzenia, pojawiajacej
si¢ w drogach czuciowych w wyniku stymulacji re-
ceptorow bodZcom adekwatnym, tj. zdolnym do
pobudzenia danego receptora. Poziom uktadu ner-
wowego, na ktérym mozna przeprowadzi¢ rejestra-
cj¢ wszystkich rodzajéw potencjatéw zmystowych
to kora mézgowa, poniewaz kazdy analizator ma
tam swoja reprezentacj¢. Na pozostalych pozio-
mach mozliwosci rejestracji odpowiedZ wywotana
zalezy od budowy poszczegdélnych analizatorow.
W przypadku potencjatléw wechowych fale pobu-
dzenia mozna rejestrowa¢ wyltgcznie na poziomie
kory wechowej, w przeciwienstwie do np. potencja-
tow stuchowych odbieranych takze z pnia mézgu.
Zapisu dokonuje si¢ za pomocg aparatu EEG, przy-
ktadajac 3—7 elektrod w utozeniach standardowych.

Zwykle graficzny zapis odpowiedzi wywota-
nych obejmuje par¢ wykreséw bedacych rejestra-
cja fali pobudzenia uzyskang z poszczegdlnych
potkul mézgowych. Zalamki majg standardowe
oznaczenia P — dla wartosci dodatnich i N — dla
ujemnych. Analiza zapisu polega na pomiarze am-
plitudy zatamkow, odlegtosci miedzy szczytami
oraz czaséw latencji.
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Potencjalty wywotane wechowo powinny by¢
mierzone w co najmniej trzech nastepujacych po-
zycjach elektrod: przedniej (F,), centralnej (C,)
i tylnej (P,). Mozliwa jest wtedy ocena topograficz-
nego rozmieszczenia OEP, ktéra odzwierciedla
swoiste réznice jakosciowe wywotane pobudze-
niem nerwéw wechowego i tréjdzielnego. Zazwy-
czaj przy stymulacji nerwu wechowego uzyskuje
si¢ maksymalne amplitudy zatamkéw w zapisach
z czgSci ciemieniowych, przy stymulacji nerwu
tréjdzielnego maksimum znajduje si¢ natomiast
w pozycji C,.

Potencjaly wywotane bodZcami chemicznymi
pozwalaja na obiektywne wykrywanie zaburzen
powonienia i nalezy mie¢ nadziejg, ze trzymanie
si¢ okreslonych, scisle ustalonych zatozeri dopro-
wadzi do standardyzacji olfaktometrii, i wéwczas
metoda ta znajdzie zastosowanie w codziennej
praktyce lekarskiej.

PiSsmiennictwo

Liczba choréb, w ktérych wystepujg zaburze-
nia powonienia coraz bardziej si¢ poszerza.

Dane z piSmiennictwa potwierdzajg obecnos¢
tego objawu w schorzeniach degeneracyjnych, ta-
kich jak: choroba Parkinsona, Huntingtona czy
Alzheimera, w ktoérych 50% chorych ma zaburzenia
wechu w stadium przedklinicznym [14, 15]. Dlate-
go kazdy pacjent w podesztym wieku wykazujacy
objawy demencji powinien by¢ poddany testom ba-
dajacym wech. Poleca si¢ najpierw wykonanie te-
stow przesiewowych, np. UPSIT, nastepnie bardziej
doktadnych z okresleniem progu identyfikacji i réz-
nicowania zapachéw, a koriczac na ocenie wecho-
wych potencjaléw wywotanych. Znaczgce ograni-
czenie zdolnosci wechowych obserwuje si¢ w de-
presjach r6znego pochodzenia oraz u chorych z ze-
spotem Downa, u ktérych wystgpienie takich zabu-
rzefi moze by¢ sygnalem zagrazajgcej choroby Al-
zheimera w wieku pdézniejszym [16, 17].
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