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Resumen

Introduccién: En Marruecos aln no existen pruebas olfativas estandarizadas especificas para cada
cultura. Los problemas olfativos son frecuentes en la enfermedad de Parkinson.

Objetivo: Mostrar la viabilidad de investigar el deterioro olfativo utilizando productos relevantes para
el cultivo (extractos de plantas autéctonas) como paso previo a la creaciéon de una prueba olfativa
estandarizada.

Método: Estudio transversal analftico en un grupo de 69 pacientes con enfermedad de Parkinson, y un
grupo de 66 voluntarios sanos, con el fin de evaluar el umbral de olor, la identificacién de olores y la
discriminacién de olores en ambos grupos utilizando extractos de Mentha pulegium y Lavandula latifolia.
Resultados: Se observé un aumento de la media del umbral de deteccién de olores en los
pacientes en comparacién con los sujetos sanos (p<0,001). También se encontré una diferencia
significativa en la capacidad para discriminar olores; un mayor nimero de pacientes fue incapaz
de distinguir entre olores (p<0,001). En cuanto a la prueba de identificacién de olores, el 70%
de los sujetos sanos frente al 36% de los pacientes fueron capaces de identificar correctamente
los productos de la prueba. La diferencia fue estadisticamente significativa (p<0,001).
Conclusiones: Nuestro estudio sefiala el potencial de utilizar productos autéctonos con los que
los pacientes estan familiarizados en la elaboracién de una bateria estandarizada de cribado de

5 Klevorraymond@gmail.com identificacién de olores.
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Introduccién

El interés por la olfaccién en las enfermedades
neurodegenerativas ha experimentado un fuerte aumento en
los Ultimos afios.! Varios estudios han evaluado la viabilidad
de las pruebas olfativas como marcadores de la enfermedad
de Parkinson. Los diferentes enfoques utilizados incluyen
pruebas psicofisicas, pruebas psicofisiolégicas, medidas
electrofisiolégicas y neuroimagen.?* De todas ellas, las
pruebas psicofisicas son probablemente las mas utilizadas.®
La prueba de identificacion de olores de la Universidad de
Pensilvania (UPSIT, Sensonics, Inc., Haddon Heights, Nueva
Jersey), desarrollada a principios de la década de 1980 y
conocida comercialmente como la prueba de identificacién
de olores, es la prueba psicofisica aplicada en mayor medida.
Permite evaluar la identificacién de olores utilizando 40
odorantes microencapsulados situados junto a preguntas
de eleccién forzada.b Ademds, las pruebas olfativas tienen

K

correctamente citado. No se permite la reutilizacién comercia

utilidad clinica més allé del dmbito de las enfermedades
neurodegenerativas. Los traumatismos cerebrales y el sindrome
de Kallmann son otras afecciones neurolégicas en las que la
olfaccién podria estar alterada.”® De hecho, estas pruebas
se utilizan en dmbitos distintos de la neurologia, ya que los
otorrinolaringélogos pueden emplearlas en pacientes que
presentan alergias o problemas orales y nasales.” Por desgracia,
en Marruecos no se ha elaborado ninguna prueba de este tipo.

El objetivo de nuestro estudio es investigar la viabilidad de
utilizar extractos de plantas autéctonas generados en nuestro
laboratorio, en lugar de pruebas exéticas comerciales, para
detectar la disfuncién olfativa en pacientes con enfermedad
de Parkinson. La disfuncién olfativa es bastante frecuente en
la enfermedad de Parkinson, con una prevalencia estimada
del 50-90%. La facilidad para evaluar la disfuncién olfativa
lo ha convertido en un prometedor biomarcador de la
enfermedad. Sin embargo, los estudios han demostrado

“2022 © Insituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suérez. Esta obra estd bajo una licencia de acceso abierto Creative Commons Atri-
bucién-NoComercial 4.0 Internacional (CC BY-NC 4.0) que permite el uso, distribucién y reproduccién en cualquier medio, siempre que el trabajo original sea

8 |archivosdeneurociencias.org

Arch Neurocien (Mex) | e-ISSN 2954-4122 | Volumen 28, nimero 1, afio 2023


https://www.archivosdeneurociencias.org/index.php/ADN
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://doi.org/10.31157/an.v28i1.368
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
mailto:klevorraymond%40gmail.com?subject=
mailto:klevorraymond%40gmail.com?subject=

Arch Neurocien (Mex)

Chraa Mohamed et al.

que los resultados de la evaluacién estédn sesgados por
factores culturales, lo que crea la necesidad de pruebas
culturalmente mas especificas. Dado que no existen pruebas
de este tipo en nuestro entorno, intentamos utilizar productos
relevantes para la cultura para evaluar estas alteraciones.
Esto deberia servir como investigacién  preliminar
hacia una Prueba de lIdentificacion Olfativa Marroquf
(MoroSIT) mas sofisticada y validada por la poblacién.

Pacientes y métodos

Diseio

El presente estudio es una investigacién analitica transversal
realizada en la Unidad de Trastornos del Movimiento
del Departamento de Neurologia del Centro Médico
Universitario Mohammed VI de Marrakech, en Marruecos.

Participantes

Los participantes comprendian un grupo de 69 pacientes
con enfermedad de Parkinson y ofro grupo de 66
individuos sanos. Los pacientes fueron diagnosticados
con la enfermedad de Parkinson en base a los criterios
del banco de cerebros de la enfermedad de Parkinson del
Reino Unido al menos 6 meses antes del estudio, y fueron
reclutados durante las consultas en la Unidad de Trastornos
del Movimiento. Todos los pacientes tomaban L-dopa.

Los participantes no parkinsonianos debian ser mayores
de 30 afos, no fumadores, sin deterioro cognitivo ni
antecedentes de tfraumatismo cerebral, ictus o encefalopatia,
ni ninguna afeccién neurolégica o no neurolégica conocida,
y sin alergias conocidas.

Material y métodos

Se estudiaron tres variables: i) umbral de olor, ii) identificacién
de olores y iii) discriminacién de olores.

Productos de prueba

Los productos utilizados fueron extractos de plantas
elaborados en el laboratorio de bioquimica de la Facultad
de Medicina y Farmacia de Marrakech. Se utilizaron
dos plantas: Mentha pulegium y Lavandula latifolia.
Los aceites esenciales de estas plantas son féciles de
conseguir y se utilizan ampliamente en los hogares
marroquies como desinfectantes, perfumes y bdlsamos.

Las partes aéreas de Mentha pulegium y Lavandula latifolia
se secaron a temperatura ambiente y al abrigo de la luz

humedad. Los aceites esenciales de las muestras de
plantas se extrajeron durante 2 horas por hidrodestilacion
utilizando un aparato de tipo Clevenger. Se anadié NaCl
al 50% y, a continuacién, se recogié el sobrenadante y se
seco sobre sulfato sédico anhidro. Los extractos se sellaron
en viales de vidrio oscuro y se guardaron al abrigo del
calor y la luz en un frigorifico a 4°C hasta su utilizacién.

Se obtuvieron varias concentraciones de aceites esenciales
para cada planta. Las proporciones de extracto y agua
destilada probadas fueron 1:1, 1:10, 1:32, 1:100 y 1:320.
A continuacién, las mezclas se impregnaron en ftiras
de papel de filtro Whatman para realizar las pruebas.

Sesiones de prueba

Las pruebas se realizaron en una sala de consulta
especialmente preparada en el Servicio de Neurologia.
La sala era tranquila y estaba bien ventilada. Los
pacientes debian abstenerse de comer y beber al menos
media hora antes de la sesién. El investigador se lavé
las manos sin jabén y utilizé guantes no perfumados.

Cada tira reactiva se presentaba a los participantes, sin
informacién visual, a 2 cm de sus fosas nasales, durante 3-4
segundos.'®'" A continuacién, se pedia a los sujetos que no
olfatearan mds de dos veces. Se dejé un tiempo suficiente
entre cada prueba.

Andlisis estadisticos

Las variables analizadas fueron demogrdéficas (edad, sexo,
nivel de estudios, residencia) y especificas de la prueba
(umbral de deteccién de olores, discriminaciéon de olores,
identificacién de olores).

Para el umbral de olor, se presentaron tiras reactivas a los
participantes, empezando por la concentracién mds baja
hasta la mds alta. La concentraciéon més baja a la que el
sujeto detecta el olor es el umbral de olor. A los pacientes
se les presentaron alternativamente tiras reactivas y tiras
en blanco como controles. Se registraron las respuestas
correctas (+) y erréneas (-).

Para la discriminacién de olores, se presentaron a los
sujetos tres series de pruebas. Cada uno constaba de
un ftriplete de tiras presentadas en tdndem: dos tiras
mentoladas y una tira de lavanda. Una respuesta correcta
(+) requerfa identificar correctamente los tres olores;
de lo contrario, la respuesta se consideraba errénea (-).
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Para la identificacion de los olores, se presentaron a los sujetos
las concentraciones mds altas de los dos productos de ensayo.
Se registraron las respuestas correctas (+) y erréneas (-).

Los datos se recogieron en una hoja de célculo Excel. El
andlisis se realizdé con el programa SPSS® version 21 (SPSS
Inc., Chicago, IL, EE.UU.) para Windows®.

Se compararon los resultados de umbral, discriminacién e
identificacién entre pacientes y sujetos sanos. Un valor p
igual o inferior a 0,05 se admitié como estadisticamente
significativo.

Etica

El estudio fue evaluado y validado por el Comité de Etica
de la Facultad de Medicina y Farmacia de Marrakech. Los
participantes en el presente estudio dieron su consentimiento
por escrito antes de su inclusién en el estudio.

Resultados

Datos demogréficos
Nuestra cohorte comprendia un grupo de 69 pacientes con
enfermedad de Parkinson y un grupo de 66 sujetos sanos

(Tabla 1).
Tabla 1. Caracteristicas demogrdficas de los participantes

Pacientes con ..
Participantes

enfermedad de p-valor
. sanos
Parkinson
Total 69 66
hombres/ mujeres (%) = 46/23 (66%/34%) = 22/44 (33%/67%) = 0.0001
Edad media (afos) 59.6+12.4 46.0+11.2 <0.0001
Vivienda rural 39 (57%) 15 (23%) <0.0001

Datos de la prueba

Se observé un mayor umbral de deteccién de olores en los
pacientes que en los participantes sanos (p<0,001). De media,
los pacientes necesitaron concentraciones mds de 16 veces
superiores a las detectadas por los participantes sanos (Figura 1).

Se enconiré una diferencia estadisticamente significativa en la
capacidad para discriminar entre los dos olores; mds pacientes
fueronincapaces de distinguirentre los olores (p<0,001) (Figura 2).

En la prueba de identificaciéon de olores, el 70% de los
participantes sanos frente al 36% de los pacientes fueron capaces
de identificar correctamente los productos de la prueba. La
diferencia fue estadisticamente significativa (p<0,001), (Figura 3).
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Figura 1. Comparacién del umbral de detecciéon entre sujetos sanos

y pacientes. Los sujetos parkinsonianos presentaron un umbral de

detecciéon medio superior al de los sujetos sanos, requiriendo soluciones

mds de 16 veces mds concentradas para detectar los olores (p<0,001).
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Figura 2. Comparacién del indice de discriminacién entre sujetos
sanos y pacientes. Los sujetos parkinsonianos mostraron un indice de
discriminacién medio inferior al de los sujetos sanos, y un ndmero
relativamente mayor de pacientes fue incapaz de discriminar entre olores

(p<0,001).
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Figura 3. Comparacién del indice de identificacion entre sujetos
sanos y pacientes. Los sujetos parkinsonianos mostraron un indice de
identificacién medio menor en comparacién con los sujetos sanos,
siendo mds los pacientes incapaces de discriminar entre los dos olores

(p<0,001).
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Debate

El presente estudio muestra la posibilidad de utilizar productos
relevantes para el cultivo (Mentha pulegium y Lavandula
latifolia) para detectar alteraciones olfativas en la enfermedad
de Parkinson en comparacién con sujetos sanos. La relevancia
de estas plantas en el contexto marroqui se deriva de su
ubicuidad y uso generalizado en los hogares, productos
de belleza e incluso alimentos; se espera que todos los
marroquies conozcan estas fragancias, de ahf su utilizacién
en el presente estudio.

Uno de los retos que plantea el uso de pruebas psicofisicas
de olfato es la variable complejidad de las interacciones de
varios aspectos de la cognicién en su ejecucién. Esto dificulta
la comparabilidad entre pruebas.'?'® Ademds, las diferencias
culturales y lingisticas podrian dificultar la  usabilidad
transcultural.™

Los estudios que han utilizado el UPSIT en diferentes contextos
culturales han arrojado resultados diversos. Mientras que
algunos estudios no encontraron diferencias con respecto
a los valores normativos estdndar, otros se desvian en gran
medida de éstos, lo que hace que la utilidad de estas medidas
sea cuestionable en algunos contextos culturales. Jiang et
al descubrieron en una muestra taiwanesa que una versiéon
tradicional china arrojoba puntuaciones relativamente mas
altas que la version estadounidense del UPSIT.'S A su vez,
Fornazieri et al informaron de valores ligeramente inferiores
a los de las normas norteamericanas, pero con un patrén de
cambio similar en las categorias de edad.' En ofros contextos
culturales se han planteado cuestiones preocupantes.'”'®

Estas discrepancias han llevado a la formulacién de un Test
de Identificacién de Olores Intercultural (CC-SIT) basado en
ftems del Test de Identificaciéon de Olores de la Universidad
de Pensilvania (UPSIT). Los autores seleccionaron los ftems del
UPSIT que resultaban familiares a la mayorfa de las personas
de las culturas norteamericana, europea, sudamericana vy
asidtica.’ Lamentablemente, no se incluyé en el trabajo
ninguna representaciéon especifica drabe o africana. Esto
sugiere una Prueba de Identificacién Olfativa insuficientemente
"“transcultural" y subraya la necesidad de desarrollar pruebas
basadas en ftems especificos de cada cultura. El estudio de
Alrhman et al, que utilizé ftems comunes como té, ajo, canela,
cacao, café, salvia y tabaco, les permitié evaluar el deterioro
de la olfaccién en pacientes con antecedentes de enfermedad
sinonasal.?® Una investigacién similar fue realizada por Hsu et
al en la poblacién taiwanesa.?! Ogihara et al elaboraron una

version japonesa modificada del UPSIT (UPSIT-J) y sustituyeron
algunos de los ftems de la prueba por otros mas familiares
desde el punto de vista cultural.??

No obstante lo anterior, es importante sefalar las variaciones
existentes en la fiabilidad de las pruebas olfativas. Esto exige
cautela a la hora de comparar los resultados de pruebas
olfativas nominalmente diferentes.'? Ademds, es primordial
destacar que el perfil cognitivo de una persona influye en su
rendimiento en las pruebas.’

Conclusién

En nuestro contexto, todavia no existen pruebas estandarizadas
especificas de una cultura. Nuestro estudio apunta al potencial
para la elaboraciéon de una bateria de cribado estandarizada
utilizando productos autéctonos con los que los pacientes
estén familiarizados. Es necesario seguir investigando para
caracterizar mejor el potencial diagnéstico del cribado de la
alteracién olfativa en la enfermedad de Parkinson utilizando
productos autéctonos.
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