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M Introduction

II'y a maintenant plus d'un an, pendant la premiére
vague de la Covid-19 de mars 2020, ont été publiées les
premiéres observations sur les manifestations neurologiques
du SARS-Cov-2. Parmi ces manifestations neurologiques,
nous nous étions intéressés particulierement aux troubles de
I'olfaction ou dysosmies [1]. Ces dysosmies ont été depuis
bien documentées, et sont maintenant un symptéme-clé
reconnu chez les patients atteints de Covid-19 légere a
modérée. Dés le début de la maladie, les dysosmies appa-
raissent de maniere brutale. Il s’agit le plus souvent de
pertes de I'odorat (anosmie), moins souvent de distorsions
de I'odorat (parosmies), qui peuvent étre accompagnées de
pertes du go(it (agueusie). Dans une étude européenne por-
tant sur 1420 patients, Lechien et al. avaient observé que
ces troubles olfactifs affectaient plus souvent les patients
jeunes que les agés, et plus souvent les femmes que les
hommes, et qui ne présentaient pas de formes graves de la
maladie [2]. D’autres études menées dans d’autres pays du
monde ont depuis confirmé la présence de troubles olfac-
tifs en I’absence d’obstruction nasale et de rhinorrhée [3-6],
le pourcentage de cas étant plus faible en Chine, (envi-
ron 5 % des patients diagnostiqués) peut-étre parce que la
majorité des patients chinois étaient hospitalisés avec des
formes d’infection plus sévere, ou en raison de mutations
génétiques [1, 7]. Une méta-analyse portantsur 104 articles
publiés avant la mi-ao(it 2020, et totalisant 38 198 patients
ayant recu un diagnostic de Covid-19 dans 26 pays, a per-
mis de confirmer a plus grande échelle I’ensemble de ces
premiéres observations [8].
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M Covid-19 et olfaction
depuis la premiére vague

Les dysosmies et les agueusies secondaires a I'infection
par le SARS-Cov-2 pourraient concerner a I’heure actuelle
au moins 2 millions de personnes aux Etats-Unis, et plus
de 10 millions dans le monde. Devant ce nombre tres
important et croissant de patients souffrant de dysosmie
et d’agueusie, un consortium international, le GCCR (Glo-
bal Consortium for Chemosensory Research) qui rassemble
600 scientifiques, cliniciens et personnes physiques ou
morales couvrant plus de 50 pays a été créé afin de mieux
cerner les effets de la pandémie de Covid-19 sur "'odorat
et le golit [9]. L'un des objectifs du GCCR était de collec-
ter des données pour mieux comprendre ces troubles en
lien avec la Covid-19 au moyen d’un vaste questionnaire
diffusé a des personnes atteintes de différentes affections
respiratoires, dont la Covid-19, afin de mesurer comment la
maladie a affecté leurs sens. A partir des réponses, les sens
olfactifs et gustatifs ont été analysés selon trois parameétres :
1) la sapidité, c’est-a-dire la capacité a ressentir les cinq
saveurs détectées par la langue (sucré, salé, amer, acide
et umami); 2) l'odorat; 3) la chimesthésie, qui renvoie
a la perception de la température, comme le froid de la
menthe, ou du piquant, par les muqueuses buccales. Les
données recueillies aupres de plusieurs milliers de patients
dans le monde ont donné lieu a une premiére publication
scientifique, qui confirme que, au-dela de I'odorat, les trois
modalités perceptives sont affectées par la Covid-19. En
comparant avec les sensations pré-morbides, les chercheurs
ont calculé un score moyen de perte : la perte moyenne de
I'odorat a été estimée a 80 points, celle du go(it a 70 points
et celle de la chimesthésie a environ 35 points [10]. Le
GCCR va continuer a collecter des données, afin d’analyser
si des facteurs comme I’age ou I’origine ont une influence
sur ces pertes, et comment ces dernieres évoluent avec le
temps.
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M Troubles olfactifs persistants

En effet, bien que I'olfaction soit recouvrée au bout de
2 a 3 semaines dans la plupart des cas, certains patients
peuvent souffrir de pertes sur des durées plus longues.
Gorzkowski, et al. [11] ont inclus 229 patients atteints
de Covid-19 entre le 1¢ et le 31 mars 2020. Parmi eux,
140 avaient eu des troubles olfactifs/gustatifs d’apparition
soudaine pendant la maladie. Ces patients ont répondu a
un questionnaire visant a évaluer le taux de récupération
olfactive au moment de I'enquéte. La récupération a com-
mencé entre le 4¢ et le 15¢ jour apres le début de la perte
olfactive chez 78,4 % des patients. Une récupération olfac-
tive compléte a été observée chez seulement 51,43 % des
patients a la fin de I’enquéte.

Une étude réalisée par une équipe de Lyon sur une
période plus longue a montré également une variabilité
de récupération chez les patients atteints de la Covid-19.
Entre le 8 avril et le 8 mai 2020, pendant la premiére pan-
démie, la moitié des patients n’avaient pas récupéré leurs
facultés, dont certains depuis déja deux mois [12]. Les prin-
cipaux troubles persistants sont I’hyposmie, |'atteinte de
Iidentification, la parosmie, les fluctuations de l’odorat, au
cours d’'une méme journée ou sur plusieurs semaines, des
rechutes a distance de I'infection aigué, une géne nasale ou
une sensation d’obstruction nasale.

Quelques études d'imagerie cérébrale ont été réalisées
chez des patients ayant des troubles persistants de I'odorat.
L’une des premieres, publiée par Tsivgoulis et al. [13] a été
réalisée chez 8 patients chez qui les troubles de 'odorat
persistaient depuis 40 jours et plus apres les premiers symp-
tdbmes de la Covid-19. Les résultats de I'IRM ont montré
qu’un trouble olfactif prolongé induit par le SARS-CoV-2
était significativement associé a une diminution de la hau-
teur du bulbe olfactif, de maniere bilatérale. Cela suggere la
présence d’une atrophie du bulbe olfactif, ce qui pourrait
expliquer la perte persistante de 'odorat. D’autres études
ont montré que les dysosmies seraient initialement secon-
daires a un cedéme de I’épithélium olfactif, qui empéche
les molécules odorantes de parvenir jusqu’aux cellules sen-
sorielles. Lorsque I'cedéme des fentes olfactives régresse et
disparait, I'odorat se rétablit spontanément, mais pas tou-
jours. Ces résultats confirment I’hypothese selon laquelle le
SARS-CoV-2 peut envahir le systtme nerveux central par la
voie olfactive, provoquant des lésions directes et éventuel-
lement permanentes des structures neuronales telles que le
bulbe olfactif.

L’HAS confirme que la perte de longue durée de I'odorat
est liée, chez un petit nombre de patients, a la persistance
d’une inflammation au niveau des fentes olfactives qui peut
étre visible a I'IRM et/ou a I"endoscopie nasale. Chez la
majorité des patients, il n’y a plus d’cedeme visible au
niveau des fentes olfactives, et la persistance de leurs symp-
tomes serait liée a une atteinte des cellules sensorielles.
La durée du processus de récupération pourrait durer de
quelques mois a deux ans [14].

7.92)

Dans une étude tres récente, 14 patients ayant lﬁagu
le diagnostic de la Covid-19 et présentant une anos'éﬁe
ou une hyposmie objectivée au moyen de tests spgci-
fiques, et sans autre séquelle, ont passé une TEP-'8 DG
4 a 12 semaines apres le diagnostic [15]. Les analises
ont révélé chez les patients un hypométabolisme bilaté-
ral dans les gyri para-hippocampiques et fusiformes; et
un hypométabolisme au niveau de l'insula gaucheZEn
outre, I'analyse de la connectivité structurale des cofré-
lats métaboliques de I’hypo/anosmie a permis de méitre
en évidence I'implication bilatérale du fascicule longitu-
dinal inférieur (ILF), faisceau de substance blanche fui
relie les régions temporales et occipitales. Ces résuffats
soutiennent I’hypothése de I’existence d’une atteinte %is—
tale notamment limbique des voies olfactives, qui pourait
étre liée a des séquelles neurologiques et/ou cogni-
tives. :
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B Rééducation

L’odorat et le goQt sont souvent percus comme moins
essentiels que la vue ou l'ouie, et leur perte est consi-
dérée par certains médecins comme moins grave que
d'autres effets du Covid-19 long. Pourtant, les troubles
olfactifs sont a 'origine de réelles difficultés dans la vie
quotidienne et dans les relations sociales : les patients
peuvent perdre le plaisir de manger, de cuisiner, « le go(it
des autres » (nous choisissons nos partenaires en partie
sur leurs odeurs). Ces pertes d’odorat peuvent conduire,
d’une part a des problemes de nutrition, et d’autre part
a une tendance a l'isolement, qui peut contribuer au
développement d’une symptomatologie anxieuse et/ou
dépressive.

Des groupes et des associations ont fleuri au cours
des derniers mois sur les réseaux sociaux, tant les per-
sonnes privées de leur sens olfactif sont inquietes. Ces
associations conseillent le plus souvent aux patients de
rééduquer leur odorat en sentant plusieurs fois par jour
des épices ou des huiles essentielles. Anosmie.org est
une association affiliée au GCCR et qui rayonne sur
la France, la Belgique, I'Espagne, la Suisse et le Qué-
bec [16]. Cette association publie des informations, des
articles scientifiques, des témoignages, et propose un pro-
tocole de rééducation. Ce protocole a été établi a partir
des travaux de Hummel et de son équipe a Dresde
en Allemagne, qui ont montré une amélioration des
symptomes chez des patients devenus anosmiques ou
hyposmiques avant la pandémie de Covid-19 [17, 18].
La rééducation consiste en deux séances quotidiennes
de stimulation olfactive de courte durée en utilisant
4 a 6 odeurs. Les résultats de leurs travaux indiquent
qu’environ un tiers des patients hyposmiques améliorent
leur sensibilité olfactive et leur qualité de vie apres cet
entrainement.
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B Conclusion

A ce stade des connaissances, il est encore difficile
de savoir si les patients victimes de « Covid long » vont
pouvoir récupérer totalement leur odorat, surtout s’ils I’ont
perdu depuis de longs mois. Cependant, il semblerait que
I"évolution de I'anosmie (perte totale de I'odorat) vers une
parosmie (distorsion de I’odorat, ol par exemple le saumon
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