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Anosmija. Kalmano sindromo
klinikinis atvejis Lietuvoje

Santrauka

Uoslé yra labai diferencijuotas nuotolinis jutimas, turintis didele reiks-
me musy kasdienio gyvenimo kokybei — emociniams ir socialiniams san-
tykiams, laikantis asmeninés higienos normu, dziaugiantis aplinka ir
kt. Anosmija — visi§kas uoslés praradimas (visiems ar tam tikriems kva-
pams) dél ivairiu priezas¢iu — mechaniniu, Gminés virusinés infekcijos,
nosies ar galvos traumos bei kitu retesniy priezaséiu. Genetinés kilmeés
uoslés sutrikimas badingas vos 4—6 % Zmoniu. Dazniausia jo priezastis —
Kalmano sindromas. Tai retas sutrikimas, apibréziamas kaip igimtas
hipogonadotropinis hipogonadizmas, lydimas dél uodziamojo stormens
aplazijos ar sutrikusio uodziamuju lasteliu signalu perdavimo mecha-
nizmo sumazéjusios ar visai iSnykusios uoslés. Genetines anosmijos
priezastis nustatyti yra sudétinga deél didelés genetiniu mutaciju ivairo-
vés, lemiancios sutrikimo iSsivystyma, taciau diagnozavus sutrikima
ankstyvame amziuje gydymas yra prasmingas ir efektyvus, uztikrina-
ma komplikaciju prevencijos galimybeé.

Sio straipsnio tikslas yra apzvelgti dazniausia genetinés kilmeés
uoslés sutrikimu priezasti, apibadinti situacija Lietuvoje bei pristatyti
VULSK Vaiky ligoninés klinikini anosmijos atveji. Naudoti darbo meto-
dai — tinkamos literatiros paieska, atlikta ,PubMed®, ,Medscape®,
»,Cochrane Library“ medicininése duomenu bazése bei specializuotoje in-
formacijos paieskos sistemoje ,,Google Scholar®, bei VULSK Vaiky ligoni-
nés klinikinio atvejo aprasymas. Atkreiptas démesys i sudétinga Kalma-
no sindromo paveldéjima bei galimus genu pakitimus, nespecifinius kli-
nikinius pozymius, kurie daznai sunkina uoslés sutrikimu diagnostika.

Reiksminiai zodzZiai: uoslé, kvapas, uoslés sutrikimai, uoslés disfunk-
cija, hipogonadotropinis hipogonadizmas, hipogonadotropinio hipogona-
dizmo priezastys, hipogonadotropinio hipogonadizmo diagnostika.

I1ZANGA

Uoslé yra labai diferencijuotas nuotoli-
nis jutimas, turintis didele reikSme ma-
su kasdienio gyvenimo kokybei — emo-
ciniams ir socialiniams santykiams, lai-
kantis asmeninés higienos normu,
dziaugiantis aplinka ir kt., nors subjek-
tyviai to daznai ir nesuvokiame [1, 2].
Anosmija — tai visi§kas uoslés pra-
radimas (visiems ar tik tam tikriems
kvapams) dé¢l ivairiy priezaséiu. Daz-
niausios yra $ios: 1) mechaninés (apie
50 % atveju) — létinis rinosinusitas
(esant nosies polipams ar ju nesant),
alerginis rinitas, nosies pertvaros is-
krypimas ir kt.; 2) 20 % atveju uoslés

sutrikimas iS$sivysto po Gminés virusi-
nés infekcijos (gripo, centrinés kilmés
infekciniu paZeidimu); 3) genetinés
priezastys (4 % atveju) — Kalmano
(Kallmann) sindromas ir kt.; 4) nosies
ar galvos traumos — 3 % atveju, 5) ki-
tos priezastys — neurodegeneracinés
ligos, psichogeniniai sutrikimai, profe-
siniai veiksniai, jatrogeninés priezas-
tys, vaistu vartojimas ir kt. [3].
Genetinés kilmeés uoslés sutriki-
mas budingas vos 4—6 % pacienty ir
pasirei§kia jauname amziuje, daz-
niausiai dar vaikystéje. Sio pobudzio
uosleés sutrikimas siejamas su izoliuo-
tais genetinés medziagos defektais
(autosominis dominantinis paveldéji-
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mas), Kalmano bei Ulricho ir Ternerio
(Ulrich-Turner) sindromais.

METODAI

Tinkamos literataros paieska atlikta
,PubMed®, ,Medscape®, ,Cochrane Li-
brary“ medicinos duomenu bazése bei
specializuotoje informacijos paieskos
sistemoje ,Google Scholar”. Paieskai
naudoti Sie raktazodziai: ,olfactory®,
yolfactory disturbances®, ,olfactory
dysfunction®, ,smelling®, ,smell”,
yJKallmann syndrome®, ,hypagonadot-
ropic hypogonadism® ir kt. Detalesnei
analizei atrinkti literattros Saltiniai,
publikuoti nuo 2000 m. (ilgesnis negu
rekomenduojamas penkeriu metu pub-
likaciju senumo intervalas pasirinktas
del negausiu nagrinéjamos srities lite-
rataros Saltiniu bei siekiant apzvelgti
istoring tyrimu raida) iki 2018 metu.

LITERATUROS APZVALGA

Kalmano sindromas — tai igimtas hi-
pogonadotropinis hipogonadizmas, ly-
dimas dél uodziamojo stormens apla-
zijos ar sutrikusio uodziamuju lasteliu
signalu perdavimo mechanizmo suma-
7éjusios ar visai inykusios uosles. Sis
sindromas pasireiskia 1-9 i§ 100 000
Zmoniu, vyrai serga dazniau (1:8000)
nei moterys (1:40000) [4].

Tai igimta bukle, kurios simpto-
mai pasireiSkia vaikystéje. Pacientu,
kuriems yra Kalmano sindromas, gy-
venimo trukmé normali, jei jie neturi
kitu susijusiu sutrikimu, tokiu kaip
igimta Sirdies liga ar neurologiniai su-
trikimai [5].

Kalmano sindromas istoriniuose
Saltiniuose aprasytas pirmiau, nei pa-
aiskéjo, jog tai — genetinis sutrikimas.
Pries daugiau nei 150 m. ispanu gydy-
tojas Aureliano Maestre de San Juan
(1828-1890) aprasé atveji vyro, ku-
riam vélavo brendimas ir kuris netu-
réjo uodziamojo stormens. Kiek ve-
liau, XX a. 4-ajame deSimtmetyje, vo-
kietis Franz Kallmann (1897-1965)
apraseé du Seiminio hipogonadizmo, ly-
dimo anosmijos, atvejus ir taip patvir-
tino galima genetini $io sutrikimo pa-
grinda. Neuropatologinis Kalmano
sindromo i$sivystymo mechanizmas
apraSytas $veicary mokslininko Geor-
ges de Morsier (1894-1982) ir yra nuo-
lat papildomas naujomis Ziniomis.
Siuo metu yra zinomi §io sindromo is-
sivystymo ir genetinio perdavimo me-
chanizmai bei kai kurie ju pasireiski-
ma nulemiantys genai ir ju mutacijos.

Taciau tiek kliniskai, tiek genetis-
kai Kalmano sindromo patogenezé yra
heterogeniné, mutacijos Zinomuose su
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1 pav. Demielinizuotu ploksteliu teorija [10]

Normalios uoslés sistemos anatomijos schema ir galimos uoslés disfunkcijos priezastys: A —
normalus sveiko Zzmogaus veikimas. Sveikos jungtys tarp OE su OB ir tarp OB su OC - LOT
kolateralés su LOT; B — dazniausiai pasitaikantys defektai esant Kalmano sindromui —
uoslés epitelio formavimosi sutrikimas ir (ar) OSN aksonuy i§ves¢jimas kartu su OB hipop-
lazija/ aplazija ir LOT atrofija; C — demielinizuotu ploksteliu teorija; D —misri B ir C teoriju
hipotezé — EO-OB-LOT formavimosi sutrikimai kartu su demielinizuotomis ploks$telémis.
EPL - iSorinis pleksiforminis sluoksnis; GL — glomerulai; LOT — Soninis uoslés laidas;
M — mitralinés lastelés; OB — uoslés stormuo, OC — uoslés zieve, OE — kvépavimo epitelis,
ON - uoslés nervas; OSN — uoslés juntamasis neuronas.

Fig. 1. The demyelinated plaques theory

Kalmano sindromo iSsivystymu susi-
jusiuose genuose aptinkamos tik apie
30 % atveju ir tai tik patvirtina, jog
dar ne visi ligg lemiantys genai ir ju
mutacijos yra iSaiskinti [6, 7].

Taip pat yra zinoma atveju, kai as-
menu, kuriems nustatytas Kalmano
sindromas, giminai¢iams diagnozuo-
jama izoliuota igimta anosmija nesant
gretutineés patologijos, o tiriant geneti-
ne medziaga randamos mutacijos su
Kalmano sindromu asocijuotuose ge-
nuose (PROK2, PROKR2) [7].

Etiologija ir patogenezé

Zmogaus reprodukcinés sistemos vys-
tymasis ir funkcionavimas priklauso
nuo specifiniy neuronu, kurie yra i$si-
déste pogumburyje ir iSskiria gonadot-
ropinus atpalaiduojanti hormona 1
(GTAH-1). Vykstant embriogenezei, Sie
neuronai formuojasi nosies uodziamo-
joje ploksteléje ir is jos epitelio palei uo-
dZziamuosius nervus migruoja i pogum-
burio pamatine dali. Sutrikus $iu speci-
finiy neurony migracijai ir ivykus mu-
tacijoms, iSskiriamas defektyvus
GTAH-1 ir pasireiSkia ivairaus sunku-
mo lytinio brendimo ir vaisingumo su-
trikimai. Kita $iu neuronu sutrikusios
migracijos iSraiSka — uoslés sutrikimai.
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Taigi, idiopatinis hipogonadotropinis
hipogonadizmas (toliau — IHH) gali ba-
ti dvieju tipu: IHH su normosmija ir
Kalmano sindromas (IHH ir hiposmijos
ar anosmijos simptomu derinys) [8, 9].

Su Kalmano sindromu susije genai
ir paveldéjimo badai (Siuo metu Zinomi):

- su X chromosoma asocijuotas
(genas KAL-1);

- autosominis dominantinis (ge-
nai FGF8, FGFR1, FGF17, CHD?7,
SEMA3A, WDRI11);

- kompleksinis (FLRT3, HS6ST1);

- autosominis recesyvusis
(DUSP6, IL17AD, SPRY4);

- autosominis dominantinis ir au-
tosominis recesyvusis (PROK?2,
PROKR?2);

- digenetinis (NELF kartu su
HS6ST1I ir FGFRI).

Klinikiniai pozymiai

- Hipogonadizmas.

Pacientai, sergantys Kalmano sin-
dromu, gali neturéti jokiu simptomu iki
lytinio brendimo, tac¢iau kai kuriais at-
vejais nuo pat gimimo matomi ryskas
hipogonadizmo fenotipiniai poZymiai.

Vyriskosios lyties naujagimiams —
kriptorchizmas, sumazéjusi seklidziu
pigmentacija, mikropenis ir kt., po ly-
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Lentelé. Kai kurie galimi genu pakitimai Kalmano sindromo atveju, ju pasireiskimas ir paveldéjimas [11-14].
Table. Some possible genetic changes in Kallmann syndrome, their manifestation and inheritance

Genas |Lokusas Geno produktas Funkcija Klinikinis fenotipas Paveldeéjimo badas
KAL-1 Xp22.3 Anosminas 1 GTAH ir uoslés neuronu | Kalmano sindromas ar Su X chromosoma susijes
(KS-1) migracija normosmija su IHH; vienpusé
inksto agenezé, sinkinezé
FGF8 10924 Fibroblastu augimo | Uz GTAH iSskyrima atsa-| Kalmano sindromas ar Autosominis
(KS-6) faktorius 8 kingu neurony migracija |normosmija su IHH; lapos ir |dominantinis
gomurio nesuaugimas
FGFR1 |8pll.22 Fibroblastuy augimo | Uz GTAH isskyrimg atsa-| Kalmano sindromas ar Autosominis
(KS-2) faktoriaus receptorius | kingu neuronu migracija | normosmija su IHH dominantinis
FGF 17 |8p2.3 Fibroblastu augimo | Uz GTAH isskyrimg atsa-| Kalmano sindromas ar Autosominis recesyvusis,
faktorius 17 kingu neurony migracija |normosmija su IHH autosominis dominantinis
FLRTS |20p12.1 FLRT baltymas 3 Saveikauja su FGFR Kalmano sindromas Kompleksinis
DUSP6 |12¢21.33 DUSP inhibitorius Inhibuoja MAPK kelig Kalmano sindromas Autosominis recesyvusis
IL17RD |3pl4.3 Interleukino 17 Ankstyvos stadijos Kalmano sindromas Autosominis recesyvusis
receptorius GTAH specifikacija
SPRY4 |5q31.3 Su FGFR saveikau- | Inhibuoja MAPK kelig Kalmano sindromas Autosominis recesyvusis
jantis homologas
CHD7 8q12.1-q12.2| Chromating remode- |— Kalmano sindromas ar
(KS-5) liuojantis faktorius normosmija su IHH;
CHARGE sindromas
SEMA3A|7q21.11 Semaforinas 3A GTAH neuronu aksonuy | Kalmano sindromas Autosominis
kelio radimas dominantinis
PROK?2 |3p21.1 Prokineticinas 2 GTAH neuronu migracija | Kalmano sindromas ar nor- Autosominis recesyvusis,
(KS-3) mosmija su IHH; nutukimas, | autosominis dominantinis
epilepsija, miego sutrikimai,
fibroziné displazija, sinkinezé
PROKR2|20p13 PROK receptorius - Kalmano sindromas ar -
(KS-4) normosmija su IHH
NELF 9q34.3 Nazoembrioninis GTAH neuronu migracija | Kalmano sindromas ar Digeninis modelis (susijes
LHRH faktorius normosmija su IHH su FGFRI1 ir HS6ST1)
WDR11 |10q WDR baltymu Seima | Neuronu vystymasis Kalmano sindromas ar Autosominis dominantinis
normosmija su IHH
HS6STI | 2921 Heparansulfato-6-O | Reguliuoja neurony Kalmano sindromas ar Kompleksinis
sulfotransferazés HS | Sakojimasi normosmija su IHH
modifikatorius

Santrumpos: GTAH — gonadotropinus atpalaiduojantis hormonas, IHH — idiopatinis hipogonadotropinis hipogonadizmas, FGFR — fibrob-
lastu augimo faktoriaus receptorius, DUSP — DUAL specifiné fosfatazé, MAPK — mitogeno aktyvuota proteinkinazé, LHRH — liuteinizuo-

janti hormona atpalaiduojantis hormonas.

tinio brendimo — sumazéjes libido,
erektiline disfunkcija, sumazéjusi
raumenu jéga, veido ir kuno plaukuo-
tumo sumazéjimas ar nebuvimas, lyti-
nio brendimo nebuvimas arba vélavi-
mas.

Moterims pasireiskia po lytinio
brendimo. Badinga amenoréja ir dis-
pareunija sutrikes krutu iSsivysty-
mas, lytinio brendimo nebuvimas arba
vélavimas [5, 15].

+ Anosmija / hiposmija.

+ Eunochoidinés skeleto proporci-
jos (virSutinés kuno dalies nuo galvos
iki gaktos ir apatinés kuno dalies nuo
gaktos iki pédu santykis mazesnis nei
1:1).

- Kiti fenotipiskai badingi su Kal-
mano sindromu siejami simptomai (1a-
pos ir gomurio nesuaugimas, klausos
pablogéjimas, neurosensorinis kurtu-
mas, dantu, inkstu agenezé, kolobo-
ma, galiniu vystymosi anomalijos,
kraniofacialiniai apsigimimai, igimta
Sirdies liga) [16, 17].

Diagnostika

Kalmano sindromas yra diagnozuoja-
mas jvertinus anamneze, klinikinius
simptomus, laboratoriniu, genetiniuy ir
instrumentiniu tyrimu duomenis.

Anamnezé: uoslés sutrikimai, ly-
tinio brendimo atsilikimas, galimi
etiologiniai veiksniai, trukmé.

Laboratoriniai tyrimai:

- testosterono (sumazéjusi kon-
centracija po lytinio brendimo);

- estradiolio (sumazéjusi koncen-
tracija po lytinio brendimo);

+ liuteinizuojanéio hormono ir fo-
likulus stimuliuojanéio hormono (Siu
hormonu koncentracija yra suma-
zéjusi arba ties Zemutine normos ri-
ba);

- serumo elektrolity (Kalmano
sindromo atveju norma, esant IHH ba-
dinga hiponatremija ir hiperkalemi-
ja — diferencinei diagnostikai);

- feritinuy (IHH dél hemochroma-
tozés padidéjes);

- Zmogaus choriono gonadotropi-
no (norint atmesti kitas amonoréjos
priezastis);

- kitu ligu diferencinei diagnosti-
kai dar tiriama tireotropinis hormo-
nas, tiroksinas, insulinas, i insuling
panasus augimo faktorius, kortizolis.

Instrumentiniai tyrimai:

- priekiné rinoskopija, nosies en-
doskopija (negenetinéms uoslés sutri-
kimo priezastims atmesti);

- neurologo ar psichiatro konsul-
tacijos (iSryskéjusiems neurologi-
niams ar psichiatriniams sindromams
diferencijuoti);

- kokybiniai uoslés testai (standar-
tizuoti testai dazniausiai atliekami su
kavos, citrinu, vynuogiu, ¢esnaku ir ki-
tais kvapais; tarptautiniai uoslés tes-
tai — butanolio slenkscéio testas, Pensil-
vanijos uoslés identifikavimo testas,
tarpkultarinis uoslés identifikacijos
testas, uoslés lazdelés ir kt.) [18];

- olfaktometrija, elektroolfaktog-
rama, uoslés sukeltieji potencialai.
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Radiologiniai tyrimai:

- galvos ir prienosiniu anc¢iu mag-
netinio rezonanso tyrimas (Kalmano
sindromui budingas nepakites pagum-
buris ir hipofizé, bet 75 % sutrikima,
turinéiy pacientu yra nenormaliai is-
sivyséiusi uoslés sistema — uoslés stor-
mens ar kity uoslés anatominiy struk-
taru agenezeé [19];

- Kiti radiologiniai tyrimai naudo-
jami diferencinei arba komplikaciju
diagnostikai (Sirdies echokardiogra-
ma, inksty ultragarsinis tyrimas, kau-
lu tankio matavimas etc.).

Genetiniai tyrimai

- Nustatomi pakite genai.

GYDYMAS

Medikamentinis gydymas

Visi pacientai, kuriems po vaisingo
amziaus yra Kalmano sindromas ir
idiopatinis hipogonadotropinis hipo-
gonadizmas, yra kandidatai gydyti pa-
kaitine hormonu terapija. Daugeliu
atveju normaliai pogumburio, hipofi-
zés ir lytiniy liauku funkcijai atkurti
uztenka egzogeninio GNRH, skirimo
fiziologiniu rezimu [20]. Tradiciskai
gydymas tesiamas visa gyvenima, bet
apie 10 % atveju pasitaiko savaiminis
pageréjimas [21].

Gydymas Zzmogaus choriono gona-
dotropinu (hCG) yra veiksmingas ska-
tinant lytiniu poZymiu vystymasi ir
gali buti pranasSesnis nei pakaitinis
gydymas testosteronu. Butina regulia-
riai matuoti séklidziu tari ir hormonu,
iskaitant serumo inhibino B ir gona-
dotropinu, kieki, kad bty laiku nu-
statytas GnRH trakumas [22].

Chirurginis gydymas

Jei pakaitiné hormonuy terapija nepa-
kankamai veiksminga vaisingumui
atkurti, gali bati sékmingai naudoja-
mos pagalbinés reprodukcinés techno-
logijos: apvaisinimas in vitro, zigotos
ar gametos perkélimas i gimda.

Chirurginis gydymas taip pat tai-
komas esant igimtai Sirdies ydai, go-
murio nesuaugimui ar kitoms su Kal-
mano sindromu susijusioms patologi-
joms koreguoti.

Pacientams, kuriems Kalmano
sindromag lydi osteoporozeé, svarbu
vartoti kalcio ir vitamino D papildus
bei riboti fizini aktyvuma.

ISVADOS

Kalmano sindromas — tai retas sutriki-
mas, apibréziamas kaip igimtas hipo-
gonadotropinis hipogonadizmas, lydi-

2 pav. Magnetinio rezonanso vaizdas, koronarinis pjavis, T2 seka, vaizdas per
priekine duobe. Uoslés stormenu néra, o kairioji uoslés vaga hipoplaziska.

Fig. 2. Coronal T2-weighted MR image through the anterior fossa. Olfactory
bulbs are absent, and the left olfactory sulcus is hypoplastic.

3 pav. Magnetinio rezonanso vaizdas (frontalinis pjavis, T2 seka), rodantis ne-
normalia uoslés anatomija — uoslés stormens nebuvima. Uoslés vaga, tiesusis
vingis ir vidurinis orbitinis vingis normalas.

Fig. 3. Coronal T2 images through the frontal lobes demonstrate abnormal anato-
my with absence of the olfactory bulbs. Olfactory sulcus, the gyrus rectus, and
medial orbital gyrus are normal.

mas dél uodziamojo stormens aplazijos
ar sutrikusio uodziamuju lasteliu sig-
nalu perdavimo mechanizmo sumazeé-
jusios ar visai iSnykusios uoslés. Gene-
tines anosmijos prieZastis nustatyti yra
sudétinga dél didelés genetiniu mutaci-
ju ivairoves, lemiancios sutrikimo iSsi-
vystyma, taciau diagnozavus sutriki-
ma ankstyvame amziuje gydymas yra
prasmingas ir efektyvus bei uztikrina-
ma galimybé isvengti komplikaciju.

KLINIKINIS ATVEJIS

Paciento (4 metu berniukas) tévai
kreipési i VU Vaiku ligoninés ausu,
nosies, gerklés ligu gydytoja dél sutri-
kusios vaiko uoslés.

Nusiskundimai. Tévai pastebéjo,
jog vaikas nereaguoja i jokius kvapus
(Cesnaku, citrusiniy vaisiu ir kt.) net ir
prikiSus labai arti nosies.

Anamnezé. Treéias vaikas Seimoje,
néstumo eiga sklandi, gimé laiku, is-
neSiotas, nattraliais gimdymo takais.
Gimimo svoris 3,7 kg, agis 51 cm, Ap-
gar skalés balai 9/9. Vaiko psichomo-
toriné ir fiziné raida atitinka amziuy
bei lyti. Kity organu sistemos — be pa-
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tologijos. Alergijas neigia. Skiepytas
pagal plana. Buvusi operacija — ade-
noidektomija.

IS Seimos anamnezés Zinoma, jog
paciento tévui paauglystéje buvo itar-
tas Kalmano sindromas, tadiau tuo
metu nebuvo galimybés jo genetiskai
patvirtinti. Tévas gydytas pakaitine
hormonu terapija, Siuo metu sakosi
esas sveikas, vaistu nevartoja. Pacien-
to broliui ir seseriai bei kitiems arti-
miems giminaic¢iams uoslés sutrikimy
néra.

Apsziura. Ugis 100 cm, svoris 15 kg,
galvos apimtis 47 cm. Taisyklingo,
normosteninio ktino sudéjimo. Mikro-
retrognatija. Kitu vystymosi ydu, mik-
roanomaliju néra.

Preliminari diagnozé — igimtas hi-
pogonadotropinis hipogonadizmas ir
anosmija: Kalmano sindromas.

Pacientas konsultuotas VULSK
Zmogaus genetikos centre. Genealogi-
ja neinformatyvi, Kalmano sindromas
nebuvo patvirtintas, ta¢iau neatmesta
jo buvimo galimybeé, nes sindromo i$si-
vystyma lemia daug genu ir ne visus
juos imanoma istirti. ¢
201802 14
20180312
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in Lithuania and the clinical case of
anosmia in the VU Children’s Hospital.
Use of working methods — search for rele-
vant literature has been done in PubMed,
Medscape, Cochrane Library in medical
databases and specialized Google Scholar
information search and a clinical case de-
scription from VU Children’s Hospital.
Attention is drawn to the complex inheri-
tance of Kallmann syndrome as well as a
wide range of possible genetic changes,
non-specific clinical features that often
complicate diagnosis of olfactory distur-
bances.

Summary

ANOSMIA. KALLMANN SYNDROME CLINICAL CASE REPORT IN LITHUANIA

Edita Dambraviené, Viktorija Kucenko, Eugenijus Lesinskas, Eglé Gradauskiené

order characterized as congenital hypo-
gonadotropic hypogonadism, accompanied
by olfactory bulb aplasia or impaired
cytotoxic signal transmission. Genetic
anosmia is difficult to detect due to the
wide variety of genetic mutations that de-
termine the development of the disorder,
but in the early diagnosis of the disorder,
treatment is meaningful and effective, and
the possibility of complication prevention is
ensured.

The aim of the present work was to re-
view the most common causes of genetic ol-
factory dysfunction, present the situation

Smell is a highly differentiated remote
sensation, which has a great importance
for the quality of our daily lives — emo-
tional and social relations, compliance
with personal hygiene norms, enjoyment
of the environment, etc. Anosmia is a
complete loss of smell (for all or certain
scents) due to various causes — mechani-
cal, acute viral infection, nose or head
trauma and other less common causes.
Genetical olfactory disorder is diagnosed
for approximately only 4—6% people. The
most common cause is the Kallmann syn-
drome. Kallmann syndrome is a rare dis-

Keywords: olfactory, smelling, smell, ol-
factory disturbances, olfactory dysfunc-
tion, smelling, smell, hypagonadotropic
hypogonadism, causes of hypagonado-
tropic hypogonadism, diagnostics of
hypagonadotropic hypogonadism.
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