Les troubles du golt (Les dysgueusies)
Diagnostic et traitements
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Les troubles du gout ne sont pas une affection bénigne
car ils peuvent entrainer, particulierement chez les
personnes agées, des carences graves et alourdir
certaines pathologies ( hypertension, diabete).

De nombreux chercheurs se sont penchés sur la cause de
ces troubles.

Leurs conclusions sont convergentes : elles mettent en
cause principalement les effets secondaires des
médicaments.

La fonction sensorielle joue un rble important dengie de tous les jours, parce
gu’elle apporte le plaisir de toucher, de sentrgddter , de voir et d’écouter.
L’altération d’'un des 5 sens perturbe d’une ceearaniere la qualité de vie.
La perte du golt peut amener des problémes conmapyétence avec comme
conséquence la perte de poids, et des carencésonuoglles.

Dans des cas plus séveres d’altération du golgduiusie ), il est possible de
noter une augmentation du stress, de I'anorexs que de la dépression.

Le godt et I'odorat sont difficilement dissociabtes ces deux sens sont
sollicités lors de I'alimentation.

Aux Etats-Unis, on estime qu’a chaque année, emdsux cent milles
personnes consultent pour des désordres liés dwegaliodorat.

Différentes étiologies peuvent conduire a la pertgéu goit =
- les désordres de contact ( le stimulus ne conpeatda papille gustative)
- les troubles neurologiques ( I'information gustatast non traitée )
- les traitements médicamenteux (dysgueusies iatipges )
- la radiothérapie
- le tabagisme
- l'electrogalvanisme buccal et la toxicité des mgtdentaires.
- les carences nutritionnelles en zinc (par dysfonatie la gustine :
enzyme dépendante du zinc), vitamines et oligo-éhés




Les modifications de la salive qu'elles soient djtgtn/es ou qualitatives
constituent un obstacle a I'acheminement des sutestau contact du bourgeon
gustatif et contribuent a expliquer les troublegdit observés au cours du
syndrome de Gougerot-Sjogren ou lors d'un traitérmeticholinergique

Les carences nutritionnelles et vitaminiques (vitenB3 et B12) , les
traitements comme la radiothérapie et les médictsraymotoxiques peuvent
interrompre le cycle de régénération du bourgeatagifi tout en gardant intact
I'épithélium lingual.

Mais I'épithélium lui-méme peut étre altéré, aursales carences martiales, des
carences vitaminiques (vitamine B12), d'infectivmales ou mycotiques .

La transduction du signal au niveau des cellulesagives peut aussi étre
modifiée par certains médicaments comme les irdubst calciques.

Enfin l'atteinte neurogéne, en touchant la voiedogsant le signal du bourgeon
au cortex, peut étre affectée a tout niveau, pgghémomene pathologique ou un
effet indésirable médicamenteux de nature toxiquphl@armacologique.
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Rappel de physiologie :

Si nous observons la surface de la langue, notiegliens, méme a l'oeil nu, de
tres petites saillies circulaires de formes varides papilles linguales.

Les récepteurs du golt sont localisés dans cestdmees papilles (les papilles
fongiformes et surtout les caliciformes). Dansdiépeur de I'épithélium qui
recouvre la papille, s'ouvrent de nombreux poresasacopiques qui
correspondent aux bourgeons du godt. C'est aridntéde ces pores que se
situent les cellules sensorielles qui recoivenstaauli au niveau des villosités.
Du c6té opposé, la cellule gustative se prolongeipa fibre nerveuse.

Toutes les fibres issues des cellules sensorgdl@dunissent en nerfs (le nerf
lingual et le nerf glossopharyngien) qui conduideatmessages nerveux
gustatifs a 'aire cérébrale du goQt ou ils sonégistrés et reconnus.

Le sens du go(t proprement dit ne peut distinguerguatre "saveurs"
fondamentales : le sucré, le salé, 'amer et Badids autres saveurs ne sont que
des "mélanges".

Le mécanisme du godt est lié aux échanges de satipotassium dans les
papilles gustatives. Les mécanismes pathogéniquesatellement associés aux
désordres du golt sont premierement une atroptédelales papilles gustatives,
une rupture ou une blessure de cause physiqueimigcie, deuxiemement un
dommage causé aux projections des neurones, im@sient un désequilibre du
cycle de régénération cellulaire et quatriememaetmodification des
récepteurs due a un changement local comme pampéxdarsalivation.

La salive est 'agent solubilisant des saveurs pemmettant de faire un meilleur
contact avec les papilles gustatives. La diminudiorilot salivaire (xérostomie)
est un probleme fréguemment rencontré lors deide ple médicaments a action
anticholinergique ou adrénolytique et est donc@ésa la diminution du godt.
De plus, non seulement les patients présententaloigme de salivation, un
probleme de dysgueusie, mais aussi un problemeadgaation et
d’alimentation, il est reconnu dans de nombreuse$gations scientifiques que
ces facteurs sont étroitement liés. La xérostosti@galement un grand facteur
de polycaries chez les personnes agées.

Dysgueusie iatrogénique :

La littérature scientifique rapporte une grande lte médicaments susceptibles
de provoquer des perturbations du godt. L'impachd’telle symptomatologie
peut étre tres variable selon l'intensité, la se@ét la durée du traitement
médicamenteux. Au long terme, une dysgueusie mégicteuse affecte
grandement la qualité de vie du patient. Nombrenddicaments peuvent
affecter le goQt si 'on considere la dysgueusimm@® une conséquence possible
de la xérostomie induite par les médicaments.

Toutefois, certaines classes de médicaments pepx@raquer une altération

des perceptions gustatives sans que la xérostaihierscause.



Mécanismes physiopathologiques :

La différenciation, la croissance, l'intégrité atebturale et fonctionnelle des
papilles gustatives et de leurs récepteurs, dépenles protéines salivaires
(notamment la gustine - zinc dépendante) . Les caéaknts qui alterent la
synthese, I'architecture ou I'activité de ces prwé peuvent donc altérer le
goult. Divers mécanismes physiopathologiques sfatigine des distorsions
gustatives induites par les médicaments. En ali€remméostasie corporelle,
les médicaments entrainent une cascade d’évenetaahtsordre biochimique
que d’ordre chémosensoriel. Ces changements biplegipeuvent donc
modifier les perceptions sensorielles puisqu’ilippture de I'équilibre requis
pour le fonctionnement optimal des papilles guststi

Les hypotheses avancées sont multiples et complexes

La plus fréquente est une déficience en zinc péliatibn via les médicaments,
ensuite il peut y avoir une altération du métalmadéigiu zinc (au niveau
moléculaire ) mais aussi par une altération du @acniveau enzymatique)
comme cofacteur essentiel de la gustine (la pretéas papilles gustatives qui
maintient 'homéostasie et I'intégrité des récemagustatifs ) .

Il peut y avoir aussi une excrétion du médicameantg salive, une inhibition de
la regénération des cellules gustatives, une gremte avec le second messager,
interference avec le cytochrome P450, une modificates flux ioniques des
canaux calciques ou sodiques, inhibition de 'AMIésjon de la double
membrane lipidique, etc...

Les données de la littérature scientifique montre Igpmpleur des cas rapportés
devrait nous faire porter une attention plus palitice sur ce type d’effet
indésirable de maniere a pouvoir mieux le géreidsr les patients en détresse
gustative.

Principaux médicaments capables d’'induire des troules gustatifs
- Cardio-vasculaires :

IECA, BCC, Antiarythmiques,Diurétiques, Hypoglycémis,Béta-Bloguants
Anti-infectieux :

- Céphalosporines, Macrolides,

Métronidazole, Pénicillines, Quinolones, SulfamidBstracyclines. Anti-
fongiques

- Anti-viraux : didanosine, zidovudine...

- AINS : ibuproféne, indométhacine, diclofénac, ....

- Hypoglycémiants : Biguanides, tolbutamide, gligez insuline,...
Antihistaminiques et décongestionnants

- Psychotropes , Anxilytiques,
hypnotiques,Antidépresseurs,Antipsychotiques,Lithiu

- Relaxants musculaires, Anti-Parkinsoniens, Aotivulsivants,
Immunosuppresseurs, Antiémétiques, Anti-H2, Ansspadiques.




Types d’effets possibles avec une incidence variagé 1 % a 20 %=

Chélation du zinc, inhibition de la gustine, blocag du canal calcique des
récepteurs gustatifs, inhibition des récepteurs idques, déplétion en zinc,
inhibition de la vitamine A, altération des catéchtamines, glossite,
inhibition du CYP — 450 réductase, inhibition de latransmission neuronale
des récepteurs, xérostomie, inhibition du canal sague, stomatite,

Une etude Japonaise récente evalue a 11% la
proportion de personnes agées atteintes de
troubles du godt liés a la prise de
meédicaments.

En cas d'irradiation

Utilisée dans les cancers des voies aérodigestiygieures, l'irradiation est a
I'origine d'hyposialie par lésion directe des glmdalivaires sans épargner les
cellules gustatives. La salive devient rare etirggueuse entrainant a la fois
une perte du pouvoir lubrifiant et du pouvoir solvdes substances sapides.
Les troubles du godt apparaissent apres trois sesde traitement environ, a
partir de 20 Gy ; entre 20 et 40 Gy, la dysgueasgmente rapidement, pour
atteindre 90 % de perte relative du goQt au-deld0d@y . Une irradiation
prolongée peut entrainer une perte de golt perrt@pan fibrose des glandes
salivaires.

Afin de pallier la sécheresse buccale accompagreanthérapeutiques, les
sialagogues, ou les substituts salivaires peuvesnpéescrits.

En cas d'irradiation, un traitement avec un comglarti-oxydants sera
recommandeé.

Diminution du renouvellement cellulaire

Les carences en zinc, cuivre, nickel, fer, vitarmiAeB3, B12... peuvent étre
responsables d'hypogueusies car elles interviemtaerst le développement
normal des cellules gustatives.



Le zinc, oligo-élément clé dans le traitement desydeusies.

Description

Le zinc est un oligo-élément, c'est-a-dire qu'oherteouve qu'a I'état de traces
dans l'organisme, soit I'équivalent d'environ Zxgaait et pour tout, dont 65 %
sont concentrés dans les muscles et 20 % dans.ldsst présent dans toutes
les cellules, notamment dans les glandes surrénalpesau, certaines parties du
cerveau, le pancréas, les membranes de I'ceilpkaie et le sperme. Il serait
nécessaire a plus d'une centaine de processus a&igyes vitaux dans
I'organisme (des experts les estiment a 300) rligige a la synthése de I'ADN,
de I'ARN et des protéines, aux processus immuagait de guérison des
blessures, a la reproduction et a la croissangauél un réle dans la modulation
de I'humeur et dans l'apprentissage, ainsi gu'hagites de la vision, du godt et
de l'odorat. Il intervient dans le processus dekgulation sanguine, dans les
fonctions de I'hormone thyroidienne, ainsi que damsétabolisme de l'insuline.

Carence en zinc

L'organisme a besoin de tres peu de zinc, maiapgeirt est essentiel. Dans nos
sociétés modernes, la carence légere est coutime.les femmes, les
adolescents, les enfants et les personnes agggmrt se situe souvent sous la
barre des minimums quotidiens en raison d'habitatieentaires déficientes.
D'autres facteurs interviennent également pouriréda teneur en zinc des
aliments, notamment les techniques agricoles medequi ont pour effet
d'appauvrir les sols en zinc, et le raffinage degales.

Les alcooliques, les diabétiques, les personndfraoude troubles rénaux ou
de l'absorption digestive (maladie de Crohn pangte) courent davantage de
risques de souffrir d'une carence en zinc.

Une carence en zinc (fréquente dans les pays erdeailéveloppement) peut
entrainer une diminution des fonctions immunita{reections fréquentes et
blessures qui guérissent mal), un retard danslasance, des troubles de
I'odorat et du godt, une baisse de la fertilité cuise, des dermatites, de la
diarrhée, de la dépression, une perte de poidstriabilité, de I'apathie.

Son action

1) Il est nécessaire au systeme immunitaire.

2) En absence de Zn la division cellulaire (mitasajréte car le Zn joue un role
dans le métabolisme de 'ARN et de 'ADN.

3) En absence de Zn le bon cholestérol -réle tamspr- (-High Density
Lipoproteins- a I'inverse du mauvais cholestéravl@ensity Proteins) va
baisser et il y a inhibition d’'une enzyme qui tfansie I'acide linoléique en
acide g-linoléique, il n’y aura donc plus de prgktadine et par conséquent
plus aucun effet anti-inflammatoire.

4) 1l joue un role important dans la croissancka eeproduction. Il intervient



dans la synthése de I'hormone de croissance (h@Gmanth Hormone). Les
tissus prostatiques et le sperme sont riches eb@& carence en Zn peut
provoguer une chute de testostérone (hormone niasget une baisse de la
spermogenese (fabrication du sperme).

Le nanisme et 'hypogonadisme peuvent étre d( ecarence de Zinc.

5) Il a un réle dans la peau et les phanéeres (engleveux, poils), il est
impliqué dans la fabrication de la kératine (kégatwese). Il facilite
I'incorporation des acides aminés soufrés (cystétmaethionine) dans les
protéines cutanées et participe a la synthesetlstine.

6) Il a également urdle dans le métabolisme ossaax il est présent dans les
phosphatases alcalines (la réserve osseuse dy.corps

Le besoin quotidien et de 4 mg mais il est augmpeié&lant la croissance, la
gestation et 'allaitement.

Zinc et godt:
De nombreuses études démontrent le lien étraie emt taux suffisant de zinc et

son rble dans le godt.

Le Dr Hentkin, directeur de « The taste and smilicc» a Washington est
considéré comme un spécialiste du golt aux USA.8tudié le role de
I'anhydrase carbonique VI ( la gustine ), une enzyldpendante du Zinc et
sécrétée par les glandes salivaires.

Cette enzyme joue un réle clé dans la fonctionajivet et son activité est
etroitement liée a la présence en suffisance de ktiastime que la déficience
en zinc n’est pas toujours liée a un manque d’appais aussi a une mauvaise
assimilation de celui-ci. Difféerentes études duHantkin montrent I'efficacité
du zinc dans son action de stimulation de I'enzami@ydrase carbonique VI et
dans la capacité a régénérer le bourgeon du gaiitgération de la
morphologie ) cette récupération du godt et dedfatlest associée a une
élévation du taux de zinc dans la salive, les sgratde plasma.

Dosage difficile .

La mise en évidence d’'une déficience en zinc rpastfacile car un taux normal
de zinc dans le plasma n’est pas synonyme de @arkeadaux plasmatique
détecte uniquement les carences séveres et nsnldasarences.

Les chercheurs américains recommandent de dotaidale zinc dans les
lymphocytes afin d’avoir un test plus sensible. $@s dosages ne sont
réalisables que dans quelques laboratoires auxeiSént souvent colteux.
Dosages de prescription :

Le zinc est facilement assimilable sous forme dmielément. Sa prescription
habituelle est sous forme de gluconate de zinc.




Carence en cuivre

Le rble du cuivre n'est pas bien défini dans leslites du godt. Néanmoins, les
agueusies sont courantes avec certaines spéc@itgant induire une carence
en cuivre. La D-pénicillamine, utilisée au long oahez les patients atteints
d'une polyarthrite rhumatoide, est responsableedsensation de goalt
métallique transitoire mais récidivant a chaqueiadmnation. Ce trouble touche
en moyenne 25 a 50 % des patients, avec des paEokgpérieures a 900 mg/j.
Certaines agueusies totales, réversibles en detmisunois sont méme
possibles

Les sels d'or et les antithyroidiens de synthéseagssi impliqués dans les
carences en cuivre.

Le cuivre sera prescrit uniquement si la biolog@ntre une carence avéree de
celui-ci ou une chute du taux de céruloplasmindecauivre est pro-oxydant.

Carence en vitamine A.

Elle semble plus impliquée dans les troubles tffagcependant, la
pravastatine a été mise en cause dans des casgieedgie par diminution du
taux de vitamine A. L'apparition du trouble se téwntre 2 et 6 semaines de
traitement a une dose comprise entre 10 et 20 etgljsparaiten 1 a 4
semaines apres l'arrét.

Certains médicaments alterent la synthése desmest&e qui entraine la
diminution du renouvellement cellulaire ; commeaeeouvellement est rapide,
un trouble du godt peut étre constaté

L’huile de foie de morue est une source naturedl@ithmine A qui évite tout
risque de surdosage et permet une assimilatiomal#i

SOD et troubles olfactifs

Une étude japonaise effectuée par une équipe d’'@Riis en évidence la
relation entre déficience de la I'activité de lal3@ans le sérum et la salive
chez les patients présentant des troubles d’ogooabqués par une sinusite
chronique ou une grippe banale.

Troubles du godt et tabagisme

Plusieurs études ont montré une perturbation dudgnis le cadre du
tabagisme. La consommation de tabac semble dimiauweconnaissance de la
saveur acide, bien plus que les autres savedessateur amere a un degré
moindre.

Cette perturbation chez les tabagique, peut éeeadalusieurs facteurs.

La carence en vitamine B12 est observée chez ledumouvant étre a l'origine
de troubles du godt, puisque cette vitamine esligu@e dans la régénération du
bourgeon gustatif et de I'épithélium lingual.

On sait aussi qu'il existe chez les fumeurs ungitéxdes métaux lourds comme
le chlorure de cadmium qui a un impact néfastdesumitochondries et les



endothéliums, et rentre en compétition avec le.Zd&da a été plus
particulierement étudié chez la femme enceinte tigsaeEn effet, la
compétitivité zinc-cadmium au niveau placentaikeann déficit en zinc
(cofacteur de nombreuses enzymes) délétere aundeeplacenta. Donc si
cette compétition existe entre le cadmium et le am niveau placentaire, elle
pourrait aussi entrainer un déficit en zinc chemieeur, a l'origine de troubles
du godt.

D'autre part, on sait que le tabagisme par l'inéeliaire de la nicotine entraine
un sous-poids chez le fumeur. Ceci est du a urie dersa masse grasse en
début de tabagisme attribuée a lI'augmentation él@snges énergétiques liee a
la consommation de tabac. Il est possible égalemantes troubles du goat
soient a l'origine d’'une diminution des apportsoc@ues chez le fumeur. En
effet, Il a été montré que les troubles du golt asmociés a une diminution de
I'apport calorique, a une augmentation du risquetmnnel, et a une réduction
de la consommation en fruits et en légumes comree lehtabagique. Les
troubles du godt entrainent ainsi des carencealeium et vitaminique A et C.
La carence en vitamine C est aussi constatée eHameur.

Par ailleurs, 'augmentation de la chaleur lab&lénguale induite par la
cigarette pourrait altérer localement I'épithéliimyual et affecter ainsi le goQt
du fumeur.

Godt métalligue et métaux dentaires

La présence d’un golt métallique est souvent Imn@esymptéme d’'une
intoxication aux métaux dentaires.

La présence de plusieurs métaux de compositio@rdiife provoque souvent
des phénomenes d’électrogalvanisme avec diffusiongdmétalliques dans la
salive.

CONCLUSION

De nombreux témoignages concernant les troublesgieries du godt peuvent étre
recueillis dans la littérature. Ces données, bienfgequemment incomplétes,
fondées sur des protocoles expérimentaux peu Bgawu concernant un nombre
réduit de patients, apportent la preuve gque cet eftiésirable est tres fréquent, et
gu'il intéresse de nombreuses thérapeutiquesutlméme slrement étre considéré
dans certaines conditions comme une séquelle ilentient médicamenteux. En
effet, si, dans la plupart des cas, le troublealit gst dose-dépendant et qu'il
disparait a I'arrét du traitement plus ou moinsdepent, dans certains cas, il peut
persister et nécessiter la mise en ceuvre d'uerraitt correcteur spécifique. Il est
important de réaliser qu'un trouble du godt, paligcement s'il est durable, peut
avoir une répercussion sur la qualité de vie désma qui en souffrent. Cela peut
conduire a l'inobservance, mais surtout a des casamutritionnelles par anorexie,
des exacerbations de diabéete, d'hypertension, awernéntribuer a des
dépressions.

Les principaux mécanismes mis en cause sont desgsas qui agissent soit sur
I'environnement des cellules gustatives (saliva),drectement ou




indirectement sur le développement et la multiplccadesdits récepteurs
(carence en oligo-éléments et vitamines, inhibitlerla synthése d'ADN,
chélateurs du zinc...), ou qui empéchent une treaséom de l'influx nerveux
dans de bonnes conditions (inhibition du systeme&@ninhibition du
cytochrome P450, inhibition des canaux ioniqueBpasur les seconds
messagers). Ces éléments de biologie moléculaingbient de mieux
comprendre comment les médicaments peuvent aledgexit, et comment il est
possible de contrdler ces troubles
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