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» Mange patienter lider af
smagsdysfunktion.

» En pavirket smagssans kan have ad-
skillige arsager, hvoraf mange er

reversible.

» Behandlingen af smagsforstyrrelser

Som en gatekeeperfunktion sidder smagslgg klar til at
analysere de kemiske komponenter i mundhulen, hvor-
ved synkning af uspiselige og potentielt toksiske emner
kan undgés. Ud over dette medfgdte forsvar fungerer
smagssansen i et kompliceret sammenspil mellem re-
flekser og leering, mellem sansning og forventning,
mellem nydelse og vaemmelse. Et samspil, der kan brin-
ges ud af balance og forérsage udtalte gener hos patien-
ter med pavirket smagssans.

I denne artikel vil vi definere og redeggre for smags-
sansen samt give et fagligt udgangspunkt for, hvordan
man kan forholde sig, ndr patienternes smagssans er
pavirket. Initialt gennemgés forstéelsen og vigtigheden
af smag. Herefter fplger en oversigt over den perifere
og centrale bearbejdning af smag og de kliniske test til
udredning af smagsforstyrrelser. Sidst gennemgas de
mulige arsager til kvantitative og kvalitative endringer
af smagssansen samt behandlingsmuligheder.

SMAG 0G FLAVOUR

Betegnelsen smag er flertydig. Betydningen af ordet
smag spender fra vores individuelle praferencer —
astetiske sdvel som smagspraferencer for fodevarer —
til perceptionen af maden vi spiser. I daglig tale deekker
betegnelsen smag tilmed ofte over de gvrige sanser, der
stimuleres af maden, og ikke kun grundsmagene (surt,
spdt, salt, bittert og umami). Iseer lugte- og smertesti-
muli fra maden betegnes ofte som smag. Smagsoplevel-
sen er en kompleks neural proces, som integrerer input
fra bade smagslog, lugtesans og syn, savel som tempe-
ratur og konsistens [1]. Man fristes derfor til at 1dne det
engelske ord flavour for at favne de gvrige sanseind-
tryk. Denne flersidige forstdelse af begrebet smag er
vigtig at huske, ndr smag diskuteres — eller en eventuel
smagsforstyrrelse hos en patient undersgges. Det er
desuden vigtigt at fokusere pa bade lugte- og smags-
sansen, da opfattelserne af de kemiske stimuli kan veere

pga. medicin, orale infektioner og sy-
stemisk sygdom kan ofte forega i pri-
maersektoren. Ved yderligere under-
sggelser kan henvisning til
gre-nase-hals-laege, Flavour Klinik-
ken eller anden relevant specialist
veere ngdvendig.

svare at skelne fra hinanden. Arsagen til en subjektiv
pavirket oplevelse af smag er derfor hyppigt en endret
lugtesans [2].

Smagssansen er vigtig for perceptionen af maden,
og en intakt og velfungerende smagssans er essentiel
for tilfredsstillelse og nydelse af mad. Smagssansen pé-
virker udvelgelsen og meengden af vores ernarings-
maessige indtag og dermed opretholdelsen af selve
livet.

SMAGSSANSENS PERIFERE ANATOMI OG FYSIOLOGI
Smagssansen er en kompleks, niveaudelt, neural pro-
ces, der starter i det perifere nervesystem, hvor elemen-
ter i maden aktiverer specialiserede kemoreceptorer i
smagslggene. Selvom det vigtigste bidrag til menneske-
lig smagsfunktion er tusindvis af smagslgg pa tungen,
findes der ogsa smagslegg andre steder, iszer i ganen og
epiglottis, men ogsé i gvrige dele af larynx og pharynx.
Smagslggene er arrangeret i makroskopiske strukturer,
der hver indeholder 50-100 smagsreceptorceller.
Smagslggene pa tungen er makroskopisk arrangeret i
tre forskellige papiller med forskelligt udseende og
anatomisk placering: vallate, folliate og fungiforme pa-
piller — alle indeholder dog de samme smagsreceptor-
celler (Figur 1A-D). De aflange smagsreceptorceller er
indlejret i lagdelt epitel, hvor den apikale overflade er
deaekket af mikrovilli, der kommunikerer direkte med
mundhulen gennem abninger i epitelet, kaldet smags-
porer. En sufficient spytproduktion er séledes altafgg-
rende for en kontinuerlig udvaskning og praesentation
af nye stimuli gennem smagsporerne.

Der er morfologisk og funktionelt blevet identifice-
ret forskellige typer smagsreceptorceller (Figur 1C).
Type I-celler udggr typisk halvdelen af cellerne i et
smagslgg og antages at have en stgttende rolle ligesom
gliacellerne i entralnervesystemet [3]. Type II-celler
udtrykker G-proteinkoblede receptorer pa de apikale
mikrovilli til registrering af bade sgdt, bittert og
umami. Type IlI-celler udtrykker ikke G-proteinkoblede
receptorer, men danner konventionelle synapser med
gustatoriske nervefibre og kan aktiveres af sure smags-
stoffer. Samlet set er registreringen af smag athaengig
af badde G-proteinkoblede receptorer, ionkanaler og
transmembrane transportproteiner, men ikke alle me-
kanismer bruges til registrering af de enkelte smags-
stoffer (sgdt, bittert, umami, surt, salt og maske andre
smagsstoffer, sdsom fedtsyrer og kulhydrater [4]).
Aktiveringen involverer forskellige intracellulere veje




(Figur 1D), der i sidste ende fgrer til frigivelsen af
adenosintrifosfat til purinerge receptorer pa den post-
synaptiske membran af de smagsfgrende kranienerver
VII, IX og X.

Alle grundsmagene kan séledes registreres pa hele
tungen og ikke kun pé afgraensede omrader som tidli-
gere antaget [5], derfor kan lokaliseret testning veere
relevant. Grundet de forskellige mekanismer for aktive-
ring af smag er det ligeledes vigtigt at teste alle
grundsmagene og vurdere spytproduktionen, nar en
subjektiv smagsforvreengning skal diagnosticeres.

DEN CENTRALE BEARBEIDNING AF SMAG

Generelt kan det siges, at nar et fedeemne placeres i
munden, udlgser det et multisensorisk perifert respons,
som ad flere neurale veje formidles til central bearbejd-
ning i hjernen. Oplysninger fra de smagsforende kra-
nienerver VII, IX og X transporteres til den rostrale nu-
cleus tractus solitarii (NTS). Foruden input om smag,
modtager NTS somatosensoriske input fra det trigemi-
nale system og viscerale, vagale input med information
om den fysiologiske status i gastrointestinalkanalen.
Fra NTS i medulla oblongata fortsetter de gustatoriske
input videre gennem den ventroposteriore mediale
kerne i thalamus til primer smagscortex i insula (Figur
1E-G). Nyere forskning tyder p4, at projektioner fra
grundsmagene er topografisk opdelt i funktionelt se-
gregerede omrader i insula [6]. En vigtig videre projek-
tion af smagsstimuli fortseetter til den orbitofrontale
cortex, hvor den bevidste opfattelse af smag foregér.
Det er ligeledes i den orbitofrontale cortex, at multisen-
soriske input konfluerer til vores opfattelse af flavour
[7] (Figur 1H). Séledes er den bevidste opfattelse af
smag en sammensat perception af alle de sanser, vi bru-
ger til sansning af maden, hvilket forklarer, at betegnel-
sen smag ofte involverer andre sanser end smagssan-
sen.

KLINISKE TEST

Metoder til vurdering af smagssansen

Der findes flere forskellige metoder til evaluering af
smagssansen — de negligeres dog ofte i neurologiske
undersggelser og gre-naese-hals-undersggelser. Som
minimum bgr der spgrges ind til forandringer af lugte-
og smagssansen, men der findes ligeledes metoder til
kvantificerbar testning af smagssansen, nemlig kemisk
testning og elektrogustometri.

Ved den kemiske smagstestning appliceres oplgs-
ninger, der repraesenterer grundsmage lokalt pa tungen
i forskellige koncentrationer. Dréber eller filterpapir
med smag appliceres pa bestemte dele af tungen, hvil-
ket muligggr en adskilt evaluering af de forskellige
kranienerver [8]. Denne kemiske smagstestning kan
foregé som screening, simpel trinvis ggning af smags-
koncentrationer eller med gentagne ascenderende og
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g FIGUR 1

Perifer sansning og forbindelsen fra tungen til hjernen. A. Sansning af smag foregar gennem
kranienerverne VII, IX og X, som alle sender input til nucleus tractus soletari i hjernestammen.
Herfra forlgber signalet via thalamus til det primaere smagscortex i insula. B. Papiller pa tun-
gen (fra venstre: fungiforme, folliate og vallate). C. Smagsleg med forskellige typer af smags-
receptorceller. D. Erkendte og formodede signaleringsveje for grundsmagene med angivelse af
receptorer. E. Nucleus tractus soletari i hjernestammen, hvor alle tre smagsfarende kraniener-
ver mgdes. F. Thalamus, der fungerer som relaestation for alle sanseindtryk (fraset lugtesan-
sen). G. Insula, det primzere smagscortex. H. Den orbitofrontale cortex ses flerfarvet, da det er
et af de vigtigste omrader for samling og bearbejdning af sanseindtryk, hvorfor det er et meget
vigtigt omrade for flavour-bearbejdning.

'D Umami Sedt Bitfer Surt(?)  Salt(?)
S |

' @’ .r'.“ 1 @ L =t

ot ot ot

TIRUTIR3 TIRZTIR3 TiRs PkDIL3/PKD2L1 ENac VR1 ‘

variant ? ey

descenderende koncentrationer, hvorved detektering
af smagsteersklen med stgrre ngjagtighed kan vurderes.

Ved elektrogustometri leveres en strgm til tungen
(4-400 pA), hvilket fremkalder en unik, metallisk
smag, som kan udnyttes til at fastleegge smagsteersklen.
Terskelvaerdierne males pa seks forskellige anatomiske
placeringer for at teste alle tre kranienerver bilateralt
[9].

Yderligere testning kan veere ngdvendig for at klar-
leegge atiologien, og testning af spytflow kan vaere in-
diceret, isaer ved xerostomi. Kranienerverne bgr under-
spges ved mistanke om nerveskade. En neurologisk
undersggelse kan ligeledes veere vaerdifuld, iseer hvis in-
dikation for billeddiagnostisk udredning overvejes.

Metoder til vurdering af lugtesansen

En hyppig sekundeer arsag til nedsat/eendret smags-
funktion er olfaktorisk dysfunktion [10]. Man vil stadig
kunne smage grundsmagene og naturligvis fornemme
madens tekstur og fysiske egenskaber, men hovedpar-
ten af nuancerne i maden er vak.

Lugtesansen kan vurderes ved psykofysisk testning,
sdsom Sniffin‘ Sticks (Burghart GmbH, Wedel, Tysk-
land), der er valideret til brug i Danmark [11]. Den
indledningsvise screening for olfaktorisk dysfunktion
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E TABEL 1

Opdeling af smagsfunktion i normal smagsfunktion samt kvantitative og kvalitative dysfunk-

tioner [16].

Normogeusi
Kvantitativ dysgeusi
Hypergeusi
Hypogeusi

Ageusi:

Komplet
Funktionel

Lokal

Partiel

Kvalitativ dysgeusi
Parageusi
Fantogeusi

Normal gustatorisk sensitivitet og perception

Gustatorisk hypersensitivitet sammenlignet med raske normale individer
Gustatorisk hyposensitivitet sammenlignet med raske normale individer

Fuldsteendigt tab af smagssansen

Udtalt tab af smagssansen hvor stimuli fra maden ikke registreres
Tab af funktion af > 1 kranienerve

Tab af > 1 grundsmage

Zndret perception af smag
Sansning af smag uden stimuli

bestar af en vurdering af identifikationsevnen. Efter-
fplgende testes greenseveaerdi for registrering af lugt,
diskriminationsevne og identifikationsevne [12, 13],
og der foretages nasal endoskopi. Derudover kan retro-
nasal testning appliceres [14], og der kan foretages bil-
leddiagnostisk vurdering af sinonasale pladsforhold
(vha. CT) eller centrale strukturelle zndringer (vha.
MR-skanning i forskellige sekvenser (T1/T2/DTID)) [2].

Smagsdysfunktion

Klassifikation af smagsdysfunktion

Mange faktorer kan pavirke smagssansen. Ud over ta-
bet af nydelse og gleede ved et méltid kan smagstab
medfgre fare for vaegttab eller ligefrem fejl- eller under-
ernaring [15]. En situation, der absolut ikke fremmer
rekonvalescens under behandlingen af kraeft, da vagt-
tab og nedsat appetit allerede har sat sit praeg pa disse
patienter. Hippokrates var derfor forud for sin tid, da
han skrev ordene: »Lad din mad veere din medicin og

E TABEL 2

Hyppigste arsager til smagsforstyrrelser belyst med eksempler i alfabetisk raekkefelge [10, 17, 28-30].

Udlesende arsag

Medikamenter
ACE-ha@mmere
Analgetika
Antiarytmika
Antibiotika
Antidepressiva
Antihistaminer
Antimykotika
Antivirale
Ca*-antagonister
Diuretika
Stofskifteregulerende
Toksiner
Kemoterapi
Rygning
Straleterapi
Systemisk sygdom
Diabetes
Hypotyroidisme
Lupus
Malabsorption
Nasal polypose
Polyneuropati
Sjogrens sygdom
Infektioner
Herpes zoster

Hiv

Oral Candida
Orale bakterier
Otitis media

@vre luftvejs-infektioner

Lokal beskadigelse
Kirurgisk
Lokalanalgesi

Mekanisme

Pavirkning af smagsreceptorer eller signalering
Pavirkning af kemisk komposition eller produktion af spyt
Mange mekanismer er fortsat ukendte

Nedsat regeneration af smagsreceptorceller

Zndringer af oral flora

Pavirkning af smagsreceptorer eller signalering
Pavirkning af kemisk komposition eller produktion af spyt
Pavirkning af smagsreceptorer eller signalering
Pavirkning af kemisk komposition eller produktion af spyt
Zinkmangel

Beskadigelse af centrale eller perifere nerver
Pavirkning af kemisk komposition eller produktion af spyt

Beskadigelse af centrale eller perifere nerver
Neurotoksicitet

ACE = angiotensinkonverterende enzym.

Mulig behandling

Medicingennemgang

Substituering af vigtig medicin

Seponering af overfladig medicin

Lindrende tiltag, herunder bedring af spytsekretion og kostaendringer med
pget tilsetning af krydderier, diversitet i tekstur m.m.

Rygestop
Lindrende tiltag, herunder bedring af spytsekretion og kostaendringer med
oget tilsetning af krydderier, diversitet i tekstur m.m.

Optimal behandling af grundsygdom - evt. ved specialist
Lindrende tiltag, herunder bedring af spytsekretion og kosteendringer med
pget tilsetning af krydderier, diversitet i tekstur m.m.

Podning for svampe/bakterier
Behandling af infektion

Evt. nerverekonstruktion




din medicin vaere din mad«. Smagsdysfunktion findes i
forskellige grader fra komplet tab af smagssansen til
nedsat eller andret smagssans (Tabel 1).

Arsager til smagsdysfunktion
De primere arsager til smagsdysfunktion er angivet i
Tabel 2.

Medicin kan pévirke smagssansen ved direkte pa-
virkning af smagsreceptoren, pdvirkning af transmissi-
onsprocessen, via en @ndring i centrale neurale proces-
ser eller mere indirekte ved pavirkning af
spytproduktionen/-flowet. For en detaljeret liste over
medikamenter, der nedsatter spytproduktionen, se
[17].

Toksiske pavirkninger af tungen giver ofte smags-
dysfunktion. Op mod 86% af patienterne, som har ho-
ved-hals-kraeft og fér straling eller strdle-kemo-terapi,
oplever betydelig pavirkning af deres smagsfunktion
[18] — varierende fra dysgeusi til ageusi, hvilket sam-
men med mukositis, dysfagi og xerostomi medvirker til
appetitlgshed, veegttab, fejlernaering og i sidste ende
oget morbiditet [19]. En toksisk smagsdysfunktion ses
ligeledes som fglge af rygning, hvor en nedsat gustato-
risk sensitivitet for alle grundsmage forekommer uaf-
heengigt af nikotinerge effekter [20].

Infektioner sdsom oral Candida og otitis media kan
ligeledes give smagsforstyrrelser [21]. Den blotte til-
stedevaerelse i mundhulen af svampesporer uden syn-
lige belaegninger er nok til at pavirke smagssansen
[22].

Ved beskadigelse af smagsnerverne kan perceptio-
nen af smag forvrenges. Grundet innervering af
smagssansen fra tre kranienerver kan et tab af smags-
sansen vere lokaliseret til unilaterale deficit pa dele af
tungen eller i sveelget. Smagstab identificeres derfor
ofte fgrst lang tid efter beskadigelse af kranienerver.
Ud over kranietraumer kan beskadigelse af nerverne
ske som fglge af infektion (otitis media) eller kirurgi,
sdsom grekirurgi (corda tympani) eller tonsillektomi
(N. IX) [23]. Til trods for makroskopisk bevarelse af
nerverne under operationer kan der forekomme
smagsdysfunktion [24].

Ved zinkmangel er endringer af lugte- og smags-
sans blandt de hyppigste symptomer. Endelig er ald-
ring ogsa forbundet med en gget smagsterskel [25].

Behandling af smagsdysfunktion
Prognosen for at genvinde normogeusi athaenger af
bade atiologi og patientens demografi.

Ved toksiske skader er smagssansen pavist at have
regenerativt potentiale efter fjernelse af de toksiske
stoffer, hvilket ses ved seponering af medikamenter
[26] og efter stréle- og kemoterapi hos patienter med
kreeft. Dette er ogsa tilfaeldet hos rygere, hvor den gu-

statoriske sensitivitet langsomt normaliseres efter ryge-
ophgr. Nar orale svampeinfektioner og latent fore-
komst af svampesporer behandles, ses der ofte en
normalisering af smagssansen [22]. Lokalbehandling
med mikstur eller oral gel anbefales som fgrstevalg.
Ved recidiverende infektion kan systemisk behandling
veere ngdvendig. Det skal dog bemeerkes, at svampe-
midler, sdsom terbinafin, ligeledes har almindelige bi-
virkninger i form af smagsforstyrrelser.

Ved nedsat smagssans pga. kronisk otitis media kan
tympanoplastik forbedre smagssansen [21]. Efter ner-
veskader er alder en vigtig prognostisk faktor, idet
yngre patienter oftere genvinder den gustatoriske funk-
tion. Ved skade pé chorda tympani efter tympanopla-
stik, genvinder hovedparten af de yngre patienter séle-
des funktionen af smagssansen, mens under halvdelen
af de aeldre patienter genvinder normal funktion [27].

SUMMARY
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The sense of taste in a clinical setting
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As a gatekeeper, taste buds forage chemical to identify both
nutrition and toxins. This can be the decisive difference
between initiating the swallow reflex or spitting out the oral
contents. In addition to this simple function the sense of
taste takes part in more complex relations such as reflexes
Vs learning, perception vs expectation, and pleasure vs
disgust. All relations, which can be perturbed into
unbalance, create great discomfort in patients suffering
from a dysfunctional sense of taste. This review discusses
the most important mechanisms of taste function and
dysfunction as well as the possible avenues for treatment of
the disorders.
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