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INTRODUCTION :

L’hyposialie et I'asialie sont dues a une déficem fonctionnement des glandes salivaires
principales et accessoires et se traduisent pardimmution du débit ou une absence de
salive. Ce sont des dysfonctionnements qui peugamrt rencontrées tout particuliéerement

chez les personnes ageées.

La xérostomie qui en résulte est particulieremenalidante et a des conséquences majeures
sur les tissus et les structures de la cavité beic€dle entraine des troubles fonctionnels
notamment au niveau de la mastication, de la déghlutde la phonation et de la digestion.
La xérostomie favorise également I'apparition dgdis de la muqueuse buccale, augmente

le risque de caries et de candidoses ; diminuggguémment la qualité de vie des patients.

Les origines de I'hyposialie sont nombreuses, déesrpar les causes médicamenteuses et le
syndrome de Gougerot-Sjogren (SGS). Il s’agit d& lmaladie auto-immune en fréquence et
en incidence derriere la polyarthrite rhumatoide. §GS atteint préférentiellement les
femmes d'un age moyen (le ratio femme/homme esB/dg toutefois la maladie peut
apparaitre a n’'importe quel age. Sa prévalencecasiprise entre 0,1% et 0,5% de la
population. Le chirurgien-dentiste doit pouvoir ntiger certains symptomes du SGS et
adresser son patient aux spécialistes qui pouetatilir le diagnostic. Le praticien devra

ensuite assurer la prise en charge des répercashiosyndrome sur la cavité buccale.

Nous ferons tout d’abord quelques rappels anatogsicpt physiologiques sur les glandes
salivaires et la salive. Nous verrons ensuite |é&rdnts types d’hyposialies et leurs
répercussions bucco-dentaires. Nous nous intémssanfin au syndrome de Gougerot-
Sjogren dont nous verrons les manifestations (gl et extraglandulaire), le diagnostic et

les traitements.



. Généralités :

1. Les glandes salivaires :

La sécrétion de la salive est assurée par troiepale glandes salivaires principales qui
produisent environ 90% de la salive : Les glandestales, les glandes sous-maxillaires, et
les glandes sublinguales. La sécrétion est égaleassnirée par les glandes accessoires qui

sont dispersées a la surface des muqueuses buetpleryngiennes. [42]

1.1. Les glandes principales :

1.1.1. La glande parotide : [9, 34, 46]

C’est la plus volumineuse des glandes salivairesiif@n 25¢g). Elle est de forme prismatique

triangulaire et se moule sur les parois de la log®tidienne. Elle est située en arriére de la
branche montante de la mandibule, en avant du msselno-cléido-mastoidien et sous le

meéat acoustique externe. Elle s’échappe de la pagetidienne par 2 prolongements : un

antérieur massétérin, I'autre amygdalien incons{@igure 1)

Elle est traversée par le nerf facial mais sonrveten est réalisée par une branche du nerf
mandibulaire, le nerf auriculo-temporal.

Son canal excréteur est le canal de Sténon ou tgoahotidien, il émerge au niveau de la

face interne de la joue en regard de®f&du 2™ molaire supérieure.

La portion sécrétoire de la glande ou acinus esable d'une glande a l'autre. La glande

parotide est une glande séreuse pure qui est t@esfpar les acini séreux qui sécretent une

salive aqueuse (liquide et fluide).



Figure 1 : Représentation d’une glande parotidelace
D’aprés GREGOIRE et ORBELIN [9]

On voit en avant le conduit parotidien longer lesg@er, puis contourner son bord antérieur
et s’enfoncer dans le buccinateur

1.1.2. La glande sub-mandibulaire ou sous-maxillaire 3§9,46]

La glande sous-maxillaire a la taille d'une grosseande (environ 7g). Elle se situe en
dessous et en avant de I'angle mandibulaire danégian supra-hyoidienne latéral. Elle se
dispose dans la loge sub-mandibulaire. (figure 2)

Son canal excréteur est le conduit sub-mandibutaireanal de Wharton, il s’ouvre au niveau
du plancher buccal, sous la langue (en dehorsedlu lingual).

Il s’agit d’une glande mixte séro-muqueuse a domtimaéreuse (sans mucine) qui sécrete une

salive filante. (figure 3)
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Figure 2 : Représentation de la glande sub-maralileullisséquée
D'aprés ROUVIERE H et DELMAS A [34]

La glande sub-mandibulaire est vue par sa faceanfé@diale ou superficielle

Figure 3 : Structures d’une glande séro-muqueusdd&mn
D’apres VIDAILHET B, ROBIN O, POLO A et coll. [46]

1: Acinus séreux ; 2 : Acinus muqueux ; 3 : Cantdrcalaire ; 4 : Canal strié ; 5: cellules
myoépithéliales ; 6 : croissant séreux.



1.1.3. La glande sublinguale : [9, 34, 46]

C’est la plus petite des 3 glandes (environ 3dg &t située dans le plancher buccal, entre la
langue et la mandibule, au dessus et en avantglande sous-maxillaire a la face interne de
la mandibule. (figure 4)

Elle posséde de nombreux canaux excréteurs dooonofuit majeur le canal de Rivinius ou
de Bartholin qui s’abouche a la caroncule linguginéralement en dehors de I'ostium du
Wharton.

C’est une glande mixte muco-séreuse a prédominamggueuse. Les acini muqueux

sécretent une salive visqueuse (riche en mucines).

Conduit submandibulaire M. génio-hyoidien

: Gl. subling.

. M A. subling.

N. lingual - Bl N | o - N. subling.
. ? D . b ’ - ‘\ A

Nerf hypoglosse

A. faciale

Gl. submandibulaire __. M. mylo-hyoidien

V. faciale

Figure 4 : Représentation de la région sublinguale
D’aprés ROUVIERE H et DELMAS A [34]



1.2. Les glandes accessoirg®; 34, 46]

Elles sont trés nombreuses et disséminées dans kautavité buccale a I'exception des
gencives et la partie antérieure du palais osseux.
On distingue les glandes :

* Labiales

e Jugales

» Palatines et vélaires

* Du trigone rétro-molaire

* Linguales : dorsale (de Von Ebner) et marginaleWidber)

* De la mugqueuse sublinguale

Les glandes accessoires sont muqueuses, saufaledegl linguales de Von Ebner qui sont

séreuses.

2. La salive :

Le volume journalier moyen de salive sécrétée vamiee 500ml et 1,51. Il varie en fonction
du rythme circadien, et du type de stimulation (amégues, thermiques, olfactifs ou
psychiques). [16, 46]

La salive totale obtenue est un mélange complexesédeétions provenant des glandes
salivaires, de fluide gingival et contient des dglatimentaires, des cellules épithéliales, des

éléments des systemes immunocompétents, des 8lexdr¢l6, 46]

2.1. Composition :

La salive est constituée a 99% d'eau, le 1% restsbtreprésenté par des constituants

inorganiques et des constituants organiques.
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2.1.1. Constituants inorganiques :

Les constituants inorganiques sont les ions sodia), chlorures (Cl-), potassium (K+),
calcium (Ca2+), hydrogéne (H+), phosphatesfRbicarbonates (HC£), thiocyanates, des

halogénes et des métaux. [16, 42, 46]

2.1.2. Constituants organiques :

» Protéines extrinséques : [16, 42, 46]
Parmi lesquelles se trouvent les albumines séridessmmunoglobulines de type IgA, 1gG,

IgM et des alpha- et bétaglobulines.

* Protéines intrinséques : [13, 16, 42, 46]
Les enzymes salivaires : I'amylase salivaire, lsolyme, les peroxydases, I'anhydrase
carbonique, les phosphatases, les lipases, lésr&alkes.
Les mucines.

Les glycoprotéines marqueurs du groupe sanguin.

* Autres composants organiques : [16, 42, 46]
Les facteurs de croissance : le nerve growth f48tGF) et I'épithélial growth factor (EGF).
Les hormones : principalement les androgéenes, ksogenes, linsuline et les hormones
thyroidiennes.

Urée, acide urique, cholestérol, cellules épithéti@esquameées.

2.2. Lesroles de la salive :

2.2.1. Lalubrification et la protection :

La composition de la salive permet d’humidifier d& protéger les tissus oraux agissant

comme une barriere contre les irritants. Elle i cette lubrification) a la formation du
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bol alimentaire, a la mastication, a I'’élocutionJaadéglutition et au nettoyage des tissus
oraux. [16, 40]

Les capacités de lubrification de la salive sordgdenent fournies par les mucines. Elles sont
faiblement solubles, présentent une viscosité etalasticité élevée, et une forte adhérence.

Les mucines patrticipent également a la formatiotageellicule exogene acquise. [16, 40, 46]

2.2.2. Digestion et godt :

La salive a un r6le précoce et limité dans la digasen commencant la dégradation de
'amidon. L’amylase hydrolyse I'amidon en composésnosaccharidiques, disaccharidiques
et trisaccharidiques, facilitant la digestion diesments riches en amidon. [13, 16, 40]

La salive a aussi un réle dans la gustation enbfislant les substances sapides, étape
indispensable a leur fixation sur les récepteurstaifis situés dans les bourgeons du godt.
[16, 40, 46]

2.2.3. Réparation tissulaire :

Les facteurs de croissance retrouvés dans la gadictecipent a la croissance tissulaire, a la

différenciation et a la cicatrisation. [40]

2.2.4. Pouvoir tampon et clairance :
Le maintien du pH est assuré par le biais des él&arseiivants : bicarbonates, phosphates et

urée. Ce pouvoir tampon permet de diminuer le gt carie et de protéger 'eesophage lors
des reflux. [16, 40]

2.2.5. Reminéralisation :

La présence de calcium et de phosphates dansiVe garmettent la reminéralisation des

cristaux d’hydroxyapatite apres attaque acide. 406,
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2.2.6. Défense et immunité :

La présence de protéines, d’lgA, de cytokines, wiftames, de mucines et d'autres
composantes permettent a la salive de jouer unawleiveau du systeme immunitaire. [13,
16, 40]

En conclusion la salive a un réle clé dans la éawniccale. Avec la formation de la pellicule
exogene acquise elle assure la protection des da#nties surfaces muqueuses, tout en

facilitant les fonctions orales. [1, 13]

2.3. Sécrétion :

L’innervation vasomotrice et sécrétoire est assigéee au systéme parasympathique et
orthosympathique.

L’activité du systéme parasympathique est medigel’peétylcholine qui va agir sur les
récepteurs muscariniques présents sur les glandesres.

Le systeme parasympathique induit la sécrétionadsalive abondante et fluide tandis que le
systeme orthosympathique produit une sécrétion gimandante et visqueuse (due a une

composition riche en mucines). [10, 16, 46]

Les glandes accessoires sécretent de facon contmliquide humidifiant la cavité buccale
alors que les glandes principales sécretent somfluénce de stimuli (mécaniques,
thermiques, olfactifs, psychiques). [16, 42]

Ainsi au repos (sécrétion non stimulée), la salotale est constituée de 20% de salive issue
des glandes parotides, de 70% issues des glandlesandibulaires, de 5% issue des glandes
sublinguales et de 5% des glandes accessoires16]16

Alors que sous stimulation mécanique 60% de laésiécr est assurée par les glandes
parotides, 30% par les glandes sub-mandibulaiBésp&r les glandes sublinguales et les 5%
restant par les glandes accessoires. [46]

Au cours du sommeil, les glandes parotides ne wdrpas, les glandes sub-mandibulaires
produisent 45 a 80% de la salive, les glandes ragimiles 10 % et le reste provient des

glandes accessoires. [46]
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[1. Hyposialie et asialie :

1. Définition :

L’hyposialie est une diminution quantitative et bjadive de la production de la salive.
L’asialie est une absence totale de salive réduttame acrinie ou d’'une rétention salivaire
lié & une obstruction.

L’hyposialie et I'asialie qui résultent d’'une aléipn partielle ou totale des glandes salivaires
ont pour conséquence la xérostomie ou sécheressalbuui est tres invalidante. [28, 33]

On parle d’hyposalivation si le débit est infériéud,5 ml/min avec stimulation salivaire et il

doit étre inférieur a 0,1ml/min sans stimulatiofil][

2. Différentes origines d’hyposialie :

Il y a un certain nombre de causes qui peuventiiedune xérostomie. Mais les trois
principales sont I'hyposialie médicamenteuse, diiliation thérapeutique et le syndrome de

Gougerot-Sjogren.

2.1. Hyposialie d’origine médicamenteuse :

L’hyposialie causée par les médicaments est laeclayglus fréquente des troubles salivaires.
En effet plus de 500 médicaments (sous prescrigtioan vente libre) pourraient induire une
xérostomie comme effet indésirable. Elle survienplus souvent chez les personnes agées
polymédicamentées ou sous traitement au long camrsutre les personnes agees sont plus
sensibles aux effets indésirables des médicamesus;ci sont 3 fois plus fréequents chez les
personnes agées. De plus les différentes combimsaid® médicaments peuvent potentialiser
I'effet de la sécheresse buccale. [2, 10, 33, 4], 4

Les médicaments a propriétés anticholinergiqueslagrincipale cause de cette hyposialie.

14



Parmi les médicaments les plus impliqués il y aecatitre : [2, 10, 11, 33, 39, 41, 44]
* l'atropine
* les antidépresseurs tricycliques (amitriptylineipramine...)
* les antihistaminiques (diphenhydramine, chloroptznine...)
» les antipsychotiques
* les antihypertenseurs
* les anti-parkinsoniens
* les anti-spasmodiques
* les antiémetiques
* les benzodiazépines
* lesp-bloguants
* les analgésiques narcotiques (codéine, tramadol)
* les diurétiques
* les amphétamines
* les antispasmodiques
* les anorexigenes

* les antiacnéiques

Par ailleurs, les agents de chimiothérapie anti&@use sont souvent responsables d’'une
réduction de la fonction salivaire. Ce changemshgénéralement transitoire chez la plupart
des patients qui retrouvent intégralement leurtioncsalivaire. [11, 39, 44]

Quant a l'iode-131 radioactive, utilisé dans letérment des cancers de la thyroide, elle

affecte les glandes parotides de fagon dose dépendal, 39, 44]

2.2. Radiothérapie de la téte et du cou :

La radiothérapie visant a traiter les cancers déti et du cou englobe souvent les glandes
salivaires et celles-ci sont vulnérables lors @tealdiation thérapeutique. Cela va entrainer une
hypofonction salivaire qui peut étre irréversible degré des séquelles va dépendre de la

durée de la radiothérapie, des doses d'irradiagiblu volume d’exposition. En effet, le
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parenchyme salivaire subit des altérations, quio@8éss a la sclérose environnante,

aboutissent a la destruction partielle ou total@akentiel sécrétoire. [7, 12, 35]

Les dommages dus aux radiations alterent égalelmeniume, la consistance et le pH de la

salive sécrétée. La salive change, on passe d'écréteon fine avec un pH neutre a une

sécrétion épaisse et dense avec une acidité augenéeci est due a la perte de la sécrétion
séreuse initiale. [7, 11, 35, 44]

La xérostomie radio-induite débute trés t6t dutartraitement : apres 1 semaine une baisse
de 50 a 90% de la production salivaire se prodline récupération ultérieure est possible si

la dose totale est inférieure a 25 Gray (Gy). Eetefne dose inférieure de 26 a 30 Gy permet
une préservation de la fonction des glandes sediwaiLes doses supérieures a 60 Gy
produisent une diminution sévére et permanenteadedduction de salive, car les glandes

salivaires s’atrophient et deviennent fibreusesl1{7 44]

Les nouvelles techniques de radiothérapies pouaiement des tumeurs de la téte et du cou
sont intéressantes car elles tentent de limiteatiiation des glandes salivaires. Cela permet
ainsi de diminuer les dommages. [7, 11]

2.3. Les autres causes d’hyposialig, 10, 11, 22, 39]

D’autres causes peuvent aussi étre source d’hymosaque :
* Levirus du VIH, de I'hépatite C ou d’Epstein-Barr
* Le diabete de type 2 mal contrdlé
» Laréaction du greffon contre I'héte
* La sarcoidose
e L’angoisse, un syndrome dépressif ou le stres®élev
* Le vieillissement
* La déshydratation prolongée (causée par une fageref une diarrhée, une
hémorragie ...)
* Un accident vasculaire cérébral (AVC)
* La maladie d’Alzheimer

* Trauma des glandes salivaires

* Des problemes rénaux
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2.4. Le syndrome de Gougerot-Sjogren :

Le syndrome de Gougerot-Sjogren est une maladie uimitaire caractérisée par une
infiltration lymphoide des glandes salivaires airyanales qui méne progressivement a un
dysfonctionnement glandulaire.

Les patients présenteront donc une sécheressed@xémstomie) et une sécheresse oculaire
(kérato-conjonctivite seche) qui sont les symptompeacipaux de cette maladie dans sa
forme primitive.

Nous reviendrons en détail sur cette maladie dar&™ partie de cette thése qui lui sera

consacrée.

3. Répercussions bucco-dentaires :

Comme nous l'avons vu précédemment la salive a atebreuses fonctions et elle est
essentielle pour maintenir ’homéostasie oralesQur cette raison qu’il y a de nombreuses

répercussions bucco-dentaires lors du développedhem hyposialie.

3.1. Conséquences fonctionnelles :

Les patients qui présentent une hyposialie, n‘ayzag® une lubrification des muqueuses
buccales suffisante, vont avoir une bouche sectex, ane salive rare, épaisse et collante. La
mastication sera difficile ainsi que la déglutitien plus particulierement lors de l'ingestion
d’aliments secs ou durs. Cela peut entrainer urgmaantation du besoin de boire de
fréequentes gorgées d’eau avant d’avaler. Les fatruvent avoir des problemes d’élocution
mais aussi I'apparition d’'un enrouement et d’'unectohronique. [10, 11, 39, 44]

La diminution de la perception du go(t (dysgueupe)t aussi étre présente. Les patients
vont se plaindre de douleurs buccales et de sensatie brllures constantes exacerbées par

les aliments épicées et/ou acides. lls peuveneggait se plaindre d’halitose. [10, 11, 39, 44]
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Du fait de cette sécheresse buccale les patienitsgmd aussi avoir du mal a supporter leurs
prothéses adjointes et il y aura également dedgmas de rétention. [10, 11, 39, 44]

Il est souvent observé I'apparition d’un inconfodcturne qui peut entrainer des troubles du
sommeil.

Tout cela peut mener a une malnutrition aboutisdamte perte de poids.

Tous ces éléments vont faire qu’'une diminutionadgualité de vie est souvent observée. [10,
11, 39, 44]

3.2. Manifestations dentaires et mugueuses :

La baisse du pouvoir tampon de la salive et la mitidn de la capacité a inhiber la
colonisation bactérienne va entrainer I'apparitilencaries dentaires rampantes a progression
rapide. Elles auront tendance a se situer au nigeawllet des dents, des bords incisifs et des
pointes cuspidiennes (figure 5). [10, 11, 39, 44]

Le manque de salive va entrainer 'augmentationistiue de développer des infections orales
et plus particulierement des candidoses. [10, 9143]

Les muqueuses peuvent avoir un aspect érythémdtegeut y avoir I'apparition de mucites
caractérisées par linflammation et l'ulcération ldemuqueuse orale. Il s’agit de l'effet
indésirable les plus importants dus a la radiofiéréfigure 6). [11, 12, 35, 44]

La langue va étre rouge, vernissée, voir fissursx aine atrophie des papilles filiformes
(dépapillation). La langue aura tendance a collempalais. Les lévres pourront apparaitre
seches et craquelées avec la présence d’'une elaitjulaire (perléche). Celle-ci correspond
a la colonisation du coin des lévres par des casdid0, 11, 39, 44]

Une hypertrophie des glandes salivaires peut égalegtre vue si les glandes salivaires sont
infectées ou obstruées. Un élargissement de lalglparotide va déplacer le lobe de l'oreille
et s’étendre vers le bas au niveau de I'angle nhatalre. L’élargissement de la glande sub-
mandibulaire peut quant a lui étre palpé en dedins$a frontiére postéro-inférieur de la
mandibule. [39, 44]
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Figure 5 : Patient présentant des caries cervicalapantes.
Photographie du Dr. LEBORGNE S.

Figure 6 : Photographie d’'un patient présentantrademucite.
Photographie du Dr. LEBORGNE S.

19



[1l. Le Syndrome de Gougerot-Siogren (SGS) :

1. Définition :

Ce syndrome doit son nom aux observations de Gotufgermatologue parisien) qui en 1926
avait décrit 'association d’'une sécheresse buckale syndrome sec touchant les muqueuses
conjonctivale, nasale et vaginale avec possibditén dysfonctionnement endocrinien. Puis
en 1933, Henrik Sjégren (ophtalmologue Suédois)itavapporté I'association d’'une
sécheresse buccale, oculaire et d’une polyarthnisenatoide. Il introduit pour la premiere

fois le terme de kérato-conjonctivite seche potindd’atteinte oculaire. [2, 21, 31]

Le syndrome de Gougerot-Sjogren (SGS) est une meadato-immune chronique, lentement
progressive, caractérisée par une infiltration ligogytaire des glandes exocrines, touchant
principalement les glandes salivaires et lacrymalgsla entraine une sécheresse buccale
(xérostomie) et oculaire (xérophtalmie). Chez wrstides patients ces symptdmes sont
accompagnés par des manifestations extraglandul@ystémiques). [19, 20, 21, 25, 45]

Le SGS peut étre primitif c’est-a-dire isolé oumstaire quand il fait suite a une connectivite
ou a une maladie auto-immune. Quand il est secandaieste au second plan derriere la
maladie générale. [37]
Lors de la forme secondaire la connectivite assqoatit étre : [2, 19, 22, 31, 37]

* Une polyarthrite rhumatoide

* Un lupus érythémateux disséminé (LED)

* Une sclérodermie

* Une polymyosite

» Une connectivite mixte ou syndrome de SHARP (assioci des signes d’au moins 2

connectivites, décrit par SHARP et coll. En 1972)

Les autres maladies auto-immunes pouvant étreigssoSGS sont : [31, 37]

» La cirrhose biliaire primitive

* L’hépatite chronique active

» La thyroidite auto-immune

* La cryoglobulinémie mixte
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* Une anémie hémolytique auto-immune, anémie de Bierm

e Une vascularite

Le SGS est la2maladie auto-immune en fréquence et en incidepceésala polyarthrite
rhumatoide. Sa prévalence est comprise entre 001584 de la population générale. Cette
maladie est a prédominance féminine avec un sexdat9 femmes pour 1 homme. Le pic de
fréequence se situe autour de 50 ans néanmoindtdeges sont rapportées a tout age. [1, 17,
19, 21, 22, 25, 27, 45]

2. Symptdmes :

Les principaux symptomes classiquement retrouvés i SGS sont la triade : sécheresse
(surtout oculaire et buccale), douleur (surtoutalaire et/ou musculaire) et fatigue. [25, 45]

Il est a noter qu’'un malade n’éprouve en généraltpas les symptdmes de la maladie. Il peut
trés bien ne ressentir qu'un ou deux symptémesli®ies les manifestations initiales sont le
plus souvent non spécifiques et le spectre des fesaaiions clinique est trés large.

L’évolution de la maladie est lente et différentéos chaque personne.

2.1. Les manifestations glandulaires :

2.1.1. Les symptomes oculaires :

La sécheresse oculaire ou xérophtalmie est unmdegestations majeure du SGS.

Les symptomes qui peuvent étre ressentis par lenpagont : prurit oculaire, sensation de
brhlure, sensation de corps étranger (sables adegyaous les paupiéres, sensation de voile
devant le champ visuel, photophobie, érythemeguatioculaire, diminution de la production
de larme ou absence de larmes sous linfluenceitdiits ou d’émotions, diminution de

I'acuité visuel, conjonctivite récidivante. [1, 147, 18, 27, 31, 43, 45]
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Ces symptomes sont attribués a la destruction d®eraée et de I'épithélium conjonctival
bulbaire définissant la kérato-conjonctivite sedté, 27, 40]
Les complications oculaires peuvent inclure épr#telénodule rouge violacé sur la sclére de

I'ceil), kératite, ulcération, opacification et pltesement perforation de la cornée. [14, 17, 43]

2.1.2. Les Symptémes buccaux :

L’autre manifestation principale du SGS est la séesse buccale ou xérostomie qui est
souvent la plus invalidante des manifestationsythai®me.

Elle se traduit par une difficulté a macher, avatetis aussi a s’exprimer, le patient ayant la
sensation d’avoir la bouche seche, patellsg.a souvent une altération du golt ou une
impression de golt métalligue. Une sensation ddutelet des douleurs qui sont

généralement accentuées durant les repas peuvssit &te ressenties. Ceci pouvant étre

exacerbé par des aliments épicés, acides ou abetd, 17, 19, 21, 25, 27, 40, 45]

Il y aura également des difficultés a supporterpgextheses adjointes. La rétention étant en
partie assurée par le joint salivaire entre l'idbs prothétique et les surfaces d’appui
mugqueuses. En 'absence de salive, les prothésendent instables et peuvent entrainer des
irritations puis des ulcérations traumatiques rent@mport des appareils difficile. [14, 17, 19,
44, 45]

Il peut y avoir une hypertrophie des glandes sambgaet principalement des glandes
parotides. Cette tuméfaction des glandes peut lita¢érale ou unilatérale et est due a
I'obstruction canalaire induit par l'infiltrat irdimmatoire lymphocytaire (figure 7). Ce type
de tuméfaction est typiquement récurrente, avecdumée de plusieurs semaines a plusieurs
mois, séparés par des intervalles de compléete sémisCette tuméfaction est habituellement
non douloureuse a moins de la survenue d’'une gaitedbactérienne aiglie. L'infection se
fait par voie canalaire rétrograde ascendante eGafadénite est facilitée par la diminution
du flux salivaire et la composition altérée dedhve. Dans ce cas les glandes sont sensibles a
la palpation et la peau les recouvrant devient €oegchaude. Une sécrétion de couleur
creme peut se voir aux orifices des canaux exa®tfly 17, 18, 19, 21, 25, 27, 45]
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Figure 7 : Tuméfaction bilatérale des glandes jest
D’apres MOUTSOPOQULOS HM [27]

Les signes cliniques classiques retrouvés sontedess seches et craquelées, une muqueuse
orale érythémateuse avec ou sans desquamationgainse chéilite angulaire. La langue est
dépapillée, lisse, parfois fissurée (figure 8).14, 17, 21, 25, 27, 40, 45]

Figure 8 : Séveére chéilite angulaire avec une lanigse, dépapillée et fissurée
D’aprés MOUTSOPOULOS HM [27]
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La réduction du flux salivaire est associée a wngmeentation de la prévalence des caries
dentaires et des usures précoces. On aura unengredice de caries annulaires du collet et
de polycaries extensives touchant les pointes digspies et les bords incisifs. Du fait d’'une

constante déminéralisation, les caries ont une rpssgn trés rapide. Sans mesure de
précaution adéquate, on peut arriver a une peptdeales dents, conduisant a une édentation
précoce des patients (figure 9). [14, 17, 18, 2028, 40, 45]

Figure 9 : Caries et destruction coronaires chegatient présentant un SGS
severe
D’apres MANOUSSAKIS MN et MOUTSOPOULOS HM [20]

Les malades porteurs du SGS ont un risque plug élewcandidoses orales. Dans ce cas les
douleurs sont intenses et les ulcérations rendaimhéntation difficile. [1, 14, 17, 21, 25, 40,
45]

Le tartre et la plaque dentaire auront tendanae farsner plus rapidement. On rapporte ainsi
gue les patients atteints du SGS ont un risquaiaiEmaladie parodontale responsable d’'une
gingivite chronique. Ceci pour aboutir & une pardile caractérisée par une résorption de
I'os alvéolaire et une perte d’attache conduisalat éhute des dents. Mais cette association
entre SGS et maladie parodontale n’a pas été fameht démontrée. [17, 19, 40, 45]
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2.1.3. Autres manifestations glandulaires :

e ORL:[14,17]
Les patients peuvent avoir une sécheresse du meia dorge et de la trachée qui vont

provoguer un enrouement persistant et une touxesgutonique.

» Gynécologique : [14, 17, 45]

Il est souvent rapporté une sécheresse vaginakenguadine dyspareunie et prurit.

* Cutanée : [14, 17, 45]

Une sécheresse de la peau (xérose cutanée) eshsoeivouveée.

2.2. Les manifestations systémiques :

2.2.1. Lafatigue : [17, 45]

La fatigue souvent extréme est un signe fréquerdueé chez beaucoup de patients atteint du
SGS.

2.2.2. L’appareil locomoteur : [14, 17, 45]

La polyarthrite est une des manifestations extrafyiaires les plus fréquentes. Dans le SGS
elle est le plus souvent symétrique et elle n'emt prosive, ni destructrice. Elle touche

principalement les petites articulations.

Les myalgies sont assez fréquentes. Elles sonttéaisstes par une faiblesse musculaire, une
fatigabilité a I'effort et des douleurs musculaires

La biopsie musculaire peut mettre en évidence wusite non spéecifique.

Une polymyosite peut étre associée au syndromeréaisant un SGS secondaire, il est
parfois difficile a différencier d’'un SGS primitifavec manifestations musculaires

prédominantes.
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2.2.3. Les manifestations pulmonaires : [14, 17, 45]

La trachéobronchite séche est une atteinte trgsidrée qui se manifeste par une toux séche
chronique.

La pneumopathie interstitielle lymphocytaire estdanplication respiratoire la plus fréquente.
Elle se manifeste par une toux séche chroniquedysinée d’effort et un syndrome restrictif
(diminution de la capacité pulmonaire totale).

Elle peut évoluer vers une fibrose interstitietjaj sera souvent d’évolution lente et bénigne.

2.2.4. Les manifestations digestives : [17, 45]

Au niveau de l'cesophage: une dysphagie peut ébhserece fréequemment due a la
Xérostomie mais aussi aux troubles de la motilgémeagienne.

Au niveau de I'estomac : on peut voir une gastitephique.

Au niveau du pancréas : la pancréatite est rare.

Au niveau du foie : une hépatite peut étre observ@ée-ci doit étre différenciée de I'hépatite
C.

Une cirrhose biliaire primitive peut aussi étreritécen association avec un SGS.

2.2.5. Les manifestations rénales : [14, 17, 45]
La plus fréquente est la néphropathie interstitielle se manifeste par une acidose tubulaire
distale et parfois une hypokaliémie. L'atteintergiyulaire est rare. Une insuffisance rénale
peut étre retrouvée.

2.2.6. Les manifestations neurologiques : [6, 14, 17, 45]
Les manifestations neurologiques rencontrées peéuweeicher le systeme nerveux central

et/ou périphérique.

Ces manifestations peuvent précéder le syndromeliséque et méme révéler le SGS.
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» Atteinte du systeme nerveux central et atteintelpisyrique : [6, 14, 17, 45]
Les manifestations encéphaliques sont les manii@ssadu systéme nerveux central les plus
frequemment observées. On peut avoir un début @égtype AVC ou progressif évoluant
vers une pseudo-sclérose en plaque ou un syndnanag@wgamidal.
On peut avoir des manifestations au niveau de lallm@piniere avec des myélopathies
pouvant étre aiglies ou chroniques.
Le SGS peut également s’accompagner d’'une neuiiepgitique.
Une méningite aseptique peut aussi étre observée.
Au niveau des manifestations psychiatriques on peoir un syndrome dépressif, mais aussi
une altération des fonctions cognitives (troublesadmémoire, défaut de concentration) chez
le patient atteint du SGS.
Ces atteintes neurologiques centrales restent dapentrés discutées et les données
discordantes : leur fréquence réelle étant tresrdement appréciée selon les études.

» Atteinte du systeme nerveux périphérique : [6,114,45]
La polyneuropathie axonale est l'atteinte la plogqfiente, elle est sensitivomotrice ou
sensitive pure.
La mononévrite multiple, plus rare, est d’expresdieaucoup plus sévere.
La neuropathie sensitive qui est due a une atteleseganglions rachidiens postérieurs est
assez évocatrice du SGS.
L’atteinte des nerfs craniens est également fréguée nerf cranien le plus touché est le nerf
trijumeau (V). Des paralysies faciales sont possibl

Des syndromes du canal carpien sont parfois évoqués

2.2.7. Les manifestations dermatologiques : [14, 17, 45]
Une vascularite leucocytoclasique se manifeste @apkipart des cas par un purpura parfois
associé a un livedo (érytheme en réseau d'origasruwlaire). La vascularite est souvent
associée a la présence d’'un facteur rhumatoideediypergammaglobulinémie polyclonale

et parfois d’'une cryoglobulinémie mixte.

Le phénomene de Raynaud est un trouble des exé®dgclenché par le froid et favorisé par
les émotions. Il est observé chez prés de 20% atésngs.
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2.2.8. Les manifestations cardiaques : [45]

On peut voir une péricardite dans le SGS.

2.2.9. Les manifestations endocriniennes : [45]

L’hypothyroidie est souvent associé au SGS et skgma une thyroidite auto-immune.

2.2.10.0rganomeégalies : [14, 45]

Des adénopathies périphériques et plus raremergpl@eomégalie peuvent s’observer.

2.3. Signes biologiques[14, 17, 45]

On peut rechercher :

» Une leucopénie avec lymphopénie et/ou une neutieg@@ a 50% des patients)

* Une augmentation de la vitesse de sédimentatioh (VS

* Une hypergammaglobulinémie mixte (70 a 80% de®ptH)

* Une cryoglobulinémie mixte (5 a 20% des patients)

* Un facteur rhumatoide (50 a 80% des patients)

* Les anticorps antinucléaires anti-SS-A(Ro) et &8iB(La) (chez 2/3 des patients).
lls sont dirigés contre les antigenes solublesajian : SS-A et SS-B. L'antigene SS-
A est un ensemble de ribonucléoprotéines, qui enngnt une petite quantité d’ARN
cytoplasmique. L'antigene SS-B est une protéinetdmant phosphorylée, agissant
comme un facteur de terminaison de la transcrigieo’ARN polymérase llI.

2.4. Complications :

La complication principale et la plus redoutablé lesrisque de survenue d'un lymphome,
dont le risque relatif est 44 fois supérieur a iceééula population générale [14, 17, 21, 45]. Ce
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qui représente 5% des patients. Il s’agit le plmsvent d'un lymphome B de bas grade de
malignité mais il peut parfois évoluer vers un lyrope de haut grade de malignité. [14, 17,
45]

Les patients ayant des facteurs de risque (reladifir la survenue d’'un lymphome doivent
étre étroitement surveillés. Ce sont ceux préséntae parotidomeégalie persistante, un
purpura, une vascularite, une splénomégalie, désopadithies. Biologiquement un bas niveau
de C4 (il s'agit de la fraction C4 du complémerglucci étant un composant qui se trouve
dans le sérum au niveau du sang et qui participe @ponse immune spécifique), une
hypergammaglobulinémie, I'apparition d’'une cryoglbbémie (il s’agit de la présence dans
le sérum d'immunoglobulines anormales cryoprédipés) et I'augmentation rapide depi&
microglobuline (protéine intervenant dans la régommmunitaire) est en faveur de ce
diagnostic. [14, 17, 21, 36, 45]

3. Diagnostic :

Le SGS a souvent un début insidieux et un largetspele manifestations, ce qui rend le
diagnostic de la maladie difficile et souvent tar@n peut avoir un délai de 10 ans entre le
début des premiers symptdbmes et I'établissementdidgnostic final. Malgré cela, un
diagnostic précoce du SGS pourra permettre la ptéveet le traitement des nombreuses
complications de la maladie. [17, 18, 19]

Un diagnostic approprié repose sur la reconnaissaes symptémes, I'élimination d'un
éventuel diagnostic différentiel et sur la distiontentre le SGS primitif et secondaire.

Le chirurgien-dentiste a un réle clé a jouer dandidgnostic de la maladie car il peut étre un
des premiers a remarquer des symptébmes de la malbgourra ainsi se mettre en relation
avec des spécialistes (ophtalmologue, rhumatold@Re,) pour faire confirmer le diagnostic.
[17, 19, 40]

29



3.1. Les criteres de classification :

De nombreux sets de critéres ont été proposés Idamst de faciliter la classification des
patients. Les critéres de classification dit «$ési» du groupe de consensus Ameéricano-
Européens de 2002 sont aujourd’hui ceux qui sdatnationalement reconnus par les experts
[47]. lls ne sont pas congus initialement pour l@gdostic mais pour définir les patients
éligibles pour les essais thérapeutiques [17, 1B,Gependant, ils peuvent fournir une grande
aide pour le diagnostic de la maladie. lls ont spécificité de 95% et une sensibilité de 84 a
90%. [45, 47]

lls sont répartis en 6 items : [47]
e Item 1 :Symptdmes oculaires (subjectifs)
Cet item est composé de 3 questions dont au mamsloit &tre positive :
- Avez-vous quotidiennement une sensation persiseinggnante d'yeux secs depuis
plus de 3 mois ?
- Avez-vous la sensation récidivante d’avoir du dealans les yeux » ?

- Utilisez-vous des larmes artificielles plus de & far jour ?

» Item 2 :Symptémes buccaux (subjectifs)
3 questions dont au moins une doit étre positive gae I'item soit validé :
- Avez-vous quotidiennement une sensation de sédwetmsccale depuis plus de 3
mois ?
- Avez-vous eu, a I'age adulte, des épisodes récithvau permanents de gonflement
des glandes salivaires ?

- Utilisez-vous fréguemment des liquides pour vodemla avalez des aliments secs ?

* Item 3 :Signes d’atteintes oculaires (objectifs)
Au moins un des 2 tests ci-dessous doit étre positi
- Le test de Schirmer : on place une mince bandeageepbuvard au niveau du cul de
sac conjonctival. Le test est considéré commeipssla longueur de la partie humide
est inférieure a 5mm au bout de 5 minutes. [17318,
- Le test au vert de lissamine remplace maintenambde de bengale qui était tres
douloureux pour le patient. Ce colorant imprégndectéement les cellules
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épithéliales et/ou cornéennes altérées. Le scoxadeBijsterveld apprécie lintensité
du margquage au colorant : il considére chaque weftasal, temporal et cornéen pour
lui attribuer un score de 0 a 3) et donne un ssoré. Ce score doit étre supérieur a 4
pour étre positif. [17, 18, 31]

Item 4 :Signes d’atteinte salivaires (objectifs)

Au moins un des 3 tests ci-dessous doit étre positi

La scintigraphie salivaire qui permet de visualigefonction sécrétoire et excrétoire
des glandes salivaires. On utilise pour cela unofmtope, le technétium 99
(99mTc).On recherche si I'absorption est retardée, ouysal une diminution de la
concentration et/ou si I'excrétion du traceur esamdée. Si I'index pré-sécrétoire est
inférieur a 40%, c’est en faveur d’'un SGS. [17,4@®,45]

La sialographie parotidienne qui consiste a I'ofieaiion du canal excréteur aprés
l'injection rétrograde d’un produit de contrasté&ra@avers I'ostium du canal de Sténon.
Le test est positif si on a la présence d’'ectadifisses sans obstruction. [17, 18, 19,
40]

Le dernier test est la mesure du flux salivairessstiimulation qui doit étre inférieur a
1,5ml aprés 15 minutes. [17, 18, 19, 40]

En pratique on peut remplacer ce dernier test pdest au sucre (n°4) plus facile a mettre en

place. Ce test consiste en la mesure du temps rde un sucre placé sous la langue

(inférieur a 2 minutes en moyenne). Celui-ci estiffosi le sucre met plus de 3 minutes a
fondre (figure 10). [42, 45]

Figure 10 : Test au sucre
D’apres MOUTSOPOULQOS HM [27]
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» Item 5 :Signes histologiques
La biopsie des glandes salivaires accessoiresneskamen assez simple et peu douloureux
qui peut étre réalisé en ambulatoire au cabinetaiten Il s’agit d’'un test hautement
spécifique qui est fortement évocateurs du SGSdyilast positif.
Une incision est réalisée sur la face interne dévee inférieur apres I'avoir anesthésiée afin
de recuelllir plusieurs lobules glandulaires etl@eanalyser (figure 11). Un point de suture
est réalisé a la fin du geste. Le test est pasipifésence d’'une sialadénite avec un focus score
supérieur ou égal a 1. Le focus score c’est le merdb foyers par 4mmz2 de tissu glandulaire.
Un foyer étant défini par I'agglomération d’au m®is0 cellules mononucléées. [17, 18, 21,
40]
On utilise également le grade de Chisholm qui cemgr5 stades. Le stade O correspond a
une glande normale, les stades 1 et 2 correspoadentnfiltrat Iéger a moyen, les stades 3 et
4 correspondent a un foyer ou plus par 4mm2 (fidi2e Le test sera donc positif si le grade

de Chisholm est supérieur ou égal a 3 (le grad@r@gpond au focus score de 1). [22, 42]

Figure 11 : Biopsie des glandes salivaires accessol
D’apres SZPIRGLAS H, GUEDJ A, AURIOL M et coll. [#2
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Figure 12 : Histologie de biopsie de glandes sabgaaccessoires : grade 4 de
Chisholm (présence de 2 infiltrats lymphocytaireasks)
D’aprés MARIETTE X [22]

* Item 6 :Autoanticorps
Présence d’anticorps anti-SS-A (Ro) et anti-SS-8) (lirigés contre les antigenes solubles du
noyau : le Ro/SS-A et le La/SS-B. [19, 21, 25, 40]

Le diagnostic du SGS primitif est suspecté devanprésence de 4 des 6 items avec la
présence obligatoire de I'item 5 (histologie) oul’'dem 6 (sérologie). Ou lors de la présence
de 3 des 4 items objectifs (item 3 a 6) [47]

Le diagnostic du SGS secondaire est suspecté devanésence de I'item 1 ou 2 associé a
deux des items 3,4 ou 5 en plus d'une maladie sygtée associé (polyarthrite rhumatoide,
lupus...) [47]

3.2. Les nouveaux outils d’évaluation :

Il'y a besoin de nouveaux outils d’évaluation diagfic pour la recherche thérapeutique.
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Des scores pour évaluer l'activité de la maladi8O&I) et les séquelles de la maladie
(SSDDI) ont été proposés par C.Vitali [48]. MaiEULAR (European League Against
Rheumatism) a proposé des scores |égerement nsopéi&apport a ceux-ci.

Sous l'égide de 'EULAR, des experts de la maladig élaboré un score consensuel
d’activité clinigue de la maladie : le score « Eugjogren’s Syndrome Disease Activity
Index » (ESSDAI) [38]. Pour 'ESSDAI, 12 domaine&adlivités ont été définis, par 39
experts, comme étant des marques d’activité sygténie la maladie. Pour chaque domaine,
les atteintes et manifestations cliniques ont é8sées en 3 ou 4 niveaux d’activité en
fonction de leur sévérité. 720 vignettes fictives été obtenus a partir des dossiers medicaux
de 96 patients a l'issu de 3 visites. Ces vignaitastté utilisées pour développer 'ESSDAI.
Ce score permet donc d'évaluer le changement deaunivd’activité de la maladie
(amélioration, aggravation ou stabilisation) deofaglus adéquate que les autres scores
d’activités dans le SGS primitif.

lls ont également élaboré un second score condepsue évaluer les symptdmes des
patients, le score « Eular Sjoégren’s Syndrome RaReported Index » (ESSPRI) [38]. Pour
FESSPRI, la sécheresse, la douleur et la fatignenfal et physique) ont été sélectionnés
comme étant les principaux symptémes du SGS pfirties symptéomes sont évalués a l'aide
d’'une échelle numérique (de 0 a 10). L'ESSPRI esicdun score simple qui permet
d’évaluer I'importance des symptdmes des patietegnadu SGS primitif.

Il reste maintenant a valider TESSDAI et 'TESSRRins un essai clinique. Une fois validés,
les 2 scores seront utiles comme criteres pouuéw#ks nouvelles biothérapies, comparer les

études et en pratique clinique.

3.3. Le diagnostic différentiel[1, 17, 20, 27, 31, 47]

Il est important d’écarter les autres causes plessille xérostomie, xérophtalmie et
d’hypertrophie des glandes salivaires pour étral&woir le bon diagnostic.
On peut pour cela utiliser les criteres d’excludildtfinis par le groupe de consensus de 2002
[47]. Il s’agit :

» D’antécédents d’irradiation cervicale

» D’infection par le virus de I'hépatite C ou le VIH

* De lymphome préexistant
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» De sarcoidose
» De laréaction du greffon contre I'héte.
» De l'utilisation de médicaments anticholinergigaprés une période dépassant de 4
fois la demi-vie)
On peut ajouter a cette liste d’autres causesstglie :
* Le diabete sucré
* L'amylose
* L’hyperlipoprotéinémie
* L’hémochromatose
* Une cause psychogene

e Un traumatisme

3.4. L’étiologie :

Le SGS est une maladie auto-immune, c'est-a-dieclgsystéme immunitaire déclenche une
réponse inflammatoire alors qu’il n’y a aucune sabse étrangere a combattre. La cause
exacte de cette réponse auto-immune anormale estrine. Certains chercheurs pensent
gu’il y a une prédisposition héréditaire ou géngtig Des facteurs environnementaux
déclenchent une réponse inflammatoire chez lesopees ayant cette prédisposition. Ces
facteurs peuvent étre entre autre une infectioalevifVIH, VHC, Epstein-Barr, HTLV-1) ou

des facteurs hormonaux. [19, 23, 45]

3.5. Diagnostic positif :

Pour résumer le diagnostic positif se fait en p&sa [14]
« L’affirmation du syndrome sec grace a un interrogatprécis et un examen clinique
mettant en évidence les signes objectifs et sufgect
« L’élimination des autres causes possibles.
e La recherche d’arguments en faveur de I'origmenunopathologique du syndrome

sec comme la détection de facteurs immunologiqeeka dnaladie (anticorps anti-
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SS-A et/ou anti-SS-B) ; la mise en évidence d'ufiltiat lymphoplasmocytaire
grace a la biopsie des glandes salivaires accessgui est un test trés spécifique.

Enfin 'association ou non d’'une autre maladie aotmune.
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(Eil sec> 3mois, sensation fréquente Bowduwhe> 3 mois, tuméfaction

de sable dans les yeux ou utilisatipn parotidienne récidivante ou permanente, ou
de substitut lacrymat 3fois/jour. Ou | consommation fréquente de liquide pour
avaler les aliments secs

non oui
Pas de SGS Test de Schirmet 5mm/5min, ouscore au

Vert de lissamine 4 (selon Van Bijterveld)

non ouli
Focus score 1 sur biopsie focus scorel sur biopsi€
glandes salivaire accessagire glande salivaire asmere
non ouli non oui
Pas de SGS v v
au moins 1 test anticorps Si8+A| SGS
salivaire positif ou aBts-B
non oui non oui
Pas de SGS SGS v
Au moins 1 test SGS

salivaire positif

mo oui
Pas de SGS GSS

Figure 13 : Arbre décisionnel du diagnostic du sgnte de Gougerot-Sjogren
D’aprés Vaillant L, LE DU S. [45]
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4. Prévention et traitement :

Le traitement du SGS sera essentiellement sympigneaét il est destiné a la prévention et
au traitement des complications de la maladie. & ¥galement la mise en place d'un
traitement de fond pour les manifestations systéaasq

4.1. Traitement symptomatique :

4.1.1. Traitement de la xérophtalmie :

Celui-ci passera par l'utilisation de larmes actélles, de gels lacrymaux ou de lubrifiants de
préférence sans conservateur. Comme par exemptesR@f (unidose) a base de d’alcool
polyvinyligue et de povidone, Celluvisc® (unidosed base de carmellose ou Vismed®
(unidose) a base d’acide hyaluronique. [17, 18432,

Il faut également éviter les irritants externes tgle la fumée de cigarette, le vent, les sources
de chaleur. On peut aussi utiliser un humidificatéair.

Dans les formes sévéeres on peut utiliser des kmettichambre humide ou a chambre close,
des collyres a la cyclosporine, la mise en placecolgps gras avant le coucher. Enfin
'occlusion des canaux lacrymaux a l'aide de bomshméatiques permet de conserver les

larmes naturelles et de prolonger I'effet des lariaificielles. [17, 31, 43, 45]

4.1.2. Traitements des autres sécheresses : [45]

Traitement de la sécheresse nasale a l'aide diatgin nasale au chlorure de sodium type
Stérimar® (spray).

La sécheresse cutanée pourra étre traitée a Haidavons surgras ou de creme hydratante.
Pour la sécheresse vaginale I'utilisation d’ovulede cremes type Colpotrophine® a base de

promestriene est recommandeé.
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4.1.3. Prévention et traitement de la xérostomie :

4.1.3.1. Substitut salivaire et stimulation :

La premiére chose a faire c’est de rappeler aempiatie s’hydrater régulierement pendant et
entre les repas. [2, 10]

Il faut éviter les substances telles que la cafdméabac et I'alcool qui peuvent favoriser la
sécheresse buccal et irriter les muqueuses. [321B9]

Il faut également réduire, supprimer ou substipeand cela est possible les médicaments
sialoprives. Si cela n’est pas possible une matifin de la posologie peut atténuer le
probleme. L’heure de la prise peut également étaglifide pour tenter d’améliorer la
sécheresse. [2, 39, 44]

Il est possible de prescrire aux patients des sutsssalivaires qui peuvent leur fournir une
petite aide en les soulageant. lls peuvent étre fmme de spray contenant des mucines ou
de la carboxyméthylcellulose (type Artisial®, Aeqyal®) ou de gel humectant (type
BioXtra®, Oral Balance® gel). lls sont a utilisdugieurs fois par jour car leur durée d’action
est assez limitée. [8, 18, 21, 45]

Il faut également solliciter la sécrétion de lawah I'aide de moyens tels que les chewing-
gums ou les bonbons secs sans sucre, les pastiliear la succion de noyaux de fruits. [2, 8,
11, 18, 40, 45]

Des conseils diététiques et nutritionnels peuvgateiment étre apportés aux patients. Ceux-cCi
peuvent porter sur les aliments a éviter commeolarriture épicée, acide ou favorisant la
formation de plaque. Il faut privilégier des alinemon cariogénique ou des aliments qui
pourront améliorer la sécrétion. [10, 19, 21, 40]

4.1.3.2. Prévention et suivi buccodentaire :
Le dentiste a un role clé a jouer dans la prévened le traitement des affections

buccodentaires liees a la maladie car le manqueatiee est une cause de nombreuses

complications orales.
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Pour le patient une visite réguliere chez son denf{tous les 3 a 6 mois) est obligatoire. En
effet celui-ci devra a chaque visite vérifier I'déwtion de I'état bucco-dentaire du patient,
réaliser un détartrage et les soins dentairescgissaire. [19, 40]

Le patient atteint du SGS doit avoir une hygienecbedentaire irréprochable. Le dentiste
devra lui enseigner les techniques de brossagealel@s appropriées. Pour cela le patient
devra utiliser une brosse a dent souple, un demtiftuoré, du fil dentaire ou des brossettes
inter-dentaires et un jet dentaire et éventuelldmere brosse a dent électrique. Il faudra
veiller & ce que ces techniques ne soit pas trogsaiyes pour les muqueuses et les dents.
pourra également utiliser un révélateur de plagoer wérifier I'efficacité du contréle de
plaque. [11, 21, 25, 40]

La réalisation d'une gouttiere pour une applicatitopique de fluor journaliere est
recommandée. Tout cela dans le but de prévenipdiajion des caries qui sont d’évolution
tres rapide dans le syndrome de Gougerot-Sjogran. dpplication de vernis au fauteuil est
également envisageable. [1, 11, 17, 19, 21, 2549,

Des techniques préventives telles que l'usage diestent de sillons sur les dents saines
pour augmenter la résistance aux caries peuventédtisées bien que le niveau de preuve de
leur effet préventif semble limité pour les prere&molaires et incomplet pour les deuxiemes
molaires[3, 39, 40]

Si le dentiste est amené a faire une prothéese pré&rable de privilégier une prothese fixe
ou implanto-portée lorsque cela est possible [0R, Bn effet plusieurs études sont retrouvées
dans la littérature sur la pose d'implant chez pigigents atteints du SGS avec un taux de
succes variant de 84 a 100% [5]. La sévérité du 8(38s complications médicales devront
étre évaluées avant de recommander la mise en gliagglant. Mais il semble qu’il s’agisse
d’'une option de traitement valide, a condition d&wn suivi régulier et a long terme de la
maladie et des implants. [5]

Dans certains cas un rebasage de la prothése @ragraénéfique pour le patient. [10, 39]

Il faut également traiter les candidoses a l'aidentedicaments antifongiques. On peut ainsi
utiliser de la Nystatine (en creme, suspensionasiilfe), du Clotrimazole (en creme) ou de
'amphotericine B (Fungizone®) en bain de bouchéamge a un antiseptique. Le fluconazole
(Triflucan®) par voie orale peut éventuellementeaitilisé dans les formes récidivantes. [12,
17,19, 21, 22, 25, 39]
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L'utilisation de bain de bouche antimicrobien pégalement étre utile afin de diminuer la
charge bactérienne et inhiber I'action cariogénes bhains de bouche contenant de l'alcool
(Eludril®, Hextil®) sont déconseillés car ils pemvdrriter les tissus déja enflammés des
patients et aggraver les symptdmes. On préféraligeutdes solutions sans alcool type
Paroex®. [7, 10, 12, 40]

Si on utilise un bain de bouche contenant de larbekidine il est important de ne pas
l'utiliser de fagon concomitante avec la Nystatife effet la chlorhexidine se lie a la
Nystatine rendant les 2 inefficaces. [12]

On pourra aussi utiliser un bain de bouche bicat®rcontre les douleurs et brdlures

buccales et prévenir les surinfections candidosique

Pour combattre les douleurs on utilise des ampaégs simples et des anti-inflammatoires non

stéroidiens.

4.1.3.3. Les sialogogues :

Les sialogogues sont des médicaments utilisésgionuler la sécrétion de la salive s'il reste
une fonction salivaire résiduelle.
Les seuls médicaments ayant fait preuve de letgaeffé sur la production de la salive, et

dans une moindre mesure sur la production de larsoes la Pilocarpine et la Cevimeline.

Le chlorhydrate de Pilocarpine (Salagen®) est urdicaénent agoniste des récepteurs
muscariniques (a action cholinergique). Son efitéa@a été démontré graces a plusieurs
études randomisés versus placebo. Les études moint® une augmentation de la sécrétion
salivaire et un soulagement des symptémes chegmatemnts traités par Salagen par rapport au
placebo. [29, 43, 49, 50]

La dose recommandée est de 5mg en 4 prises (20/grps plusieurs semaines, en cas de
réponse insuffisante au traitement, si il n’exiptss de probleme de tolérance on pourra
augmenter la dose jusqu’a 30mg/j en 6 prises.

Le principal effet secondaire est la survenue deursuexcessives. Il peut apparaitre plus
rarement des palpitations, des nausées, diarmékakiurie et céphalées. [29, 43, 49, 50]

La pilocarpine est contre-indiquée chez les perssmrésentant un asthme non contréle,

certaines formes de glaucomes ou une inflammaigiieade I'iris. |l faudra faire attention a
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son utilisation devant des affections cardio-vaaice$, pulmonaires, rénales ou hépatiques.
[2, 7, 33]

Le Salagen® n’étant pas remboursé par les orgarisi®esécurité sociale on peut prescrire
une préparation magistrale de chlorhydrate de &ipoe, en indiquant I'absence de

spécialité équivalente remboursée. [22, 45]

Il faut éviter de prescrire de la teinture de Jahdr car elle est faiblement dosée en
Pilocarpine ; de plus, elle est diluée dans unatisml alcoolique qui peut irriter la bouche

déja seche des malades. [22]

La Cevimeline (Exovac®) est également un agonibt#imergique, qui a une haute affinité
pour le récepteur M3 salivaire. Sa demi-vie estésepre a la Pilocarpine et ses effets
secondaires sont moindres. [8, 30]

Des études randomisées ont montré son efficaciie efla n’est toujours pas disponible en
France. [8, 30]

Le dosage recommandé est de 30mg 3 fois par jour.

Ses contre-indications sont les mémes que pouldeaine.

Les anciens traitements sialogogues tel que leaBami® n’ont jamais fait la preuve de leur
efficacité dans des études randomisées versushplal@2]

4.2. Les traitements de fond :

Aucun traitement de fond n’a fait la preuve de sffitacité dans des études controlées. [22,
32, 45]

L’hydroxychloroquine (Plaquenil®) un antipaludéem siynthese a montré son efficacité dans
une étude ouverte. Le Plaquenil® est proposé endeagurpura vasculaire associé a une
hypergammaglobulinémie. Il est également utilisécas de polyarthrite ou d’arthralgie
invalidante. [14, 17, 22, 45]

Une Etude Randomisée contre placebo en double aveugle patarithydroxychlor@Uine
dans le traitement du syndrome de Gouged@gsen primitif est en cours en France. Il s’agit
de I'étude JOQUER, pour démontré clairement somfign [36]
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Le méthotrexate un immunosupresseur est propos@ame polyarthrite vraie et/ou aprés
échec du Plaguenil®. Cependant une étude contedtémécessaire. [22, 36, 45]

La cyclophosphamide et I'azathioprine des immunossgeurs sont a éviter ou a n'utiliser
gu’en cas de complications viscérales graves saaugmentent le risque de survenue d’un
lymphome. [14, 22, 36, 45]

Les corticoides sont utilisés en cas de manifestatextraglandulaires graves ou en courte

durée en cas de parotidomégalie inflammatoire. 17422, 36]

Des études randomisées ont montré que les anti{iMfliximab) sur lequel on fondait de

grands espoirs sont inefficaces. [22, 24]

Parmi les nouvelles biothérapies, les anti-lympkexyB (anti CD-20) ont des résultats
prometteurs. Dans une étude randomisée sur urefaiinbre le rituximab a montré son
efficacité sur la sécheresse et la fatigue. [26]

Des études randomisées multicentrique sont actoelie en cours, dont I'étude TEARS
(Tolérance etEfficAcité du Rituximab dans le syndrome d&dgren), pour confirmer ces

espoirs. [36]
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DISCUSSION :

Dans un souci d’objectivité, dans le choix desche$, afin d’étre le plus complet et de faire le
point sur les connaissances actuelles, les artmfesété sélectionnés selon une méthode
précise.

La majorité des articles ont été sélectionnés siyMed, pour la plupart des articles en
anglais. Les références restantes proviennent thges tels que I'Encyclopédie médico-
chirurgicale ou d’internet.

Ont été privilégiés les articles postérieurs a 2000

En ce qui concerne la sélection des articles bsisesles essais thérapeutiques, ils ont été
choisis en fonction de leur niveau de preuve dédepertinence sur le sujet.

Les articles ont donc été sélectionnés sur PubMedfiectuant la recherche a l'aide des
termes suivantsaliva ; sjogren syndrome ; randomized controlledrials.

Les résultats donnent 26 publications s’étalarit@R0 a 2010. En écartant les articles d’avant
2000, 5 on été retenus pour leur pertinence dacedee de la thérapeutique actuel du SGS [4,
8, 26, 30, 50]. 4 autres essais randomisés ont@galt été retenu [24, 29, 43, 49] pour leur
pertinence, qui apparaissent en remplacant le teaing de la recherche initial par un de ces
termespilocarpine, rituximab ou infliximab .

Il est important d’avoir un regard critique sur a#fférentes publications, de ce fait il est
intéressant d’évaluer la qualité scientifiqgue deslés retenues. Pour cela, 'ANAES propose
un guide qui permet d’évaluer le niveau de prewwerfi par la littérature [15]. Ces essais
cliniques peuvent ainsi étre classés en 3 grades B&ur niveau de preuve scientifique : le
grade A fondé sur une preuve scientifique étaldiegrade B fondé sur une présomption
scientifique et le grade C fondé sur un faible aivele preuve. Du fait de la stratégie de
recherche volontairement restrictive qui consiste &électionner que des études randomisées
aucune étude de grade C n’est donc présente. Apsiuvent étre classées selon le grade A et
2 selon le grade B, du fait du faible échantillooup une des études [26] et de la non
utilisation d’'un groupe placebo pour l'autre [43].

L’ensemble de ces données sont réesumées danddaualddessous.
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Auteur et Référence| Molécule étudié Conclusions Niveau de
Année preuve
Vivino et coll. 49 Pilocarpine Améliore la A
1999 (2,5mg/6h vs sécheresse buccale
5mg/6h vs (61% vs 31%)
placebo) et la sécheresse
oculaire (42% vs
26%)
Tsifetaki et coll. 43 Pilocarpine Amélioration B
2003 (5mg/2xJ vs significative de la
larmes artificiel sécheresse oculaire
vs occlusion des par rapport aux
canaux larmes artificiels et
lacrymaux) a l'occlusion des
canaux lacrymaux.
Papas et coll. 29 Pilocarpine Améliore la A
2004 (5mg/6h vs sécheresse buccale
placebo) (61% vs 31%)
et la sécheresse
oculaire (53% vs
26%)
Wu et coll. 50 Pilocarpine Améliore la A
2006 (5mg/6h vs sécheresse buccale
placebo) (70% vs 24%)
et la capacité a
dormir, parler et
avaler.
Petrone et coll. 30 Cevimeline Améliore la A
2002 (15mg/8h vs sécheresse buccale
30mg/8h vs (45% vs 37% pour
placebo) 15mg et 66% vs
37% pour 30mg)
et la sécheresse
oculaire (31% vs
24% pour 15mg et
39% vs 24% pour
30 mg)
Fife et coll. 8 Cevimeline Améliore la A
2002 (30mg/8h vs sécheresse buccale
60mg/8h vs (76% vs 35% pour
placebo) 30mg et 67% vs

35% pour 60 mg)
et la sécheresse
oculaire (72% vs
30% pour 30 mg et
52% vs 30% pour

60 mq)
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Mariette et coll. 24 Infliximab Cette étude n’a pas A
2004 (5mg/kg vs démontré
placebo) I'efficacité de
I'Infliximab
Meijer et coll. 26 Rituximab Améliore le débit B
2010 (19/15j. vs salivaire
placebo)

L’article de Brennan et coll. [4] n’a pas pu étneal@é suivant cette meéthode car il s'agit

d’une publication qui rassemble les résultats diésuantérieures.

En se basant sur ces études, on voit que l'utdisade la Pilocarpine et de la Cevimeline
présente un réel intérét dans la prise en charggGfhL L’Infliximab sur lequel on fondait de
grands espoirs n'a pas apporté la preuve de sma@fe. Le Rituximab qui a démontré son
efficacité sur un faible échantillon doit encorérdaces preuves dans de nouvelles études

randomisées de plus grande envergure.

En ce qui concerne les autres articles, il s'agitirpla plupart de revues systématiques
(review) postérieures a 2000 portant pour la grandprité soit sur la xérostomie, soit sur la
gestion, le diagnostic et le traitement du SGS. &8sles permettent quand a eux de faire le

point sur les connaissances actuelles.
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CONCLUSION :

Le Syndrome de Gougerot-Sjogren est une maladez dssquente (Znaladie auto-immune
apres la polyarthrite rhumatoide) dont le diagoosst souvent tardif, il est parfois posé 8 a
10 ans apres les premiéres manifestations.

Le chirurgien-dentiste est ou sera amené a en ménecoau cours de son exercice. Il est
souvent I'un des professionnels de santé a poidentifier les signes précoces de la maladie.
Il doit alors adresser son patient aux spécialidtasrelation avec le médecin généraliste,
'ophtalmologue et le rhumatologue est primordiptaur établir un diagnostic précoce puis
prendre en charge les diverses manifestations.

Le praticien devra assurer les traitements redeuns® mais également de soulager
'inconfort et 'anxiété des patients. La préventibes complications se fera par une éducation
a une hygiene bucco-dentaire stricte et la suarek rigoureuse de I'évolution de l'état

bucco-dentaire. Tout cela dans le but d’améliaeayualité de vie des patients.

Le SGS est une affection caractérisée par unetratidn lymphocytaire des glandes
exocrines, touchant plus particulierement les gtarghlivaires et lacrymales et associé a des
manifestations systémiques auto-immunes chez enuindiers des patients. Un petit nombre
de patients peut développer un lymphome malin, dioatn principale du SGS. La maladie
peut-étre isolée (forme primaire) ou associée a amee maladie auto-immune (forme
secondaire). Sa prévalence est de 0,1 a 0,5 %mpldation générale et il y a une trés nette
prédominance féminine avec un pic de fréguenceatentours de 50 ans. [1, 17, 19, 21, 22,
25, 27, 45]

Avant 2002, il n’existait pas de criteres de clisaiion uniformément acceptés. En effet, de
nombreux sets de criteres ont été utilisés : likdres de Copenhague, les criteres japonais, les
critéres américains ou encore les criteres eurgdenrendent compte de la difficulté de
diagnostiquer le SGS. Depuis 2002, il existe urseasus établit par le groupe de consensus
Ameéricano-Européens qui fournit une aide précieusdiagnostic. [45]

En ce qui concerne le traitement, celui-ci resgemgellement symptomatique :

D'une part, l'utilisation de différentes substances substituts servant a soulager les
symptébmes et a prévenir les complications provosjugar les différentes formes de

sécheresse.
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D’autre part, les sialogogues sont utilisés pounwder la sécrétion de la salive. lls ont prouvé
leur efficacité dans des études randomisées céridlersus placebo. En ce qui concerne la
Pilocarpine, les différentes études randomiséesa®efR9, 43, 49, 50] ont montrées qu’'elle
permet d’améliorer la sécheresse buccale et damsnemdre mesure la sécheresse oculaire.
Pour la Cevimeline les études randomisées menée30[8ont également démontrées une
amélioration de la sécheresse buccale et oculaéeme si la Cevimeline n’est toujours pas
disponible en France.

Les espoirs un moment suscité par les inhibiteur$F o ont été décus. En effet une étude
multicentrique randomisée versus placebo sur idmiab (Remicade ®) n'a pas permis de
prouvé son efficacité. [24]

Certaines nouvelles biothérapies semblent pronssteu e Rituximab a ainsi montré son
efficacité méme si il faut encore attendre le ri@gulle plus larges études actuellement en

cours pour confirmeé ces espoirs. [26,36]

De nouvelles études cliniques sont indispensalias gomprendre pleinement la maladie et

mettre en place de nouvelles thérapeutiques.
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Résumé :

La xérostomie, état de sécheresse buccal, estnkégoence d'une hyposialie (diminution du f
salivaire) ou d'une asialie (absence de sécrétitimaére), résultant d’'une atteinte partielle otate

ux

des glandes salivaires. Cette xérostomie estnredidante pour les patients notamment a cause de
ses répercussions bucco-dentaires. Une xérost@msazigae a une xérophtalmie sont les principaux

symptémes du syndrome de Gougerot-Sjogren (SGS3'adlit d'une maladie auto-immune

touche surtout les glandes exocrines chez les femdi@ge moyen. Cependant une atte
extraglandulaire est fréquente et peut impliquesties systemes et organes. Le début insidieu
SGS fait que le diagnostic est souvent tardif. &le du praticien est de savoir identifier les s
précoces de la maladie et d’adresser son patigrg@@cialistes qui pourront établir le diagnodtie.
praticien assurera ensuite la prise en chargeégesaussions du syndrome sur la cavité buccale.
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Rubrique de classement Pathologie buccale et péri-buccale

Mots clés MeSH:

Syndrome de Gougerot-Sjogren — xerostomie — salive
Sjogren’s syndrome — xerostomia — saliva
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