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Odorat et gout : 2 sens chimiques

* Input =signal  chimique ou physique

* Qutput =
@Neurone : signal électrique
@Cerveau : intégration du signal

@Humain : perception, émotion,
cognition, souvenir, ...




Perte des performances sensorielles avec |'age
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Physiologie du gout

e Golter avec le nez bouché:

Saveurs primaires
+ perceptions trigéminales

 Golter sans le nez bouché:
+ aromes

o RSN »
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Nos cing sens (réal. S. Scala)
© Film Concept Associés



Anatomie du systeme gustatif

(D)

(A) | (€)

Taste strength scale
1 ' 1

Papilla

Circumvallate =
papillae 3

e
| Lining the sides

of each papilla
are taste buds...

...which are made
1| up of taste receptor
| § cells that contact

| tastants in saliva
via fine projections
/'l' called microvilli.

Foliate
papillae

\

Fungiform
papillae

Taste pore

The three different

types of papillae are
positioned as shown,

l?‘ ‘ﬁ ’\ ; | || Microvilli

i ' F\f Contrary to popular belief, receptors
I for all five traditional tastes are found

‘ |

e
‘ Qa there are taste buds
IF:IHI QQ@Q gp. LY anywhere the aste buds.
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THE MIND’S MACHINE 2e, Figure 6.16
2 2016 Sinauer Associates, Inc.



Les saveurs : des fonctions différentes

Sucrée




Code combinatoire de la perception des saveurs

Saveurs

Sucré

Salé

Umami

Acide

Amer

Nombre de récepteur(s)
1 récepteur
1 récepteur
1 récepteur
1 récepteur

~ 25-30 récepteurs

Seuils de détection

0,01 M
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0,001 M 1%

0,0001 M ) ’%

0,00000001 M



Relations structure - gout

Benzoate de dénatonium L-tryptophane
(amer) (amer)
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Du récepteur au comportement alimentaire

_OH OH
0. 0. A__OH
HO/\Q/ p
.- o
HO OH On
OH

Polymorphisme TAS1R2 impacte la
perception du sucrose

NH  Polymorphisme TAS2R38 impacte la
©/ perception PTC (phenylthiocarbamide)

Kim et al. Science 2003

Eni et al. Am. J. Clin. Nutr. 2010



Récepteurs gustatifs

PKD2L1 (2006) T1R2-T1R3(2001) T1R1-T1R3 (2002)
Polycystic-Kidney-Disease-Like Taste 1 Receptor Taste 1 Receptor
Canal ionique perméant aux protons Récepteur gustatif Récepteur gustatif
de type 1 membres 2 et 3 de type 1 membres 1 et 3

ENaC (2010) T2R (2000)
Epithelial Sodium Channel Taste 2 Receptor
Canal ionique sensible au sodium _ Récepteur gustatif
Ht Na*t
Acide Salée Sucrée Umami

Chéron et al. UAct. Chim.



Gout sucré : Un large espace chimique
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taxifolin 3-acetate monatin  Chéron et al. Encyclopedia of food chemistry. 2018




Gout sucreé : un unique réecepteur

sucrose, fructose,
Taste 1 Receptor member 2 & 3 sucralose, aspartame,

neotame, D-tryptophan,
saccharin, acesulfame-K

extracellular —
domain sucrose, glucose, sucralose
- monellin
cystein-rich
domain
- thaumatin, brazzein
)Y ) )
S-819, perillartine, P-4000
transmembrane )
. T~
domain I cyclamate,
neohesperidin
v Uy 1 dihydrochalcone

Chéron et al. Encyclopedia of food chemistry. 2018



Protéines « sucrées » & récepteur gustatif

THE JOURNAL OF BloLoGICAL CHEMISTRY Vol. 279, No. 43, Issue of October 22, pp. 4506845075, 2004
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Alternatives au saccharose

_OH OH
0. 0. A__OH
HO ' O
: O o OCH
HO OH OH N 3
H

OH OH NH, o)

saccharose aspartame stévia (stevioside)




Duper nos papilles ?

Miraculine (fruit du miracle)



Duper nos papilles ?

= -

Sucré |

« Les perceptions des sens et les
jugements de l'esprit sont des sources

. . . , d'illusion et des causes d'incertitudes »
Miraculine (fruit du miracle) Anatole France




Human sweet taste receptor mediates acid-induced
n = 160 r
sweetness of miraculin B *r
s 9 @10 mM
Ayako Koizumi?, Asami Tsuchiya?, Ken-ichiro Nakajima?, Keisuke Ito?, Tohru Terada®, Akiko Shimizu-lbuka?, o 120 D-tryptophan
‘. Loic Briand®, Tomiko Asakura®, Takumi Misaka®", and Keiko Abe®®" S 100} B : =10 mM
~ o
‘ “Department of Applied Biological Chemistry, and |JP«_;riculturaI Bioinformatics Research Unit, Graduate School of Agricultural and Life Sciences, University % 80 )1 aspartame
" of Tokyo, Bunkyo-ku, Tokyo 113-8657, Japan; “Centre des Sciences du Godt et de I'Alimentation, Unité Mixte de Recherche-6265 Centre National de la [~
Recherche Scientifigue, Unité Mixte de Recherche-1324 Institut National de la Recherche Agronomique, Université de Bourgogne, Agrosup Dijon, F-21000 8_ 60 F 0100 nM MCL
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Projets en cours :

Modeles numeériques de la perception des saveurs



Décrypter les mécanismes moléculaires
(modele 3D & dynamique)



Récepteurs chimio-sensoriels K

e RCPG
e Domaine /TM

* Traduction d’'une information chimique
en influx nerveux

AR + Agonist fizAR + Agonist + Gy
Full agonist

(o) 100'
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—
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>

)
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[&)]
o

o
L

, Log drug concentration
Kobilka Angew Chem Int Ed 2013



Site allostérique du récepteur au gout sucré

?_

T1R2 —T1R3
MD simulations

Amberl6
FF14SB
15 us, NPT, TIP3P




Meécanismes de modulation du gout

MONELL
CENTER Données Invitro : P. Jiang (Monell Chemical Senses Center)

ADVANCING DISCOVERY A A
TN TASTE AND SMELL Chéron et al. en révision




Explorer les espaces chimiques

Relations structure - gout



SweetenersDB

Saccharides Polyols Amino-acids
Monosaccharide Disaccharide Oligosaccharide
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Chéron et al. Food Chem 2017



Apprentissage supervisé, les modeles QSAR

Q Q
> NV D @é\'
\Q"o *@\} ’@\} »&\} (:\Q\
O R R KL <
(}Q/ (9(1 ")(J (9(} \Q/0
X1 | vyr | za | .. 42

X2 | y2 | z2 | .. 23
X3 | Y3 | z3 | .. 56 %

Machine learning

Xk | Yk | zk | ... 12

Molécule a tester prédiction

Xn Yn n m




e de relations structure - gout sucré
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Chéron et al. Food Chem 2017



Tests in vitro

- Controle vecteur vide (vv)
- Ligand (référence sucralose)

Indice de pouvoir sucrant:

- Saccharose (référence) : 1
- Sucralose : 600-650

- Molécule A:~ 507

6

5

4

3

2

“y=099x+0.33

R =093

1

Log(Sweeteness)

0

-1

5

1 2 3 4
Log(relative EC50)

).
Données In vitro : L. Briand & C.Belloir (CSGA, Dijon) ﬁx dasense



Mesure des émotions

Réponse inconsciente de l'organisme a un
stimulus sensoriel



Stimulation sensorielle & mesures psychophysiques

http://thoughttechnology.com/
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Chemosim Lab

Chemoinformatics, Emotion & Simulation

http://chemosim.unice.fr
8
@

QL
~J

o
v
e
:Q'.
E] )

G
College Jules Valéri S
o

. ° i3
F 2

w N

B )

= g O

< Datit \Valraea Ug

Pr. J. Golebiowski Pr.S. Antonczak &' Dr. S. Fiorucci

Avenue Balbi

; y"l}‘ 7" & cofactor
o \l T
R R b O /

’ ~
Montebeio

t o] 2 “.'.“’"1 elio
i Institut de Chimie Ue Liserh
Boulevard Prine. G
pos G Frince de Galles
A 3 B
Parc de Valrose & N
o @
g =
a e &
Chateau de Valrose La'bora!oirg ’2-__/ Docteur Lionel Lattés %
JA Dieudonné 7 - ORL & Chirurgie.. o
= al @
. e
Instiut de Biologi= 1
Dr. J. Topin -iev J.B. Cheron C. Bushdid

Dr. X. Cong -




