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1. Zusammenfassung

Mit einem offenen MRT in einer T2-gewichteten Sequenz in coronaren Schnitten sollten die
Unterschiede der Schleimhautdicke in der Nase von gesunden Probanden dargestellt
werden. Dabei wurde sowohl die Quantitéat der Schleimhautanderung als auch die
Anderungen in der Sensorik des Riechepitels im Seitenvergleich registriert. Es wurde bei
13 weiblichen und 16 mannlichen gesunde Probanden im Alter von 21 bis 42 Jahren Uber
jeweils mindestens 4 h im zeitlichen Abstand von 30 Minuten der luftbeflllite Raum der
Nase gemessen. Ferner wurden 6 Langzeitmessungen Uber mindestens 12 h durchgefihrt.
Vor Beginn des Versuchszykluses und nach jeder Messung wurde das Riechvermégen der
Nasenseiten getrennt mit Sniffin’ Stick getestet. Etwa 34 der Probanden zeigten tber den
Beobachtungszeitraum merkliche Differenzen in den links-und rechtsseitigen Volumina. Die
mittleren und hinteren Nasenvolumina zeigten eine signifikant hdhere Variabilitat als die
vorderen Nasenvolumina. In den mittleren und hinteren Nasenanteilen wurde haufiger ein
Nasenzyklus aufgefunden als in den vorderen Nasenanteilen. Ein Nasenzyklus lies sich bei
etwa 70% der Probanden allen Teilabschnitten. Eine Anderung der nasalen Volumina tber
die Zeit konnte auch in allen nasalen Abschnitten gezeigt werden. Ist ein Nasenzyklus
vorhanden, zeigten sich bei der Geruchsdiskrimination eine signifikante Anderungen des

Geruchsvermdgens im Seitenvergleich.

AbschlieBend kann gesagt werden, dass nicht alle Menschen einen nasalen Zyklus

aufweisen, dieser jedoch das Riechvermbgen zu modulieren scheint.
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5. Glossar

CCCRC Connecticut Chemosensitory Clinical Research Centers :
Riechtest

CFD computational fluid dynamics

CT Computertomograph

DICOM Digital Imaging and Communication in Medicine : Standart fur die
Datenverbindung zwischen Bild-gebenden Geraten

Diff. Differenz

FOV Field of View : der in der RT-Messung erfasste Bereich des
Korpers

MRT Magnetresonanztomograph

NZ Nasenzyklus

ORN Olfactory receptor neurons (olfaktorische Rezeptorneurone)

OR Olfactorische Rezeptogene

Pixel Picture Element : Flache des kleinsten definierten Bildpunktes
eines digitalen Bildes

ROI Region of interest

S/N Signal to noise ratio : Signal-zu-Rausch-Verhéltniss

Switch Schnittpunktes der Volumenkurve, berechnet aus der
Seitendifferenz der nasalen Volumina linke und rechte Seite mit
der Nullinie

TE Time to echo : Zeit zwischen Anregungsimpuls und dem Signal
aus dem Korper kommend

TR Time of repetition : Zeit zwischen zwei HF-Anregungsimpulsen

UPSIT University of Pensylvania Smell Identification Test : Riechtest

Voxel Volume Element : Volumen des kleinsten definierten

Bildpunktes, ergibt sich aus der Flache des Pixels multipliziert
mit der Schichtdicke




6. Einleitung und vorhergehende Publikationen zum Thema

Die Nase bildet den ersten Abschnitt der menschlichen Atemwege.

Die Nase hat verschiedene Aufgaben zu erfullen:
1 Erwarmung der eingeatmeten Luft

2 Befeuchtung der Einatemluft

3 Filterfunktion

4. Riechen Das obere Atemwegsystem dient vor allem der Temperaturregelung der
AuBenluft. Bei einer AuBBentemperatur von bis zu -8 °C wird die Luft in der Nase auf
32-34 °C
[53] erwarmt. Hierbei erfolgt die Regulierung des Schwellungszustandes der
Nasenschleimhaut Uber die Kapillardurchblutung. Die AuBentemperatur hat somit auch
einen direkten Einfluss auf den Schwellungszustand der Nase und somit indirekt auch
auf das aktuelle Geruchsvermégen. Bei kiihler Umgebungsluft schwillt die Schleimhaut
an, um mit dem verbleibendem kleinen Lumen eine groBe Warmeaustauschflache
bieten zu kdnnen. Daher trifft man im Winter haufig Menschen mit Mundatmung an. Bei
der Regulation der Schleimhautschwellung spielt der Sympaticus mit Konstriktion der
SchleimhautgefaBe und Sekretionshemmung als auch der Parasympatikus mit
Vasodilatation und Sekretionsférderung eine bedeutende Rolle.

Auch die Befeuchtung der Atemluft erfolgt etwas zur Halfte durch die Nase [53], so wird
die Luft von ca. 35 auf 79 % Luftfeuchtigkeit angefeuchtet [55]. Bei alteren Personen ist
die intranasale Temperatur und die Luftfeuchtigkeit niedriger als bei jungen
Erwachsenen, dieses erklart, dass altere Menschen haufig Uber das Gefuhl einer
trockenen Nase klagen. Lindemann sieht hier als Grund die Atrophie der

Nasenschleimhaut [106].

Die Nase ist die erste Filterstation der Luft auf dem Weg zu den unteren Atemwegen.
Das Sekret auf der Nasenschleimhaut besteht zu etwa 97 % aus Wasser und etwa 3 %
aus Glucopeptiden und Muzinen [55]. Die Flimmerhaare des Respirationsepitheles
schlagen mit einer Frequenz von 4-10 Hz. Diese beiden Prinzipien haben die Aufgabe,

Bakterien oder Staub mechanisch abzutransportieren und Staubpartikel zu binden. Das



Staubbindungsvermoégen der Nasenschleimhaut héngt von der Gré3e der Teilchen ab.
So werden Partikel >20 um véllig, Partikel bis 5um zur Halfte und 01um zu etwa 3-5 %
gebunden. Insgesamt kbnnen ca. 30-50 % der angesogenen Partikel abgefiltert werden
[55].

6.1. Anatomische Verhaltnisse
Zum besseren Verstandnis der Funktionalitat und der Schleimhautverhéltnisse soll an
dieser Stelle eine kurze Zusammenfassung der makroskopischen anatomischen

Verhaltnisse geben werden.

AuBere Nase: Der kndcherne Ansatz der Nase bildet sich aus dem os nasale, os
sphenoidale, dem os maxillaris. Der knorpelige Anteil wird aus dem Cartilago nasi

lateralis, Cartilago alaris major et minor, Cartilago septi nasi gebildet.

innere Nase: Die Nasenhohlen gliedern sich paarig und werden durch das septum nasi
voneinander getrennt. Das Nasenseptum gliedert sich in einen knéchernen Anteil,
bestehend aus dem vorderen Anteil der Maxilla, dem Vomer und der Lamina
perpendicularis, sowie einem knorpeligen Anteil. Direkt hinter der Nasenéffnung findet

sich das Vestibulum nasi.

Der knécherne Anteil der inneren Nase wird vom os ethmoidale, der knorpelige durch
das Cartilago septi nasi und Cartilago alaris major gebildet (Abbildung 1, 2 und 3). Am
dorsalen Ende der Concha nasalis media liegt das Foramen sphenopalatinum mit

Verbindung zur Fossa pterygopalatina

Die arterielle Blutversorgung der nasalen Schleimhaut stellt eine arterielle Anastomose

zwischen A. carotis externa und interna dar (Abbildung 4). Diese gliedert sich wie folgt:

-Die innere Nase wird in der oberen Etage von der A. ethmoidalis anterior et.
posterior aus der A. ophtalmica kommend aus der A. carotis interna versorgt.
-Die hinteren und unteren Abschnitte der inneren Nase werden aus der A.

sphenopalatina, kommend aus der A. carotis externa und A. maxillaris, gespeist.

Die sich bildende Anastomose aus Aa. ethmoidalis anteriores, Aa. ethmoidalis
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posteriores und A.sphenopalatina; speist die Anastomose im vorderen Septumbereich
am Locus Kiesselbachii.
Der caudale Nasenricken wird von der A. nasalis externa als Endast der A. ethmoidalis

anterior versorgt.

Der vendse Abfluss erfolgt Gber

-V. facialis zur V. jugularis interna
-V. opthalmica

-Plexus pterygoideus

Der Lymphabfluss erfolgt Gber submandibuléare durch peripharyngeale Lymphknoten.

6.2. Mikroanatomie der Nasenschleimhaut

Die Schleimhaut der Nase lasst sich in drei verschiedene Regionen einteilen.
1 Die Regio vestibularis enthélt Talgdrisen und apokrine Drisen

2. Die Regio respiratoria hat eine Dicke von etwa 13 bis 120 pm und eine
Flimmerhaardichte von 8-20/Ze¢lle. Die Becherzellen haben ein Verhéltnis von

1:5 Flimmerzellen in der Nasenhodhle und 1:15 in den Nasennebenhdlen. lhre
Zahl nimmt von der vorderen Nasenmuschel zu den Choanen ab [56]. Das sich in dieser
Schicht befindliche Schwellgewebe enthalt ein oberflachliches vendses Geflecht und in
der tieferen Schicht verstarkte Wandmuskulatur der Venen. In der Nasenschleimhaut
des Menschen weisen die sinusoidalen Venen des Schwellgewebes und das Endothel
von Arterien und Kapillaren eine starke Nervenversorgung auf [68]. Die Schleimhaut der
Nasenmuschel schwillt durch die Erschlaffung der glatten Muskelzellen an. Hierbei
kommt es zu einem erhOhten arteriellen Zustrom bei gleichzeitiger Drosselung des
vendsen Abflusses durch kolabierende venése Muskelpolster. Durch eine Kontraktion
der glatten Muskelzellen schwillt die Nasenschleimhaut ab, der Blutzufluss wird
reduziert und der vendse Abfluss durch Retraktion der Muskelpolster aus den vendsen
Sinusoiden erhéht. Dieser Mechanismus konnte fur die untere Nasenmuschel [68] und
mittleren Nasenmuschel [57, 58] nachgewiesen werden. i
2 Die Regio olfactoria hat eine Flache von etwa 2 cm [1,2]. Hier befinden sich auf
der lamina propria Riech-, Stitz-und Basalmembranzellen [56].

Die Axone der olfaktorischen Rezeptorneurone ziehen gebindelt als Nn. Olfactorii

(Abbildung 5) zum bulbus olfactorius.



6.3. Der Geruchssinn : Entstehung und Fortleitung von Riechempfindungen

Das Riechepithel besteht aus ca. 6-30 Millionen Nervenzellen, die Uberwiegend im
Nasendach im Bereich des oberen Septums, der Lamina cribrosa und der oberen
Nasenmuschel (Abbildung 6) gelegen sind [1, 2]. Riechepithel wurde mittels Biopsien
haufig in dorsoposterioren Abschnitten des Septums und in unterschiedlicher Haufigkeit

im Bereich der oberen Muschel [3, 4] und der mittleren Muschel [5] nachgewiesen.

Im olfaktorischen Epithel finden sich verschiedene Zelltypen [5], vor allem bipolare
olfaktorische Rezeptorneurone (ORN, Abbildung 7 und 8) sind in einen Stutzzellverband

eingebettet und tragen an ihrem apikalen Ende Zilien [7].

Die normale Lebensspanne der olfaktorischen Neurone wird mit etwa 30 -90 Tagen
angegeben [8], diese werden durch Ausdifferenzierung von Basalzellen erneuert — ein
Beispiel von Nervenzellen im adulten Nervensystem mit mitotischer Teilungsféahigkeit.
Erwahnenswert ist, dass im Alter das Riechvermdgen durch gesteigerte Apoptoserate
abnimmt [9, 10] und das olfaktorische Epithel zunehmend durch respiratorisches ersetzt
wird [11]. Die Sensibilitaitsabnahme im Alter gilt sowohl fir olfaktorische als auch
trigeminale Reize [82], analog zu den Alterungsprozessen Presbyakusis und Presbyopie
[60].

Die Abnahme des Geruchsvermdégens im zunehmenden Alter wird durch
Lebensgewohnheiten wie Rauchen aber auch durch Erkrankungen (Schlaganfall,
Epilepsie und Infektionen) [10] beschleunigt.

ORN regenerieren sich aus den Basalzellen [12]. Da sie als multipotente Stammzellen
angesehen werden, eignen diese sich moglicherweise zur Transplantation bei der

Ubererckung von spinalen Nervendefekten [13, 14]. Dieses konnte im Tiermodell
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nachgewiesen werden.

Die Riechzelle ist mit Stutzzellen in den Epithelverband eingebettet und das Epithel Gber
Desmosomen ,abgedichtet®. Sie besteht im apikalen Teil aus dem Sinnesblaschen, das
10-15 bewegliche Zilien tragt. Zur Basis hin verjingt sich die Riechzelle zu einem
marklosen Axon [69]. Mehrere derartiger Axone der bipolaren Rezeptorzellen, dem
ersten Neuron der Riechbahn, vereinigen sich zu den Fila olfactoria, die durch die
Lamina cribrosa als Nn. olfactorii, nunmehr aus ca. 100Millionen Axonen bestehend
[69], zum Bulbus olfactorius ziehen. Hier findet die Umschaltung auf das zweite Neuron,

die Mitralzellen, statt. Dieser Zusammenhang wird in Abbildung 8 dargestellt.

Bindungsstellen der olfaktorischen Rezeptoren und deren topographische Verteilung
innerhalb des olfaktorischen Epithels wurden mittlerweile identifiziert [87]. Im
Tierversuch konnte gezeigt werden, dass das Gehirn Gerliche anhand der jeweils

aktivierten Neurone diskriminiert [39.2].

Aus der Vielzahl der Rezeptoren wird von jedem Rezeptorneuron lediglich einer
exprimiert [88]. Neurone, die denselben Rezeptor exprimieren, projizieren mit ihren
Axonen auf symmetrisch angeordnete Glomeruli in den Bulbi olfactorii. Somit bildet sich
eine ,Landkarte im Bulbus, welche Hunderte zu samtlichen im olfaktorischen
Sinnesepithel exprimierten olfakrorischen Rezeptoren korrespondierenden Glomeruli

enthalt.

Die stereochemische Geruchstheorie von Amoore [73] besagt, dass eine
Geruchsempfindung genau dann ausgeldst wird, wenn ein Molekll auf den richtigen
Rezeptor trifft. Bei dieser Theorie benétigt der stimulierende Stoff keine funktionelle
Gruppe, eine hohe Symmetrie ist ausreichend, um einen Reiz auszulésen. Neuen
Untersuchungen zufolge zeigen die Rezeptoren keine Selektivitat fir einzelne
Duftstoffe, sondern verschiedene Duftstoffe binden mit unterschiedlicher Affinitat an
einen OR [89]. Jeder Duftstoff wird also entsprechend seinen chemischen
Eigenschaften nicht nur von einem, sondern in der Regel von mehreren Rezeptoren
erkannt. Dies fuhrt auf der Ebene der Glomeruli zu einem speziellen Aktivierungsmuster
fur jeden einzelnen Duftstoff. Dieses geruchsspezifische Aktivierungsmuster gilt als die

Grundlage der Qualitatskodierung von Geruchen [90]. Der Tractus olfactorius zieht zum
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primaren Riechzentrum, dem Trigonum olfactorii, dem Corpus amygdaloideum, Area
praepiriformis und periamygdaloidea (Abbildung 9 und 10). Die Projektionen des Bulbus
olfactorius sind im wesentlichen ipsilateral [70]. Die Informationen werden Uber die

Commissura anterior aber auch noch kontralateral weitergeleitet.

Der Gyrus parahippocampalis, ventrales Striatum und Pallidum sowie die Area
ethmoidalis bildet das sekundére olfaktorische Riechzentrum, ein Assoziationszentrum
mit Verknlpfung des Geruchsempfindens mit anderen Sinnesempfindungen. Von hier

aus ziehen weitere Neurone zum limbischen System.

Die zentrale Aktivitat beim Riechen kann mittels PET [15] oder im funktionellem MRI
(fMRI) [16] visualisiert werden. Die Forschungsgruppe um Anderson konnte mittels fMRI
den Bereich der Amygdala als Areal fir die intensitatsdifferenzierte und die
orbitofrontale Rinde als Region der qualitativen Interpretation von Gerlchen zeigen [86].
Experimentell wurde belegt, dass der orbitofrontale Cortex (an der Unterseite des
Frontallappens) die wichtigste Rolle in der Differenzierung der Geriche spielt [47, 70].
Spezielle Zellen dort sprechen auf bestimmte Duftstoffe an, ahnlich wie in der primaren
Hor-oder Sehrinde. Gerliche werden an sich gut erinnert, die meisten Menschen
erinnern sich aber bei vielen Gerlchen nicht an die Namen der Duftstoffe. Die
Verarbeitung der wahrgenommenen Duftstoffe im Cortex konnte sogar in einer Art
Landkarte gezeichnet werden. Unterschiedliche Duftstoffe ergeben charakteristische
aber zum Teil Uberlappende Muster, die intraindividuell auffallend ahnlich sind. Mit
Zunahme der Duftkonzentration dehnt sich der Zuordnungsbereich raumlich aus und

schlief3t zusatzliche corticale Neurone ein [49].

Interessanterweise scheint es auch einen Unterschied in der Verarbeitung bekannter
und unbekannter Geruche zu geben. So wurde 71 Probanden je 40 bekannte und
unbekannte Gerlche prasentiert und die Hirnaktivitat mittels PET gemessen. Hierbei
zeigte sich, dass unbekannte Gerlche Uberwiegend in der rechten Hemisphare,

bekannte hingegen in beiden gleichermal3en verarbeitet werden [83].

Untersuchungen zur Auswirkung des Alterungsprozesses auf die Geruchswahrnehmung
zeigten bei der Gegenuberstellung junger und alter Personen in beiden Gruppen eine

signifikante  Aktivierung in dem entorhinal cortex, dem Hippocampus, dem
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parahippocampalen Cortex, dem Thalamus, dem Hypothalamus, dem orbitofrontalen
Cortex, und dem Insel-Cortex sowie inferior-lateral-frontalem Cortex. Die altere Gruppe
zeigte lediglich eine geringere Aktivitat [48].

Die Wertigkeit von Temporal-und Frontallappen flr die qualitative Diskriminierung,
Identifizierung und das Geruchsgedachtnis konnten auch in weiteren Arbeiten gezeigt
werden [15, 16, 70 S.407], wobei die rechte Hemisphere eine dominierendere Rolle zu

spielen scheint [16, 70].

Zusammenfassend kann man Folgendes festhalten:

1 Die meisten olfaktorischen Fasern projizieren im Gegensatz zu anderen
Sinnesorganen ungekreuzt zur der ipsilateralen Hemisphare.
2 Die meisten olfaktorischen Fasern umgehen den Thalamus und projizieren direkt

in den piriformen Cortex, die Amygdala und den entorhinalen Cortex — Areale, die bei
der Verarbeitung von Emotionen und Erinnerungen involviert sind.

Die Areale der Geruchswahrnehmung in der Nase lassen sich bildlich darstellen [63]. So
kann aus CT-Daten ein 3-D-Modell zur Darstellung der olfaktorischen Gebiete erstellt
werden (Abbildung 11). Jedoch benétigt diese Technik (Computer-fluiddynamic) ca. 24
Stunden [63], um die Ergebnisse darzustellen. Diese ist somit fir die Detektion des
nasalen Zyklus im Zusammenhang mit dem Geruchsvermdégen bei gesunden

Probanden auch wegen der Strahlenbelastung leider nicht geeignet.

6.4. Genetik

Unser Genom hat etwa 1000 unterschiedliche Gene, die verschiedene
Geruchsrezeptoren  codieren [40]. Jedes Gen kodiert ein  bestimmtes
Transmembranprotein als Geruchsrezeptor. Anfang der neunziger Jahre wurden bei
Ratten mehr als 1000 nur fir das Riechen zustédndige Gene entdeckt. Das entspricht
drei Prozent deren gesamten Genoms. Jedes dieser Gene ist eine Bauanleitung fur
genau einen spezialisierten Geruchsrezeptor [40, 41]. Etwa 60 % der Gene fir die
olfaktorischen Rezeptoren beim Menschen sind Pseudogene, also solche ohne

kodierende Funktion. Dieses ist bei Affen nicht in dem Ausmaf der Fall [38].
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6.5. Biochemie

Der Geruchssinn ist ein chemischer Sinn, wenige definierte Moleklle fihren zur
Wahrnehmung eines Geruchs. Ein Duftstoff muss bestimmte Bedingungen erfillen um
wahrgenommen werden zu koénnen. Duftstoffe missen zu einem gewissen Ausmal3
wasserloslich und fettldslich sein und auch eine niedrige Polaritdt und eine bestimmte
Oberflachenaktivitat und einen bestimmten Dampfdruck haben.

Die Duftmolekile gelangen zu den Riechhaaren der Sinneszellen mit ihren
Rezeptormolekilen. Olfaktorische Rezeptoren gehdéren zur Familie der G-Proteine mit
sieben Transmembrandoméanen. Entsprechend ihrer Spezifitdt reagieren sie auf
extrazellulare chemische Stoffe. Meist sprechen die Rezeptoren dabei nur auf einen bis
3 Duftstoffe optimal an. Umgekehrt bindet jeder Geruchsstoff an verschiedene aber
definierte Rezeptoren. Aus dem daraus resultierenden Aktivierungsmuster ergibt sich,

so vermutet man, die spezielle Geruchsempfindung [44].

Nach Anlagerung des Duftstoffes wird Gber ein G-Protein das Enzym Adenylatzyklase
aktiviert und so die Konzentration von cAMP (Abbildung 12) in der Zelle erhéht. Nun
werden direkt Kationenkanale der Zellmembran geéffnet und es kommt Uber den
Einstrom von Na+, K+, Ca2+zu einer Depolarisation der Zelle. Dabei kann ein Duftmolekl
1000-2000 cAMP Molekule erzeugen und so viele lonenkanale 6ffnen. So kann auch
eine geringe Konzentration des Duftstoffes ein Aktionspotential in der Zelle auslésen
[59, 72].

Einige Geruchsstoffe, vor allem Aldehyde und Amine, scheinen jedoch das
Phosphatidylinositolsystem (IP3) der Zelle zu aktivieren. Zur Zeit ist kein Duftstoff
bekannt, der beide Signallbertragungswege, IP3 und cAMP, gleichermafBen nutzt [72].
6.6. Historische Betrachtung des Geruchssinnes

Die alten Agypter nutzten Difte verbrennender Hélzer zu religidsen Zwecken,
Hippokrates und Galen sahen hierin eine medizinische Anwendung gegen eitrige
Krankheiten als Heilmittel an. Bei den alten Griechen und Ré6mern wurden Duftstoffe im
gesellschaftlichen Umgang als Parfim genutzt. Mit dem Untergang des rémischen

Reiches ging diese Hochschatzung des Wohlgeruches vortubergehend verloren, den

13



Christen galt das Parfim der Rdmer als dekadent. Im 17. Jahrhundert wurden
verschiedene Aromastoffe verwendet um vermeintlich die Resistenz gegen Infektionen
zu verbessern. Sogar die damaligen Krankenhauser nutzten Dufte wie Rosmarin.
"Miasmen", den damaligen Vorstellungen nach giftige Ausdinstungen des Bodens,
wurden gefiurchtet, und als Ursache von Krankheiten gesehen. Im spéaten 17.
Jahrhundert lie3 der Glaube an die Heilkraft bzw. krankmachende Wirkung der Dufte
schon nach. Hygiene bekam vor den Duften den Vorrang in der Vorbeugung von
Infekten. Mit zunehmender Verbesserung der Hygiene kam der Wandel in der
Verwendung des Parfims weg vom Heilmittel der Erfahrungsheilkunde hin zum

Werkzeug der Verfuhrung.

6.7. Soziale Betrachtung des Geruchssinnes

Bereits Sauglinge koénnen zwischen verschiedenen Gerlichen unterscheiden, der
Geruchs-und Geschmacksinn ist bei Geburt von allen Sinnesmodalitdten am weitesten
entwickelt. Gerliche werden von Sauglingen auch schon am ersten Tag erinnert.
Gestillte Sauglinge merken sich von Anfang an den Geruch ihrer Mutter und kénnen
diesen von dem anderer MUtter unterscheiden [42, 43].

Der Geruchssinn spielt bei der Wahrnehmung individualspezifischer Kérpergertiche eine
wesentliche Rolle und leistet somit einen Beitrag zur geruchsbedingten Praferenz fir

potentielle Partner [45].

6.8. Soziokulturelle Aspekte

Im Tierreich spielt insbesondere bei vielen Saugetieren die interindividuelle
Kontaktaufnahme uber  die Geruchswahrnehmung eine groB3e Rolle.
Evolutionsbiologisch wurde die Bedeutung des Geruchssinnes beim Homo sapiens
sapiens in den Hintergrund gedrangt. Eher unbewusst scheint der Geruch dennoch eine
Rolle bei der Partnerwahl zu spielen [50, 85]. Dieses ist nicht nur beim Menschen zu
beobachten gewesen [51, 52]. Gerlche spielen bei Tieren eine wesentlich wichtigere
Rolle, die Vermutung liegt nahe, dass dies auch bei unseren Vorfahren so war.
Wahrend Menschen noch etwa 10 Millionen Riechrezeptorzellen haben, sind es bei
Hunden eine Milliarde. Hunde, Ratten oder M&use orientieren sich zudem teilweise tber
ihren Geruchssinn. Sie grenzen ihre Reviere mit Duftstoffen ab. Bei ihnen ist der

Geruchsinn noch uberlebenswichtiger als beim Menschen. Durch die Verbindung der fila
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olfactoria Uber den Bulbus olfactorius zum Gehirn spielt die Nase auch eine wichtige
Rolle fir das Geflhisleben eines Menschen.

Dass Geruche im sozialen Umgang auch beim Menschen dennoch eine wichtige Rolle
spielen zeigt die Redewendung ,jemanden (nicht) riechen kénnen®. Manche Menschen
berichten, dass sie nach Entwicklung einer Abneigung gegen einen bestimmten
Menschen (z.B.: Chef oder Ehemann) auch dessen Rasierwasser oder dessen
Koérpergeruch nicht mehr ertragen konnten. Geschlechtsreife Menschen sollen den
Geruch naher Verwandter als unangenehm empfinden. Die Geruchsproben kdnnen
dann als unangenehm empfunden werden, wenn sie von einem gegengeschlechtlichen
Individuum kommen, dessen HLA-Profil Ahnlichkeiten zu dem der Testpersonen
aufweist. Je unterschiedlicher das HLA-Profil zwischen zwei Testgruppen voneinander
waren, umso attraktiver und erregender fanden Frauen in einer Untersuchung die
Duftproben [50, 85]. Es wird angenommen, dass dies die Heterozygotie des Genomes
der Nachkommen erhoht.

Brande, ausstromendes Gas oder verdorbene Lebensmittel kann man am Geruch
erkennen und damit auf Gefahren reagieren [21]. Hier zeigt sich, wie Uberlebenswichtig

das Geruchsvermdgen auch fur den Menschen ist.

Kéche, Parfumeure, Gasinstallateure kénnen bei Verlust des Riechvermdgens
erhebliche berufliche Einschrdankungen haben. Da der isolierte Geschmackssinn Uber
die Zunge nur die 4 Qualitaten s, sauer, salzig und bitter unterscheiden kann, hat der
Geruchssinn eine wesentliche Bedeutung fir die Wahrnehmung des Aromas der
Lebensmittel. Der schweizerische Dialekt hat nur ein Wort fur sowohl Riechen als auch
Schmecken -dort heif3t beides ,,Schmecken®.

6.9. Krankheiten, die mit Verdnderungen des Riechvermdgens einhergehen

Blinden Menschen wird neben einem geschéarften Hor-und Tastsinn ein besserer
Geruchssinn nachgesagt. Blinde kdnnen Gerdusche im Raum besser lokalisieren [107].
Mit subjektiven (Sniffin' Sticks: Schwellen-, Diskriminations-, Identifikationstest) und
erstmalig auch mit objektiven (olfaktorisch und trigeminal evozierte Potenziale)
Testverfahren wurde das Riechvermdégen Blinder untersucht und nach

Matched-pair-Bildung mit dem Riechvermdgen Normalsichtiger verglichen [39.1]. Der
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subjektive Test zeigte weder bei Uberpriifung peripherer noch zentraler Funktionen
Unterschiede zwischen den Probandengruppen. Auch die Amplituden und Latenzen der
evozierten Potenziale fir Vanillin, CO2 und H2S waren nicht unterschiedlich. Blinde
versuchten jedoch unaufgefordert, die im Diskriminationstest dargebotenen Gerliche zu
identifizieren und hielten sich tendenziell fur bessere Schmecker. Hierbei wurde durch
objektive und subjektive Testverfahren des Riechvermdgens ein Kollektiv Blinder mit

Normalsichtigen verglichen, es konnten keine Unterschiede gefunden werden [39.1].

Als konduktive Hyposmie bezeichnet man Zirkulationsstérungen der Luft an den
Rezeptoren, hervorgerufen durch eine Rhinitis, Fehlbildungen der inneren und &uf3eren

Nase (z.B. Septumdeviationen), Raumforderungen der Nasen-und Nasennebenhdhlen.

Zentrale Stérungen treten bei M. Alzheimer [23], Tumoren, Epilepsie, Schizophrenie und
Drogenkonsum als Hyposmie (verminderte), Anosmie (fehlende) und Parosmie
(inadadquate Geruchsempfindung) auf [71]. Auch bei Parkinsonkranken ist die
verminderte Geruchswahrnehmung ein Frihsymptom [46]. Dieses Phdnomen geht zum
Teil darauf zuriick, dass die Patienten wegen der allgemein reduzierten Bewegungen
auch weniger Luftstrom durch die Nase erzeugen, jedenfalls scheint intensives

Durchatmen das Geruchsempfinden auch bei diesen Kranken erheblich zu verbessern.

Der Geruchssinn kann sich nach chirurgischen Eingriffen sowie auch nach
Erkrankungen wie Rhinosinusitis erholen [6], was flr eine interessante Plastizitdt des
Geruchssinnes spricht. Andererseits kann ein Verlust des Geruchssinnes zu
Depressionen und zu Verlust an Lebensqualitat fhren [17, 18, 19, 20].

6.10. Der nasale Luftstrom

Seitengetrennte Luftstromungsdarstellungen der menschlichen Nasenhoéhlen sind in der
Vergangenheit mit einer Anzahl von in-vitro Modellen untersucht worden. Die friihesten
Modelle von Nasen wurden von Leichnamen ([98] 1951, [99] 1977, [100] 1983, [101]
1987) als Gussformen geschaffen. Quantitative Messung in diesen Gussformen wurde
durch Rauch in Luftstrdbmung [98], mittels Laser-Doppler [100] oder radioaktive

Verfolgung der Luftstrémung [101] durchgefihrt.
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Spatere Modelle der Nasenhdhle benutzten coronare MRT-Schichtbilder (Hahn 1993
[105], Schreck [96]). So wurde ein anatomisch genaues Modell der menschlichen
Nasenhdhle konstruiert. Die Darstellung von Luftstrémung und der genauen nasalen
Geometrie zur Abschatzung des Transportes der Geruchsstoffe ist jetzt aufgrund
kommerzieller Software und genauer Schichtbilder moglich. Die dynamische
Flussituation konnten Keyhani [102] 1995 erstmals mittels coronarer CT-Bilder in einem
anatomisch genauen 3-D-Modell darstellen, Subramaniam [104] zeigte diesen

Zusammenhang mit dem MRT 1999.

Der Hauptluftstrom verlauft durch den unteren und mittleren Nasengang, die niedrigste
Geschwindigkeit wurde am Riechspalt gemessen [91]. Im Gegensatz zu globaler
Luftstrdmung der Nase kann die lokale Luftstrdmung durch die Geruchsregion sehr
differieren (Abbildung 13).

Zhao (Abb. 14) gezeigte, dass kleine absolute anatomische Volumenunterschiede in der
Geruchsregion zu groBen Unterschieden in Durchflussrate fuhren kénnen, so haben
beide Kurven in Abbildung 14B einen deutlich steileren Anstieg als Ausdruck des

héheren Luftstromes am Riechspalt.

Das bedeutet, dass eine kleine Veranderung des Volumens in der Geruchsregion eine
bis 50-mal gréBere lokale Luftstrdmung (Abb. 14b) hervorrufen kann. Die sich hier
anschlieBende Frage ist nun, ob Verédnderungen des Schwellungszustandes der

Nasenschleimhaut auch mit einem differierendem Geruchsvermdgen einhergehen.

6.11. Der nasale Zyklus (N2)

Der ,Nasenzyklus“ wurde erstmalig von R.Kayser 1895 in dem Artikel ,Die exacte
Messung der Luftdurchgangigkeit der Nase®“ [75] als reziprokes An-und Abschwellen der
Nasenschleimhaut beschrieben. Seither wurde das Phanomen von verschiedenen
Forschungsgruppen untersucht. Sowohl Heetderks [76] im Jahre 1927 als auch
Stoksted [77] im Jahre 1953 fanden einen nasalen Zyklus bei etwa 80 % der gesunden

Bevdlkerung. Hasegawa [95] konnte 1978 bei 72 % seiner Probanden einen nasalen
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Zyklus nachweisen, Hallén [67] zeigte 1996 die Unabhangigkeit der nasalen
Schleimhautschwellung vom tageszeitlichen Verlauf und im Vergleich verschiedener
Tage.

Flanagan und Eccles [78] definierten 1997 ein festes Verhaltnis zwischen einseitigem
Luftstrom und einem Flow-Verteilungskoeffizienten als nasalen Zyklus. Unter denen von
ihnen geschaffenen Definition fanden sie lediglich bei 21 % ihrer 52 Probanden eine
derartige Periodizitdt der nasalen Schleimhautschwellung. In dieser Studie wurde
erstmals auch die einseitige Verdnderung des nasalen Luftstromes Uber die Zeit zur
Beschreibung eines nasalen Zyklus herangezogen.

Der ,Taktgeber des nasalen Zyklus scheint im Hypothalamus zu liegen. In der
Annahme von Alterungsprozessen im Gehirn stellte sich die Frage ob nun ein
Zusammenhang zwischen dem Alter und dem nasalen Zyklus gefunden werden kann. In
der Studie von Mirza et al. konnte die altersabhangige Veranderung des NZ dargestellt
werden [94]. Hier wurden Altersgruppen zwischen 18-29, 30-49, 50-69 und 70-85
Jahren verglichen und die Veranderungen im NZ als Marker fir altersbedingte

Veranderungen im Gehirn angesehen. Die Haufigkeit eines NZ nahm im Alter ab.

Mlynski und Christophersen [84] konnten im Jahre 2005 bei 80 Probanden einen NZ
mittels 24-Stunden Flussmessungen darstellen. In deren Untersuchungen wurden 38 %
der Versuchspersonen mit Septumdeviationen eingeschlossen. Die Auswertung ergab
keinen Unterschied in der mittleren Dauer des Nasenzyklus im Vergleich zu Probanden
ohne Septumdeviation. Bei den Probanden wurde eine Phasendauer von 90 min bis 10
Stunden festgestellt. Somit war ein brauchbarer Anhalt fur das Vorhandensein eines
nasalen Zyklus, gemessen (iber langere Zeit, beim gesunden Menschen erbracht. Uber
die Quantitat der Schleimhautverdnderung mit regionalen Unterschieden konnte jedoch
nichts gesagt werden. Die Gruppe um Wang Y. [92] konnte 1999 bei 41 Probanden
einen nasalen Zyklus mittels akustischer Rhinomannometrie nachweisen. Fur diese
Studie wurden die Messungen aller 30 Minuten fur ein Versuchsdauer von 4-8,5
Stunden durchgefuhrt. Hallén [67] konnte bei vier mannlichen Probanden mittels MRT
1996 wie Mlynski 2005 [84] keine Unterschiede im nasalen Zyklus im Tagesverlauf
sowie im Vergleich verschiedener Tage feststellen.

Dass der nasale Zyklus unterschiedlichen Einflussfaktoren unterliegt, zeigte die
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Forschungsgruppe um Haeggstrom [79] am Beispiel von Ostrogen im Verlauf des

Menstruationszyklus — die héchste Reagibilitat hat die Mukosa bei Ostrogenspitzen.

Bisher fanden sich Hinweise fir einen Unterschied in der Geschwindigkeit des NZ und
der Handigkeit. So konnte bei Linkshéndern eine durchschnittliche Zykluslange von 63,1
Minuten und bei Rechtshandern von 120 Minuten gefunden werden [81]. In
Untersuchungen von gesunden Erwachsenen und Kindern konnte bei den Kindern ein
signifikant schnellerer NZ dokumentiert werden [92]. Dieses wurde mit dem noch nicht
ausgereiften autonomen Nervensystem durch die Autoren der Studie begriindet.

6.12. Zusammenhang intranasales Volumen und Geruchsfunktion

Den Zusammenhang von subjektiver Nasenatmungsbehinderung und dem
Geruchsvermdgen konnte Landis et al. nicht nachweisen [24]. Ziel der Gruppe M.
Damm und T. Hummel [54] war die Identifizierung der intranasalen Segmente, die sich
auf Parameter des Riechens auswirken. 50 gesunde ménnliche Freiwillige im Alter von
22-59 Jahren wurden eingeschlossen. Das Riechvermogen wurde mit
Phenylethylalkohol (Rosenduft) als Schwellen-und Diskriminationstest seitengetrennt
durchgefihrt. Unmittelbar nach Darstellung der Nasenhdhle mittels MRT erfolgte die
Testung des Riechvermogens mit der beschriebenen Testbatterie. Um die Ergebnisse
von Geruchsbestimmung mit dem intranasalen Volumen zu korrelieren, wurde jede
Nasenhdéhle in 11 Segmente eingeteilt. Signifikante Korrelationen zwischen
Riechschwelle und intranasalem Volumen wurden fur die anterioren Anteile des unteren
und oberen Nasenganges der Nasenhdhle gefunden. Diese Ergebnisse zeigen, dass
zwei nasale Segmente wichtig fur interindividuelle Unterschiede von Geruchsschwellen
bei gesunden Probanden sind: 1. das Segment in dem oberen Nasengang unter der
Lamina cribrosa und 2. das vordere Segment des unteren Nasenganges. Diese Studie
beschreibt jedoch lediglich das aktuelle Geruchsvermégen in Relation zum
Schwellungszustand der nasalen Schleimhaut und kann keine Aussage uber zeitliche

Veranderungen liefern.

6.13. Nasenzyklus und Geruchssinn
Bereits 1967 fand Masing, dass Form und Volumen der Nasenhoéhlen die

Geruchsfunktion beeinflussen [108].
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Eine Studie der Umea Universitat Schweden zeigte eine schwache negative Korrelation
zwischen dem nasalen Volumen und der mit H2S gemessenen Geruchsschwelle [62].
Die Studiengruppe unter Eccles, Jawad und Morris [61] an der Universitat Wales testete
die Warnehmungsschwelle von Menthol als trigeminalen Reiz und Vanillin als
olfaktorischen Reiz in Beziehung zum nasalen Zyklus, der als Veranderung der nasalen
Luftstrdbmung rhinomanometrisch gemessen wurde. Trotz Schwankungen im nasalen
Widerstand wurde hier kein Zusammenhang zwischen Fluss und der Schwelle fur beide
Stoffe gefunden [61]. Allerdings wurden hierbei lediglich 17 Probanden gestestet.

Die Frage ist nun, ob sich ein Zusammenhang zwischen dem nasalen Zyklus und dem
Geruchsvermdgen nachweisen lassen. Das Riechepithel kdnnte durch das
Vorhandensein des nasalen Zyklus eine Erholungsphase erhalten, ware also nach
Abschwellen der Schleimhaut dann nach dieser Hypothese besser in der Lage

prasentierte Geruche zu detektieren. => Einleitung

6.14. Bildgebende Verfahren

Um die Schleimhautschwellung quantitativ beurteilen zu kénnen, bendétigt man ein
bildgebendes Verfahren mit hoher Auflésung der Weichteile. Als derartige Verfahren
bieten sich entweder CT oder MRT an. Zur Schleimhautdarstellung kann allerdings der
MRT der CT der Vorzug geben werden. So zeigte eine Studie zur Diagnostik bei
Sinusitis die Uberlegenheit der MRT im nasalen Bereich [65]. Als weiteren wesentlichen
Vorteil der MRT ist die fehlende Strahlenbelastung gegenuber der CT zu nennen.
Mehrere Studien zeigten bereits die Uberlegenheit der MRT gerade in T2-gewichteten

Sequenzen als Verfahren zur Quantifizierung des nasalen Zyklus [64, 66].

6.14.1. Der Magnetresonanztomograph

Der MRT erzeugt hochauflésende Schichtbilder. Hierbei wird im Gegensatz zur CT
keine ionisierende Strahlung, sondern ein starkes Magnetfeld benutzt. Dieses Prinzip ist
schon seit 1946 bekannt, die Entdecker Mills Purcell (1912-1997) und Felix Bloch
(1905-1983) bekamen hierfir 1952 den Nobelpreis. Die physikalische Grundlage der
Magnetresonanztomographie bildet die Kernspinresonanz. Protonen besitzen einen
Eigendrehimpuls, den sog. Spin. Ein Atom mit ungerader Nukleonenanzahl hat einen
kreisahnlichen Eigendrehimpuls, auch Kernspin genannt. Hierdurch wird ein eigenes

kleines Magnetfeld induziert. Wird ein solcher rotierender Kern in ein statisches
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magnetisches Feld gebracht, so richtet sich dieser entlang der Magnetfeldlinien aus.
Dabei rotiert der Kern mit einer Prazessionsbewegung — die Rotationsachse des Kerns
dreht sich um die Richtung des angelegten Magnetfeldes. Beim Einschalten eines
Hochfrequenzfeldes werden die Prazessionsbewegungen synchronisiert, wird das
Hochfrequenzfeld abgeschaltet, so fallt der Kern in seine urspringlich Lage, den
eigenen Spin, geman des thermischen Gleichgewichtes zurick. Dabei gibt er die zuvor
durch das Hochfrequenzfeld aufgenommene Energie wieder ab. Diese kann gemessen
und bildlich dargestellt werden.

Die Spule als Hochfrequenzgenerator und Empfanger des Signals ist fir die Ergebnisse
der Messung von gro3er Bedeutung. Die verwendete Spule sollte den zu messenden
Korper méglichst eng umschlieBen, um ein optimales Signal-Rausch-Verhaltnis (S/N =
signal to noise ratio) zu erzielen. Je kleiner die verwendete Spule ist, umso besser
lassen sich Strukturen darstellen und messen. Somit eignet sich fir unsere Messung
eine Kopfspule am besten, diese liegt dem zu messenden Bereich der Nasenhéhlen am

nachsten an.

6.14.2. Artefakte und Fehlerbetrachtung MRT

Bewegungs-und Flussartefakte sind in den vorliegenden Untersuchungsergebnissen
allenfalls in sehr geringem Umfang zu erwarten, da der Kopf des Probanden mittels
einer Kopfspule fixiert wurde. Der Messbereich wurde stets von einem Untersucher in
der zuvor beschriebenen Weise festgelegt, so dass interindividuelle Fehler
ausgeschlossen werden kénnen. Da der Messbereich recht klein ist und im Magnetfeld
zentriert wurde, sind auch keine Rickfaltungsartefakte (Objekt liegt auBerhalb des FOV
"Field of View" jedoch noch innerhalb Empfangsspule) zu erwarten. Kantenartefakte (im
Bereich von Gewebeubergangen mit stark unterschiedlichem Signal) sind im
Schleimhaut-Knorpel-Ubergang in sehr geringerem Umfang zu erwarten, lassen sich

jedoch nicht vollstandig eliminieren.

6.15.1. Riechtests
In den letzten Jahren wurden standardisierte Tests zur quantitativen Untersuchung von

Riechstorungen entwickelt und validiert. Diese erlauben eine detaillierte Beurteilung des
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Riechvermdgens. An dieser Stelle sollen die wichtigsten und gebrauchlichsten

vorgestellt werden.

"Sniffin' Sticks" [28, 29, 30] In den Filzstiften befinden sich Duftstoffe, die nach
Abnehmen der Stiftkappe freigesetzt werden. Die Stiftspitze wird zur Testung vor den
Naseneingang gehalten. Der Test beinhaltet neben der Bestimmung der
Geruchsschwelle fur Phenylethylalkohol und des Diskriminationsvermdgens auch einen
Identifikationstest. Dieser Test ist ein etabliertes Verfahren zur Bestimmung des
subjektiven Riechvermdgens und wurde bereits in mehreren gro3en Multicenterstudien
angewandt [30]. Ein gewisser Nachteil ist die eingeschrankte Haltbarkeit von einem
halben Jahr.

UPSIT (University of Pennsylvania Smell Identification Test) [25, 26]

In diesem Test sind 40 Duftstoffe in Mikrokapseln auf Papier aufgebracht. Diese
kénnen durch Reiben mit einem Stift mechanisch geéffnet werden. Die
verschiedenen Duftstoffe missen anhand einer Auswahl von je 4 vorgegebenen
Begriffen identifiziert werden. Eine Weiterentwicklung dieses Tests stellt der CC-SIT
dar, wobei hier den Patienten 12 Dufte angeboten werden und sich dadurch eine
schnelle Testung ergibt [26]. Der Test ist durch den Kapseleinschluss der Dufte lange
haltbar. Nachteilig ist, dass der Test nur die Identifikation von Gerlichen untersucht —

Diskriminierung von Gertchen und Schwellenbestimmung fehlen.

CCCRC (Connecticut Chemosensory Clinical Research Centers) [27]

Dieser Test ist eine Kombination eines Schwellentests mit Butanol und einem
Identifikationstest mit 10 Gertchen. Die Duftstoffe werden in Polypropylenflaschen
fur die Schwellentestung und Salzstreuer-ahnlichen Glasflaschen flr den
Identifikationstest vertrieben. Ein Vorteil ist die Testung verschiedener
Riechfunktionen (Identifikation und Schwelle), Nachteile sind die vergleichsweise
schlechte Validierung, die Durchflhrung der Schwellenmessung in aufsteigenden
Konzentrationen, sowie die kleine Anzahl von Duftstoffen, die zum Identifikationstest

genutzt werden.
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T&T Olfaktometer [109, 110]
Dieser in Japan gebrauchliche psychophysische Test besteht aus 5 Duftstoffen zur

Schwellenbestimmung.

»Smell diskettes” [32,33]
Dieser Test wurde als wiederverwendbares System zur Identifizierung von Patienten

mit einem normalen Geruchssinn, Patienten mit Hyposmie und Anosmie entwickelt.

intravendser Geruchstest [35]
Dieses stellt ein weiteres Testverfahren dar, hier wird ein intravends ein Geruchsstoff
Alinamin, einem Derivat von Vitamin B1 welches einen charakteristischen

Knoblauchgeruch hat Gber die Ausatemluft wird, injiziert.

olfaktorisch evozierte Potentiale [36, 37]. Zur objektiven Testung der Riechfunktion steht
die Méglichkeit der Ableitung olfaktorisch evozierter Potentiale mittels EEG zur

Verfagung

Interessanter Weise konnte in einer Studie kein groBBer Unterschied zwischen dem
Schwellenwert getestet an der besser geruchswahrnehmenden Seite im Vergleich zu

beiden Nasenseiten [60] gefunden werden.

15.2. Artefakte und Fehlerbetrachtung bei Riechtests

Die Riechtestungen wurden stets von einem Untersucher durchgefiihrt. Die Probanden
trugen wéahrende des Diskriminationstestes und der Schwellenbestimmung eine
Augenbinde, um ungewollte optische Sinneseindriicke zu vermeiden. Die Messungen
wurden alle in gut belufteten Raumen durchgefuhrt und die im Abschnitt
Methodenbeschreibung besprochenen Ausschlusskriterien vor beginn der Messreihe

abgefragt bzw. Uberpruft.

7. Methodik
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An freiwilligen gesunden Probanden wurden Testungen des subjektiven
Geruchsvermobgens mittels ,Sniffin’ sticks“ durchgefiihrt, sowie coronare MRT’s des
Gesichtsschadels zur Bestimmung des belifteten nasalen Volumens angefertigt. Alle
Probanden wurden Uber den Studienablauf aufgeklart und das Einverstandnis zur

Untersuchung mit Unterschrift dokumentiert.

Einschlusskriterien flir die Probanden waren:

0 Kein wesentlicher Unfall oder stattgehabte Erkrankung an ZNS und Nase.

0 Keine bekannte Geruchsstérung (1. anamnestisch und 2. durch den eingangs
durchgefihrten Geruchstest).

i Keine aktuelle bestehende Infektion oder Allergie.

i Anamnestisch und in der ersten MRT keine anatomischen Deformationen oder

chronische Erkrankungen der Nase und Nasennebenhéhlensystems (z.B. ausgepragte
Septumdeviation oder Polyposis nasi etc.).

0 Am Messtag :
o] Nikotin-und Alkoholabstinenz
0 o] keine Einnahme von Medikamenten
0 o] Nuchternheit mindestens 1 Stunde vor Beginn der ersten Messung.

Folgende Probandenmerkmale wurden als Ausschlusskriterium in Bezug auf die

MRT-Untersuchung gewertet:

0 Herzschrittmacher

0 Ferromagnetisches Material im Koérper (Metallsplitter, Implantate, nicht
entfernbare Piercings oder Ringe).

0 Schwangerschaft

0 GroBBe oder schleifenfdrmig angeordnete Tatowierung im Untersuchungsgebiet.
0 Klaustrophobie.

Jeder Proband hatte vor Beginn des Messzyklus eine Akklimatisierungszeit von 15
Minuten, um etwaige auBere Einflisse wie z.B. Differenzen der Temperatur und der
Luftfeuchtigkeit, aber auch Artefakte durch eine herabgesetzte Konzentrationsfahigkeit
zu minimieren. Der Raum in dem die Geruchstests durchgefihrt wurden war gut
bellftet, um eine Kreuzadaptation zu vermeiden. Bei jedem Probanden wurde eingangs
die Geruchsprifung mit Identifikation, Diskriminierung und Schwellenbestimmung als
Basiswert durchgefiihrt. AnschlieBend wurde die erste bildgebende Darstellung des

Schédels angefertigt. Die Gruppe um Wang Y. [92] wies einen nasalen Zyklus mittels

24



akustischer Rhinomannometrie nach. Fur diese Studie wurden die Messungen aller 30
Minuten far ein Versuchsdauer von 4-8,5 Stunden durchgefiihrt — diesen zeitlichen
Abstand der einzelnen Messungen liegt auch unserem Versuchsaufbau zugrunde.
Dabei wurde sowohl eine mégliche Anderung des beliifteten nasalen Volumens als auch
das veranderte Riechvermobgen im Seitenvergleich registriert. Nach jeder MRT wurde
die Geruchsschwelle bestimmt, um in einer kurzen Zeit zwischen den Messungen einen
sensiblen Parameter fur die momentane Veranderung des Geruchsvermdgens zu
haben. Die gesamte ,Sniffin’ Sticks“-Testbatterie wurde erneut nach der letzten
MRT-Untersuchung angewandt. Den Probanden wurde vor der Geruchsprifung keine
Information Uber deren aktuellen dominanten Nasenseite gegeben, um subjektive
Verfalschungen beim Test auszuschlie3en.

Zwischen den Messungen hielten sich die Probanden im Laborraum auf. Essen,
Trinken, aber auch Liegen oder korperliche Betatigung wurden nicht gestattet, um
Verfdlschungen der Messdaten durch den Einfluss von  Geruchs-und
Geschmacksstoffen auf das Geruchsvermdgen [74] bzw. der Kérperlage auf den

nasalen Zyklus vorzubeugen.

7.1. MRT

Far die MRT-Untersuchung wurde der Proband auf den Untersuchungstisch (Abbildung
15) gelegt und erhielt die Kopfspule angepasst. Als Gerauschschutz wurden Ohrstépsel
jedem Probanden angeboten. Der Kopf IlieB sich mit zwei gepolsterten
Fixierungsschrauben positionieren und der Proband wurde aufgefordert, wéhrend der
Untersuchung ruhig zu liegen. AnschlieBend wurde der Tisch in der Mitte des
Magnetfeldes zentriert. So lie3 sich die héchste Magnetfeldhomogenitat und das beste
Signal-Rausch-Verhaltnis (S/N) erreichen.
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Abbildung 15: offenes MRT mit Koptspule
Als bildgebendes Verfahren zur quantifizierten Darstellung der Unterschiede der

Schleimhautdicke in der Nase von gesunden Probanden wurde ein offenes MRT
(Abbildung 15) mit Kopfspule (Abbildung 16) in einer T2-gewichteten Sequenz in
coronaren Schnitten benutzt. Die Programmsequenz wurde vom radiologischen Institut

der Universitatsklinik Frankfurt/M. fir unsere Versuchsanordnung abgestimmt.
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Abbildung 16: Proband mit Kopispule im offenen MBRT

Die Dauer einer MRT-Untersuchung hangt prinzipiell vom untersuchten Kérperabschnitt,
der Fragestellung und dem verwendeten Gerat ab. Je hoher die gewlnschte
Detailauflésung, desto langer ist die zu veranschlagende Untersuchungszeit. In der
durchgefihrten Studie dauerte die Messsequenz ca. 7 Minuten.

Nach der ersten Messung (Abbildung 17 zeigt beispielhaft die dabei erhaltenen Bilder)
zur Lokalisierung der Lage des Probanden im MRT wurde der Messbereich festgelegt.
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Abbildung  17:  erster  Schichthilder zur  Festlegung  des
Messbereiches im MET

Als erste Messschicht wurde die mit der erstmalig geschlossenen Darstellung der
Nasenhohle und als letzte Messschicht die mit der letztmalig seitengetrennte
abgrenzbaren Nasenhohlen festgelegt. Dies ergab jeweils 10 bis 14 messbare
Schichtdarstellungen. Dabei wurde darauf geachtet, dass sich die nasalen Hoéhlen
vollstdndig im Messbereich befinden.

Bei jeder Messung wurde das MRT-Bild im ROI vergréBert (Abbildung 18 zeigt links das
erhaltene MRT-Bild und rechts die VergréBerung der ROI) und die bellftete Flache der
Nase in jeder Messchicht am Computer mit dem Mousecursor umfahren . Mit der
MRT-internen Software wurde die bellftete FIache jeder Schicht berechnet. Nun wurden
diese Flachen mit der Schichtdicke zu einem Volumenwert fir jede Nasenseite

berechnet. Dieser Wert stellt nun das bellftete Volumen jeder Nasenseite dar.
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Abbildung 18 coronares Schmittbild {links) und VergrdBerung zur
Ausmessung der Nasenhdlen(rechts)

Entsprechend der variierenden GréBe der Nasenhdhle ergab sich jeweils eine
veranderliche Anzahl von Schichtbildern des beliifteten nasalen Raumes (schwankend
von 10 bis 13 Schichten mit einer Dicke von je 4,8 mm). Um interindividuelle
VergleichsmaBBe darzustellen, wurden das durchschnittliche bellftete nasale Volumen
fur den vorderen, mittleren und hinteren Teile der Nasenhéhle ermittelt. Bei 10
Schichten wurden jeweils 3 Schichten zur Zusammenfassung des vorderen und hinteren
nasales Volumen benutzt, 4 Schichten wurden zu Ermittlung des durchschnittlichen
mittleren Nasalvolumens zusammengefasst. Waren 11 Schichten vorhanden, wurden
jeweils 4 Schichten benutzt, um einen Durchschnitt des vorderen und mittleren
Mittenasalvolumens zu berechnen, 3 Schichten wurden zur Berechnung des

durchschnittlichen hinteren nasalen Volumens herangezogen.

Bei 12 Schichten wurden jeweils 4 Schichten benutzt, um das durchschnittliche vordere,
mittlere und hintere Nasenvolumen zu berechnen.

Waren 13 Schichten vorhanden, wurden 4 Schichten jeweils benutzt, um ein
durchschnittliches vorderes und hinteres nasales Volumen zu berechnen, 5 Schichten
wurden zur Berechnung des durchschnittlichen mittleren nasalen Volumens
herangezogen. So ist das Studiendesign auf die gut abgrenzbare bellftete Flache in
den Coronarschnitten abgestellt und erlaubt somit Uber die Zeit einen
umgekehrt-proportionalen Ruickschluss auf die momentane Dicke der nasalen
Schleimhaut. Die Markierung der bellfteten Flache als Datengrundlage ist stets von

einem Untersucher vorgenommen worden, was interindividuelle Fehlerquellen
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ausschliet. Aus den ausgemessenen bellfteten Flachen je Schicht wurde durch den
Abstand der Schichten in der MRT-Messung zueinander das jeweilige bellftete nasale
Volumen errechnet.

7.2. Geruchssinnprifung

Die Geruchsfunktion wurde mit den "Sniffin Sticks" durchgefuhrt [28, 29, 30]. Dabei
wurde die Geruchsschwelle, ldentifizierung und Diskriminierung am Anfang jeder
Versuchsreihe vor den MRT-Messungen und am Ende nach allen MRT-Messungen

gemessen. Der Ablauf ist hier zusammengefasst in folgenden Struktogramm dargestellt:

¢ Anamnese

e Prifen des jeweiligen Probanden auf Einschluss- und
Ausschlusskriterien

¢ Aufklarung und Einverstandniserklarung MRT

Y

Geruchssinn (je Seite) : Identifikation, Diskriminierung,
Schwellenbestimmung

L 4

Je Messzyklus :
1. MRT . zun&chst Eingangsmessung zur Festlegung des Messbereiches
und anschlieBende Messung
2. MRT-gestitzte Messung der belilfteten Flache je Messchicht und

Rerachniinn des halilfteten Voliimens

Geruchssinn (je Seite) : Identifikation, Diskriminierung,
Schwellenbestimmung

In der zweiten Versuchsreihe sollte der Zusammenhang zwischen der Veranderung des
bellfteten Volumens und dem Geruchsvermdgens kontinuierlich anhand der
Schwellenbestimmung gezeigt werden. Hierfur stellte sich der Versuchsablauf wie im

folgenden Struktogramm dar:
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l

Geruchssinn (je Seite) : Identifikation, Diskriminierung, Schwellenbestimmung

¢ Anamnese
¢ Priifen des jeweiligen Probanden auf Einschluss- und Ausschlusskriterien
¢ Aufkldrung und Einverstdndniserklarung MRT

v

Je Messzyklus :
1. MRT . zunachst Scan zur Festlegung des Messbereiches und anschlieend Messung
2. Geruchssinn : Schwellenbestimmung
3. MRT-gestiitzte Messung der bellfteten Flache je Messchicht und Berechnung des

belUfteten

Volumens
Geruchssinn (je Seite) : Identifikation, Diskriminierung, Schwellenbestimmung

YN 4 0N J N

Die Geruchsschwelle wurde nach jeder einzelnen MRT-Messung geprift. Um den
Seitenvergleich zu erhalten wurde das jeweils nicht geprifte Nasenloch zugehalten und
der Riechstift im Abstand von 2 cm dem Probanden angeboten. Der Proband trug eine
Augenbinde, um die duftstoffenthaltenden Stifte nicht anhand visueller Eindriicke
erkennen zu kénnen. Das verwendete Set der ,,Sniffing Sticks“ zeigt Abbildung 19 und
den Aufbau eines Geruchsstiftes Abbildung 20. Die hochste Reagibilitat hat die Mukosa
bei Ostrogenspitzen, die Haeggstrom [79] beschreibt, kann vernachléssigt werden, da in
unserer Studie die momentanen Verhéltnisse der Nasenschleimhaut in Bezug auf die

Geruchswahrnehmung gemessen wurde.

Die Geruchsidentifizierung wurde doppelseitig gemessen. So wurde verhindert, dass
Probanden sich an die Begiffsvorgaben héatten erinnern kbnnen wenn die linken und

rechten Seiten aufeinander folgend geprift worden wéaren. Zur Messung wurden je 16
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Geruche mit je 4 Antwortméglichkeiten (erzwungene Wahlaufgabe von einer Liste von
jeweils 4 Antwortmdglichkeiten) dem Probanden prasentiert. Die Identifizierung wurde
getrennt fir die linke und rechte Nasenseite gemessen. Die Folge der lateralisierten

Messungen war randomisiert Uber alle Teilnehmer.

Kappe Stiftkorper

Filzspitze
Verschiul Tampon

Die Schwellenbestimmung mittels Phenylethylalkohol wurde nach jeder MRT-Messung
durchgefihrt. Dabei bekam der jeweilige Proband je 3 Riechstifte angeboten, von denen
einer eine definierte Konzentration an Butanol enthielt. Eingangs konnte sich der
Proband an den Geruch mittels der héchsten Konzentration (Nr. 1 im Set) mit dem
Geruch vertraut machen. Das Testverfahren war als erzwungenes Wahlverfahren
(Ehrenstein & Ehrenstein, 1999) der auf-und absteigenden Konzentration zur Ermittlung

der Schwelle aufgebaut.
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In der Geruchsdiskriminierungsaufgabe wurden 16 Tripletts von Geruchsstiften in einer
randomisierten Anordnung prasentiert. Zwei von den angebotenen Stiften enthielten den
gleichen Geruchsstoff, wahrend der dritte einen anderen Geruchsstoff enthielt. Der
Proband musste herausfinden, welcher der drei Stifte anders roch. Wenn man
Geruchsschwellen und Geruchsdiskriminierung maf, trug der Proband wie zuvor
beschrieben eine Augenbinde, um eine visuelle Identifizierung der Geruchsstifte zu

verhindern.

Zur Analyse wurden die jeweiligen Ergebnisse der einzelnen Riechtests als auch die
Summenwerte (SDI-Wert) herangezogen.
7.3. Statistik

Fir statistische Analysen wurde SPSS® fliir WindowsTM benutzt (Version 10.0, SPSS
Inc. Chicago, IL, USA). Vergleiche zwischen Maf3en in dem vorderen, mittleren und
hinteren Anteilen der Nasenhohle wurden als Varianzanalysen ausgefuhrt (allgemeines
lineares Modell). Es wurden T-Tests flr gepaarte Stichproben als posthoc-Vergleiche

benutzt. Fur alle Analysen wurde das Signifikanzniveau auf p= 0.05 gesetzt.

8. Messdaten und Ergebnisse

Als Probanden flur die Messungen konnten insgesamt 36 Probanden gewonnen

werden, 17 mannliche und 19 weibliche im Alter zwischen 19 und 43 Jahren.
Das Durchschnittsalter lag bei 27,8 Jahren o = 5,2 (méannlich 29,4 Jahre o =5,1;

weiblich 26,3 Jahre o =5,1).

Es wurden insgesamt 45 Versuchsreihen mit mindestens je 6 MRT-Messungen
durchgeflhrt, davon 10 Langzeitmessungen (l&nger als 4 Stunden mit mehr als 9
MRT-Messungen). Die Messungen umfassten insgesamt 331 einzelne MRT-

Messungen Uber eine Gesamtdauer von Uber 250 Stunden.

Zur Darstellung des NZ wurden die MRT-Bilder vergréBert und die bellftete Volumen
am Computer ausgemessen. In Abbildung 21 ist ein Beispiel eines Probanden mit NZ
dargestellt, zu erkennen ist die Verdnderung der bellfteten Flachen in den gleichen
Schnittebenen Uber die Zeit im Seitenvergleich. Um 15:59 Uhr war die rechte
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Nasenseite mehr bellftet als die linke was auf eine abgeschwolle Schleimhaut der
rechten Seite schlieBen lasst. Dieses Verhéaltnis kehrte sich um 19:02 Uhr um, nun ist
die linke Nasenseite mehr bellftet als die rechte. Dieser Umschlag wird als Switch

bezeichnet.

P | S5 ‘ 0 “"'is—‘ 19°50
Abb. .21: MRT-Schnittbilder des gleicher Proband zu verschiedenen Zeiten (Uhrzeit rechts) in den
gleichen Ebenen dargestellt, Eine Umkehr der Bellftungsverhaltnisse war um 19:02 nachweisbar.

8.1.1. Bei wie vielen Probanden lédsst sich ein NZ darstellen?

Eine Beschreibung des NZ ist zunachst moglich durch die Zahl der Nulldurchgange
berechnet aus der Differenz der linksseitigen Volumina und den rechtsseitigen Volumina
der Nasenhohlen. Diese Darstellung beschreibt dann den Switch der bellfteten
Volumen von einer Seite zur anderen bei Vorhandenseien eines NZ, dargestellt in der

Kreuzung der Differenzkurve mit der Nullinie. Diese Beschreibung des nasalen Zykluses
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wird im Folgenden als Nulldurchgangsmethode oder Switch bezeichnet. In dem

untersuchten Probandenkollektiv zeigten sich hierfir die Werte in Tabelle 1.

Tabelle 1: Probanden mit NZ (Nulldurchgangsmethode)

Probanden gesamt

Méannlich (N=17)

Weiblich (N=19)

(N=36)
Probanden mit 28 13 15
Nulldurchgangen
Prozent 77,7 % 76,5 % 78,9 %
mittlere Zeitspanne 2:35 3:29 1:49

zwischen Switch [h]

Die weiblichen Probanden (78,9 %) wiesen etwas o6fter einen NZ als die mannlichen

(76,5 %), wie in Tabelle 1 gezeigt.

Tabelle 2: statistische Auswertung der Anzahl der Switches zum
Zeitabstand zwischen den Switches

Nulldurchgéange je

Probanden gesamt

Méannlich (N=17)

Weiblich (N=19)

Zeit (N=36)
Korrelation 0,63 0,53 0,79
Signifikanz 0,001** 0,028** 0,001**

In der statistischen Auswertung zeigt sich eine Signifikanz mit p<0,05 in den

Variablen Anzahl der Nulldurchgange zu den Zeitabstdnden zwischen den Switches

38

sowohl bei mannlichen als auch bei weiblichen Probanden (Tabelle 2). Je mehr

Switches, umso klirzer das zeitliche Intervall.
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Die Nullduchgangsmethode kann jedoch lediglich einen nasalen Zyklus beschreiben,
wenn sich aus den Messwerten ein Switch darstellen l&asst. Wenn die Messungen in
einem Zeitfenster des NZ fallen, in dem die Differenzkurve der nasalen Volumina die
Nullinie nicht erreicht , sich aber an einer Nasenseite trotzdem eine abschwellende und
an der anderen Nasenseite eine anschwellende Schleimhaut zeigt, kann die
Nulldurchgangsmethode diese Veranderung nicht detektieren, obwohl das
Schleimhautverhaltnis rechte gegen linke Seite sich verandert hat und so ein nasaler

Zyklus zu vermuten ist.

Der NZ kann zum zweiten auch als Relation der minimale zur maximalen Differenz aus
der Flachendifferenz linksseitiger Volumina und rechtsseitiger Volumina dargestellt
werden. So kann eine Veranderung der nasalen Schleimhaut im Seitenvergleich gezeigt
werden und so indirekt auf das Vorhandensein eines NZ hinweisen. Diese Methode
dient als ein Indikator flir die Variabilitat der nasalen Schleimhaut, |asst jedoch die
Variable Zeit auBer Acht und eignet sich nicht zur direkten Darstellung eines NZ. Sie ist
jedoch eine Erweiterung des Begriffes da eine Variabilitdt der nasalen Schleimhaut Uber
den Messzyklus detektiert werden kann. Zunachst wurden hierfar die absoluten
Zahlenwerte der Volumendifferenzen des rechten zum linken beliftetes nasales
Volumen zu jedem einzelnen Zeitpunkt berechnet. Der gré3te Wert wurde gleich 100
Prozent gesetzt und als Maximalwert bezeichnet. Der minimale Differenzwert, der
Minimalwert beider Volumendifferenzen der rechten gegen die linke Nasenseite, wurde
in Bezug zum Maximalwert (gleich 100 %) gesetzt. So ergibt sich fur jede Messreihe ein
Prozentwert, der die Variabilitat der Nasenschleimhautschwellung eines Probanden
darstellt. Wenn jetzt dieser Wert als Hinweis auf einen NZ genommen wird, so kann
man fragen bei welchem Prozentwert jeweils wie viele Probanden einen NZ aufweisen.
Der besseren Ubersicht erscheint die Darstellung in Prozentstufen mit Angabe wie viele
Probanden bei der jeweiligen Stufe eine Variabilitat der nasalen Schleimhaut aufweisen
sinnvoll. Diese Methode zur Darstellung des NZ wird im Folgenden als
,Prozentuallevelmethode® bezeichnet.

Nun kommt es darauf an, ab welchem Prozentwert (der Prozentstufe) der

Abweichung des Minimalwertes zum Maximalwert man eine Veranderung als NZ

definiert und wie viele Probanden aus den Versuchsreihen diese Bedingung erfullen,
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somit einen NZ vermuten lassen.

Der Vorteil der Methode ist der Nachweis einer Schwellungsédnderung auch bei
anatomischen Normvarianten, wie z.B. bei einer Septumdeviationen oder einem
Septumsporn.

In den Berechnungen wurden alle Messreihen (jeder Proband, N gesamt 36,

mannlich 17, weiblich 19) erfasst. Die Ergebnisse stellt die Abbildung 21 dar.
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Abbildung 21: Volumendifferenzen in Prozentstufen min. zu max.

Volumendifferenz (alle Probanden)
Hierbei zeigt sich sowohl in der Gesamtanzahl der Probanden als auch in der
Unterteilung nach Geschlecht, dass bei einer Annahme von 70 % Differenz des
Minimalwertes vom Maximalwert bei fast allen Probanden ein NZ nachweisbar ist.
Dieses kommt in Abbildung 21 zur Darstellung, hier zeigen jeweils Uber 70 Prozent der
Probanden eine iiber 70-prozentige Anderung der minimalen zur maximalen Differenz
beider bellfteten Nasenvolumina. Diese Werte lassen sich auch in Tabelle 3 ablesen.

Tabelle 3: Volumendifferenzen in Prozentstufen, minimale zu

maximaler Volumendifferenz der bellfteten nasalen Raume (alle
Probanden und Unterteilung nach Geschlecht)

Prozentstufe 90 go] 70| 60| 50| 4030 |20 [10
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gesamt

(N=36) 13 18 28 31 33 34 | 36 36 36
Zroze”“’o” 36,11 50,00 | 77,78 | 86,11 | 91,67 | 94,44 | 100,00 | 100,00 | 100,00
mannlich

(N=17) 5 5 12 14 15 16 | 17 17 17
Zroze”“"’” 29,41 29,41 | 70,59 | 82,35 | 88,24 | 94,12 | 100,00 | 100,00 | 100,00
weiblich

(n=19) 8 13 16 17 18 18 | 19 19 19
Zfoze”“m” 42,11 68,42 | 84,21 | 89,47 | 94,74 | 94,74 | 100,00 | 100,00 | 100,00

Betrachtet man nun nur die Langzeitmessungen

unter dieser Fragestellung, so zeigt

sich in der Prozentuallevelmethode eine ahnliche Verteilung (Abbildung 22), bei 80 %

der hier untersuchten 10 Probanden lasst sich eine 70%ige Differenz der minimalen

zum minimalen Volumendifferenz darstellen (Tabelle 4).

Tabelle 4: Volumendifferenzen

in Prozentstufen,

minimale zu

maximaler Volumendifferenz der bellfteten nasalen Raume

(Langzeitmessungen)
Prozentstufen 90 80 70 60 50 40 30 20 10
Langzeit
(n=10) 3 4 8 9 9 10 10 10 10
Prozent 30 40 80 90 90 100 100 100 100

. ______________________________________________________________________________________|]
10
. _______________________________________________________________|]

8Probandenanzahl (Langzeitmessung)

6

4

2
|

012

70

60

50
Prozentstufen

Abbildung 22: Volumendifferenzen in Prozentstufen minimale zu maximale Volumendifferenz (Langzeitmessungen)
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Im Vergleich mit den Gesamtmessungen zeigt sich auch Uber langere Zeit kein
unterschiedliches Verhalten in der Anderung der Volumendifferenzen der nasalen
Schleimhaut im Seitenvergleich. Auch hier kann bei einer Prozentstufe von 70 bei 80%
der Probanden von einer deutlichen Variabilitat als Hinweis fir einen NZ gesprochen
werden. Somit unterscheiden sich die Ergebnisse mit der Darstellung des NZ mittels der
beschriebenen Prozentstufenmethode in den Langzeitergebnissen nicht von der
Betrachtung der kirzer gemessenen Probanden.

8.1.2. Lassen sich Unterschiede in Bezug auf das Geschlecht in H&ufigkeit und
Ausprdgung des NZ finden?

Fiar diese Betrachtung wurden alle 36 Probanden bertcksichtigt. Hierbei zeigen sich
Unterschiede in der Schwellung der Nasenschleimhaut (dargestellt als Mittelwert und
Standardabweichung der bellfteten Volumen) zwischen maénnlichen und weiblichen
Probanden. Bei Betrachtung der bellfteten nasalen Volumina ergeben sich folgende
Werte in Tabelle 5:

Tabelle 5: Mittelwerte beliftetes Nasenvolumen (gesamt / ménnlich /

weiblich)
Probanden Mittelwert bellftete Standard- Durchschnitt
Volumen [cms] abweichung [V Bildzahl
cms]
Gesamt 7,56 1,46 13,67
(N=36)
Mannlich 8,22 1,62 14,4
(N=17)
Weiblich 6,96 1,34 13,1
(N=19)

Hieran lasst sich ein Unterschied im Vergleich der Mittelwerte der bellfteten Volumen
zwischen mannlichen und weiblichen Probanden finden. Die mannlichen Nasen (Tabelle
5: 8,22 cma) zeigen ein gréBeres bellftetes Volumen als die weiblichen (Tabelle 5: 6,96

cms). Auch in der Anzahl der Schichtbilder lassen sich Unterschiede zwischen
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mannlichen (durchschnittlich 14,4 Schichten) zu weiblichen Probanden (durchschnittlich

13,1 Schichten) erkennen. Im Vergleich der beltfteten Volumina der einzelnen

Nasenseiten ergibt sich die in Abbildung 23 gezeigte Grafik und den Werten in Tabelle

6.
Abbildung 23: Sertenvergleich bellttetes nasales Volumen (gesamt/mannlich/weiblich)
9
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Tabelle 6: Seitenvergleich Mittelwert bellftetes Volumen im
Seitenvergleich (gesamt N=36 / mannlich/ N=17 / weiblich N=19)
bellftete Standard-Abweichung bellftete Standard-
Volumen rechts[v cms] Volumen links abweichung
rechts [cmg] [cm3] links [v cma]
gesamt (N=36) 7,69 1,52 7.43 1.39
weiblich(N=19) 7,06 1,40 6,86 1,28

Tabelle 7: statistische Auswertung zu Parametern Mittelwert
Volumina im Seitenvergleich
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Korrelation Signifikanz
Gesamt (N=36) 0,51 0,002**
Mannlich(N=17) 0,31 0,229
Weiblich(N=19) 0,69 0,001**

Eine Signifikanz im Seitenvergleich der durchschnittlichen Nasenvolumina I&sst sich
lediglich bei weiblichen Probanden erkennen (Tabelle 7 p<0,05), die
Korrelationskoeffizienten sind bei der Betrachtung der nasalen Volumina im
Seitenvergleich hierbei immer positiv. Hier zeigt sowohl bei mannlichen (Vrechts=8,41
cms) als auch bei weiblichen (Vrechts=7,06 cms) Probanden die rechte Nasenseite eine
gréBeres belluftetes Volumen im Durchschnitt als die linke, auch die jeweiligen

Standardabweichungen sind hierbei gréBer (Tabelle 6).

Zur Bestimmung der Quanitat des NZ wurde der Quotient aus den Nulldurchgangen
(Kurve der Volumendifferenzen linke gegen rechte Nasenseite) und der gemessenen
Zeit dargestellt — die durchschnittliche Zykluszeit. Hierbei zeigten (Tabelle 1) 28 (77,7
%) von 36 Probanden einen NZ, nur diese Messungen wurden fur die Berechnung der
NZ-Haufigkeit herangezogen. Die durchschnittliche Zykluszeit ist fir mannliche und

weibliche Probanden in Tabelle 8 dargestellt.
Tabelle 8: durchschnittliche NZ-Zeit (gesamt / mannlich / weiblich)

Durchschnittliche NZ-Zeit [h] | Standardabweichung
Gesamt (N=36) 2:35 2:16
Mannlich (N=17) 3:29 3:06
Weiblich (N=19) 1:49 0:34

Bei der Betrachtung der Werte zeigte sich bei einem méannlichen Probanden eine
extrem lange Zykluszeit von Uber 13 Stunden. Wird diese Ausnahme herausrechnet

ergeben sich die durchschnittlichen Zykluszeiten in Tabelle 9.

Tabelle 9: durchschnittliche NZ-Zeit (gesamt/ménnlich/weiblich)
bereinigt ohne Proband mit 13-Stunden-Zyklus
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Durchschnittliche NZ-Zeit [h] Standardabweichung[
h]
Gesamt (N=36) 2:12 0:55
Ménnlich (N=17) 2:40 1:04
Weiblich (N=19) 1:49 0:34

Ohne Verwendung der Daten des Probanden mit 13-stindigem Zyklus zeigte sich bei

Frauen ein deutlich kiirzerer nasaler Zyklus (p=0.024**, df=25).

Tabelle 10: Statistik zur Zykluszeit (mannlich N=16 / weiblich N=19)
ohne Probanden mit 13stiindigem nasalen Zyklus

Mittelwert [h] Standardabweichung | Standartfehler des
[V h] Mittelwertes
Mannlich 2:40 1:04 0:18:31
weiblich 1:49 0:34 0:08:59

Im Vergleich zeigen die méannlichen Probanden mit 2:40 Stunden einen durchschnittlich

langeren NZ als die weiblichen (Tabelle 10, 1:49 Stunden). So ist auch bei ihnen die

Variabilitdit gemessen an der Standardabweichung gréBer.

In Tabelle 11 wurden die Parameter Diskrimination und Geruchsschwelle (getestet mit

Phenylethylalkohol) als Marker fir das Geruchsvermdégen in Abhangigkeit vom

Geschlecht dargestellt.

Tabelle 11: Vergleich des Geruchsvermégens nach Geschlecht
(Mittelwerte der Parameter Diskrimination und Schwellenbestimmung
von 36 Probanden sowie die Standardabweichungen) Signifikanz p<

0,05

Korrelation Signifikanz
Diskrimination 0,643 0,357
Schwelle 0,766 0,075
Méannlich Weiblich
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Mittelwert 11,06 12,76
Diskrimination

Standardabweichung 2,76 1,99
Diskrimination

Mittelwert 11,36 10,23
Geruchsschwelle

Standardabweichung 2,40 2,80
Geruchsschwelle

Es deutet sich zwar ein besseres Geruchsvermdgen der weiblichen Probanden an, kann
jedoch nicht signifikant bewiesen werden (Schwellenbestimmung p=0,075 aus Tabelle
11).

8.1.3. Wie verhdélt sich die rdumliche Variabilitdt des NZ, lassen sich einzelne
Nasenabschnitte definieren in denen die Anderung in der Schleimhautschwellung

besonders ausgepragt ist?

Bei der Untersuchung der Volumenvariabilitdt der einzelnen Nasenabschnitte konnten
Bereiche mit gréBerer und solche mit geringerer Schwellungsvariabilitat gefunden
werden. Die Abbildung 24 zeigt die Mittelwerte der Volumen (Darstellung aller 36
Probanden und deren Mittelwerte des jeweils bellfteten nasalen Volumens unterteilt
nach Nasenseite) sowie die Standardabweichungen der bellfteten Volumen der jeweils
gleichen Schichtbilder fur die untersuchten Probanden (N=36). Zur Vermeidung von
Fehlern (aus den verschiedenen NasengréBen und somit unterschiedlichen
Schichtzahlen) wurden die Nasenabschnitte wie folgt definiert:

vorderer Nasenabschnitte = 1. bis 4. Schicht der Messreihen -

mittlerer Nasenabschnitt = 4. bis 8. Schicht der Messreihen -

hinterer Nasenabschnitt = 9. bis letzte Messreihe.
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belliftetes Nasenvolumen gesamt (N=36)
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Abbildung 24: Volumen nach Nasenabschnitt (alle Probanden
N=38)
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Abbildung 27: Mittelwerte Volumen nach Nasenabschnitt und
Standardabweichungen (rechte Nasenseite, mannliche
Probanden N=17)
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Abbildung 28: Mittelwerte Volumen nach Nasenabschnitt und
Standardabweichungen (linke Nasenseite, mannliche Probanden
N=17)
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Abbildung 30: Mittelwerte Volumen nach Nasenabschnitt und Standardabweichungen (linke Nasenseite weibliche
Probanden, N=19)
Tabelle 12: Signifikanz der Volumina nach Abschnitten

Nasenabschnitt Gesamt (N=288) Mannliche Weibliche
Probanden Probanden
(N=136) (N=152)
Vorderer/mittlerer 0,002** 0,239 0,002**
Mittlerer/hinterer 0,001** 0,001** 0,012**
Vorderer/hinterer 0,008** 0,876 0,001**

Daran lasst sich ein deutlicher Unterschied in der Auspragung des NZ in den einzelnen

Nasenabschnitten darstellen. In den Abbildungen 25 und 26 sind die drei nasalen

Abschnitte aller 36 Probanden getrennt nach der rechten (Abbildung 25) und linken

(Abbildung 26) Nasenseite dargestellt. Hier zeigt die rechte Nasenseite ein jeweils leicht
gréBeres Volumen in jedem Abschnitt als die linke Nasenseite (Abbildung 31 und 32 als

Betrachtung der Mittelwerte der bellfteten Volumina nach Abschnitten unterteilt im

Vergleich ménnliche und weibliche Probanden). In den Abbildungen 27 (rechte




Nasenseite) und 28 (linke Nasenseite) lassen sich die Volumenverteilungen der

einzelnen Abschnitte bei den mannlichen Probanden erkennen, in den Abbildungen 29
(rechte Nasenseite) und 30 (linke Nasenseite) die Volumenverteilungen der weiblichen.
Im Vergleich weisen die Mittelwerte ebenfalls auf der rechten Seite in allen Abschnitten

ein gréBeres beluftetes nasales Volumen auf.

Der Vergleich der belifteten nasalen Volumina zeigt einen signifikanten Unterschied in
den einzelnen Nasenabschnitten sowohl bei mannlichen als auch bei weiblichen
Probanden. Die nasalen Volumina unterscheiden sich wie in Tabelle 12 dargestellt
signifikant im Vergleich des vorderen zum mittleren (p<0,05) wie auch des mittleren zum
hinteren (p<0,05) Abschnitt zueinander. Anhand der Standardabweichungen
(Abbildungen 25-30) deuten sich eine gréBere Schleimhautvariabilitat im mittleren und
hinteren Nasenabschnitt im Vergleich zum vorderen Nasenabschnitt an. Der NZ verlauft
also im vorderen Abschnitt in einer kleineren Auspragung der Schleimhautschwellung,
wo hingegen der mittlere und hintere Abschnitt deutlich starkere Schwellungsanderung

der Schleimhaut zeigen.

beliiftetes Nasenvolumen méannliche Probanden (N=17)
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Abbildung 31: Volumen nach Nasenabschnitten getrennt
(mannliche Probanden N=17)
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beliiftetes Nasenvolumen weibliche Probanden (N=19)
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Abbildung 32: Volumen
(weiblich Probanden N=19)

nach Nasenabschnitten

getrennt

Im Vergleich der Geschlechter zeigt sich kein unterschiedliches Verhalten der

Schwellung der nasalen Schleimhaut im Vergleich des mittleren und hinteren

Nasenabschnittes zueinander (Tabelle 12 ménnliche Probanden p=0,001 und weibliche
Probanden p=0,012).

Zur Klarung der Frage ob sich Unterschiede im NZ in den einzelnen Nasenabschnitten

darstellen lassen, wurden 10 Langzeitmessungen (wie in Abschnitt 1d) zugrunde gelegt

und die einzelnen Nasenabschnitte betrachtet. Die Switchanzahl dieser Probanden

unterteilt in den einzelnen nasalen Abschnitten ist in Tabelle 13 dargestellt.

Tabelle 13: Switchanzahl der Langzeitmessungen in den einzelnen
nasalen Abschnitten (10 Probanden) P=Proband

Abschnitt | P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10
Vorderer 5 0 6 3 2 3 6 3 5 5
Mittlerer 5 0 8 5 3 6 3 4 2
Hinterer 5 0 8 5 3 5 2 4 2

Im vorderen Abschnitt Iasst sich in den zugrunde gelegten Messungen an 10 Probanden
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30 -mal ein Switch nachweisen, so auch im hinteren Abschnitt. Lediglich im mittleren
Abschnitt zeigt sich 39-mal ein Switch. Diese Unterschiede sind nicht signifikant, so
kann man nach der Switchmethode von einem NZ in allen Abschnitten der Nase
ausgehen. Lediglich bei einem Probanden (Tabelle 13 P2) lies sich in keinem
Nasenabschnitt ein Switch zeigen. Werden alle 36 Probanden betrachtet, so ergeben
sich flr das Switchverhalten der einzelnen nasalen Abschnitte die in Tabelle 13

gezeigten Werte, dargestellt als Summe der Switches je Abschnitt.

Tabelle 14: Nulldurchgang nach Abschnitten (N=48) an 36
Probanden

Vorderer Abschnitt | Mittlerer Abschnitt Hinterer Abschnitt

Anzahl der 92 96 97
Nulldurchgange

Auch hier lassen sich keine signifikanten Unterschiede (p=0,82) im Vergleich der

einzelnen Abschnitte zueinander erkennen. Der nasale Zyklus vollzieht sich also in allen

nasalen Abschnitten in &hnlicher Weise. Die Variabilitadt der Schwellung der nasalen

Schleimhaut Iasst sich in den Abbildungen 25 bis 30 als Mittelwert der nasalen Volumina

ersehen. Bei der Betrachtung der Standardabweichungen der Volumendifferenzen in
den einzelnen Abschnitten in Prozent (der Mittelwert wird 100 % gesetzt) zeigt sich

jedoch eine gréBere prozentuale Varianz im vorderen und im mittleren nasalen

Abschnitt wie in Abbildung 33 und 34 dargestellt. Die obere Standardabweichung ergibt

sich aus der Summe des Mittelwertes und der Halfte der Standardabweichung, der

untere aus der Subtraktion des Mittelwertes und der Halfte der Standardabweichung.

prozentuale Darstellung der Variabilitat der nasalen Schleimhaut nach Abschnitten

der rechten Nasenseite aller Probanden (N=36)
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o Obere Standardabweichung » untere Standardabweichung

Abbildung 33: Standardabweichungen der belifteten Flachen vom Mittelwert in Prozent (rechte Nasenseite, N=36
prozentuale Darstellung der Variabilitat der nasalen
Schleimhaut nach Abschnitten der linken Nasenseite aller
Probanden (N=36)
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Abbildung 34: Standardabweichungen der belifteten Flachen vom
Mittelwert in Prozent (linke Nasenseite, N=36 )

Somit kann davon ausgegangen werden, dass der nasale Zyklus in allen Abschnitten
der Nase stattfindet, nur ist die Auspragung des Schwellungspotentials der nasalen
Schleimhaut in den Abschnitten unterschiedlich. Im mittleren und hinteren nasalen
Abschnitt ist offensichtlich mehr Schleimhaut vorhanden als im vorderen, da die

Variabilitat der Schleimhaut in diesen Bereichen gréBer ist (Abbildung 25 und 26). Bei
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Betrachtung des Schwellungspotentials in der prozentualen Betrachtung ist dieses im
vorderen und mittleren Abschnitt gré3er als im hinteren (Abbildung 33 und 34).

Die einzelnen nasalen Abschnitte wurden nun nach dem Prozentstufenmodell
betrachtet, um mdgliche Unterschiede im Verhalten des nasalen Zyklus in den einzelnen
Bereichen darzustellen. Hierfur wurden die Berechnungen in gleicher Weise wie im
vorangegangenen Kapitel beschrieben vollfihrt. Es zeigte sich kein Unterschied in den
einzelnen Abschnitten im Verhalten des nasalen Zyklus. Es konnte fir alle drei
Abschnitte gezeigt werden, dass bei etwa 70% der Probanden eine ca. 70%-ige
Volumendifferenz im Seitenvergleich darstellbar ist (Tabelle 15 und Abbildung 35).

Tabelle 15: Volumendifferenz in Prozentstufen minimal zu maximal belliftetes Volumen in den einzelnen nasalen
Abschnitten : Anzahl der Probanden je Prozentstufe (36 Probanden)

Prozentstufe | o5 | g9 | 70 | 60 | 50 | 40 | 30 | 20 | 10

Vorderer
Abschnitt
15 24 26 29 32 33 35 36 36

Prozent der
Probanden
42 67 72 81 89 92 97 100 100

Mittlerer
Abschnitt
13 21 25 29 32 34 35 35 35

Prozent der
Probanden
36 58 69 81 89 94 97 97 97

Hinterer
Abschnitt
12 19 26 31 34 36 36 36 36

Prozent der
Probanden

33 53 72 86 94 100 100 100 100
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Abbildung 35: Volumendifferenz in Prozentstufen in den
einzelnen nasalen Abschnitten (36 Probanden)
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Abbildung 37: Volumendifferenz in Prozentstufen in den
einzelnen nasalen Abschnitten (28 Probanden mit nasalem
ZyKklus)

In der Abbildung 36 wurden zur Darstellung der Prozentstufenmethode die Probanden

mit Langzeitmessungen herangezogen. Abbildung 37 zeigt die Probanden, welche nach
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der Switchmethode einen nasalen Zyklus aufwiesen. Es kann kein Unterschied im
Kurvenverhalten im Vergleich zu der Darstellung aller Probanden (Abbildung 35) gezeigt
werden. Im Vergleich zu den aquivalenten Berechnungen aus dem Kapitel 1a zeigt sich
kein unterschiedliches Kurvenverhalten der einzelnen Abschnitte (Abbildung 35) zu dem
Kurvenverlauf des gesamten nasalen Volumens (Abbildung 21 und 22). Da sich das
Kurvenverhalten der einzelnen nasalen Abschnitte untereinander unterscheidet nicht
voneinander (Abbildung 35), so kann von einem nasalen Zyklus in allen Abschnitten der

Nase ausgegangen werden.

Tabelle 16: Darstellung der prozentualen Abweichung der Differenz
der minimalen zur maximalen Flachendifferenz in den
Nasenabschnitten

Nasenabschnitt
Vorderer / Mittlerer / Vorderer /
mittlerer hinterer hinterer
Alle 36 Korrelation 0,157 0,277 0,328
Probanden —
Signifikanz 0,360 0,103 0,051
28 Probanden Korrelation 0,130 0,255 0,252
mit NZ —
Signifikanz 0,484 0,190 0,185
10 Probanden Korrelation 0,303 0,189 0,267
Langzeitmessung ———
Signifikanz 0,395 0,601 0,459

Im rechnerischen Vergleich der prozentualen Verhaltnisse der minimalen zur maximalen
Volumendifferenz in den einzelnen Abschnitten konnte weder in der Subgruppe der
Langzeitmessungen noch in der Gruppe der hierin enthaltenen Probanden mit NZ ein
signifikanter Unterschied gefunden werden (Tabelle 16), lediglich im Vergleich deutet
sich eine gleichsinniges Verhalten an (p=0,051).

8.1.4. Gibt es eine individuelle Variabilitit des nasalen Zyklus im Vergleich des
NZ-Verhaltens in den Langzeitmessungen?

Far die Untersuchung der Variabilitat des NZ tber die Tageszeit wurden 10

Messreihen (6 weibliche und 4 mannliche Probanden) tber langere Zeit (97 Stunden,
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98 Messungen gesamt) vorgenommen.

Hierbei zeigten 8 Messreihen mehrere NZ mit Switch, lediglich bei einer Probandin
konnte Uber die gesamte Dauer der Messungen kein NZ als Nulldurchgang der
Volumendifferenz links gegen rechts festgestellt werden.

In Betrachtung der tageszeitlichen Unterschiede zeigte sich ein uneinheitliches Bild,
signifikante Unterschiede zwischen Messungen am Vormittag, Nachmittag und in der

Nacht kénnen nicht dargestellt werden.

8.1.5. Lassen sich intraindividuelle Unterschiede im Vergleich des NZ-Verhaltens bei

Messungen an verschiedenen Tagen bei einem Probanden feststellen?

Um dieser Frage nachzugehen, wurden 7 Probanden an verschiedenen Tagen
gemessen, 4 Frauen und 3 Manner. Um die Messungen vergleichbar zu machen wurde
der Quotient aus den Nulldurchgéangen (Kurve der Volumendifferenzen linke zur rechten
Nasenseite) und der Stundenanzahl der Messungen herangezogen (Tabelle 17). Dieser
Wert verdeutlicht die Haufigkeit eines NZ Uber die Zeit. Zur Darstellung der Veradnderung
der Schleimhautschwellung wurden die Mittelwerte der Volumendifferenzen links gegen
rechts sowie die Maximal-und Minimalwerte je Messreihe berechnet (Tabelle 17).

Tabelle 17: Probenden an verschiedenen Tagen : Nulldurchgéange je
Zeit und Volumendifferenzen

Mittelwert Standardab
Proband Nulldurchgange/Zeit | Vol.Diff | S'@NdardabwW. | ypoy Violumendiff. | Min.Volumendiff
Nummer | Tag [h] [cma] [V cmg] [cma] [cma]
1 Tag 01:42 0.24 0.19 075 0,02
;’ag 01:53 0,23 0,22 0,71 0,00
11 Tag 02:56 017 0.12 0,51 0,00
;ag 01:47 0,18 0,13 0,43 0,01
gag 02:59 0,19 0,13 0,43 0,00
18 Tag 01:55 0.27 0.12 0,47 0.09
Tag 02:30 0,14 0,08 0,29 0,02
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2|
21 Tag 00:00 0,18 0,13 0,40 0,02
;’ag 02:15 0,15 0,11 0,36 0,03
27 Iag 01:52 0.10 0,08 0.26 0,01
;ag 01:20 0.14 0.11 0.36 0,00
30 Iag 02:50 0,17 0,14 0,47 0,03
;ag 04:24 0.11 0,08 0.28 0,03
35 Iag 02:01 0,10 0,08 0,26 0,03
;ag 00:00 0,32 0,18 0,80 0,15
;ag 02:08 0,06 0,05 0,16 0,00
Tabelle 18: Probenden an verschiedenen Tagen: Nulldurchgange je
Zeit und Volumendifferenzen , statistische Berechnung (N=7),
Signifikanzniveau 0,01
Nulldurchgénge/Zeit | Mittelwert
[h] Vol.Diff | Standartabw. |y, vo1umendif. | Min.Volumendiff
[cma] [V cm 3] [cma] [cms]
Korrelation 0,28 -0,284 0,33 0,12 0,10
Signifikanz 0,54 0,54 0,47 0,79 0,83

Zur statistischen Berechnung wurden die 7 Probanden gepaart, die Ergebnisse zeigt

Tabelle 18, graphisch die Abbildung 38. Hier konnte kein signifikanter Zusammenhang

im Vergleich des NZ-Verhaltens an verschiedenen Tagen gezeigt werden.

durchschnittliche Zycluszeit an verschiedenen Tagen
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Abbildung 38: durchschnittliche Zeit zwischen Nulldurchgangen an
verschiedenen Tagen

Bei der Betrachtung der durchschnittichen  Zyklusdauer (nach  der
Nulldurchgangsmethode) ergibt sich ein p=0,54 (Tabelle 18) — somit kann bei dieser
Variabeln in dieser Betrachtung noch nicht von einem individuellen NZ gesprochen
werden. Das Verhalten des NZ an verschiedenen Tagen ist intraindividuell variabel.

Bei der Betrachtung der Mittelwerte aus den Volumendifferenzen rechtes gegen linkes

bellftetes Volumen ergibt sich das in Abbildung 39 gezeigte Verhalten.

Mittelwerte der Volumendifferenzen linke zur rechten Nasenseite an verschiedenen Tagen

0,35 0,30 0,25 0,20 0,15 0,10 0,05 0,00 7
Abbildung 39: Mittelwerte Volumendifferenzen (links/rechts) an
verschiedenen Tagen

Auch der Vergleich der mittleren Volumendifferenz zeigte deutliche Unterschiede bei
den einzelnen Probanden an den verschiedenen Tagen (P=0,54 aus Tabelle 18). Somit
kann man auch bei Betrachtung der Variabilitat der nasalen Schleimhaut nicht von
einem eigenen individuellen Verhalten sprechen. In der Abbildung 39 zeigen sich die
Probenden Nr. 3 und 7 mit gro3en Unterschieden in der mittleren Volumendifferenz. Die
anderen scheinen eine deutlich geringere Variabilitat der nasalen Schleimhaut an

verschiedenen Tagen aufzuweisen.
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Wenn nun die zwei Probanden Nr. 3 und 7 (Abbildung 39) herausgerechnet werden

ergeben sich die statistischen Werte in Tabelle 19.

Tabelle 19: ausgewéhlte Probenden an verschiedenen Tagen :
Nulldurchgénge je Zeit und Volumendifferenzen ,

Berechnung (N=5) Signifikanzniveau 0,05

statistische

Nulldurchgange/Zeit

Mittelwert

[h] Vol.Diff | Standartabw. |y \/oiumendiff. | Min.Volumendiff
[cma] [V cm 3] [cma] [cma]
Korrelation 0,29 0,83 0,97 0,82 0,55
Signifikanz 0,64 0,24 0,19 0,09 0,34

Hieran zeigt sich nun eine Tendenz mit Anndherung an signifikante Werte, vor allem

in den Volumenwerten (sowohl minimale als auch maximale Volumendifferenz,

Tabelle 19). Im Vergleich betrug die Signifikanz der Mittelwerte aus den

Volumendifferenzen in Tabelle 18 p=0,54 und in Tabelle 19 p=0,24.
Das Switchverhalten, dargestellt als Nulldurchgénge/Zeit, scheint sich hingegen nicht

weiter dem Signifikanzniveau anzunahren (Tabelle 18 p=0,54, Tabelle 19 p=0,64).




8.2.1. Andert sich das Geruchsvermégen wéhrend des NZ, ist nach Umschlag des

Zyklus méglicher Weise eine Anderung des Geruchsvermégens im Seitenvergleich
nachweisbar?

Um das Verhdltnis zwischen aktuellem  Geruchsvermégen und dem
Schwellungszustand der Schleimhaut der Nase darstellen zu kénnen, werden zunachst
die Parameter Diskrimination und Riechschwelle im Verhaltnis zur belufteten Volumen
der Nase jedes einzelnen Probanden (N=36) herangezogen. Es wurde die jeweiligen
Werte der Diskrimination und Geruchsschwelle mit dem nasalen Volumen der jeweiligen
Seite des einzelnen Probanden miteinander verglichen. Hieraus ergibt sich die in
Abbildung 40 fur die Riechschwelle und in Abbildung 41 fir die Diskrimination von
Geruchen dargestellte Verteilung.

Differenz Volumen zu Geruchsschwelle
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Abbildung 40: Schwelle zur Volumendifferenz jedes Probanden
{linke und rechte Seite. 36 Probanden)
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Differenz Volumen zu Geruchsdiskrimination
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Abbildung 41: Diskrimination zur Yolumendifferenz jedes
Probanden (linke und rechte Seite, 36 Probanden)

In Tabelle 20 und 21 werden die Korrelationskoeffizienten aus dem Verhaltnis
Diskrimination zum jeweiligen belufteten nasalen Volumen und der Schwelle zum
Volumen gezeigt.

Tabelle 20: statistische Berechnung des Verhéltnisses der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen (alle
Messungen N=36 Probanden), Signifikanzniveau 0,01

N=36 Probanden Diskrimination zu Schwelle zu Diskrimination zu
Volumen Volumen Schwelle

Korrelation 0,225 0,154 0,372

Signifikanz 0,007** 0,066 0,000

Tabelle 21: Statistische Berechnung des Verhaltnisses der Differenzen (linke und rechte Nasenseite) der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen (N=36 Probanden) Signifikanzniveau 0,01

N=36 Probanden Diff. Diskrimination Diff. Schwelle zu Diff. Diskrimination
zu Volumen Volumen zu Schwelle

Korrelation 0,163 -0,033 0,365

Signifikanz 0,172 0,782 0,002**
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Die Darstellung des Zusammenhanges zwischen den Variablen Diskrimination und
Schwellenbestimmung zum jeweiligen belifteten Nasenvolumen zeigt eine Signifikanz
(p=0,007 aus Tabelle 20). Auch korrelieren die beiden Geruchsparameter Diskrimination
und Geruchsschwelle zueinander (p=0,002 aus Tabelle 21) — ein Indikator flir die
Validitat der durchgefiihrten Geruchsprifung. Bei der Betrachtung der jeweiligen
Differenzen der Schwelle und der Differenz bellftetes Nasenvolumen (rechte zur linken
Seite) zeigt sich ein ahnliches Bild, wobei hier die Signifikanz verfehlt wird (Tabelle 21
Differenz Diskrimination zu Differenz Volumen p=0,172). Zusammenfassend kann
jedoch von einem Zusammenhang des Geruchsvermégens, ausgedruckt als
Diskriminationsvermdgen von verschiedenen Geruchen, zum jeweils belufteten
Volumen gesprochen werden. Je gréBer das bellftete Nasenvolumen ist umso besser
ist das Geruchsvermdgen. Die Berechnung der Signifikanzen aus den Variablen
Diskrimination, Schwelle und Volumen der beiden Nasenseiten eines jeden Probanden
zum gleichen Zeitpunkt zeigen die in den Tabellen 22 bis 24 dargestellten statistischen
Werte.

Hier zeigt sich eine signifikante (p=0,003) Korrelation im Vergleich der Nasenseiten in

Bezug zur Diskrimination (Tabelle 22).

Auch bei der Schwellenbestimmung (Tabelle 22) kann eine signifikante (p=0,001)

Korrelation im Seitenvergleich gezeigt werden.

Einen Zusammenhand zwischen dem jeweiligen Volumen linke gegen rechte
Nasenseite (p=0,154) konnte hingegen nicht dargestellt werden (Tabelle 24). Bei
Betrachtung der Parameter Diskrimination und Geruchsschwelle zum jeweils beltfteten
Nasenvolumen bei Probanden mit NZ (also mit Switch) lassen sich die in Tabelle 25 und

26 gezeigten statistischen Werte errechnen.

Tabelle 25: Statistische Berechnung des Verhéltnisses der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen
(mannliche Probanden , N=13), Signifikanzniveau 0,01

Nasenvolumen méannlich
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Korrelation Signifikanz
Diskrimination 0,311 0,010**
Schwelle 0,190 0,121

Tabelle 26: Statistische Berechnung des Verhdltnisses der Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen
Nasenvolumen (weibliche Probanden , N=15), Signifikanzniveau 0,01

Nasenvolumen weiblich

Korrelation Signifikanz
Diskrimination 0,278 0,015
Schwelle 0,049 0,672

Aus den berechneten Korrelationen der Parameter Nasenvolumen und Diskrimination
aufgeschlisselt nach Geschlecht lasst sich ein signifikanter Zusammenhang bei
mannlichen Probanden darstellen (mannlich p=0,01 in Tabelle 25, weiblich p=0,015 in
Tabelle 26), bei den weiblichen wird die Signifikanz verfehlt. Fir die Geruchsschwelle
konnte keine Signifikanz erreicht werden. Somit korreliert die Anderung des
Schwellungszustandes der nasalen Schleimhaut ausgedriickt als belUftetes nasales
Volumen positiv mit dem Geruchsvermdgen im Parameter Diskrimination. Je gréBer das
bellftete Volumen umso besser die Diskrimination von Gerlchen. Fir die

Geruchsschwellenbestimmung konnte dieses nicht gezeigt werden.

In einer weiteren Versuchsreihe wurde bei 7 Probanden kontinuierlich die
Geruchsschwelle nach jeder MRT-Messung gemessen, um die Relation
Geruchsschwelle zu belifteter Volumen besser darstellen zu kénnen, da in der
vorangegangenen Versuchsreihe im Abschnitt 2a fur diesen Parameter keine
Signifikanz erreicht werden konnte. Die jeweiligen Mittelwerte sind in der Abbildung 42

gezeigt.
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Mittelwerte je Proband Volumendifferenz zur
Geruchsschwellendifferenz der kontinuierlichen Messreihe

Geruchsschwellendifferenz
*
DO

na

Volumendifferenz (cm?)

Abbildung 42: kontinuierliche Bestimmung Schwelle zur
Volumendifferenz (N=7, 8 weiblich, 1 mannlich), es wurden
jeweils die Mittelwerte eines jeden Probanden zur besseren

Veraleichbarkeit heranaezoaen
Tabelle 27: Statistik kontinuiertliche Prifung der Geruchsschwelle zum bellfteten nasalen Volumen bei 7 Probanden

(es wurde jeweils die Mittelwerte der Messerien zur Berechnung herangezogen), Signifikanzniveau 0,05 fiir den
Vergleich der Geruchsschwelle, Signifikanzniveau 0,01 fir den Vergleich der nasalen Volumina

Schwelle Schwelle Differenz Schwelle Volumen
links/Volumen | rechts/Volumen | Schwelle/Differenz | links/Schwelle | links/Volumen
links rechts Volumen rechts rechts
Korrelation 0,233 -0,393 0,436 0,827 0,881
Signifikanz 0,615 0,383 0,329 0,022 0,009

In diesem Vergleich konnte in der kontinuierlichen Messung der Geruchsschwelle und

des jeweils bellfteten nasalen Volumens keine Signifikanz dargestellt werden (rechte
Seite p=0,615 und linke Seite p=0,383 in Tabelle 27). Bei der Betrachtung der bellfteten

Nasenvolumen links gegen rechts (Tabelle 27 p=0,009**) und der Geruchsschwellen

links gegen rechts (Tabelle 27, p=0,022**) kann ein signifikanter Zusammenhang

gefunden werden. In der weiteren Betrachtung werden die jeweiligen Wertepaare

nasales Volumen und Geruchsschwelle nach dem Switch an 7 Probanden geprdft.

Hieraus ergibt sich die Darstellung der Geruchsschwelle zum jeweiligen Nasenvolumen
in Abbildung 43.
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Mittelwerte Geruchsschwelle zu bellftetes Volumen nach NZ-
Umschlag
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Bei der

Abbildung 43: Geruchsschwelle zum bellfteten Nasenvolumen
nach Switsch (N=7), es sind die Mittelwerte eines jeden
Probanden nach NZ-Umschlag dargestellt

statistischen Auswertung wurden

jeweils die Mittelwerte aus der

Schwellenbestimmung und dem jeweiligen nasalen Volumen herangezogen, diese

Ergebnisse sind in Tabelle 28 dargestellt.

Tabelle 28: statistische Berechnung aus den Mittelwerten der
jeweiligen Geruchsschwelle zum nasalen Volumen an sieben

Probanden, Signifikanzniveau 0,01

Schwellenbestimmung zum
Volumen nach
Zyklusumschlag

Differenz Geruchsschwelle zu
Volumen nach Zyklusumschlag

Korrelation

0,155

0,037

Signifikanz

0,597

0,9

In der statistischen Berechnung zeigt sich keine Korrelation zwischen dem

Geruchsparameter Schwelle und dem jeweiligen nasalen Volumen nach Umschlag des
nasalen Zyklus nach der Switch-Methode (Tabelle 28, p=0,597). Bei der Betrachtung

der einzelnen Probanden konnte keine signifikante Korrelation der Parameter gefunden

werden. So l&sst sich kein unmittelbarer Zusammenhang zwischen der Anderung des

Schwellungszustandes der nasalen Schleimhaut und der Geruchsschwelle finden.

Bei Betrachtung der Geruchsschwelle im Vergleich zum jeweils bellfteten nasalen

Volumen der einzelnen Abschnitte kann kein signifikanter Zusammenhang gezeigt
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werden (vorderer nasaler Abschnitt p=0,62, mittlerer nasaler Abschnitt p=0,33,
hinterer nasaler Abschnitt p=0,42).
8.2.2. Kann ein Bezug zu den Variablen Geruchsvermégen und belliftete Volumina

an verschiedenen Tagen gefunden werden?

Hierfir wurden die Parameter Diskrimination und Schwelle (als Summe zur
Reprasentation des Geruchsvermogens) ins Verhaltnis zum bellfteten Volumen
(Volumendifferenz links zu rechts) in der ersten und letzten Messung an den jeweils
verschiedenen Tagen berechnet (N=7) herangezogen. Die Ergebnisse sind in Tabelle
29 dargestellt.

Tabelle 29: Geruchssinn und Nasenvolumen von Probanden an
verschiecdenen Tagen

Proband Geruch | Volumendifferenz | Geruch | Volumendifferenz

Nr. | Tag vorher vorher / cms nachher | nachher/cms
1| Tag1 47 2,24 43 1,76
Tag 2 49 3,25 42 1,09
11 | Tag 1 59 1,09 49 0,86
Tag 2 55,5 2,28 52,5 1,75
Tag 3 58 2,86 56 1,30
18 | Tag 1 42 3,88 41 4,18
Tag 2 40,5 5,16 39,5 5,79
21 | Tag1 50 0,45 50 0,77
Tag 2 49 1,26 42 0,86
27 | Tag 1 49 1,47 46 1,38
Tag 2 45,5 1,74 46 3,14
30 | Tag 1 59 2,43 60,5 1,26
Tag 2 59,5 4,14 59,5 3,69
35| Tag 1 41 0,49 41 0,98
Tag 2 45,5 2,22 45 3,86

Hierbei zeigen sich eine Korrelation von 0,878 bei der Betrachtung der Parameter

Schwelle und Diskrimination mit einer Signifikanz von p=0,01**.
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Ein Proband wurde zu zwei verschiedenen Tagen Uber langere Zeit untersucht.

Abbildung 44 und 45 zeigt die Darstellung der Volumendifferenz zur Schwellendifferenz

dieses Probanden.

Volumendifferenz zu Geruchsschwellendifferenz Tag 1

4
1

Differenz Volumen [cm ?]

. 14
0,5
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[ 3 o

2,5

Differenz Geruchsschwelle

Abbildung 44: Darstellung kontinuierliche Messung der
Geruchsschwelle zu Volumendifferenz Tag 1 (N=1 Proband)
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Volumendifferenz zu Geruchsschwellendifferenz Tag 2
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Abbildung 45; Darstellung kontinuierliche Messung

Geruchsschwelle zu Volumendifferenz Tag 2 (N=1 Proband)
Tabelle 30: Statistik kontinuiertliche Prifung der Geruchsschwelle
zum bellfteten nasalen Volumen eines Probanden an verschiedene
Tage(jeweils die Mittelwerte der Messerien)

Schwelle Schwelle Volumen Volumen
links rechts [cms] rechts [cms] links
1. Tag 11,8 10,5 10,1 9,24
2. Tag 10 10,5 9,29 9,83
Hierbei zeigen sich zwar ahnliche Werte am ersten und zweiten Tag, ein

Zusammenhang zwischen dem ersten und zweiten Tag (Tabelle 30) kann jedoch wegen
der geringen Anzahl der Messwerte fur diese Fragestellung nicht sicher festgestellt
werden.

8.2.3. Gibt es Unterschiede im Geruchsvermdgen in Bezug auf das Geschlecht oder
dem Vorhandensein eines NZ?

Im Vergleich der Abhéngigkeit des Parameter Diskrimination vom Geschlecht
(mannlich[m]=17, weiblich[f]=19, gesamt[ges.]=36) ergeben sich die Werte in Tabelle
31.

Tabelle 31: Diskriminationsvergleich der 1. und letzten (2.) Messung
nach Geschlecht Probanden mit NZ (N=36)
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Variabel Mittelwert Standardabweichung
m Diskrimination1 links 10,94 2,36
Diskrimination2 links 9,94 3,36
Diskrimination1 rechts 11,59 2,27
Diskrimination2 rechts 12,12 2,85
Mittelwert 11,15 2,71
f Diskrimination1 links 11,58 2,76
Diskrimination2 links 11,74 2,02
Diskrimination1 rechts 12,58 2,67
Diskrimination2 rechts 12,16 2,04
Mittelwert 12,02 2,37
Ges. | Diskrimination1 links 11,28 2,56
Diskrimination2 links 10,89 2,85
Diskrimination1 rechts 12,11 2,51
Diskrimination2 rechts 12,14 2,42
Mittelwert 11,61 2,58

Hier zeigt sich zun&chst erneut ein hoéherer Mittelwert des Geruchsparameters
Diskrimination bei den weiblichen (12,02) Probanden im Vergleich zu den mannlichen
(11,15), signifikant ist dieser Zusammenhang jedoch nicht (Vergleich der Diskrimination

p=0,210, Vergleich der Schwelle p=0,864 aus Tabelle 32).

Tabelle 32:

Geruchsparameter zueinander, Signifikanzniveau 0,01

statistische Berechnung des Verhéltnisses der Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen
Nasenvolumen (N=36 Probanden), Signifikanzniveau 0,05 fir die Geruchsparameter zum Volumen. bzw fur die

N=36 Probanden Diskrimination Schwelle méannlich Nasales Volumen
mannlich zu zu weiblich mannlich zu
weiblich weiblich
Korrelation 0,154 -0,021 0,018
Signifikanz 0,210 0,864 0,883

Die Betrachtung der Parameter Diskrimination und Schwelle zum jeweils belifteten
nasalen Volumen untergliedert nach dem Geschlecht kommt in den Tabelle 33 bis 36




zur Darstellung.

Tabelle 33: statistische Berechnung des Verhaltnisses der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen (N=17
mannliche Probanden), Signifikanzniveau 0,01

N=17 mannliche Diskrimination zu Schwelle zu Diskrimination zu
Probanden Volumen Volumen Schwelle
Korrelation 0,311 0,109 0,481

Signifikanz 0,010** 0,121 0,001**

Tabelle 34: Statistische Berechnung des Verhdltnisses der Differenzen (linke und rechte Nasenseite) der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen (N=17 ménnliche Probanden) Signifikanzniveau 0,01

N=17 méannliche Diff. Diskrimination Diff. Schwelle zu Diff. Diskrimination
Probanden zu Volumen Volumen zu Schwelle
Korrelation 0,308 0,024 0,266
Signifikanz 0,076 0,892 0,128
Geruchsschwellendifferenz zu Volumendifferenz mannliche Probanden (N=17)
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Abbildung 46: Darstellung der Geruchsschwellendifferenz und
der Volumendifferenz (linke und rechte Nasenseite) bei
mannlichen Probanden (N=17)
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Bei den méannlichen Probanden konnte eine Signifikanz der Diakrimination zum

jeweils bellfteten nasalen Volumen gezeigt werden (p=0,01 aus Tabelle 33).

Tabelle 35: statistische Berechnung des Verhaltnisses der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen (N=19
weibliche Probanden), Signifikanzniveau 0,05 fiir die
Geruchsparameter zum Volumen bzw. 0,01 fir die
Geruchsparameter zueinander Tabelle 36: Statistische Berechnung
des Verhaltnisses der Differenzen (linke und rechte Nasenseite) der
Diskrimination bzw. Schwelle zum jeweiligen Nasenvolumen (N=19
weibliche Probanden) Signifikanzniveau 0,01

N=19 weibliche Diskrimination zu Schwelle zu Diskrimination zu
Probanden Volumen Volumen Schwelle
Korrelation 0,278 0,049 0,364

Signifikanz 0,015 0,672 0,001

N=19 weibliche Diff. Diskrimination Diff. Schwelle zu Diff. Diskrimination
Probanden zu Volumen Volumen zu Schwelle
Korrelation -0,017 -0,091 0,437
Signifikanz 0,918 0,588 0,006
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Geruchsschwellendifferenz zu Volumendifferenz weibliche Probanden (N=19)
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Abbildung 47: Darstellung der Geruchsschwellendifferenz und
der Volumendifferenz (linke und rechte Nasenseite) bei
weiblichen Probanden (N=19)

Bei den weiblichen Probanden (p=0,015 Tabelle 35) konnte wie auch bei den
mannlichen (p=0,01 Tabelle 33) ein signifikanter Zusammenhang zwischen
Diskrimination und nasalem Volumen gezeigt werden. Die Abbildungen 46 und 47
stellen dieses graphisch dar.

Die Daten aus der Betrachtung aller Probanden mit NZ sind im Abschnitt 2a dargestellt.
Im Vergleich der untersuchten Probanden mit NZ auf Unterschiede zwischen dem
Geschlecht und der Beziehung Geruchsvermdgen zu bellfteter Volumen lassen sich,

wie die Abbildungen 48 und 49 zeigen, keine eindeutigen Unterschiede feststellen.
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Geruchsschwellendifferenz zur Volumendifferenz ménnliche Probanden mit NZ (N=13),
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Abbildung 48: Differenz Schwelle und Volumen bei mannlichen
Probanden mit NZ (N=13)
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Abbildung 49: Differenz Schwelle und Volumen bei weiblichen
Probanden mit NZ (N=15)
Tabelle 37: statistische Auswertung Geruchsschwelle zu bellftetem
Volumen bei einem Probanden an zwei verschiedenen Tagen
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Geruchsschwelle Geruchsschwelle Geruchsschwelle
zu belufteter zu belufteter zu belifteter
Flache [cms] Tag 1 | Flache [cms] Tag 2 | Flache [cmas] beide
(N=18) (N=18) Tage (N=36)
Korrelation -0,130 -0,001 -0,062
Signifikanz 0,607 0,997 0,720

Hier l&sst sich kein signifikanter Zusammenhang eines einzelnen Probanden zwischen
dem Geruchsvermdgen (ausgedrickt als Geruchsschwelle, Tabelle 37 p=0,720) und

dem aktuell belifteten Nasenvolumen darstellen.
9. Auswertung und Diskussion

Wie in der Einleitung dargestellt, ist der Geruchssinn ein komplex aufgebautes
sensorisches System in unserem Koérper, beginnend auf molekularer Rezeptorebene bis
hin zu den neuronalen Verschaltungen in unserem Gehirn. Es wurde ein kurzer Abriss
der Beziehungen Geruchssinn und sozialer wie soziokultureller Aspekte gegeben, hier
zeigt sich die enorme Bedeutung des Geruchsvermdgens flr unser alltagliches Leben
aber auch in evolutionarer Hinsicht. In unseren Versuchen konnte ein kleiner Teil eines
noch wenig erforschten Gebietes

— dem nasalen Zyklus in Zusammenhang mit dem Geruchsvermdégen -betrachtet

werden.

Etwa 34 der Probanden zeigen Uber den Beobachtungszeitraum merkliche Differenzen
in den links-und rechtsseitigen Volumina der nasalen Schleimhaut. Die Darstellung der
Anderung des Schwellungszustandes der nasalen Schleimhaut erfolgte auf zwei
Wegen:
1. Die Anzahl der Nulldurchgange der Differenzen aus den Nasenvolumina linke
gegen rechte Nasenseite zeigen die zeitliche Periodizitat des NZ auf. In dem
untersuchten Probandenkollektiv von insgesamt 36 Personen konnte bei 77,7

Prozent (Tabelle 1) auf diese Weise ein NZ dargestellt werden, die Anzahl der
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Switches und deren Zeitabstand hatten eine Signifikanz von p< 0,05 (Tabelle 2). Es
zeigten sich keine wesentlichen Unterschiede in Bezug auf die Existenz eines NZ
zwischen Mannern und Frauen. So kénnen die Ergebnisse von Heetderks [76] und
Stoksted [77] bestéatigt werden. Die Zyklushaufigkeit wird als Quotient aus der
Anzahl der Nulldurchgéange zur Messzeit dargestellt. Hierbei zeigen unsere
Ergebnisse eine mittlere NZ-Dauer von 2:35h (Tabelle 1), dieses liegt im
Erwartungsbereich der Langzeitmessungen von Mlynski [84] wobei im gemessenen
Probandenkollektiv auch ein extrem langer NZ von Uber 13h gezeigt werden konnte.
Es wurde ein durchschnittlich kirzerer NZ bei Frauen

(1:49 h) als bei Mannern (3:29 h) gefunden (Tabelle 1).

2. Die Variabilitat der Nasenschleimhautschwellung kann als Differenz der
Minimalwerte (Volumendifferenz linke und rechte Nase) zu den Maximalwerten (wird
gleich 100 % gesetzt) des jeweils bellfteten Nasenvolumens dargestellt werden. In
der Studie von Flanagan und Eccles [78] wurde die einseitige Veranderung des
nasalen Luftstromes Uber die Zeit zur Beschreibung des NZ herangezogen. In der
hier vorliegenden Studie zeigt sich bei einem Prozentniveau von 60-70 % (als
Differenz aus den Absolutwerten minimaler und maximaler Volumendifferenz im
Seitenvergleich) bei 70-80 % der Probanden ein NZ (Abbildung 21). Einen
Unterschied zu den Langzeitmessungen (Abbildung 22) konnte hier nicht gefunden
werden. Diese Methode ist im Vergleich zur Nulldurchgangsmethode nach dem
vorliegenden Datenmaterial gleichwertig, erlaubt sie doch auch eine Detektion von

Schleimhautanderungen auf nur einer Nasenseite und ohne Switchverhalten.

Zur Fragestellung, ob moglicher Weise ein unterschiedliches Verhalten des nasalen
Zyklus in Abhangigkeit vom Geschlecht existiert, kbnnen folgende Punkte
zusammengefasst werden: Nach der Switchmethode kann kein
unterschiedliches Verhalten des NZ festgestellt werden
(Tabelle 1 und 2). In der Prozentstufenmethode ergibt sich
kein Unterschied im Kurvenverlauf (Abbildung 21). Die
bellfteten nasalen Volumina sind im Durchschnitt bei Frauen
mit 7,56 cm wesendlich kleiner als bei Mannern mit 8,42 cm’

(Tabelle 5). Es konnte bei Frauen ein signifikant haufigerer
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NZ nach der Switchmethode gezeigt werden (Tabelle 9,

p=0,024). Im Schwellungsverhalten der nasalen Schleimhaut

nach Abschnitten untergliedert konnte im

Geschlechtsvergleich eine Signifikanz bei weiblichen

Probanden im Vergleich vorderer und mittlerer (Tabelle 12

p=0,002), mittlerer und hinterer (Tabelle 12 p=0,012) sowie

vorderer und hinterer nasaler Abschnitt (Tabelle 12 p=0,001)

festgestellt werden. Bei mannlichen Probanden wurde die

Signifikanz im Vergleich vorderer und mittlerer nasaler

Abschnitt sowie vorderer und hinterer nasaler Abschnitt

verfehlt. Es konnte keine Signifikanz im Vergleich des nasalen

Volumens im jeweiligen nasalen Abschnitt und der

Geruchsschwelle gezeigt werden werden (vorderer nasaler

Abschnitt p=0,62, mittlerer nasaler Abschnitt p=0,33, hinterer

nasaler Abschnitt p=0,42).
Im Seitenvergleich konnte ein signifikant gréBeres bellftetes Nasenvolumen rechts im
Vergleich zur linken Seite gezeigt werden (Tabelle 7, p=0,002, Abbildung 24). Eine
Erklarung hierfir kann von Searleman [81] entlehnt werden, wonach bei Rechtshandern
die rechte Nasenseite einen gréBeren Luftdurchfluss zeigt und bei Linkshandern die
linke. Aus unseren Daten lasst sich jedoch die Handigkeit der Probanden nicht
nachvollziehen, daher kann diese Uberlegung nicht bewiesen werden. In der
vorliegenden Studie scheinen mehr Rechtshander als Linkshander teilgenommen zu
haben. Weitere Untersuchungen mittels Darstellung des NZ im MRT und dem
Zusammenhang der Handigkeit kbnnen hier einen detaillierteren Aufschluss bringen als

Messungen des nasalen Luftstromes, wie bei Searleman erfolgt.

Bei der Betrachtung der Zykluszeit gemessen als Switches je Zeit konnte bei Frauen
(Tabelle 9, 1:49 h) eine deutlich kiirzere Zykluszeit als bei M&nnern (Tabelle 9, 2:40h)
gezeigt werden festgestellt (p=0,024). Es scheint eine gréBere Variabilitat in zeitlichen
Verhalten vor allem bei Mannern zu geben gemessen an der gréBeren
Standardabweichung (Tabelle 9, g =1:04 v h bei Mannern und o =0:34 + h bei

Frauen).
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Eine Grundiberlegung zu der vorliegenden Studie war die Annahme, der nasale Zyklus
diene der Protektion des olfaktorischen Epithels. Durch das alternierende An-und
Abschwellen der nasalen Schleimhaut auf beiden Nasenseiten kénnen sich die
Geruchsrezeptoren regenerieren. Ein Zusammenhang zwischen dem
Schwellungszustand der nasalen Schleimhaut und dem Geruchsvermdgen konnte am
Parameter Geruchsdiskrimination gezeigt werden (Tabelle 20, p<0,01). Bei Probanden
mit NZ konnte fur den Geruchsparameter Diakrimination ebenfalls ein Zusammenhang
zum belufteten nasalen Volumen (Tabelle 25 mannliche Probanden p=0,01 und Tabelle
26 weibliche Probanden p=0,015) dargestellt werden. Da die Korrelation bei mannlichen
Probanden mit durchschnittlich langerem NZ gréBer ist als die bei weiblichen mit
kirzerem NZ, kann man vermuten, dass ein langerer nasaler Zyklus moglicher Weise zu
einer Verbesserung der Geruchswahrnehmung fihrt. Diese Annahme kann mit weiteren
Versuchsreihen getestet werden, wobei nur die Anderung der Schleimhaut im
Riechspalt betrachtet werden sollte. So kann dann die Frage geklart werden, ob die
Schwellungsanderung der nasalen Schleimhaut am Riechspalt direkt zu einer Protektion
der Rezeptoren oder die Veranderung der lokalen Luftstrémung am Riechspalt wie von

Zaho [63] beschrieben diese Veranderung des Geruchsvermdgens bewirkt.

Eine Anderung der Haufigkeit des NZ bei Probanden mit Septumdeviation gibt es wie
bereits durch Mlynski und Christophersen [84] beschrieben nicht. In unserem
Probendenkollektiv zeigten sich keine hochgradigeren Deviationen, so kann eine
derartige Fehlerquelle bei den Messungen ausgeschlossen werden. Es gelang in der
vorliegenden Studie die bellifteten Nasenvolumina in einzelne Abschnitte einzuteilen
und auch signifikante Unterschiede in der Auspragung des Schwellungsvermdgens der
nasalen Schleimhaut zwischen den Abschnitten zu zeigen (Tabelle 12). Eine
zeitabhéngige Anderung des nasalen Volumens lies sich in allen Abschnitten darstellen
(Abbildungen 35, 36, 37 und Tabelle 13). Wird nun das Vorhandensein eines nasalen
Zyklus in den einzelnen Abschnitten als vorhandener Switch betrachtet, so zeigen sich
keine Unterschiede. In allen Abschnitten konnte ein Zyklus nachgewiesen werden
(Tabelle 14, p=0,82). Auch die Betrachtung des nasalen Zyklus nach der
Prozentstufenmethode konnte kein unterschiedliches Verhalten in den einzelnen
Abschnitten zeigen (Tabelle 15, Abbildungen 35, 36 und 37). Die mittleren und hinteren
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Nasenabschnitte zeigen eine signifikant hdhere Schwellungsanderung der nasalen
Schleimhaut als die vorderen Nasenabschnitte (Tabelle 12, p=0,001). Die Annahme,
dass die NZ sich lediglich in dem mittleren und hinteren Abschnitt vollzieht kann so
widerlegt werden. Lediglich die Auspragung der Schleimhautschwellung ist hier héher
als im vorderen Abschnitt. Die Variabilitdt der Schleimhautschwellung lasst sich auch
anhand der gréBeren Standardabweichungen im mittleren und hinteren Nasenabschnitt
(Abbildungen 25 und 26) vermuten. Bei der prozentualen Darstellung der
Standardabweichungen in den einzelnen nasalen Abschnitten lasst sich jedoch eine
gréBere Variabilitdt im vorderen und mittleren Abschnitt erkennen (Abbildungen 33 und
34). So ist im mittleren und hinteren Bereich zwar eine dickere Schleimhautschicht
vorhanden, die Schleimhaut im vorderen nasalen Abschnitt hat jedoch prozentual
gesehen ein gréBeres Schwellungspotential und stellt somit einen effektiveren
Schwellkérper [68, 57] dar. Bei Betrachtung der einzelnen Abschnitte bezlglich des
nasalen Volumens

im Vergleich zum Geruchsvermogen konnte kein signifikanter Zusammenhang
gesehen werden.

Im Geschlechtervergleich zeigte sich kein unterschiedliches Verhalten der
Schleimhautschwellung in den einzelnen Nasenabschnitte (Abbildungen 31 und 32,
p=0,109).

Ein Unterschied im NZ-Verhalten in Abh&ngigkeit von der Tageszeit lies sich nicht
darstellen, jedoch wurden lediglich 10 Versuchsreihen mit einer Lange von jeweils
mindestens 6 Stunden durchgefihrt. Die Ergebnisse von Gritzmacher [84], wonach
der nasale Zyklus nachts besonders ausgepragt mit einer Phasendauer von bis zu 14
Stunden sei, konnten am untersuchten kleinen Probandenkollektiv nicht bestatigt
werden.

Hallén [67] konnte an vier Probanden ebenfalls keinen Unterschied im
Schwellungsverhalten der nasalen Schleimhaut im tageszeitlichen Vergleich
darstellen. Auch zeigte sich in dessen Studie kein Unterschied im Vergleich der
Messungen an verschiedenen Tagen.
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In der vorliegenden Studie wurden sieben Probanden an zwei verschiedenen Tagen
gemessen. Hier zeigte sich sowohl im Switchverhalten je Zeit (Tabelle 18,
Nulldurchgéange je Zeit p=0,54) als auch in der Variabilitdt des Volumens der
Nasenhohlen (Tabelle 18, mittlere Volumendifferenz p=0,54) kein signifikanter
Unterschied der einzelnen Probanden an verschiedenen Tagen. Unter den sieben
Probanden konnten zwei mit deutlich unterschiedlichen Volumendifferenzen der
nasalen Hohlen im Vergleich der beiden Tage identifiziert werden. Bei den anderen
funf Probanden konnte eine Anndherung an ein Signifikanzniveau in der maximalen
Volumendifferenz (Tabelle 19, p=0,09) gezeigt werden. Die Werte minimaler
Volumendifferenz der nasalen Hohlen (Tabelle 19, p=0,34) und die Switchanzahl je
Zeit (Tabelle 19, p=0,64) verfehlte das geforderte Signifikanzniveau. Dieses kann als
Hinweis gewertet werden, dass es gesunde Personen mit drastischen
tagesabhéangigen Schwankungen und solche mit geringen Schwankungen der
nasalen Volumina an verschiedenen Tagen gibt. Ein Beweis dieser Hypothese bedarf
jedoch weiterer Messungen. Mdglicherweise kénnen Personen mit individuellem NZ-

Verhalten an verschiedenen Tagen gefunden werden.

Somit kann ein Teil der Ergebnisse der Gruppe um Hallén [67] in Frage gestellt werden,
hierbei wurden vier gesunde Probanden Uber langere Zeit an Vor-und Nachmittag wie
auch an verschiedenen Tagen gemessen. Die postulierten Ergebnisse von Mlynski, der
einen nachtlichen Nasenzyklus mit einer Phasendauer von bis zu 14 Stunden berichtete
[84], konnten mit den vorgenommenen Messungen nicht bestatigt werden. So stellen
unsere Ergebnisse eine Fortfiihrung der Uberlegungen zur o.g. Studien dar, da hier
auch die Schleimhautvariabilitdt Bericksichtigung fand und unser Probandenkollektiv zu
dieser Fragestellung fast doppelt so viele Probanden umfasste. Zur endgultigen Klarung
der Frage ob es ein unterschiedlichen Verhalten des nasalen Zyklus an verschiedenen
Tagen gibt, ob sich hier Probandengruppen identifizieren lassen, die einen individuellen

Zyklus aufweisen, sind weitere Arbeiten in dieser Richtung erforderlich.

Die Wahrnehmung von Geriichen beruht auf der Strdmung der Luft am olfaktorischen
Riechspalt. Diese befinden sich vorwiegend im olfaktporischen Riechspalt. Die globale

Luftstrdmung in der Nase kann von den lokalen Luftstromungsverhaltnissen am
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Riechspalt deutlich abweichen (Abbildung 13 aus [63]), dieser Zusammenhang wurde in
einer Studie von Zhao [63] gezeigt. In der vorliegenden Studie wurde die
Geruchswahrnehmung im Verhéltnis zum aktuell belifteten nasalen Volumen und die
Abhangigkeit des Geruchsvermégens vom nasalen Zyklus, also der zeitlichen Anderung

des nasalen Volumens, untersucht.

In den Versuchen von Nordin [62] konnte eine signifikant negative Korrelation zwischen
dem nasalen Volumen und der Geruchssensibilitat fir H2S gezeigt werden, je gréBer
das nasale Volumen ist, umso schlechter scheint die Geruchswahrnehmung auf dieser
Nasenseite zu sein. Dieses fuhrt zur Hypothese, dass sich die Geruchswahrnehmung

durch Vorhandensein des nasalen Zyklus

periodisch verandern kénnte. Bei der Betrachtung des Geruchsvermdgens zum
Schleimhautschwellungszustand wurde in  unseren Versuchen nun ein

Zusammenhang vermutet —bei angeschwollener Schleimhaut kbénnte das
Geruchsvermdgen schlechter sein als im abgeschwollenen Zustand.

Nach unseren Ergebnissen zeigt sich eine signifikant positive Korrelation zwischen
dem belifteten nasalen Volumen und dem Geruchsparameter Diskrimination (Tabelle

20, p=0,007), bei der Schwellenbestimmung wurde die Signifikanz knapp verfehlt

(Tabelle 20, p=0,066). Der Seitenvergleich der Parameter Diskrimination (Tabelle 22,
p=0,003) und Schwellenbestimmung (Tabelle 23, p=0,001) zeigten eine signifikant
positive Korrelation. Somit stehen die in der vorliegenden Studie erhaltenen Ergebnisse
kontrar zu denen von Nordin [62], wobei dieser lediglich H2S als Geruchsstoff und COz2
benutzte. Die Tatsache, dass bei der Geruchsdiskrimination eine Signifikanz erreicht
wurde und bei der Schwellenbestimmung nicht, liegt méglicher Weise an
unterschiedlichen kortikalen Verarbeitungsprozessen zwischen dem Erkennen eines
Geruches unterschiedlicher Konzentration beim Schwellentest und dem Unterscheiden
verschiedener Geruche beim Diskriminationstest. Bei Probanden mit nasalem Zyklus
konnte ebenfalls ein signifikant positiv korreliertes Verhalten des belifteten nasalen
Volumens zur Diskrimination sowohl bei Mannern (Tabelle 25, p=0,01) als auch bei
Frauen (Tabelle 26, p=0,015) gefunden werden. Fir die Geruchsschwellenbestimmung

konnte dieser Zusammenhang jedoch nicht gezeigt werden (Tabelle 25, Schwelle
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mannlich p=0,121, Tabelle 26 Schwelle weiblich p=0,672). In der Betrachtung der
Langzeitmessungen des bellfteten nasalen Volumens zur
Geruchsschwellenbestimmung an 7 Probanden zeigte sich keine Signifikanz (Tabelle
27, rechte Seite p=0,383, linke Seite p=0,615).

Bei der Betrachtung des Geruchsvermdgen an verschiedenen Tagen zeigt sich bei den
Parametern Diskrimination und Geruchsschwelle ein signifikanter Zusammenhang
(Tabelle 29, p=0,01) mit positiver Korrelation. Das heif3t, dass jeder Proband an
verschiedenen Tagen gleich gut oder schlecht riechen kann. Das Geruchsvermdgen
scheint individuell zu sein und sich an verschiedenen Tagen nicht wesentlich zu &ndern.
In der Auswertung des Verhaltens der nasalen Volumina an verschiedenen Tagen
wurden 2 Probanden mit deutlichen Unterschieden wie auch 5 Probanden mit einem
ahnlichen Verhalten der nasalen Schleimhaut an verschiedenen Tagen gefunden
(Abbildungen 38 und 39). Eine Signifikanz konnte jedoch nicht erreicht werden (Tabelle
19), jedoch ergeben sich aus dem Vergleich der Volumendifferenzen eine deutliche
Tendenz mit Hinweis auf ein ahnliches Schwellungsverhalten der nasalen Schleimhaut
an verschiedenen Tagen. Somit kann ein individuelles Verhalten der nasalen
Schleimhaut bei einigen Probanden vermutet werden.

Ein individueller Zusammenhang zwischen dem Geruchsvermdgen und des jeweils
bellfteten Volumens (Tabelle 30) bei den einzelnen Probanden an verschiedenen
Tagen ist zu vermuten. Die Anzahl der Probanden die fur diese Fragestellung

untersucht wurden ist gering.

Werden nun die Geruchsschwelle und das dazugehdrige nasale Volumen direkt nach
dem Umschlag des nasalen Zyklus betrachtet, so konnte kein signifikanter
Zusammenhang zwischen Geruchsschwelle und bellftetem nasalen Volumen gezeigt
werden (Tabelle 28, p=0,597). Da es jedoch wie zuvor beschrieben einen
Zusammenhang zwischen der Schleimhautschwellung und der Diskrimination gibt,
weisen moglicher Weise die olfaktorischen Rezeptoren eine gewisse Latenzzeit auf um

die Gertiche nach Umschlag des nasalen Zyklus besser detektieren zu kénnen.

Das lasst die Vermutung zu je gréBBer das beliftete nasale Volumen — und somit je mehr
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sich die nasale Schleimhaut im abgeschwollenen Zustand befindet, umso besser ist das
Geruchsvermdgen. Diese Ergebnisse stehen jedoch im Gegensatz zu der Studie von
Nordin [62], wo eine negative Korrelation zwischen dem Geruchsvermégen und dem
bellfteten nasalen Volumen gefunden wurde. Dass es einen Zusammenhang zwischen
dem intranasalen Volumen und der Geruchsfunktion gibt, konnte in anderen Studien
[54, 97] gezeigt werden, die jedoch die dynamischen Veranderungen des belufteten
nasalen Volumens und der Geruchsfunktion nicht bertcksichtigten. Der nasale
Luftstrom an der Geruchsregion wird durch kleine Veranderungen des
Schwellungszustandes der Schleimhaut bereits beeinflusst [63]. Die Messungen der
gesamten Schleimhaut reichen offensichtlich kaum aus, um die Luftstrémung am
Geruchsspalt wiederzugeben. Hierfur scheint nur eine Messung am Geruchsspalt
aussagekraftig genug zu sein. Zur Darstellung dieses Zusammenhanges erscheint
folgende Versuchsanordnung sinnvoll : -Die Messung des Geruchsvermdgens mit den
Qualitaten Diskrimination und Schwelle [28, 29, 30] ist nach unseren Ergebnissen eine
valide und einfach zu handhabende Methoden das aktuelle Geruchsvermdgen
abzubilden. Hierbei sind beide Qualitaten, sowohl Schwellenbestimmung als auch
Diskrimination, gleichwertig.

-Die Darstellung der Geruchsregion nach dem Vorbild von T. Hummel und M. Damm
[54] sowie Messung der bellfteten Flache in coronaren MRT-Schichtbildern, diese
Methode hat sich in vorangegangenen Untersuchungen ([105], [96]) als auch in unseren
Untersuchungen bewahrt. -Korrelation der bellfteten Flache am Riechspalt und der
aktuellen Geruchsschwelle.

In den vorliegenden Daten lasst sich durch den Zusammenhang zwischen dem
bellfteten nasales Volumen und der Geruchsfunktion (am Beispiel der
Geruchsdiskrimination) ein méglicher protektiver Effekt des nasalen Zyklus auf das
Riechepithel vermuten. Der nasale Zyklus hat also entweder Gber die Veranderung der
lokalen Strémungsverhaltnisse in der Nase [84] oder Uber Schwellung der Schleimhaut

am Riechepithel direkt einen Einfluss auf das Riechvermdgen.
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14. Thesen

1 Die coronare MRT zur Bestimmung des belufteten nasalen Volumens und nach
mehrzeitiger Messung mit variierenden Volumina auf differierende Schwellungszustande
der Nasenschleimhaut rickzuschliessen, erwies sich als brauchbare Methode.

2 Die quantitative Erfassung der Nasenschleimhautschwellung lief3 sich in der
zeitlichen Abfolge zur Darstellung des NZ verwenden. Einen NZ konnte in der
erwarteten Haufigkeit bei 77 Prozent der Probanden darstellt werden.

3 Ein tageszeitlicher Zusammenhang konnte bei den einzelnen Probanden nicht
gefunden werden,
4 Ein individuelles Verhalten der nasalen Schleimhaut an verschiedenen Tagen in

Bezug auf Frequenz und Ausmaf3 des Schwellungsverhaltens konnte bei einem Teil der
Probanden gezeigt werden.

5 Das Schwellungsvermégen der nasalen Schleimhaut ist in den hinteren
Nasenabschnitten signifikant starker ausgepragt.

6 Eine Schleimhautschwellungsédnderung Uber die Zeit als Hinweis fiir einen NZ
lasst sich in allen nasalen Abschnitten darstellen.

7 Ein Zusammenhang zwischen bellftetem Volumen des jeweiligen Abschnittes
und der Geruchsschwelle lies sich nicht darstellen.

8 Ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Schwellungszustand der nasalen
Schleimhaut und der Diskrimination konnte gezeigt werden.

9 Ein Zusammenhang zwischen dem Geruchsvermégen und der
Schwellungsanderung der nasalen Schleimhaut lies sich nicht signifikant darstellen.

10 In den Geruchstests zeigte deutete sich ein besseres Geruchsvermdgen bei den

weiblichen Probanden an.
11 Sowohl bei weiblichen als auch bei mannlichen Probanden zeigte sich ein
gréBeres bellftetes Volumen der rechten Nasenseite im Mittel.
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