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Gendererklarung

Aus Grunden der Lesbarkeit und der besseren Verstandlichkeit wird in dieser Arbeit
auf eine geschlechterspezifische Differenzierung verzichtet. Es wird jedoch
ausdrucklich darauf hingewiesen, dass alle in dieser Arbeit verwendeten Begriffe
sowohl weibliche, als auch mannliche Formen einschlief3en. Jegliche Bezugnahme
auf Personen, Berufe oder Positionen erfolgt ohne geschlechtliche Diskriminierung

und soll keine Hierarchie der Geschlechter implizieren.
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1. Einleitung und Zielsetzung

Der menschliche Geruchssinn spielt eine zentrale Rolle in unserem alltaglichen
Leben. Er beeinflusst die Beurteilung von Lebensmitteln, hilft bei der Vermeidung
potenzieller Gefahren (Sell, 2014b) und spielt eine entscheidende Rolle bei der
Bildung sozialer Bindungen sowie in romantischen und sexuellen Beziehungen
(Poirier & Melin, 2024). Er beeinflusst unser Konsumverhalten oft unbewusst. Dies
wird gezielt im Marketing eingesetzt, um unsere Kaufentscheidungen zu
beeinflussen, z. B. durch den Einsatz von Backwarenduft am Eingang von
Supermarkten oder Vanilleduft in Modegeschaften. Dadurch wird der Konsum gezielt
beeinflusst, indem der Appetit angeregt oder eine angenehme Einkaufsatmosphéare
geschaffen wird (Groppel-Klein, 2021; Poirier & Melin, 2024; Stohr, 2004).

Im Vergleich zu den primaren Sinnen wie Sehen oder Horen, welche gut erforscht
sind, bleibt das Riechen in vielerlei Hinsicht ein Ratsel. So ist zum Beispiel bis heute
unklar, wie viele verschiedene Difte der Mensch tatsachlich wahrnehmen und
unterscheiden kann (Bushdid et al., 2014; Meister, 2015). Zudem existieren bislang
nur wenige effektive Behandlungsmadglichkeiten fur den Verlust des Geruchssinns,
wahrend Beeintrachtigungen des Sehens oder Hérens oft operativ oder mithilfe von
Hilfsmitteln wie Brillen oder Horgeraten relativ unkompliziert korrigiert werden kdnnen
(Pieniak et al., 2022). Es besteht weiterhin ein groRer Forschungsbedarf im Bereich
der Geruchswahrnehmung.

Insbesondere Duftmischungen stellen eine gesonderte Herausforderung dar, weil sie
haufig eine komplexe Wahrnehmung entstehen lassen, die nicht unbedingt durch die
Eigenschaften der Einzelkomponenten zu erklaren ist (V. Singh et al., 2019). In
unserem Alltag und in der Natur sind wir selten reinen Einzelgerichen ausgesetzt,
sondern meist komplexen Duftkompositionen, die aus zahlreichen verschiedenen
Geruchsstoffen bestehen (Chan et al., 2018). Studien zeigen, dass Duftmischungen

oft neue Qualitdten aufzeigen, welche durch die Interaktion der Komponenten



untereinander entstehen, z. B. durch Reduktion, Uberlagerung, Hemmung oder
Zusammenwirken (Kim et al., 2023; V. Singh et al., 2019).

Diese Entdeckung wirft zentrale Fragen auf: Wie verarbeitet das menschliche Gehirn
die vielen, durch olfaktorische Mischungen generierten, chemischen Signale? Wie
spiegelt sich die neuronale Aktivitat, die durch diese Signale ausgeldst wird, in der
subjektiven olfaktorischen Wahrnehmung wider? Wie ist der Zusammenhang

zwischen objektiven neuronalen Messungen und der subjektiven Wahrnehmung?

Die aktuelle Forschungslage =zeigt, dass die Verarbeitung von Dduften und
Duftmischungen durch ein komplexes Netzwerk unter Einbindung von
Riechrezeptoren, Riechkolben, dem limbischen System, dem Thalamus und vielen
weiteren Strukturen geschieht (Cleland & Linster, 2019). Die enge Verbindung des
olfaktorischen Systems mit den limbischen Strukturen, die flir Emotionen und
Gedachtnisbildung verantwortlich sind, unterstreicht die besondere Stellung des
Geruchssinns (Shanahan & Gottfried, 2014).

Unklar bleibt, welche peripheren Mechanismen spezifisch fur die Verarbeitung von
Duftmischungen verantwortlich sind und wie sie sich von der Verarbeitung einzelner
Duftkomponenten unterscheiden bzw. wie einzelne Komponenten der Mischungen
die Wahrnehmung der Duftmischung beeinflussen kénnen. Zur Untersuchung dieser

Fragen bieten neurophysiologische Messmethoden wertvolle Einblicke.

Neben den neurophysiologischen Aspekten spielen die psychologische und
soziologische Komponente eine entscheidende Rolle in der Wahrnehmung von
Geruchen. Dufte sind nicht nur biochemische Reize, sondern auch eng mit
individuellen Erfahrungen, Erinnerungen und Emotionen durch das limbische System
verbunden. Zudem gibt es teilweise grolie kulturelle Unterschiede in der Bedeutung
und dem Einsatz von Geriichen (Chen et al., 2022; Levitan et al., 2014). Diese
interkulturellen Unterschiede unterstreichen die Notwendigkeit, nicht nur die
neuronale Verarbeitung von Duftmischungen zu untersuchen, sondern auch die

subjektiven Bewertungen zu bertcksichtigen.



Ziel der vorliegenden Arbeit war es, die Wahrnehmung und periphere Verarbeitung
von Duftmischungen im Vergleich zu einzelnen Komponenten dieser Mischungen zu
untersuchen. Dabei wurde besonders die Interaktion der Komponenten der
Mischungen untereinander, welche eine neue Wahrnehmungsqualitat erzeugen, die
nicht durch die Einzelbestandteile allein erklarbar ist, betrachtet.

Mithilfe von EOG-Messungen (Elektroolfaktogramm) sollen die Grundlagen dieser
Prozesse auf Rezeptorebene analysiert werden. Gleichzeitig werden diese objektiven
Messungen mit den subjektiven Duftwahrnehmungen der Probanden ins Verhaltnis
gesetzt, um auch die psychologische und soziologische Dimension der
Duftwahrnehmung miteinflieRen zu lassen.

Diese Arbeit soll einen Beitrag zum besseren Verstandnis der komplexen
Interaktionen zwischen Duftstoffen und dem menschlichen Riechepithel leisten. Ziel
ist es, das Verstandnis olfaktorischer Wahrnehmung zu vertiefen und den
Forschungsstand hinsichtlich der Verarbeitung von Duftmischungen zu verbessern.
Diese Erkenntnisse konnen langfristig auch fir die praktische Anwendung in
Bereichen wie die Parflimerie- und Duftstoffentwicklung von Bedeutung sein, z. B. bei
der Gestaltung von Duftprofilen, die bestimmte emotionale Reaktionen hervorrufen
sollen (Sell, 2014a).

Im Folgenden werden zunéchst die theoretischen Grundlagen definiert. Dazu gehort
ein Uberblick tber das periphere und zentrale olfaktorische System, die Erklarung
des EOGs und die Klarung des aktuellen Forschungsstands. Im Anschluss definiere
ich meine Hypothesen und erklare genutzte Materialen sowie Methoden. Danach
folgen die Ergebnisse mit anschlieRender Diskussion der Hypothesen und

letztendlich die Zusammenfassung.



2. Theoretische Grundlagen

2.1 Olfaktorische Wahrnehmung

Die Wahrnehmung eines Dufts entsteht durch die Einwirkung bestimmter chemischer
Substanzen auf das olfaktorische System. Der Geruchssinn fungiert dabei als
Sinneskanal, durch den die Geriiche wahrgenommen werden kénnen (Soudry et al.,
2011a). Das olfaktorische System umfasst sowohl periphere als auch zentrale
Strukturen (Smith & Bhatnagar, 2019), welche im Folgenden naher beschrieben

werden.

2.1.1 Das periphere olfaktorische System

Duftmolekule werden durch das Einatmen mit dem Luftstrom in die Nase transportiert.
Um das Riechepithel erreichen zu kdnnen, missen diese Duftmolektile zunachst den
Schleim passieren, der das Riechepithel physiologischerweise bedeckt (Briand et al.,
2002; Soudry et al., 2011a). Das Riechepithel befindet sich in der Riechspalte im
oberen Drittel der Nasenhdhle (Lapid & Hummel, 2013a) und begrenzt sich auf einen
ca. 2x5 cm? groRRen Bereich (Hatt, 2007).

Der Schleim des Riechepithels unterscheidet sich vom Schleim in der restlichen
Nasenhohle und weist eine komplexe Vielfalt an Proteinen auf, die zur Riechfunktion
beitragen, welche jedoch noch nicht abschliefend erforscht ist. Funktionen des
Schleims sind u.a. Regulation des Epithels, Transport von Stoffen und
Signalweiterleitung (Soler et al., 2021; Yoo et al., 2019).

Es wurden bereits Fragmente von Duftstoff-bindenden Proteinen in dem hydrophilen
Schleim der Riechspalte entdeckt. Diese Proteine sind wasserldslich und enthalten
eine innere hydrophobe Zone. Somit sind sie in der Lage, lipophile Geruchsmolekile

durch die hydrophile Umgebung zu transportieren (Paesani et al., 2025; Ronnett &



Moon, 2002). Eine weitere zentrale Funktion des Schleims ist die Modifikation von
Duftmolekilen. Diese Annahme wird dadurch gestitzt, dass im Riechschleim
verschiedener Lebewesen bereits Enzyme nachgewiesen wurden, die Duftstoffe
abbauen oder verandern und somit direkt die Geruchswahrnehmung beeinflussen
(ljichi et al., 2022; Nagashima & Touhara, 2010). Neben der Modifikation von Duften
tragt der Schleim auch wesentlich zum Schutz des olfaktorischen Epithels und der
Pravention aufsteigender Infektionen bei (Débat et al., 2007). Dartber hinaus enthalt
er eine Vielzahl weiterer Enzyme wie Cytochrom P-450, UDP-Glucurosyltransferase
oder Glutathion S-Transferase, die dazu beitragen, potenziell gefahrliche Stoffe
abzubauen bzw. zu reduzieren (Lazard et al., 1990). Da das olfaktorische System
direkt mit der AuRenwelt verbunden ist und einer Vielzahl potenziell gefahrlicher Stoffe

ausgesetzt ist, ist die Expression dieser schitzenden Enzyme entsprechend hoch.

Sobald die Duftstoffe den Schleim passiert haben, erreichen sie das Riechepithel,
welches verschiedene Zelltypen enthalt (Carr et al., 1991; Huard et al., 1998). Diese
koénnen in vier Gruppen zusammengefasst werden: Riechsinneszellen, mikrovillare
Zellen, Stitzzellen, Basalzellen und Drisenzellen der Bowman-Drise (Ddrig et al.,
2021).

Die Drusenzellen bilden den Schleim, welcher das Riechepithel bedeckt (M. L.
Getchell & Getchell, 1992).

Die Stltzzellen und die Bowman-Drisen sind fur die Produktion der 0.g. schitzenden
Enzyme wie Cytochrom P450 verantwortlich und tragen so zum Schutz des Epithels
bei. Zusatzlich setzen die Stltzzellen Glukose frei, um die Riechzellen zu versorgen
und sind fir die Aufrechterhaltung der lonenbalance im Riechepithel zustandig.
AulRerdem sorgen diese Zellen fur die strukturelle Stabilitdt des Epithels (Purves et
al., 2001).

Die Anzahl der Riechzellen variiert je nach Lokalisation in der Nase. Die Riechspalte,
welche sich nahe der Siebbeinplatte befindet, enthalt mehr Riechsinneszellen als die
restliche Nasenschleimhaut (Morrison & Costanzo, 1990). Ein gesunder, junger
Erwachsener besitzt schatzungsweise mehrere Millionen Riechzellen (Moran et al.,
1982). Das olfaktorische Epithel regeneriert sich standig, denn die Riechzellen

unterliegen einer kontinuierlichen Neurogenese und werden im Laufe des Lebens



eines Menschen regelmaRig durch neu ausdifferenzierte Zellen ersetzt, welche aus
den Basalzellen des Riechepithels hervorgehen (Durante et al., 2020).

Die Riechzellen, auch olfaktorische Sinneszellen genannt, sind primare, bipolare
Nervenzellen, die auf einzigartige Weise Duftstoffe aus der Umgebung wahrnehmen.
Am apikalen Ende der Riechzellen befindet sich der Dendrit, welcher 5 bis 20 Zilien
tragt, die in der Schleimschicht des Riechepithels liegen. Diese Zilien sind mit
spezialisierten Riechrezeptoren besetzt, an welche Duftstoffmolekiile binden kénnen.
Durch die Aktivierung dieser Rezeptoren wird die Wahrnehmung von Gerlchen
eingeleitet (Munger et al., 2009).

Die Proteine an der Membran der Zilien, also an der Oberflache einer Riechzelle,
bilden den Riechzellrezeptor (Francia & Lodovichi, 2021), welcher den ersten Schritt
der Signalkaskade des Riechens initiiert. Die Axone der Nervenzellen (Fila olfactoria)
laufen zum zentralen Nervensystem hin.

Jede reife Riechzelle exprimiert nur einen aktiven Riechzellrezeptor Uber ein
aktiviertes Gen (Munger et al., 2009; Silbernagl et al., 2018, S. 380). Menschen
besitzen ca. 400 aktive Gene fir Riechzellrezeptoren (Buck & Axel, 1991; Verbeurgt
et al., 2014). Die Transkription der vielen vorhandenen Gene in jeder Riechzelle ist
also so reguliert, dass fur jede Zelle bestimmt wird, welches Gen aktiviert wird und
welche Gene inaktiv bleiben. Dadurch entscheidet sich, welcher Riechrezeptor an der
Oberflache der Riechzelle exprimiert wird (Buck & Axel, 1991; Glusman et al., 2001).

Die Rezeptoren sind an G-Proteine gebunden und besitzen jeweils sieben
transmembranare Domanen (Touhara & Vosshall, 2009). Diese werden aktiviert,
sobald ein Duftmolekil an den Rezeptor bindet. Dann wird das Enzym
Adenylatzyklase stimuliert und wandelt Adenosintriphosphat zu cyclischem
Adenosinmonophosphat um. Dieses 6ffnet nun die Natrium- und Calcium-Kanale
durch eine Phosphorylierung (Second-Messenger-Kaskade). Somit stromen die
Kationen (Natrium und Calcium) vermehrt durch die Kanéle in die Zelle und die
Membran des Rezeptors wird depolarisiert (positives Membranpotential). So entsteht

das Generatorpotential. Die Starke dessen korreliert mit der Starke des Reizes. Man



nennt diesen Ablauf auch Transduktion (Handwerker & Schmelz, 2019; Kato &
Touhara, 2009).

Nun stellt sich die Frage: Warum kénnen Menschen so viele verschiedene Gerliche
unterscheiden, wenn es nur ca. 400 verschiedene Riechrezeptoren gibt? Die
Studienlage, wie viele verschiedene Duifte ein Mensch wahrnehmen kann, ist sehr
heterogen. Wie viele verschiedene Dufte der Mensch wirklich wahrnehmen kann, wird
bis heute diskutiert.

Erklaren lasst sich die Vielfalt der Geruchswahrnehmung dadurch, dass ein einzelnes
Duftmolekul eine Vielzahl an Rezeptortypen aktivieren kann (Glezer & Malnic, 2019).
Die unterschiedlichen Riechrezeptoren sind auflerdem durch die Genaktivierung
verschieden im Riechepithel verteilt (Ressler et al., 1993). Wichtig zu wissen ist auch,
dass natirliche Gerliche meist aus mehreren Komponenten bestehen, die viele
Rezeptoren gleichzeitig aktivieren. Es gibt also flr jeden Geruch ein spezielles
Aktivierungsmuster der Rezeptoren (Malnic et al, 1999). Einige
Geruchskomponenten kénnen verstarkend (agonistisch) oder inhibitorisch
(antagonistisch) an den olfaktorischen Rezeptoren wirken und dadurch die

Wahrnehmung anderer Duftstoffe beeinflussen (Rospars et al., 2008a).

Die am basalen Ende der Riechzellen sitzenden Axone haben einen direkten Zugang

zum Gehirn. Tausende Axone blindeln sich, durchqueren die Siebbeinplatte und leiten



die Signale in den zentralen Teil des olfaktorischen Systems weiter, wo

Duftinformationen verarbeitet werden (Purves et al., 2001).

Bulbus olfactorius

Nn. olfactorii
(Fila olfactoria)

Lamina cribrosa
Riechzelle
Epithelium olfactorium

Tractus olfactorius

Concha nasalis superior
Concha nasalis media

Concha nasalis inferior

Vestibulum nasi

die

Abbildung 1 Anatomie der Nase, in rot markiert sind die mittlere und obere Nasenmuschel, die den
Zielbereich fiir die Nasenelektrode der EOG-Aufzeichnung und gleichzeitig die geschétzten Grenzen des

menschlichen Riechepithels widerspiegeln (Lapid & Hummel, 2013a).

(lllustrationen (ibernommen und bearbeitet von Servier Medical Art by Servier, Lizenz unter CC BY 4.0.,

siehe: https://smart.servier.com zuletzt abgerufen am 31.01.2025, Abbildung erstellt mit Canva)

2.1.2 Das zentrale olfaktorische System

Der zentrale Teil des olfaktorischen Systems besteht aus dem Riechkolben (Bulbus

olfactorius) und seinen zentralen Verbindungen (Smith & Bhatnagar, 2019).

Der Riechkolben ist eine bilaterale Struktur, welche sich auf der Lamina cribrosa des

Os ethmoidale befindet. Die Lamina cribrosa besitzt viele kleine Kanale, durch welche

die Fila olfactoria, die Axone der Riechzellen, ziehen. Diese werden auch als

Riechnerven bezeichnet (Netter & Machado, 2019).

In den beiden Riechkolben befinden sich die Glomeruli, in welchen die Axone der

Riechzellen mit den Dendriten der Mitral- und Pinselzellen verbunden sind. Das

empfangene Signal wird hier Ubertragen. Die Glomeruli stellen somit die Verschaltung

zwischen dem peripheren und zentralen olfaktorischen System dar. Axone, die von
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Riechzellen mit demselben Rezeptortyp in der Riechschleimhaut ausgehen,
projizieren jeweils auf denselben Glomerulus (Hatt, 2007; Scott, 1991; Silbernagl et
al.,, 2018, S. 380). Somit sind mehr als 1000 Axone mit nur einem Dendriten
verschaltet. Neben Mitral- und Pinselzellen befinden sich in den Glomeruli
Interneurone (periglomulare Zellen und Kornerzellen). Die Aktivierung dieser hemmt
benachbarte Mitralzellen, was zu einer verbesserten Diskriminierung zwischen
verschiedenen Duften fuhren kann und die Signalverarbeitung unterstutzt
(Handwerker & Schmelz, 2019).

Die Axone der Mitral- und Pinselzellen wiederum, die aus den beiden Bulbi
hinausziehen, bilden den Riechtrakt (Tractus olfactorius), jeweils in der linken und
rechten Hirnhalfte. Dieser liegt im olfaktorischen Sulcus und befindet sich zwischen
dem Gyrus rectus (medial) und dem Gyrus orbitalis medialis (lateral) (Lie et al., 2021).
Diese Strukturen sind Teil des orbitofrontalen Kortex.

Der Riechtrakt teilt sich in einen lateralen und medialen Teil, wobei der mediale Teil
beim Menschen keine Funktion besitzt (Handwerker & Schmelz, 2019; Witt, 2020).
Der laterale Riechtrakt Ubermittelt die Geruchsinformationen ipsilateral an
verschiedene Gehirnareale.

Diese Regionen werden als primarer olfaktorischer Kortex, auch Rhinencephalon,
bezeichnet (Gottfried, 2006; Patel & Pinto, 2014; Silbernagl et al., 2018, S. 380). Zum
primaren olfaktorischen Kortex gehéren der Nucleus olfactorius anterior, Cortex
piriformis, Nucleus tractus olfactorii lateralis, Area entorhinalis und Teile der Amygdala
(Price, 1973). Vereinfacht gesagt umfasst er die Amygdala, den piriformen Kortex und
den entorhinalen Kortex (Manzini et al., 2014) (siehe Abbildung 2).

Alle olfaktorischen Informationen, die im Rhinencephalon verarbeitet werden,
gelangen Uber verschiedene Wege in andere Hirnregionen (Patel & Pinto, 2014;
Silbernagl et al., 2018, S. 380-381). Diese werden als sekundarer Riechkortex
bezeichnet (Manzini et al., 2014).

Unter anderem erreichen die Riechinformationen den Hypothalamus, wo
physiologische Reaktionen ausgeldost werden (Palouzier-Paulignan et al., 2012),

sowie das limbische System, welches die Informationen emotional verarbeitet



(Soudry et al., 2011b). Zusatzlich werden sie zur Formatio reticularis geleitet, die den
Schlaf-Wach-Rhythmus und das Erregungsniveau reguliert (Brodal, 2016).

Manche Bahnen verlaufen tGber den Thalamus, welcher als Filter fir die Weiterleitung
der Informationen dient. Andere laufen in den orbitofrontalen Kortex. Dessen Aufgabe
ist die bewusste Wahrnehmung von Gerlchen, das olfaktorische Gedachtnis und die
Einbettung von Geruchsinformationen in das Entscheidungs- und Belohnungssystem
(Courtiol & Wilson, 2015; Gottfried, 2006; Silbernagl et al., 2018, S. 380). Dieses
gesamte System ist die Grundlage fur Verhalten, welches durch den Geruchssinn

gesteuert bzw. beeinflusst wird (Manzini et al., 2014).

Primarer olfaktorischer Kortex
Amygdala

piriformer Kortex

Stria olfactoria entorhinaler Kortex

lateralis
Tractus \ Sekundarer olfaktorischer Kortex
olfactorius g/ orbitaler Teil des prafrontalen Kortex
Insula
o N Amygdala
Bulbus e Hypothalamus

olfactorius ) N Thalamus
A Hippocampus
Basalganglien

Duftmolekiile

Abbildung 2 zentrale Verarbeitung olfaktorischer Signale (modifiziert nach (Manzini et al., 2014))
(lllustrationen tibernommen und bearbeitet von Servier Medical Art by Servier, Lizenz unter CC BY 4.0.,
siehe: https://smart.servier.com zuletzt abgerufen am 31.01.2025, Abbildung erstellt mit Canva)

2.2 EOG — Entstehung negativer Potentiale

Das Elektroolfaktogramm (EOG) bezeichnet ein negatives elektrisches Potenzial,
welches an der Oberflache des Riechepithels abgeleitet wird. Es reprasentiert die
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Summe der Generatorpotenziale der Riechrezeptorneuronen (Scott & Scott-Johnson,
2002).

Diese Summierung der verschiedenen Potentiale erfolgt, weil alle Zellen gleich
ausgerichtet sind, namlich senkrecht zur Oberflache des Riechepithels (Lapid &
Hummel, 2013a).

Am Menschen wurde die erste Aufzeichnung eines EOGs 1969 verdffentlicht
(Osterhammel et al., 1969). Ottoson untersuchte dies 1955 bereits am Frosch und
stellte fest, dass das EOG die Signaltransduktion (SignalUbertragung) des
Riechepithels beschreibt (Ottoson, 1955).

Die Amplitude und Dynamik des EOGs geben Aufschluss dariber, wie bestimmte
Faktoren (z. B. genetische Veranderungen oder experimentelle Bedingungen) die
molekularen Eigenschaften und somit die Signalweiterleitung der Riechzellen
beeinflussen (Cygnar et al., 2010). Die Elektrode zur Aufzeichnung des EOGs liegt
der Oberflache der Zilien im Riechepithel auf, wo sich die Riechrezeptoren befinden.
Diese initiieren die Depolarisation der Membran, sobald ein Duftmolekil bindet.
Depolarisation bedeutet, dass positive lonen (Na+ und K+) in die Zelle einstromen.
Diese Anderung des Potentials, die durch den Einstrom positiver lonen verursacht
wird, wird als Generatorpotential bezeichnet. Im Zytoplasma wird ein positives
Potential generiert, wahrend an der aul’eren Membran ein negatives Potential
entsteht, da die positiven lonen dort fehlen. Das negative Potential der duf3eren
Membran stellt das Signal dar, welches im EOG aufgezeichnet wird (Firestein &
Shepherd, 1991; Scott & Scott-Johnson, 2002; Takagi et al., 1968).

Aus der Bewegung der lonen entlang der Membran I&sst sich schlieBen, dass EOGs
letztendlich durch das Generatorpotential und das positive Potential in der Zelle
entstehen. Natrium (Na+) spielt eine sehr wichtige Rolle in der Entstehung des
negativen Rezeptorpotentials. Die Amplitude des EOGs verringerte sich stark oder
verschwand komplett in Experimenten, in welchen dem Riechepithel das Natrium
entzogen wurde (Takagi et al., 1968). AuRerdem wurde herausgefunden, dass bei
einem einzelnen Probanden die Variabilitat der EOG-Antwort gering ist, aber im

Vergleich zwischen mehreren Probanden hoch (Lapid et al., 2009).
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Der Ausschlag der Kurve des EOG korreliert mit der Konzentration des zugefiihrten
Duftes und es lasst sich beobachten, dass die EOG-Kurve duftspezifisch ist, sowohl
bei einem einzelnen Menschen als auch im Vergleich mehrerer (Lapid et al., 2009;
Lapid & Hummel, 2013a).

Die Form des EOG-Signals kann variieren, was auf unterschiedliche Mechanismen
der Signalentstehung im olfaktorischen Epithel hinweist. Die variable Signalform ist
insbesondere bei der Auswertung relevant, um Fehlinterpretationen zu vermeiden.
Es wurde beobachtet, dass entweder zu Beginn ein schneller positiver Anstieg zu
beobachten ist, der dann negativ wird oder, dass ein durchgehend negativer
Ausschlag entsteht. Der anfangliche positive Ausschlag besitzt jedoch immer eine
kleinere Amplitude als der nachfolgende negative Teil. Diese Unterschiede kdnnten
auf variationsreiche elektrophysiologische Prozesse der Riechzellen oder auf
unterschiedliche Stimulationsbedingungen zurlickzuflihren sein (Lapid & Hummel,
2013a; Ottoson, 1955).

Im menschlichen Korper entstehen durch die Aktivitat von Nerven- und Sinneszellen
elektrische Signale, die mit elektrophysiologischen Methoden wie dem EOG
aufgezeichnet werden konnen (Reilly & Lee, 2010). Das EOG basiert auf einem
ahnlichen Prinzip wie das EEG (Elektroenzephalographie). Da beide Verfahren
elektrische Signale von Nervenzellen an der Koérperoberflache messen, kdénnen
ahnliche Analyseverfahren angewendet werden, auch wenn die anatomischen
Strukturen unterschiedlich sind (Kalaganis et al., 2021; Reilly & Lee, 2010).

2.2.1 Vorteile und Nachteile des EOGs

Das Elektroolfaktogramm bietet sowohl Vor- als auch Nachteile.

Ein wesentlicher Vorteil ist die Objektivitat dieses Messverfahrens, da es unabhangig
von der aktiven Teilnahme der Probanden zuverlassige Messwerte liefert. Zudem
ermoglicht es die direkte Messung der Potenziale des Riechepithels, wodurch es zur

Uberprifung der Riechfunktion auf zelluldrer Ebene genutzt werden kann. Das EOG
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bildet die Summe der Generatorpotenziale zuverlassig ab und stellt somit eine prazise
Methode zur Analyse der olfaktorischen Signalverarbeitung dar.

Auf der anderen Seite ist das EOG im Vergleich zu anderen etablierten Riechtests
wie den Sniffin” Sticks deutlich zeit- und kostenaufwendiger. Fir die Durchflihrung ist
eine spezielle technische Ausristung erforderlich, was den Einsatz auf spezialisierte
Labore und Kliniken beschrankt. AuRerdem ist eine gewisse Expertise des Personals
erforderlich. Der Umgang mit dem Endoskop sollte geubt sein, um die Elektrode
richtig platzieren zu kdnnen. AulRerdem ist das EOG im Vergleich zu anderen
Riechtests weniger komfortabel, da die Elektrode direkt am Riechepithel platziert
werden muss. Dies kann als sehr unangenehm empfunden werden und ist nicht far
alle Patienten geeignet. Mogliche Kontraindikationen umfassen anatomische
Veranderungen der Nasenhoéhle wie Septumdeviationen sowie chronische
Rhinosinusitis oder vorausgegangene nasale Operationen, die den Zugang zum
Riechepithel erschweren oder die Messung beeintrachtigen kdnnen.

Trotz dieser Einschrankungen bietet das EOG als objektives neurophysiologisches
Messverfahren entscheidende Vorteile in bestimmten klinischen und experimentellen
Zusammenhangen, insbesondere wenn eine detaillierte Analyse der Riechfunktion
auf Rezeptorebene erforderlich ist (Furukawa et al., 1989; Kalaganis et al., 2021;
Reilly & Lee, 2010).

2.4 aktueller Forschungsstand zur Verarbeitung von

Duftmischungen

In unserem Leben werden wir mit einer Vielzahl von Gerlichen konfrontiert. Selten
bestehen diese aus nur einem Duft. Meistens sind es Duftmischungen, welche aus

vielen verschiedenen einzelnen Diiften zusammengesetzt sind (Chan et al., 2018).

Wie bereits oben im Kapitel 2.1.1 ,Das periphere olfaktorische System* erklart,

werden Dufte Uber ein eigenes Aktivierungsmuster der unterschiedlichen Rezeptoren
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und den dazugehoérigen Neuronen kodiert, weil wir Menschen mehr Difte
wahrnehmen kénnen, als wir Riechrezeptoren besitzen (Silbernagl et al., 2018, S.
380). Dadurch, dass durch eine Duftmischung sozusagen viele einzelne Duftmolekile
gleichzeitig aufgenommen werden, wird auch eine grélkere Anzahl an

Riechrezeptoren aktiviert als bei einzelnen Duften (Chan et al., 2018).

Eine Duftmischung kann entweder als homogen oder heterogen wahrgenommen
werden (Berglund et al., 1976). Homogen bedeutet, dass sich die verschiedenen
Bestandteile der Duftmischung zu einem einheitlichen, neuen Duft verbinden und die
riechende Person keine einzelnen Komponenten erkennen kann (auch blending
mixture genannt). Homogene Duftmischungen koénnen drei verschiedene
Interaktionsmuster aufweisen: Addition, Hyperaddition oder Hypoaddition (siehe
Abbildung 3). Dies hangt von den verwendeten Duftstoffen und deren
Konzentrationen ab.

Addition bedeutet, dass die Gesamtwahrnehmung der Duftmischung genau der
Summe der Antworten auf die Einzelkomponenten entspricht. Die neuronale Antwort
auf Rezeptorebene zeigt keine Verstarkung oder Reduktion im Vergleich zu den
Reizantworten auf die Einzelkomponenten.

Hyperaddition beschreibt den Fall, in dem die Wahrnehmung der Mischung intensiver
oder qualitativ anders ist als die bloke Summe ihrer Einzelkomponenten. An den
Riechrezeptoren zeigt sich dabei fur die Mischung eine starkere neuronale Antwort,
die die Summe der Signale der Einzelkomponenten uUbersteigt. Dies kann zu
emergenten (d.h. neu entstandenen) Eigenschaften fihren, welche in den
Einzelkomponenten nicht vorhanden sind.

Hypoaddition hingegen tritt auf, wenn die Antwort auf die Duftmischung geringer ist
als die summierten Signale der einzelnen Komponenten, was darauf hindeuten kann,
dass manche Komponenten sich gegenseitig abschwachen und somit zu einer
reduzierten neuronalen Reizantwort der Mischung fuhren (Thomas-Danguin et al.,
2014).

14



Einzelne Diifte

Intensitét Duft B _

Homogene Duftmischung

Addition A+ B
Hyperaddition f|A'+ B

Hypoaddition fA'+ B

Abbildung 3 theoretische Verarbeitung von homogenen Duftmischungen, wenn die Mischung aus zwei
Komponenten besteht. (Abbildung wurde modifiziert nach (Thomas-Danguin, 1997; Thomas-Danguin et
al., 2014) erstellt mit Canva)

.Heterogene Duftmischung® bedeutet, dass man einzelne Komponenten einer
Mischung erkennen kann bzw. sie starker wahrnimmt, als andere Komponenten
(Thomas-Danguin et al.,, 2014; Thomas-Danguin & Chastrette, 2002). Die
Wahrnehmung und Qualitat der Duftmischung ist in diesem Fall also abhangig von
der (starkeren) Komponente (Wise & Cain, 2000). Diese Art von Komposition Iasst
sich auch als ,maskierende Duftmischung“ beschreiben.

In unserer Studie stellten die Dufte von Ananas (PIN) und Grenadine-Sirup (RC)
homogene, hyperadditive Mischungen dar. Die fruchtige Mischung (OVR) fungierte
als heterogene, maskierende Mischung.

2011 wurde eine Studie an neugeborenen Kaninchen durchgefuhrt, um
herauszufinden, wie die homogene oder heterogene Wahrnehmung einer
Duftmischung entsteht und wie sie durch bekannte Gerlche, also durch die
Erinnerung, beeinflusst werden. Als Ergebnis zeigte sich, dass Kaninchen, welche
zuvor bereits den Duft der einzelnen Komponenten einer homogenen Duftmischung
kannten, einzelne Bestandteile der Mischung besser erkennen konnten (elementare
Wahrnehmung). Der vertraute Geruchsstoff stach subjektiv mehr aus der Mischung
hervor. Neurobiologisch Iasst sich dieses Phanomen dadurch erklaren, dass durch
den Lerneffekt die neuronale Kodierung der einzelnen Duftkomponenten im
Riechkolben weniger Uberlappt, sodass die Kaninchen die einzelnen Bestandteile

besser wahrnehmen kénnen. Reguliert wird dies Uber inhibitorische Neuronen. Im
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Gegensatz dazu konnten Kaninchen, die vorher nur die Duftmischung kannten, diese
eher als einheitlichen Duft wahrnehmen. Sie zeigten hingegen weniger oder gar keine
Reaktion gegenlber den einzelnen Bestandteilen, sodass diese schlechter
verarbeitet werden konnten. Des Weiteren konnte nachgewiesen werden, dass die
Wahrnehmung einer Duftmischung durch eine andere Duftmischung beeinflusst

werden kann, wenn beide gemeinsame Komponenten enthalten (Sinding et al., 2011).

In einer ahnlichen Studie mit menschlichen Probanden nahmen Versuchspersonen,
welche die homogene Ananas-Duftmischung bereits kannten, diese als weniger
komplex wahr. Teilnehmer, die hingegen einzelne Komponenten wie Ethyl-Isobutyrat
oder Ethylmaltol bereits kannten, empfanden die Mischung als komplexer. Bei einer
heterogenen Duftmischung wurde beobachtet, dass Komponenten, die wiederholt
gemeinsam in einer Mischung prasentiert wurden, anschlieRend Eigenschaften
anderer Komponenten zugeschrieben bekamen. Beispielsweise wurde ein rauchiger
Geruch subjektiv als leicht bananig wahrgenommen, wenn diese Diifte zuvor in einer
gemeinsamen Mischung zugefiihrt worden waren. Die Verknlpfung von friheren
Erfahrungen, Erinnerungen und der nachfolgenden  Anpassung der
Geruchswahrnehmung werden dem linken orbitalen Teil des inferioren frontalen
Gyrus zugeschrieben (Sinding et al., 2021). Die Ergebnisse dieser Studien
verdeutlichen, dass vorherige Erfahrungen und Erinnerungen mafgeblich die

subjektive Bewertung von Duften beeinflussen.

Fest steht, dass sich die (Reiz)Antwort auf einen einzelnen Duft verandert, sobald
gleichzeitig ein zweiter Duft vorhanden ist. Das bedeutet, dass es zwischen Duften
Interaktionen geben muss, welche Effekte auf die Riechrezeptoren haben und somit
die Wahrnehmung verandern (de March et al., 2020).

Die Rolle von Geruchsstoffen als Agonisten und Antagonisten fir die olfaktorischen
Rezeptoren eréffnet einen neuen Blickwinkel auf die Entschlisselung des Rezeptor-
Codes fur Geruchsstoffmischungen. Dieser Vorgang fuhrt haufig zu neuen
Wahrnehmungsqualitdten, welche in den einzelnen Bestandteilen der Mischung
urspringlich gar nicht vorhanden sind. Diese neu entstandenen Wahrnehmungen

lassen sich auch als emergente Eigenschaften bezeichnen (Oka et al., 2004).
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Mit unseren verwendeten PIN- und RC-Mischungen sollte jeweils ein homogener Duft
vom Probanden wahrgenommen werden. Die heterogene OVR-Mischung setzt sich
aus Whiskylacton (WL) und Isoamylazetat (IA) zusammen. Diese beiden
Komponenten kommen naturlicherweise in Rotwein vor (Chaput et al., 2012). Bei
Ratten wurde beobachtet, dass sie vermehrt oder vermindert auf die Duftmischung
reagieren, abhangig von der Konzentration des WL. Fir den Menschen steigt die
Wahrnehmung der fruchtigen Komponente (lA), wenn von WL nur eine geringe
Konzentration in der Mischung vorhanden ist (de March et al., 2020; Thomas-Danguin
et al.,, 2014). In einer Studie wurde herausgefunden, dass IA als Agonist auf
verschiedene Riechrezeptoren einwirkt. Viele Rezeptoren, die auf |A reagieren, sind
allerdings auch empfindlich gegentber WL. Die Rezeptoren hingegen, die auf WL
reagieren, sind meistens unsensibel gegenuber IA. Wenn WL und IA in einer
Duftmischung vorhanden sind, ist WL also in der Lage die Aufnahme, Verarbeitung
und das Signal im EOG des |As groRtenteils zu unterdriicken (Chaput et al., 2012; de
March et al., 2020).

Die Wahrnehmung einer Duftmischung ist weder eine einfache Addition, noch der
Durchschnitt der einzelnen Komponenten (Oka et al., 2004; Thomas-Danguin et al.,
2014).

Die Signale, die durch Duftmischungen erzeugt werden, sind stabiler und haben eine
kirzere Latenzzeit als die von einzelnen Duften. Das heilt, dass sie schneller
generiert werden. Die Stabilitdt zeigt sich darin, dass das olfaktorische System
konsistenter gegentber Konzentrationsanderungen von Mischungen ist. Es reagiert
weniger empfindlich auf Anderungen der Konzentration als bei einzelnen Duften.
Zudem wird angenommen, dass Mischungen effektivere Reize darstellen, da sie
starkere Signale an das Gehirn senden und somit eine groRere Wirkung haben.

Die Latenzen werden klrzer, weil die Bindungsrate der Molekle nicht linear, sondern
Uberproportional mit der Konzentration des Geruchsstoffs zunimmt. Das heil3t, wenn
die Konzentration eines Geruchsstoffs etwas zunimmt, reagiert das System nicht
einfach linear (z. B. Verdopplung der Konzentration — Verdopplung der

Bindungsrate), sondern die Bindungsrate steigt viel starker an. Gleichzeitig entstehen
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auch stabilere Aktivitatsmuster durch den Wettbewerb verschiedener Liganden um
die Rezeptorstellen (Chan et al., 2018). Es findet also auf Rezeptorebene im
Riechepithel eine weitreichende Modifikation der Informationen der Duftmischungen
statt, bevor diese an den Riechkolben weitergeleitet werden.

Antagonismus stellt ein charakteristisches Merkmal der Bindung von Liganden an die
Riechrezeptoren dar. Dieser Vorgang spielt eine zentrale Rolle in der
Geruchsverarbeitung und tragt zur Regulation der Wahrnehmung einer Duftmischung
auf Rezeptorebene bei. Gleichzeitig weisen Agonisten und Antagonisten in vivo oft
sehr ahnliche Bindungsaffinitdten auf, was darauf hin deutet, dass fur jeden Agonist
ein Antagonist existieren konnte, der nicht nur eine ahnliche Affinitat zum Rezeptor
aufzeigt, sondern auch eine gleich starke blockierende Wirkung besitzt (Pfister et al.,
2020). Bei G-Protein-gebundenen Proteinen kommt es haufig zur allosterischen
Modulation, auch nicht-kompetitive Hemmung genannt. Das bedeutet, dass ein
Molekll nicht an die Hauptbindungsstelle, sondern an eine allosterische
Bindungsstelle bindet und sich anschlieend die Konformation der
Hauptbindungsstelle verandert. Die Bindung eines anderen Molekils an der
Hauptbindungsstelle kann dadurch sowohl gehemmt als auch verstarkt werden
(Rospars et al., 2008b).

Bei Nagetieren wurde eine Verstarkung der Signale der Riechneuronen bei
Stimulationen mit Duftmischungen beobachtet, was darauf hindeutet, dass die nicht-
kompetitive Hemmung auch an den G-Protein-gebundenen Proteinen im Riechepithel
stattfindet und so Signale einzelner Komponenten verstarkt werden kénnen (Trimmer
et al., 2023).

Im Allgemeinen kann man sagen, dass manche Agonisten auch als Antagonisten fur
andere Rezeptoren fungieren konnen, was es schwierig macht, die Prozesse
nachzuvollziehen und zu unterscheiden, ob die Inhibition oder Verstarkung eines
Signals auf peripherer oder zentraler Ebene im olfaktorischen System stattfindet (de
March et al., 2020; Fukutani et al., 2023). Letztendlich sind die genauen
Mechanismen von Agonismus und Antagonismus in der Duftwahrnehmung noch nicht
vollstandig verstanden. Bekannt ist zwar, dass sie eine wichtige Rolle spielen, aber
wie genau Rezeptoren interagieren und wie diese Wechselwirkungen neue

Wahrnehmungsqualitaten erzeugen, bleibt noch unklar.
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2.5 Einflusse auf die Duftwahrnehmung: Kultur, Genetik,

Psychologie

Die Verarbeitung von Duften wird neben oben genannten Faktoren sowohl durch
kulturelle als auch genetische Faktoren beeinflusst. In manchen Kulturen spielt der
Geruchssinn eine zentrale Rolle im Alltag, wahrend er in anderen weniger bewusst
wahrgenommen und somit auch weniger sprachlich differenziert wird. Die Art und
Weise, wie Uber Difte kommuniziert wird, beeinflusst letztendlich auch ihre
Wahrnehmung (Maijid, 2021).

Neben kulturellen Einflissen gibt es genetische Variationen, die das individuelle
Riechvermogen beeinflussen. Wie an anderer Stelle dieser Arbeit (siehe 2.1.1 Das
periphere olfaktorische System) bereits erwahnt, besitzen Menschen viel mehr Gene
fur die Riechrezeptoren, als sie tatsachlich exprimieren. Individuen exprimieren
unterschiedliche Gene und somit variiert das Repertoire an Riechrezeptoren in
verschiedenen Menschen, was malgeblich die Geruchswahrnehmung beeinflusst
(Trimmer et al., 2019). Diese genetischen Unterschiede kdnnten teilweise erklaren,
warum Menschen verschiedener Herkunft unterschiedlich empfindlich auf Geriiche
reagieren (Menashe et al., 2003; Trimmer et al., 2019).

Obwohl es interindividuelle Unterschiede in der Wahrnehmung von Duften gibt,
scheint die Bewertung von unangenehmen Gerichen kulturlibergreifend relativ
konstant zu sein. Hingegen variieren Vorlieben fir angenehme Difte sowonhl
zwischen als auch innerhalb von Kulturen, da diese stark von individuellen

Erfahrungen und emotionalen Assoziationen gepragt sind (Arshamian et al., 2022).

Neben kulturellen und genetischen Faktoren beeinflussen auch psychologische
Prozesse, insbesondere Erwartungen und Emotionen, die Wahrnehmung von Duften.
Allein die Bezeichnung eines Dufts kann dessen Wahrnehmung erheblich verandern.
Beispielsweise wurde ein identischer Duft als unangenehmer empfunden, wenn er als
.Korpergeruch“ beschrieben wurde, anstatt als ,Cheddar-Kase“ (de Araujo et al.,

2005). Aber auch ohne negative Assoziationen beeinflusst die Benennung die
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Bewertung. Wenn ein Duft ohne Zuordnung prasentiert wird, basiert seine
Wahrnehmung starker auf der tatsachlichen sensorischen Empfindung als auf

vorgefassten Erwartungen (Herz, 2003).

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die Duftforschung, insbesondere im
Bereich der Duftmischungen, vor zahlreichen Herausforderungen steht. Die
Wahrnehmung von Duften ist individuell und wird durch Erfahrungen, Erwartungen,
kulturelle Pragung und Emotionen beeinflusst (Bontempi et al., 2024; Chen et al.,
2022; Soudry et al., 2011b). Diese Faktoren erschweren die Generalisierbarkeit von
Studienergebnissen.

Bisherige Studien fokussierten sich primar auf neurobiologische Prozesse, wahrend
die subjektive Bewertung von Duftmischungen kaum eine Rolle spielte. Unsere Studie
berlcksichtigt erstmals die subjektiven Bewertungen und individuellen
Wahrnehmungen der Teilnehmer als zentrales Kriterium in der Analyse.

Zwar existieren bereits zahlreiche Studien zur Wahrnehmung von Duftmischungen,
viele davon weisen jedoch Grenzen auf. Die meisten grundlegenden Erkenntnisse
Uber Duftmischungen stammen aus Tiermodellen (Sinding et al., 2011). Die
Ubertragbarkeit auf den Menschen ist begrenzt, da Tiere andere
Rezeptorausstattungen und Wahrnehmungsstrategien besitzen. Eine zentrale offene
Frage bleibt daher, welche neuronalen Mechanismen beim Menschen fir die
Verarbeitung homogener und heterogener Duftmischungen verantwortlich sind und
wie neue Eigenschaften generiert werden.

Ein weiteres Problem besteht in der Intensitatsabhangigkeit der Wahrnehmung von
Duftmischungen, die in vielen Studien nicht systematisch kontrolliert wurde. Um
diesen Faktor zu minimieren, wurden die Duftstoffkonzentrationen in unserer Studie
vorab ausgiebig geprift und ggf. angepasst.

In unserer Studie sollten einige dieser offenen Fragen geklart werden. Besonders ist
hierbei, dass die subjektiven Wahrnehmungsurteile systematisch in die Datenanalyse
integriert und anschlie®end mit den neuronalen Aktivitdtsmustern in der Zeit-
Frequenz-Analyse verknipft wurden. Dadurch konnte untersucht werden, wie

individuelle ~ Wahrnehmungen mit  objektiven neuronalen Prozessen
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zusammenhangen und welche Mechanismen der Duftmischungsverarbeitung

zugrunde liegen.
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3. Hypothesen

In dem Projekt standen drei Hypothesen im Vordergrund:

1.

Hyperadditive Mischungen fiihren im Vergleich zu ihren Einzelkomponenten
oder maskierenden Mischungen zu einer intensiveren olfaktorischen
Verarbeitung. Dies zeigt sich sowohl in einer starkeren subjektiven Bewertung
als auch in einer signifikant starkeren EOG-Antwort.

Die maskierende Mischung zeigt durch die Interaktion der Komponenten
einen Maskierungseffekt, bei dem die dominante Einzelkomponente die
Wahrnehmung der Gesamtmischung Uberlagert. Dies fihrt zu einer
geringeren Differenzierung der Gesamtwahrnehmung und zu einem
reduzierten EOG-Signal im Vergleich zu anderen Mischungen.

Die peripheren Aktivitatsmuster unterscheiden sich deutlich zwischen
hyperadditiven und maskierenden Mischungen. Hyperadditive Mischungen
gehen mit starkeren EOG-Antworten (z. B. Amplitude, spezifische Zeit-
Frequenz-Eigenschaften) und zusatzlichen Wahrnehmungsqualitaten einher,
die sich nicht allein durch die Summe der Einzelkomponenten erklaren
lassen. Bei maskierenden Mischungen hingegen wird eine geringere EOG-
Antwort gemessen, was auf eine reduzierte periphere

Informationsverarbeitung hinweist.
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4. Material und Methoden

4.1 Ethische Rahmenbedingungen

Der Studienplan wurde der Ethikkommission der Medizinischen Fakultat Carl Gustav
Carus der Technischen Universitdt Dresden mit dem Aktenzeichen BO-EK-
149042022 vorgelegt. Die klinische Testung an den Probanden wurde am 11. Juli
2022 genehmigt.

Bei der Planung und Durchflihrung dieser Studie galten die ethischen Grundsatze der
medizinischen Forschung am Menschen nach der Deklaration von Helsinki des
Weltarztebundes.

Vor Beginn der Studie wurden jedem Probanden der Ablauf der Studie, Ziele und
Hintergrinde der Untersuchungen ausflhrlich erldutert. Fragen konnten gestellt
werden und wurden vor Beginn der Studie beantwortet. AuRerdem wurde ausfihrlich
Uber mogliche Risiken und Nebenwirkungen des Versuchs aufgeklart. Es wurde im
Vorfeld auch Uber die pseudonymisierte Datenverarbeitung und -aufbewahrung
gesprochen. Die Teilnahme geschah auf Freiwilligenbasis. Jeder Teilnehmer wurde
daruber informiert, dass er jederzeit (auch ohne Angabe der Griinde) abbrechen
kann. Zusatzlich wurde thematisiert, dass der Untersucher das Recht hat, den

Probanden von den Untersuchungen auszuschliel3en.

4.2 Rekrutierung der Probanden

An der Studie nahmen insgesamt 61 normosmische Probanden teil (17 mannlich, 44
weiblich). Die Teilnehmer waren zum Zeitpunkt der Teilnahme zwischen 21 und 36
Jahren alt (Durchschnitt: 25 Jahre). Die Rekrutierung der Teilnehmer erfolgte Uber
ausgehangte Flyer, Ausschreibungen auf Social Media und Mund-zu-Mund-

Propaganda.
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Zu den Einschlusskriterien zahlten:
o freiwillige Teilnahme
o Einwilligungsfahigkeit der Teilnehmer

o Volljahrigkeit

Zu den Ausschlusskriterien zahlten:
o Nikotinkonsum
o akute oder chronische Rhinosinusitis
o fortgeschrittene chronische Atemwegserkrankung
o Hyposmie/ Anosmie
o Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Herzschrittmacher
o neurodegenerative Erkrankungen
o maligne Erkrankungen unter Therapie
o angeborene oder  erworbene Immunschwache (z. B. HIV,
Organtransplantation)
o Dialyse, chronische Nierenerkrankung

o Schwangerschaft

Vor jeder Testung wurde sichergestellt, dass keines der Ausschlusskriterien auf den
Teilnehmer zutraf. Nach der Aufklarung Uber Hintergrund und Ablauf der Studie,
Nebenwirkungen, Risiken und Datenschutz willigten die Personen in die Teilnahme
an der Studie sowohl mundlich als auch schriftlich ein. Jeder Teilnehmer erhielt eine

moderate finanzielle Aufwandsentschadigung.

4.3 Materialien und Methoden

4.3.1 Das Olfaktometer und die Diifte
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Die Duftprasentation erfolgte durch ein Olfaktometer (OM6B; Burghart, Holm). Dieses
Gerat ermdglicht es, die Feuchtigkeit, den Luftstrom, die Temperatur, Dauer und
Konzentration der Stimulation zu kontrollieren.

Ein Olfaktometer ist in der Lage kontrollierte Duftreize an die menschliche
Riechschleimhaut abzugeben, ohne dabei durch mechanische oder thermische
Nebeneffekte die Messung zu verfalschen. Durch die Integration der Duftstoffe in
einen konstanten Luftstrom werden diese Nebeneffekte vermieden. Die Temperatur
und Luftfeuchtigkeit des Luftstroms lassen sich prazise einstellen und regeln. Die
wasserdampfgesattigte Luft am Ausgang des Olfaktometers weist eine Temperatur
von 36,5 °C und eine Stromungsrate von 100 ml/s auf. So wird die Duftapplikation als
angenehm empfunden und es treten keine storenden Nebeneffekte auf.

Als Tragergas dient reine Luft, die mithilfe eines Kompressors oder einer
Druckluftflasche am Eingang des Olfaktometers bereitgestellt wird. Der erforderliche
Uberdruck lasst sich anhand von Reduzierventilen prazise einstellen. Anschlieend
wird die Luft durch Aktivkohle geleitet, um Verunreinigungen zu entfernen und eine
neutrale Basis flr die Geruchsstimulation sicherzustellen. Durch spezielle
Durchflussmesser und Nadelventile lasst sich die Stromungsstarke der Luft individuell
einstellen. Die gereinigte Luft wird durch Gaswaschflaschen geleitet, in welchen sie
entweder mit dem jeweiligen Duftstoff oder Wasser angereichert wird. In einer
zusatzlichen Flasche wird das Tragergas uber eine grof3e, mit Duftstoff benetzte
Oberflache geleitet, um die Duftstoffanreicherung weiter zu intensivieren. Die
duftstoffbeladene Luft gelangt anschlielend Uber Teflonschlduche zu einem
ventillosen Schaltstiick, welches sich unmittelbar vor der Nase des Probanden
befindet. Wahrend der Stimulation &ndert sich ausschlielllich die molekulare
Zusammensetzung der zugefuhrten Luft. Luftstrdmung, Temperatur und
Luftfeuchtigkeit bleiben konstant. Die Luft, die nur mit Wasser angereichert wird, dient
als geruchsneutrale Kontrollbedingung und wird in den Interstimulusintervallen
prasentiert. So bleiben Temperatur und Feuchtigkeit konstant, wenn gerade kein
Geruchsreiz prasentiert wird.

Aulerdem sorgt ein spezielles Absaugsystem daftir, dass die duftstoffbeladene Luft
in den Interstimulusintervallen abgefuhrt wird und somit keine Restgertche in die

Nase gelangen kdnnen (Kobal, 1981; Kobal & Hummel, 1988; Yousem et al., 1999).
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Die Dufte Vanillin (VAN, CAS: 121-33-5, Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim)
und Ethylmaltol (EM, CAS: 4940-11-8, Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim)
wurden mit 1,2-Propanediol ReagentPlus® 99% (CAS: 57-55-6, Sigma-Aldrich
Chemie GmbH, Steinheim) verdinnt. VAN wurde in einer 10%igen Lésung und EM in
einer 20%igen Losung verwendet.

Isoamylazetat (IA, CAS: 123-92-2, Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim), Ethyl-
Isobutyrat (El, CAS: 97-62-1, Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim) und
Whiskylacton (WL, CAS: 39212-23-2, Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim)

wurden unverdunnt genutzt.

Die verwendeten Duftmischungen waren Ananas (PIN), Grenadine-Sirup (RC) und
eine fruchtige Mischung (OVR).

Die Ananas-Mischung bestand aus 84% EM und 16% EI. Laut Studien empfiehlt sich
jedoch zur optimalen Nachbildung eines Ananas-Duftes ein Mischungsverhaltnis von
30 (EI) zu 70 (EM) (Sinding et al.,, 2015). Die tatsachlich verwendeten
Konzentrationsverhaltnisse in unserer Studie wichen von dieser Empfehlung ab, da
sie an die spezifischen Bedingungen des Versuchsaufbaus angepasst wurden. Als
wesentlicher Einflussfaktor erwies sich der im Olfaktometer eingestellte Luftstrom.
Zudem wurden vor Studienbeginn mehrere Tests mit verschiedenen Personen
durchgefuhrt, um die Wahrnehmung der Duftmischungen zu evaluieren. Basierend

auf diesen Ergebnissen wurden die finalen Konzentrationen entsprechend justiert.

Die Grenadine-Sirup-Komposition bestand aus 28% IA (IA1) und 72% VAN.

Der RC-Duft kann sich aus bis zu sechs Komponenten zusammensetzen. Zu diesen
gehoéren Vanillin, Frambinon, Isoamylazetat, Beta-lonon, Essigsaureethylester und
Beta-Damascenon (Sinding et al., 2013). Eine Studie aus dem Jahr 2018 zeigte
jedoch, dass die beiden Komponenten IA und VAN die zentralen Bestandteile der RC-
Mischung sind. Gemeinsam bilden sie eine ebenso treffende Reprasentation des RC-
Dufts wie die Mischung, die aus sechs Komponenten besteht. Das Verhaltnis von IA

und VAN (28 zu 72) wurde aus dieser Studie Ubernommen (Romagny et al., 2018).
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Die fruchtige Mischung setzte sich aus 44% WL und 56% IA (IA2) zusammen.

Fur diese Mischung sollte laut dem aktuellen Forschungsstand ein Verhaltnis von 40
(WL) zu 60 (IA) gewahlt werden (Sinding et al., 2015; Thomas-Danguin et al., 2014).
Auch hier passten wir die Konzentrationen aufgrund der oben genannten

Gegebenheiten an (z. B. Luftstrom, vorherige Evaluationen).

Wenn die einzelnen Komponenten prasentiert wurden, erfolgte dies in den gleichen
Konzentrationen wie in der Mischung, um diese gut miteinander vergleichen zu

koénnen.

Wahrend die PIN- und RC-Duftmischung harmonisierende Mischungen (blending
mixtures) darstellten, stellte OVR eine maskierende Mischung (masked mixture) dar.
Das heif’t, dass eine Komponente der Mischung die Wahrnehmung der anderen
Komponente unterdrickt. Bei den harmonisierenden Mischungen hingegen

verbinden sich beide Komponenten zu einem einheitlichen, neuen Duft.

Die Dufte wurden Uber eine Nasenseite zugefiihrt. Der Luftstrom betrug 6,5 Liter pro
Minute, war 36 Grad Celsius warm und die relative Luftfeuchtigkeit betrug 80%. Im
Interstimulusintervall (15 Sekunden) zwischen den Stimuli wurde dem Probanden

angefeuchtete Luft zugefuhrt.

4.3.2 Die Nasenelektrode

Zur Aufzeichnung der EOG-Potentiale wurde eine mit Ringer-Agar (1%ige Losung)
beschichtete Silber-Silberchlorid-Elektrode (Ag/AgCl) (Silberdraht 99,99%, AG-10W,
Science Products GmbH, Hofheim) benutzt (Lapid & Hummel, 2013b). Der
Durchmesser des Drahts betrug 0,3 mm, der aufdere Durchmesser des isolierenden
Teflonschlauches war 0,9 mm, der innere Durchmesser betrug 0,4 mm (Schlauch
S1810-06, BOLA, Griinsfeld).
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Die Elektrode wurde fiir jeden Studiendurchlauf maximal 30 Minuten vor Beginn des
Experiments  vorbereitet. Wahrend der Vorbereitung wurden mehrere
Impedanzmessungen mit einem Multimeter (P1070 DMM, PeakTech® Prif- und
Messtechnik GmbH, Ahrensburg) zur Uberpriifung der Leitfahigkeit der Elektrode
durchgefuhrt.

4.4 Untersuchungsablauf

Jeder Teilnehmer nahm an einer Sitzung teil, die ca. 1,5 Stunden dauerte.

Diese fand in einem klimatisierten Raum statt und umfasste die Anamnese, einen
Riechtest, Atemtraining, eine endoskopische Untersuchung der Nasenhdhlen, die
Elektrodenplatzierung am Kopf und in der Nase, und letztendlich die Aufzeichnung
des peripheren Schleimhautpotenzials wahrend der Stimulation mit Duftstoffen und
Duftmischungen durch das Olfaktometer und die zeitgleiche Evaluation der Difte
durch den Probanden.

Die olfaktometrische Duftprasentation dauerte insgesamt ca. 10 Minuten. Das
korrekte Platzieren und Testen und ggf. Neupositionieren der Elektrode nahmen oft

einen groRen Teil der Zeit in Anspruch.
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Studienablauf
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(]
2 Aufklarung Hintergrund und Ablauf der Studie,
e Risiken und Nebenwirkungen
Unterzeichnen Einwilligungserklarung
Erklaren und Uben velopharyngealer Verschluss
Endoskopische Untersuchung
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g (mit CO2- Stimulation) der Nasenelektrode
> nde
o
Olfaktometer Nasenstiick am 5%
Nasenflugel positionieren
Computermaus in die Hand des Probanden
Kopfhorer aufsetzen
Prasentation der Duftmischungen und Komponenten:
3x Duftmischung PIN Interstimulationsintervall
3x Komponent1 EM = jeweils 15 Sekunden

3x Komponent2 El
3x Duftmischung RC
3x Komponent1 1A1 wahrenddessen Bewertung

3x Komponent2 VAN Typizitét des Duftes
3x Duftmischung OVR
3x Komponent1 IA2
3x Komponent2 WL

Abbildung 4 beispielhafter Studienablauf

4.4.1 Anamnese
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Zu Beginn beantworteten alle Teilnehmer Fragen zu ihrer Gesundheit anhand eines
Anamnese-Fragebogens (siehe Anhang 1). Es wurde geprift, ob die

Einschlusskriterien zutrafen und keine Ausschlusskriterien vorlagen.

4.4.2 Sniffin” Sticks

Als ein Ausschlusskriterium galt Hyposmie oder Anosmie. Da diese im Alltag auch
unentdeckt bleiben kdnnen (Oleszkiewicz & Hummel, 2019), wendeten wir vor jedem

Versuch einen objektiven Test an, um die Riechfunktion der Probanden zu testen.

Die Sniffin” Sticks gelten als standardisierte, validierte und quantitative Methode zur
Untersuchung der Riechfunktion (AWMF Leitlinienregister, 2023). Beim Sniffin'-
Sticks-Test werden Duftstifte genutzt, um drei verschiedene Eigenschaften des
Geruchssinns zu testen: die Ermittlung der Geruchsschwelle, die Diskrimination von
Geruchen und die Identifikation von Duften (Hummel et al., 2007; Kobal et al., 2000).
Zum Screenen der Riechfunktion und Ausschluss einer Anosmie ist der
Identifikationstest ausreichend (AWMF Leitlinienregister, 2023). Hierfir kann
entweder der Identifikationstest mit 12 Duftstoffen (Hummel et al., 2001) benutzt
werden oder der Identifikationstest, welcher Teil des dreiteiligen Sniffin-Sticks Tests
ist und aus 16 verschiedenen Duften besteht (Burghart Messtechnik, Holm) (Hummel
et al., 2007; Kobal et al., 2000).

Die Duftstifte enthalten eine Duftstofflosung (Kobal et al., 2000). Die enthaltenen
Duftstoffe werden freigesetzt, wenn die Kappe abgenommen wird. Die Stiftspitze wird
dann ca. 2 cm vor den Naseneingang gehalten, um die Gerliche zu applizieren. Dabei
wird die Nase des zu Untersuchenden nicht beruhrt. Die Duftstifte sind somit
wiederverwendbar und auch die Tests sind an verschiedenen Personen wiederholt
anwendbar. Der von uns genutzte Identifikationstest kann auch selbststandig
durchgefuhrt werden (AWMF Leitlinienregister, 2023).
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Abbildung 5 Sniffin"Sticks Identifikationstest und die dazugehérigen Antwortmdglichkeiten (Quelle:
eigene Aufnahme)

In unserem Versuch nutzten wir den Identifikationstest aus der Sniffin’-Sticks-Serie,
welcher aus 16 allgemein bekannten Duften besteht, die in 1,2-Propandiol geldst
wurden. Diese wurden dem Probanden in einer Konzentration oberhalb der
Riechschwelle prasentiert. Zunachst las der Proband die vier Antwortmaoglichkeiten.
Anschlielend wurde ihm fir ca. 3 Sekunden der jeweilige Duftstift prasentiert. Nur
eine Antwort stellte die korrekte Lésung fur den prasentierten Duft dar. Das
stimulationsfreie Intervall zwischen den einzelnen Duften betrug jeweils ca. 20 bis 30
Sekunden. In dieser Zeit entschied sich der Teilnehmer, um welchen Duft es sich
seiner Meinung nach handelte. Fur jede richtige Antwort gab es einen Punkt (Hummel
et al., 2007; Kobal et al., 2000).

Die erfolgreiche Identifizierung einzelner Geruchsstoffe aus einer Liste von vier
Antwortmdglichkeiten sollte bei gesunden Probanden mehr als 75 Prozent betragen
(Hummel et al.,, 1997). Teilnehmer dieser Studie haben also minimal 12 richtige
Antworten erzielt. Eine Musterldsung des Identifikationstests findet sich im Anhang
(siehe Anhang 2).
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4 4.3 Atemtechnik

Jedem Teilnehmer wurde eine spezielle Atemtechnik (Velopharyngealverschluss)
erklart und demonstriert. Der velopharyngeale Verschluss hilft, den Atemfluss in der
Nase zu verhindern (Hummel et al., 2006), damit die Nasenelektrode wahrend des
Experiments mdglichst nicht durch Luftstrémung bewegt wird und die Riechreize nicht

durch die Atemluft beeinflusst werden.

Der Proband wurde aufgefordert, wahrend der Stimulation mit den Duftmischungen
und Duften durch den Mund zu atmen und, wenn mdglich, das weiche Gaumensegel
aktiv mit dem Zungenricken im Rachenraum anzuheben (Kareken et al., 2004). Beim
Atmen durch den Mund hebt sich das weiche Gaumensegel oft automatisch, was die
Nasenhdhle von Rachen und Mundhdhle trennt. Die Technik wurde den Teilnehmern
zunachst erklart und dann demonstriert. AnschlieRend Ubten die Teilnehmer die
Technik selbststandig. Sollte ein Teilnehmer Schwierigkeiten haben, wurde die Ubung

wiederholt, bis er es beherrschte.

Zur Kontrolle der Technik kdénnte ein Spiegel vor der Nase platziert werden, um
sicherzustellen, dass dieser nicht beschlagt. Es gibt auch spezielle nasale
Druckmessgerate, um die Durchflihnrung der Atemtechnik zu Gberprifen (Kareken et
al., 2004). In unserem Experiment wurden diese Kontrollmethoden jedoch nicht
eingesetzt. Die korrekte Durchfihrung wurde durch die blofRe Beobachtung der

Teilnehmer eingeschéatzt.

4.4 .4 Endoskopische Untersuchung

Bei jedem Probanden wurde eine endoskopische Untersuchung der Nasenhohlen
durchgefuhrt, um die anatomischen Strukturen zu visualisieren und zu analysieren.
Diese Untersuchung ermdglichte eine detaillierte Beurteilung und einen Vergleich der
linken und rechten Nasenseite, um die geeignetere Seite fir die Platzierung der

Elektrode zu bestimmen. Dabei wurden insbesondere die Nahe zur olfaktorischen
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Region bzw. der bessere Zugang zu dieser sowie die anatomische Beschaffenheit
der Nasenstrukturen  bericksichtigt, um eine prazise und sichere

Elektrodenplatzierung durchflihren zu kénnen.

Es wurde ein starres Endoskop mit einer 30 Grad Optik genutzt (Karl Storz Se & Co.
KG, Tuttlingen). An dieses wurde eine LED-Lichtquelle (11301 DG, Karl Storz Se &
Co. KG, Tuttlingen) angebracht. Vor dem Einfihren in die Nase wurde die
Endoskopsspitze mit zwei bis drei Tropfen Antibeschlagmittel (Antifog Agent, MoNo
chem-pharm Produkte GmbH, Wien, Osterreich) bedeckt. Nach jedem Gebrauch
legten wir das Endoskop in eine Desinfektionslésung (gigasept® AF forte, Schilke &
Mayr GmbH, Norderstedt). AnschlieRend wurde es mit Wasser abgespult und konnte

fur die nachste Untersuchung genutzt werden.

4.4.5 Platzierung der Elektroden

Bei jedem Probanden wurden verschiedene Elektroden angebracht, um die
generierten Signale aufzeichnen zu kénnen. Neben der intranasalen Elektrode kamen

ausschlief8lich Napfelektroden zum Einsatz.

Nach der Positionierung des Probanden in sitzender Haltung wurde zunachst die
Haut von Uberschissigem Sebum und ggf. Verunreinigungen befreit, um einen
besseren Kontakt der Elektroden mit der Haut zu erzielen. Dann wurde auf beiden
Seiten eine Erdungselektrode am processus mastoideus (Mastoidfortsatz)
angebracht. Daraufhin wurde auf beiden Ohrlappchen jeweils eine Referenzelektrode
befestigt. Schliellich wurde oberhalb einer Augenbraue eine Elektrode zur Erfassung
von Zwinker-Artefakten positioniert. Bei diesen Napfelektroden wurde eine
Elektrodencreme (SACS2 Electrode Cream, Spes Medica Srl, Genova, lItalien)
benutzt, um eine stabile Signalubertragung zu gewahrleisten.

Abschliellend wurde die intranasale Elektrode unter endoskopischer Sicht eingefuhrt
und im Bereich der Riechspalte, oberhalb der mittleren Nasenmuschel, platziert

(siehe Abbildung 1 und Fehler! Verweisquelle konnte nicht gefunden werden.).
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Die Elektrode wurde mittels verstellbarer Clips auf einem Gestell vor der Nase,
welches mit einem glaserlosen Brillenmodell verbunden ist, stabilisiert (siehe Fehler!
Verweisquelle konnte nicht gefunden werden.) (Hummel et al., 2006).

Danach wurden alle Elektrodenkabel an den Verstarker (8-Kanal EEG-System
OL026, Burghart Messtechnik, Holm) angeschlossen. Die Abtastrate betrug 1 kHz.
Die Impedanz war kleiner als 15 kQ. Der verwendete Verstarker verfligt Uber einen
fest verdrahteten Bandpassfilter im Bereich von 0,2 bis 30 Hz, der automatisch auf
die aufgezeichneten Signale angewendet wurde.

Eine erste Teststimulation mit CO2 erfolgte nach der Platzierung der Nasenelektrode,
um die Prasenz eines trigeminalen Signals in der Nase bzw. den Kontakt der
Nasenelektrode mit der Schleimhaut zu Uberprifen. Falls notwendig, wurde die

Elektrode in der Nasenhdhle neu positioniert, bis ein Signal detektiert werden konnte.

Abbildung 6 endoskopische Sicht auf Positionierung der Nasenelektrode,
rechts (mit Dreieck markiert): Septum,

links (mit Kreis markiert): die untere Nasenmuschel,

Mitte des Bildes (mit Stern markiert): die mittlere Nasenmuschel.

Der Pfeil markiert den Teflonschlauch, der die Ag/AgCl-Elektrode enthalt.
(Quelle: Prof. Dr. Thomas Hummel, bearbeitet mit Canva)
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4.4.6 Aufzeichnung des peripheren Schleimhautpotentials

Die Aufzeichnung der durch die Nasenelektrode generierten Potentiale der
Riechrezeptoren im Riechepithel erfolgte mit der Software des Verstarkers. Die
Duftstoffe des Olfaktometers wurden Uber einen Teflonschlauch zugefiihrt, dessen
Ende mit einem speziellen Aufsatz fir die Nase versehen war, um einen sicheren Halt
zu gewabhrleisten und ein Abrutschen des Schlauchs zu verhindern. Dieser wurde am
Naseneingang (auf der gleichen Seite wie die Nasenelektrode) so positioniert, dass
die EOG-Elektrode nicht verrutschen konnte und nicht durch Bewegungen beeinflusst
wurde. Zusatzlich wurden alle Teilnehmer Uber Kopfhérer mit weillem Rauschen von
60 Hz vertaubt, um Hintergrundgerausche zu Ubertdénen und somit unerwinschte
Reaktionen wie Schreckreaktionen oder die Entstehung von Erwartungshaltungen

aufgrund von Gerduschen des Olfaktometers zu vermeiden.

Abbildung 7A und 7B
7A: gldserloses Brillengestell zur Fixierung der Nasenelektrode mittels verstellbarem Clip

7B: Probandin mit Kopfelektroden, Nasenelektrode, Nasenstiick des Olfaktometers und Kopfhérern
kurz vor Studienbeginn

(Quelle: eigene Aufnahmen)

4.4.7 Sequenzen im Olfaktometer
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Jedem Probanden wurden durch das Olfaktometer verschiedene Diifte zugefihrt.
Jeder Duft wurde dreimal hintereinander fiir jeweils eine Sekunde prasentiert,
dazwischen war immer ein Interstimulationsintervall von 15 Sekunden.

Die einzelnen Komponenten der Mischungen wurden immer nach der Duftmischung
prasentiert. Es gab insgesamt 3 Duftmischungen und zu jeder Duftmischung 2
Einzelkomponenten. Da jeder Geruch dreimal zugefihrt wurde, waren es insgesamt
27 Stimulationen in einer Sitzung. Sowohl die Reihenfolge der Duftmischungen als

auch die Reihenfolge der Komponenten innerhalb der Mischung wurden randomisiert.

PIN PIN PIN EM EM EM

Mischung 1 l . l <A l l l

&3 RC RC RC
-

Mischung 3 . l . = l l l

LY_J LY_) LY_J )

Abbildung 8 beispielhafter Sequenzablauf wéahrend der Stimulation, die Pfeile verdeutlichen, dass die
Reihenfolge der Mischungen und Bestandteile untereinander randomisiert wurden
(Quelle: erstellt mit Canva)

4.4.8 Bewertung der Dufte durch Probanden

Um sicherzustellen, dass die Teilnehmer wahrend des Experiments aufmerksam sind
und moglichst nicht so viel blinzeln, spielten sie wahrenddessen ein einfaches Spiel
auf dem Monitor vor ihnen (P. B. Singh et al., 2011). Die Aufgabe bestand darin, mit
der Computermaus ein sich bewegendes weil3es Quadrat zu verfolgen. Dieses Spiel
wurde eingeblendet, wahrend die Difte zugefuhrt wurden. Nach jeder

Duftprasentation erschien jeweils eine Frage auf dem Bildschirm. Die Probanden
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hatten bis zur nachsten Duftprasentation Zeit, ihre Antwort einzugeben. Sobald die
Antwort eingegeben wurde, erschien wieder das Spiel, um die Aufmerksamkeit

aufrechtzuerhalten.

Die gestellten Fragen lauteten: ,Wie gut reprasentiert der Geruch Ananas?“, ,Wie gut
spiegelt der Geruch Grenadine-Sirup wider?* und ,Wie gut stellt die Geruchsprobe
einen fruchtigen Duft dar?*“.

Vor Beginn des Experiments wurden die Fragen an die entsprechende Reihenfolge
der Duftmischungen angepasst. Jede Frage wurde insgesamt neunmal
hintereinander gestellt. Dadurch bewerteten die Probanden sowohl die

Gesamtmischung als auch die einzelnen Komponenten mit derselben Fragestellung.

Die Bewertung erfolgte Uber eine visuelle Analogskala, die in Form eines Balkens
dargestellt war (Haxel et al., 2012). Die Probanden konnten ihre Einschatzung durch
einen einfachen Mausklick auf der Skala abgeben, um Bewegungen wahrend des
Experiments zu minimieren und die Position der Elektroden nicht zu beeintrachtigen.
Verbale Antworten oder ausfihrliche schriftiche Eingaben hatten zu verstarkten
Bewegungen u.a. im Mund-Nasen-Bereich gefihrt und waren aufgrund der

begrenzten Zeit im Interstimulusintervall schwer umsetzbar gewesen.

4.5 Datenanalyse und statistische Auswertung

Zunachst wurden die Daten von den Bewertungen der Difte in dem Programm R
(Version 4.3.3) aufbereitet. Hierbei wurden linear gemischte Modelle (LMM)
verwendet. Diese Modelle erlauben die Bertcksichtigung sowohl fester Effekte (z. B.
die Typizitatsbewertungen der Dufte) als auch zufalliger Effekte (z. B. unterschiedliche
Teilnehmer). So konnten systematische Effekte der Bewertungen untersucht werden,
wahrend gleichzeitig interindividuelle Variabilitat bertcksichtigt wurde. Als fester
Effekt galt die Bewertung der Typizitat der Dufte. Die Teilnehmer wurden als zufalliger

Faktor gewertet.
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Fur Mehrfachvergleiche wurden Tukey-Post-Hoc-Tests angewendet, um signifikante
Unterschiede zwischen den Mittelwerten der Gruppen zu identifizieren, wahrend

gleichzeitig das Fehlerniveau flr multiple Vergleiche kontrolliert wurde.

Die EOG-Daten wurden mit der Letswave-Toolbox in Matlab (Version R2020b)
analysiert und vorbearbeitet. Wir extrahierten die Zeitabschnitte der Signale von 300
ms vor bis 2000 ms nach dem Stimulus. Au3erdem wurde die Baseline von -300 bis
0 ms gefiltert. So konnten wir gezielt die Signale der Probanden in dem entsprechend
relevanten Zeitabschnitt Uberprifen. Wir sortierten verfalschte Signale aus und
gingen davon aus, dass es ein verwertbares EOG-Signal ist, wenn: (1) eine auffallige
negative Abweichung des Signals von der Baseline vorhanden war (mindestens bei
der ersten Stimulation) oder (2) das EOG zu einem kleinem Anteil positiv war und im
Anschluss direkt ein gro3es negatives Signal folgte oder (3) wenn der Beginn des
Signals weniger als 0.25 Sekunden nach dem Stimulus durch den Duft auftrat.
Aulerdem verwendeten wir das Signal nur, wenn zu dem Zeitpunkt nicht geblinzelt
wurde. Zwinkerartefakte konnten méglicherweise das Signal kontaminieren, weshalb
wir es in diesem Fall nicht benutzt haben.

Manchmal zeigte sich nach der Stimulation mit einem Duft kein Signal im EOG und

manchmal zeichneten wir mehrere EOG-Signale hintereinander auf.

AnschlieBend wurde eine Zeit-Frequenz-Analyse mit Morlet-Wavelets fiur den
extrahierten Zeitabschnitt durchgefiihrt. Die Zeit-Frequenz-Analyse ist eine Methode
zur Untersuchung eines EEGs oder EOGs, wobei sowohl zeitliche, als auch
frequenzspezifische Veranderungen erfasst werden. Sie ermdglicht eine genaue
Charakterisierung dynamischer neuronaler Prozesse (Morales & Bowers, 2022).
Mithilfe der Morlet-Wavelets wurden neuronale Oszillationen des EOGs gleichzeitig

in Zeit und Frequenz prazise analysiert (Cohen, 2019).

Ziel der Studie war es, die Daten derjenigen Probanden zu analysieren, bei denen es
zu dem Mischeffekt (blending effect) bei den homogenen Mischungen PIN und RC
und dem maskierenden Effekt bei der Mischung OVR gekommen ist, um deren

Verarbeitung auf Rezeptorebene zu untersuchen. Ob der Mischeffekt stattgefunden
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hat oder nicht, spiegelte sich zunachst in den subjektiven Typizitatsbewertungen
wider. Daher filterten wir die Daten anhand folgender Kriterien:

Die Mischungen PIN und RC sollten den Bewertungen nach dem Originalduft
(Ananas bzw. Grenadine-Sirup) entsprechen. Die einzelnen Komponenten hingegen
(EM/ El und IA1/ VAN) sollten auf der Typizitatsskala schlechter bewertet sein als die
jeweilige Mischung. Daraus ergab sich als Bedingung, dass fir die Duftmischungen
PIN und RC die erste Quartile der Bewertungen die dritte Quartile der Bewertungen
der Komponenten Ubersteigen sollte. Die schlechtesten 25% der Bewertungen (Q1)
fur die Mischungen PIN und RC sollten hdher sein, als die besten 25% (Q3) der
Bewertungen flr die Einzelkomponenten. Anders ausgedriickt: Selbst die niedrigsten
Bewertungen fir die Mischungen sollten die hoéchsten Bewertungen der
Einzelkomponenten Ubertreffen (Typizitat PIN > Typizitdt Komponenten, Q1 Typizitat
PIN > Q3 Typizitdt Komponenten).

Bei der fruchtigen Duftmischung OVR hingegen sollte die Komponente IA2 einen Teil
des WL uberlagern, sodass bei der Mischung einen fruchtbetonter Geruch
wahrgenommen wird. Dementsprechend sollte die Typizitatsbewertung der Mischung
niedriger ausfallen, als die von IA2 allein. Die erste Quartile des Bewertungsscores
der Duftmischung sollte niedriger sein als die dritte Quartile von I|A2. Die
schlechtesten 25% (Q1) der Bewertungen fir die Mischung OVR sollten niedriger sein
als die besten 25% (Q3) der Typizitatsbewertungen von IA2 (Typizitdt OVR < Typizitat
IA2, Q1 OVR < Q3 |A2).

Entsprechend dieser Kriterien filterten wir die Daten und verwendeten nur diejenigen

fur weitere Analysen, die diese Anforderungen erfullten.

Wir setzten nun Methoden der analytischen Statistik ein, um die Unterschiede
zwischen den Ergebnissen detaillierter zu untersuchen und statistisch zu bewerten.
Hierfur nutzten wir t-Tests, um die nach Typizitatskriterien (s. 0.) gefilterten Werte der
Mischungen und den jeweiligen Komponenten vergleichen zu kdnnen. Gleichzeitig
wurden auch die Komponenten einer Mischung miteinander verglichen.

AnschlieRend wendeten wir die Bonferroni-Korrektur an, um die Wahrscheinlichkeit
der falsch-positiven Ergebnisse zu minimieren und somit die Aussagekraft der

Ergebnisse zu erhohen.
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5. Ergebnisse

5.1 Typizitatsbewertungen

Wie oben beschrieben, filterten wir die Daten nach den Typizitatsbewertungen, um
sicherzustellen, dass flr die weitere Analyse nur die Daten verwendet wurden, bei
denen der Mischeffekt (blending effect) oder der maskierende Effekt eingetreten

war:

Typizitat PIN > Typizitat EM oder EI
Q1 PIN > Q3 EM oder El

Typizitat RC > Typizitat IA1 oder VAN
Q1 RC > Q3 IA1 oder VAN

Typizitat OVR < Typizitat IA2
Q1 OVR < Q3 1A2

Diesen Kriterien entsprechend inkludierten wir nun nur noch 8 Teilnehmer fir die
Ananas-Mischung (PIN), 4 Teilnehmer fur die Grenadine-Mischung (RC) und 10
Teilnehmer fur die fruchtige Mischung (OVR).

Die folgende Tabelle fasst die Anzahl der Teilnehmer und die Anzahl der Signale

sowohl fur die Duftmischungen als auch flr die einzelnen Komponenten, zusammen.

Duftmischung PIN RC OVR
Anzahl Teilnehmer nach 8 4 10
Typizitatskriterien

Duft PIN EM EI RC IA1 VAN OVR IA2 WL
Anzahl Teilnehmer mit EOG- 6 3 5 3 4 4 5 9 8
Signal

Totale Anzahl aufge- 8 5 7 4 5 4 5 14 11

zeichneter EOG-Signale
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Tabelle 1 Zusammenfassung Anzahl der in die Analyse eingeschlossenen Teilnehmer und Anzahl der
EOG-Signale fiir jeden Duft

In der PIN-Mischung (siehe Abbildung 9A) beobachteten wir bei den 8 Teilnehmern
einen signifikanten Effekt (F(2,62) = 25,98. p < 0,001). Der Duft von Ananas wurde
als typischer nach Ananas riechend bewertet als El (z = 6,79. p < 0,001) oder EM (z
= 5,49. p < 0,001). Es gab aber keinen signifikanten Unterschied in den
Typizitatsbewertungen der beiden Komponenten El und EM (z = -1,31. p = 0,39).

Far die Duftmischung RC (siehe Abbildung 9B) nutzen wir die aufgezeichneten Daten
von 4 Teilnehmern. Erneut konnten wir einen signifikanten Effekt beobachten (F(2,30)
= 24,58. p < 0,001). RC wurde in der Typizitat entsprechend Grenadine-Sirup héher
bewertet als VAN (z = 6,85. p < 0,001). AuRerdem wurde RC in der Typizitat
gegenuber IA1 besser bewertet (z = 2,11. p = 0,09), was sich allerdings als statistisch
nicht signifikant erwies. IA1 wurde aber als typischer nach Grenadine-Sirup riechend
bewertet als VAN (z = 4,74. p < 0,001).

Bei den 10 Teilnehmern, die bezliglich der fruchtigen Mischung (siehe Abbildung 9C)
den Typizitatskriterien entsprachen, fanden wir auch einen signifikanten Effekt
(F(2,78) = 20,08. p < 0,001). OVR wurde als weniger typisch fruchtig bewertet als 1A2
(z=-5,95. p<0,001). Es gab aber keinen signifikanten Effekt zwischen OVR und WL
(z =-1,07. p = 0,53). WL wurde als weniger typisch fruchtig bewertet als IA2 (z = -
4,88. p < 0,001).
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Abbildung 9 Bewertung der Typizitdt (Ananas, Grenadine-Sirup, fruchtiger Duft) fiir die verschiedenen
Konditionen von PIN (A), RC (B) und OVR (C). Die Sterne bezeichnen einen signifikanten Effekt fiir p <

0.001. Der Kreis markiert einen Trend fiir p < 0.1.
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5.2 EOG in der Zeit-Frequenz-Analyse

5.2.1 Beschreibung der Diagramme
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Abbildung 10 Durchschnitt der Signale des EOGs von 8 Teilnehmern (gefiltert nach Typizitétskriterien)
fiir die PIN-Mischung. Analysiert im Zeit-Bereich (A-C) und Zeit-Frequenz-Bereich (D-F) fiir EI, EM und
PIN. Statistische Vergleiche der Ergebnisse in der Zeit-Frequenz-Analyse sind in G-I dargestellt (nach
t-Test). Die rot-gestrichelte Linie markiert den Start der Stimulation. Die Rechtecke markieren auffallige
Aktivitdtsmuster der Zeit-Frequenz-Analyse. Die dunklen Bereiche weisen auf niedrige p-Werte (p <0,17)
und statistische Signifikanz hin.

Wir stellten die EOG-Analysen zur Untersuchung der Aktivitat der Riechrezeptoren
wahrend der Stimulation mit Diften anhand von verschiedenen Diagrammen dar. In

diesen konnten nur die Daten von den 22 Teilnehmern integriert werden, die den
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Typizitatskriterien entsprachen. Wir stellten jeweils die Mischung und die
entsprechenden Komponenten im Vergleich dar. Die Diagramme lief3en sich in drei

Typen einteilen:

Zunachst stellten wir den zeitlichen Verlauf der durchschnittlichen Amplituden UGber
einen bestimmten Zeitraum dar (vgl. Abbildung 10, obere Reihe). Die entsprechenden
Diagramme zeigten, wie sich die elektrische Aktivitdt der Rezeptoren im Durchschnitt
Uber die Zeit veranderte. Die x-Achse (horizontale Achse) stellte hierbei die Zeit in
Sekunden (s) dar, wahrend die y-Achse (vertikale Achse) die Amplitude des
aufgezeichneten Signals in Mikrovolt (uV) wiedergab. Die urspriingliche Analyse der
Daten fokussierte sich auf diese Darstellung der Signale, allerdings zeigte sich, dass

in der Zeit-Domane allein nur begrenzt Informationen erkennbar waren.

Um detailliertere Einblicke in die Verarbeitung zu erhalten, wurde zusatzlich eine Zeit-
Frequenz-Analyse durchgefiihrt. Diese visualisierte vorhandene Frequenzen des
EOG-Signals Uber die Zeit und erleichterte es, mogliche Muster zu identifizieren, die
in der reinen Zeit-Darstellung nicht sichtbar waren. Zudem gab es bisher keine
Studien, die sich mit der Analyse von homogenen Duftmischungen in der Zeit-
Frequenz-Domane befassten.

Die x-Achse stellte die Zeit in s dar, wahrend die y-Achse die Frequenz in Hertz (Hz)
abbildete. Die Farbe verdeutlichte die Starke der Aktivitat in dieser Frequenz zu
diesem Zeitpunkt an. Warme Farben (z. B. rot, orange, gelb) wiesen auf hohe
Aktivitaten hin. Kihle Farben (z. B. blau) hingegen deuteten auf geringe Aktivitaten
hin. Auffallige Aktivitatsmuster wurden zur besseren Ubersicht mit roten

Umrandungen hervorgehoben (vgl. Abbildung 10, mittlere Reihe).

Zur Uberpriifung der statistischen Signifikanz dieser Aktivitatsunterschiede flhrten wir
paarweise t-Tests zwischen den Bedingungen durch (El vs. EM, El vs. PIN, EM vs.
PIN). Die Ergebnisse dieser Vergleiche zeigten, dass einige der beobachteten
Unterschiede zwischen den Komponenten und der Mischung signifikant waren
(niedrigere p-Werte), wie durch dunkle Bereiche in den entsprechenden Zeit-

Frequenz-Fenstern ersichtlich wurde (vgl. Abbildung 10, untere Reihe). In den rot
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markierten Bereichen der Zeit-Frequenz-Analyse liefien sich demnach sowohl

signifikante als auch nicht-signifikante Unterschiede identifizieren.

5.2.2 Auswertung der Diagramme

Im Folgenden werden die zentralen Ergebnisse der EOG-Analyse fir die Ananas-

Mischung und ihre Komponenten (EM und EI) dargestellt (vgl. Abbildung 10).

Im Frequenzbereich von 14-17Hz, der 37-57ms nach Stimulationsbeginn auftrat,
zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen El und EM (t = -1,54; p = 0,15),
aber die Aktivitat fir PIN war starker im Vergleich zu El (t = 3,16; p = 0,007) oder EM
(t=3,88; p=0,003).

Ein weiteres Aktivitatsmuster war im Frequenzbereich von 2.3-3Hz wahrend der
ersten 400ms nach Stimulationsbeginn zu beobachten. Hier zeigte PIN im Vergleich
zu EM eine starkere Aktivitat (t = 4,35; p = 0,001), ebenso wie El im Vergleich zu EM
(t = 4,08; p = 0,002). Zwischen PIN und El hingegen fand sich kein signifikanter
Unterschied (t =-1,64; p = 0,13).

Ein drittes Aktivitatscluster trat im Frequenzbereich von 22-28Hz zwischen 75-175ms
nach dem Stimulus auf. Hier zeigte PIN eine hdhere Aktivitat als El (t =2,34; p = 0,04),
jedoch keinen signifikanten Unterschied im Vergleich zu EM (t = -2,09; p = 0,06). Die
Aktivitat war in diesem Bereich fur EM starker als fur El (t = 3,96; p = 0,003).
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Abbildung 11 Durchschnitt der Signale des EOGs von 4 Teilnehmern (gefiltert nach Typizitétskriterien)
fiir die RC-Mischung. Analysiert im Zeit-Bereich (A-C) und Zeit-Frequenz-Bereich (D-F) fiir IA, VAN und
RC. Der statistische Vergleich der Ergebnisse in der Zeit-Frequenz-Analyse ist in G-I dargestellt (nach
t- Test). Die rot-gestrichelte Linie markiert den Start der Stimulation. Die Rechtecke markieren auffallige
Aktivitdtsmuster der Zeit-Frequenz-Analyse. Die dunklen Bereiche weisen auf niedrige p-Werte (p <0.17)
und statistische Signifikanz hin.

Die nachfolgenden Ergebnisse zur RC-Mischung werden in Abbildung 11

veranschaulicht.
Im Frequenzbereich von 15,5-18,5Hz zwischen 100 und 250ms nach Beginn der

Stimulation zeigte sich eine geringere Aktivitat fur RC im Vergleich zu VAN (t = -7,61;
p < 0,001). Auch IA1 wies eine geringere Aktivitat als VAN auf (t =-10,48; p < 0,001),
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wahrend zwischen RC und IA1 kein signifikanter Unterschied bestand (t = 2,48; p =
0,04).

Ein weiteres Aktivitdtsmuster trat im Frequenzbereich von 11-16Hz zwischen 550 und
750ms nach der Stimulation auf. Hier zeigte sich fir RC eine geringere Aktivitat als
fur VAN (t = -7,39; p < 0,001), genauso wie 1A1 im Vergleich zu VAN schwacher
ausfallt (t = -5,69; p < 0,001). Zwischen RC und IA1 bestand hingegen kein
signifikanter Unterschied (t =-1,08; p = 0,31).

Ein anderes Aktivitatscluster prasentierte sich nach 350-500ms und bei einer
Frequenz von 21,5-26,5Hz. Hier fand sich eine hohere Aktivitat fir RC im Vergleich
zu IA1 (t = 3,87; p = 0,006), sowie zu VAN (t = 6,51; p < 0,001). Es gab aber keinen
Unterschied zwischen IA1 und VAN (t = 1,84; p = 0,11).

Weiterhin zeigte sich im niedrigen Frequenzbereich zwischen 1,6 und 2,4Hz ab
600ms nach der Stimulation ein weiteres Aktivitatsmuster. Hier war die Aktivitat von
RC geringer als die von VAN (t =-8,45; p < 0,001) und auch im Vergleich zu IA1 zeigte
sich die RC-Aktivitat schwacher (t = -3,08; p = 0,017). Zwischen IA1 und VAN gab es
keinen signifikanten Unterschied (t = -2,14; p = 0,07).

Im Frequenzbereich von 19-26Hz zwischen 550-750ms zeigte RC eine starkere
Aktivitat als IA1 (t = 6,15; p < 0,001). Zwischen RC und VAN bestand jedoch kein
Unterschied (t = 2,53; p < 0,04). Der Vergleich zwischen VAN und |IA1 zeigte eine
hoéhere Aktivitat fur VAN (t = 7,60; p < 0,001).

Im Bereich von 6-8,5Hz zwischen 350-650ms nach Stimulation gab es keinen
Unterschied zwischen RC und 1A1 (t = 2,47; p = 0,04) oder zwischen RC und VAN (t
= 1,28; p = 0,25). Allerdings war die Aktivitdt von VAN im Vergleich zu |IA1 erhdht (t =
5,02; p = 0,002).

SchlieRlich zeigte sich im Frequenzbereich von 18—23Hz zwischen 900 und 1050ms
kein signifikanter Unterschied zwischen RC und VAN (t =-2,3; p = 0,06) oder zwischen
RC und IA1 (t = 2,29; p = 0,06). Allerdings war die Aktivitat von VAN im Vergleich zu
IA1 signifikant erhoht (t = 5,37; p = 0,001).
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Abbildung 12 Durchschnitt der Signale des EOGs von 10 Teilnehmern (géfiltert nach Typizitétskriterien)
fiir die OVR-Mischung. Analysiert im Zeit-Bereich (A-C) und Zeit-Frequenz-Bereich (D-F) fiir IA, WL und
OVR. Der statistische Vergleich der Ergebnisse in der Zeit-Frequenz-Analyse ist in G-I dargestellt (nach
t- Test). Die rot-gestrichelte Linie markiert den Start der Stimulation. Die Rechtecke markieren aufféllige
Aktivitdtsmuster der Zeit-Frequenz-Analyse. Die dunklen Bereiche weisen auf niedrige p-Werte (p <0.17)
und statistische Signifikanz hin.

Die Diagramme in Abbildung 12 stellen die Ergebnisse der EOG-Analyse der OVR-
Duftmischung dar.

Im Frequenzbereich von 9-13Hz zwischen 350-550ms nach der Stimulation zeigte
OVR eine starkere Aktivitat im Vergleich zu WL (t = 3,17; p = 0,007). Zwischen OVR
und A2 bestand kein signifikanter Unterschied (t = 2,2; p = 0,04). Allerdings wies 1A2
eine hoéhere Aktivitat als WL auf (t = 4,08; p < 0,001).
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Ein weiteres Aktivitatsmuster zeigte sich im Bereich von 10-14Hz zwischen 750 und
900ms. Hier zeigte OVR eine starkere Aktivitat als WL (t = 3,25; p = 0,005), wahrend
zwischen OVR und IA2 kein signifikanter Unterschied bestand (t = 1,65; p = 0,12).
Allerdings zeigte IA2 eine héhere Aktivitat als WL (t = 3,09; p = 0,005).

Im Frequenzbereich von 6,5-9Hz und nach 450-650ms wies OVR eine starkere
Aktivitat im Vergleich zu WL auf (t = 3,11; p = 0,008). Zwischen OVR und IA2 gab es
keinen signifikanten Unterschied (t = 2,23; p = 0,4). Allerdings war die Aktivitat von
IA2 héher als die von WL (t = 2,69; p = 0,01).

Ein weiteres Muster zeigte sich im Bereich von 8,5-10,5Hz zwischen 1125-1325ms
nach der Stimulation. Hier war die Aktivitat von OVR hdher als die von WL (t = 3,50;
p = 0,004), sowie von IA2 (t = 2,63; p = 0,017). Zwischen IA2 und WL bestand jedoch
kein signifikanter Unterschied (t = 2,17; p = 0,04).

Das letzte Aktivitatsmuster zeigte sich ebenfalls 1125-1325ms nach der Stimulation,
allerdings im Frequenzbereich von 6,5-8,5Hz. Hier zeigte OVR eine hohere Aktivitat
als WL (t = 2,56; p = 0,02), jedoch keinen Unterschied zu IA2 (t = 1,75; p = 0,1). IA2
zeigte eine erhohte Aktivitat im Vergleich zu WL (t = 3,18; p = 0,004).

5.3 Ubersicht signifikanter Effekte der Zeit-Frequenz-

Analyse

Die oben beschriebenen beobachteten signifikanten Effekte der Zeit-Frequenz-
Analyse sind im Folgenden in einer Ubersicht (siehe Abbildungen 13 und 14)
zusammengefasst. Diese unterteilt sich in 12 Zonen, welche die verschiedenen
Frequenzbereiche (Delta: 0-4Hz, Theta: 4-8Hz, Alpha: 8-12Hz, Beta: 12-30Hz) in drei
Zeitabschnitten nach dem Stimulus darstellen (friih: 0-460ms, medium: 460-930ms,
spat: 930-1400ms).
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In der Zeit-Frequenz-Analyse konnten finf unterschiedliche Effekte beobachtet
werden:

1: A1: Die durch die Mischung hervorgerufene Aktivitat ist starker ausgepragt als die
durch die einzelnen Komponenten ausgeldsten Aktivitaten, zwischen denen kein
Unterschied besteht.

2: A2: Die durch die Mischung hervorgerufene Aktivitat ist niedriger ausgepragt als
die durch die einzelnen Komponenten ausgeldsten Aktivitaten, zwischen denen kein
Unterschied besteht.

3: B1: Die durch die Mischung hervorgerufene Aktivitat entspricht der durch eine
Komponente ausgeldsten Aktivitat, welche wiederum hdher ist als die durch die
zweite Komponente hervorgerufene Aktivitat.

4: B2: Die durch die Mischung hervorgerufene Aktivitat entspricht der durch eine
Komponente ausgeldsten Aktivitat, welche wiederum geringer ist als die durch die
zweite Komponente hervorgerufene Aktivitat.

5: C: Die durch die Mischung hervorgerufene Aktivitat entspricht den durch die beiden

Komponenten ausgelosten Aktivitaten, wobei die Komponenten voneinander

abweichen.
PIN- Duftmischung OVR- Duftmischung
A1: PIN > El und EM Zeit (ms) Al: OVR > IAZ und WL Zeit (ms)
B1: (PIN=El)> EM B1: (OVR = 1A2) > WL
C: (El <EM) + m = C: (1A2 > WL) + — - =
(PIN = El und EM) Frih Medium Spat (OVR = 1A2 und WL) Frih Medium Spét
0- 460 460- 930 | 930- 1400 0- 460 460- 930 | 930- 1400
B 12-30 C A1 B 12-30
~ N
I =5
N a8-12 N a8-12 B1 A1
c c
0 g
=]
5| 0438 = | 048 B1 | C
_
C I
6 0-4 B1 5 0-4

Abbildung 13 Zusammenfassung der wichtigsten statistischen Effekte aus der Zeit-Frequenz-Analyse
ftir PIN (A) und OVR (B).

Die Tabelle unterteilt sich in die vier Frequenzbénder Delta (0-4Hz), Theta (4-8Hz), Alpha (8-12Hz) und
Beta (12-30Hz) und drei verschiedene Zeitperioden nach der Stimulation: friih (0-460ms), medium (460-
930ms) und spét (930-1400ms).
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Der statistische Effekt (p < 0,17) kann folgendermal3en beschrieben werden: A: héhere Aktivitét (A1)
oder niedrigere Aktivitdt (A2) der Duftmischung im Vergleich zu den beiden Komponenten, ohne einen
Unterschied in der Aktivitdt der Komponenten untereinander; B: h6here Aktivitdt (B1) oder niedrigere
Aktivitét (B2) einer Komponente im Vergleich zur Duftmischung und der anderen Komponente, wéhrend
sich zwischen der zweiten Komponente und der Mischung kein Unterschied zeigt; C: beide
Komponenten sind signifikant unterschiedlich, aber die Mischung zeigt zu beiden Komponenten keinen
Unterschied.

Erwartete Effekte sind griin markiert.

Bei der Ananas-Duftmischung (siehe Abbildung 13A) zeigte sich in der frihen Periode
(0-460ms) im Delta-Band (0-4Hz) ein B1-Effekt und im Beta-Band (12-30Hz) ein C-
Effekt. In der mittleren Zeitperiode (460-930ms) zeigte sich im Beta-Band (12-30Hz)
ein A1-Effekt.

Bei der fruchtigen Mischung hingegen (siehe Abbildung 13B) beobachteten wir in der
mittleren Zeitperiode (460-930ms) ein B1-Effekt im Alpha- (8-12Hz) und Theta-Band
(4-8Hz). In der spaten Periode (930-1400ms) sahen wir den A1-Effekt im Alpha-Band
(8-12Hz) und den C-Effekt im Theta-Band (4-8Hz).

RC- Duftmischung

A1: RC > IA1 und VAN .

A2: RC <IA1 und VAN Zeit (ms)

B1: (RC = VAN) > IA1

B2: VAN > (RC = A1) Frith Medium Spat

C: (IA1 < VAN) +
(RC =1A1 und VAN) 0-460 | 460-930 | 930- 1400
A1
12-30 B2 C
— B B1/B2
N
=5
N o 8-12
c
[0}
o
o) e 4-8
—
L
6 0-4 A2 C

Abbildung 14 Zusammenfassung der wichtigsten statistischen Effekte aus der Zeit-Frequenz-Analyse
fir die RC-Mischung.

Die Tabelle unterteilt sich in die vier Frequenzbander Delta (0-4Hz), Theta (4-8Hz), Alpha (8-12Hz) und
Beta (12-30Hz) und drei verschiedene Zeitperioden nach der Stimulation: friih (0-460ms), medium (460-
930ms) und spét (930-1400ms).

Der statistische Effekt (p < 0,17) kann folgendermal3en beschrieben werden: A: héhere Aktivitat (A1)
oder niedrigere Aktivitét (A2) der Duftmischung im Vergleich zu den beiden Komponenten, ohne einen
Unterschied in der Aktivitdt der Komponenten untereinander; B: h6here Aktivitdt (B1) oder niedrigere
Aktivitét (B2) einer Komponente im Vergleich zur Duftmischung und der anderen Komponente, wéhrend
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sich zwischen der zweiten Komponente und der Mischung kein Unterschied zeigt; C: beide
Komponenten sind signifikant unterschiedlich aber die Mischung zeigt zu beiden Komponenten keinen
Unterschied.

Erwartete Effekte sind griin markiert.

In der Grenadine-Duftmischung (siehe Abbildung 14) konnten wir nur Effekte im Delta-
(0-4Hz) und Beta-Band (12-20Hz) beobachten. Im Delta-Frequenzband fand sich ein
A2-Effekt in der fruihen Phase nach dem Stimulus (0-460 ms) und ein C-Effekt im
mittleren Zeitfenster (460-930ms). Im Beta-Band sahen wir einen B2-Effekt in der
frihen Periode (0-460ms), einen C-Effekt in der spaten Periode (930-1400ms) und
das zeitgleiche Auftreten von A1, B1 und B2 in der mittleren Zeitperiode (460-930ms).
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6. Diskussion

6.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Ziel der Studie war es, charakteristische Muster peripherer olfaktorischer Aktivitat
durch das EOG zu identifizieren, die bei der Verschmelzung einzelner
Duftkomponenten zu einer Mischung auf Ebene der Riechrezeptoren entstehen.
Viele der bisher durchgeflihrten Studien nutzten zentrale Messmethoden (EEG oder
MRT), wahrend unsere Studie die Signalverarbeitung im Riechepithel selbst erfasste
und daher einen wichtigen Beitrag zur Duftmischungsverarbeitung leistete, da auf
dieser peripheren Ebene die Verschmelzung und Modulation olfaktorischer
Verarbeitung beginnt.

Allgemein lasst sich an den Ergebnissen zeigen, dass die unterschiedlichen
Mischungen und Einzelkomponenten spezifische peripher messbare Signale im EOG
auslosen. Dies wird anhand von unterschiedlichen Amplituden und Signalverlaufen,
aber auch an unterschiedlichen Zeit-Frequenz-Eigenschaften deutlich. Die
Differenzierung der verschiedenen olfaktorischen Reize findet somit bereits auf
Rezeptorebene im Riechepithel statt.

Wir stellten die Hypothese auf, dass das beobachtete Signal im EOG entweder die
spezifischen Aktivitdten der beiden einzelnen Duftstoffe widerspiegeln wird oder
durch die Verschmelzung der beiden Komponenten ein neues Aktivierungsmuster
entsteht. Dieses neue Muster konnte entweder durch die Dominanz einer der beiden
Einzelkomponenten gepragt sein oder eine eigenstandige, neue Konfiguration
annehmen, die die Wahrnehmung der Mischung als neu entstandenen Duft mit neuen
Eigenschaften reprasentiert.

Bei den Probanden, die die homogenen Duftmischungen Ananas und Grenadine-
Sirup als einen eigenstandigen, neuen Geruch bewerteten, zeigten die EOG-
Messungen einen veranderten EOG-Peak und eine deutlich verstarkte und langer

anhaltende elektrische Aktivitdt im Verlauf des Signals fur die Mischung. Die
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homogenen Duftmischungen zeigten qualitative und quantitative Unterschiede im
Vergleich zu den Einzelkomponenten.

Bei der maskierenden Mischung hingegen, dominierte eine Komponente die
Wahrnehmung. Hier beobachteten wir Veranderungen des EOG-Signals in anderen
Zeitabschnitten, mit unterschiedlichem Ausmal} und anderer Signalverteilung. Die
Duftmischung erzeugt in diesem Fall keine neuen Eigenschaften, sondern fuhrt zu

einer Unterdrickung der Signalanteile der weniger dominanten Einzelkomponente.

6.2 Bewertung und Interpretation der Ergebnisse

6.2.1 Homogene Mischungen PIN und RC

Die Analyse der EOG-Daten flr die homogenen Duftmischungen PIN und RC (siehe
Abb. 10 und 11) zeigte, dass auf Ebene der Riechrezeptoren bereits spezifische
Aktivitatsmuster entstanden, die Uber die einfachen Signale der Einzelkomponenten
hinausgingen. Dies gilt sowohl fur den Amplitudenverlauf als auch fur die Verteilung
des Signals Uber verschiedene Zeit- und Frequenzintervalle.

Zunachst fiel die beschleunigte und verstarkte Signalantwort der Mischungen auf,
insbesondere bei PIN. Die gemessenen Amplitudenmaxima entstanden schneller und
waren ausgepragter als bei den Einzelkomponenten. Das Phanomen der
Signalverstarkung lasst sich nicht durch die einfache Addition der Einzelantworten
erklaren, sondern spricht fir einen hyperadditiven Effekt sowie komplexe
Interaktionen auf peripherer olfaktorischer Ebene. In vorherigen Studien wurde
bereits herausgefunden, dass olfaktorische Rezeptorneuronen auf bestimmte
Duftgemische mit verstarkenden oder inhibierenden Antwortmustern reagieren
kénnen, die sich von denen der Einzelkomponenten unterscheiden (Kurian et al.,
2021; Xu et al., 2019). Dies legt nahe, dass es auch bei PIN und RC durch die
Kombination der Einzelkomponenten zu einer Signalverstarkung gekommen ist. Die

additive Verarbeitung von Signalen findet vor allem bei Mischungen mit geringeren
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Duftstoffkonzentrationen statt, da diese Addition bei hohen Konzentrationen durch
biologische Mechanismen (wie Rezeptorsattigung oder Interaktionen auf
Rezeptorebene) begrenzt wird (Cometto-Muhiz et al., 2003). Wir passten die
Konzentrationen der verwendeten Diifte entsprechend an, um diesen hyperadditiven
Effekt nicht zu blockieren. Auf Rezeptorebene konnten agonistische bzw.
verstarkende Interaktionen stattgefunden haben, sodass die Duftmischung eine
starkere Amplitude zeigte als die Summe der Einzelkomponenten (Kurian et al.,
2021). Wir analysierten ausschlieBlich die Signale der Probanden, die die jeweilige
Duftmischung nach unseren Typizitatskriterien bewertet hatten. Sie nahmen bei der
Kombination der Einzelbestandteile einen Duft mit emergenten (neu entstandenen)
Eigenschaften wahr, was ebenfalls die These der Hyperaddition bei homogenen
Duftmischungen stiutzt (Laing & Francis, 1989; Thomas-Danguin et al., 2014). Neben
der Verstarkung des Signals trat bei den Mischungen PIN und RC auch eine
schnellere Signalantwort auf, im Vergleich zu den Einzelkomponenten. Olfaktorische
Rezeptorneuronen kodieren Duftmischungen nicht nur Gber die Signalstarke, sondern
auch Uber spezifische zeitliche Muster ihrer Aktivitat. So ist bereits auf der
Rezeptorebene eine differenzierte, zeitabhangige Unterscheidung von
Duftmischungen méglich (Su et al., 2011).

Die Zeit-Frequenz-Analyse der EOG-Signale verdeutlichte, dass PIN und RC kein
simples Uberlagerungsspektrum der Einzeldifte abbildeten. Es entwickelten sich fir
beide Mischungen differenzierte, neue Aktivitdtsmuster, welche einen breiten
Frequenzbereich zwischen 0 und 25 Hz abdeckten. Die durch den t-Test
identifizierten signifikanten Unterschiede zeigten, dass es Aktivitatsmuster in den
Mischungen gab, die bei den Einzelbestandteilen nicht auftraten. Diese konnten die
neu entstandenen Eigenschaften, die aus der Kombination der beiden Komponenten
hervorgingen, reprasentieren. Aber auch die Komponenten zeigten zueinander
unterschiedliche Aktivitatsverteilungen in der Zeit-Frequenz-Analyse. Verschiedene
Dufte aktivierten jeweils charakteristische Kombinationen aus Riechrezeptoren. Die
Unterschiede in der Aktivierung im Riechepithel ermdglicht es, eine grof3e Vielzahl an
Gerlchen zu verarbeiten, obwohl es eine begrenzte Anzahl von Riechrezeptoren gibt

(Kiyomitsu et al., 2011; Kurian et al., 2021). Diese verschiedenen Aktivierungen
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spiegelten sich auch in der Zeit-Frequenz-Analyse wider, weshalb auch die

Einzelkomponenten im Vergleich zueinander signifikante Unterschiede aufzeigten.

6.2.2 Maskierende Mischung OVR

Die Analyse der EOG-Daten fir die OVR-Mischung (siehe Abbildung 12) zeigte, dass
maskierende Mischungen im Vergleich zu homogenen Gemischen ein grundlegend
anderes Antwortmuster auf peripherer Ebene hervorrufen. Charakteristisch war
zunachst der verzogerte Signalverlauf der Duftmischung. Wahrend bei den
homogenen Mischungen die maximale EOG-Antwort relativ frih nach der
Reizprasentation auftrat, trat das Signal bei OVR deutlich spater auf (siehe Abb. 12C).
Dies kann sowohl an der individuellen zeitlichen Kodierung des Duftes (Su et al.,
2011) als auch an der Zusammensetzung der maskierenden Mischung gelegen
haben. Moglicherweise verzdgerte ein Bestandteil durch Inhibition die schnelle
Reizantwort. Die OVR-Duftmischung schien gepragt zu sein von der
Einzelkomponente 1A2. Nach Durchfihrung des t-Tests zeigte sich, dass zwischen
IA2 und OVR keine signifikanten Unterschiede bestanden. Im Vergleich zwischen 1A2
und WL oder WL und OVR hingegen, zeigten sich einige signifikante Unterschiede.
Holziges Aroma (wie z. B. WL) Uberlagert fruchtige Noten (z. B. IA), wenn beide
Komponenten in der gleichen Konzentration vorhanden sind (Atanasova et al., 2005).
Wenn die holzige Komponente (WL) in einer niedrigeren Konzentration vorhanden ist,
verstarkt sich die fruchtige Note (IA). Erst bei gleichwertiger oder hdherer
Konzentration des WL, wird die fruchtige Note des IAs unterdrickt (Chaput et al.,
2012). In unserer Studie nutzen wir fur die OVR-Mischung 44% WL und 56% IA. Die
fruchtige Note besall also einen gréReren Anteil, damit der Zielgeruch eines
fruchtigen Duftes entstehen konnte und WL die Wahrnehmung der fruchtigen Note
verstarkte. Die Zeit-Frequenz-Analyse des EOGs zeigte deutlich, dass IA2 die
Wahrnehmung der Duftmischung dominierte und das Ziel einer fruchtigen Mischung
entsprechend erreicht wurde. Die Aktivitat der weniger dominanten Komponente (WL)
wurde offenbar auf Rezeptor- beziehungsweise Sinneszellebene unterdriickt, sodass

sie kaum am finalen Signal beteiligt war. Gleichzeitig wurde die Aktivitat der fruchtigen
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Note (IA) verstarkt. Wahrend das EOG eindeutig IA2 als dominierende Komponente
im Gemisch auswies, berichten andere Studien, dass in der bewussten (zentralnervos
geleiteten) Wahrnehmung holzige Komponenten wie WL haufig als besonders
pragnant oder maskierend erlebt werden (Atanasova et al., 2005; Thomas-Danguin
et al., 2014). Diese Differenz zwischen peripherer und zentraler Dominanz ist das
Ergebnis von Netzwerk- und Integrationsprozessen im Bulbus olfactorius und den
weiterfuhrenden Hirnarealen (Barnes et al., 2008). Der Riechkolben ist die zentrale
Schaltstelle, in der die Sinneseindricke aus der Nase mit hoherwertigen
Informationen aus dem Gehirn wie z. B. Erfahrungen, Erinnerungen oder
Erwartungen kombiniert werden, um letztendlich die endgultige
Geruchswahrnehmung zu generieren (Derby et al., 2022; Zak et al.,, 2024). Es
kénnten nachfolgend noch zentrale Verschaltungen und Mechanismen daflir gesorgt
haben, dass WL nicht so stark antagonisiert wird.

Des Weiteren fiel auf, dass sich das Aktivitatsmaximum der Mischung in einen
anderen Frequenzbereich verschob. Die Zeit-Frequenz-Analyse verdeutlichte eine
Betonung der Aktivitat im Bereich zwischen 5 und 15 Hz. Im Vergleich zu den
Einzelkomponenten und anderen Mischungen unterschied sich das Muster der
Frequenzverteilung bei OVR deutlich, was auf eine spezifische Dynamik der
peripheren Verarbeitung hindeutete. Die reduzierte Verteilung auf verschiedene
Frequenzbereiche kdnnte auf eine geringere Verarbeitungstiefe der maskierenden

Mischung hinweisen.

6.2.3 Bezug zu den Hypothesen

1. Hypothese: ,Hyperadditive Mischungen fiihren im Vergleich zu ihren
Einzelkomponenten oder maskierenden Mischungen zu einer intensiveren
olfaktorischen Verarbeitung. Dies zeigt sich sowohl in einer stérkeren subjektiven

Bewertung als auch in einer signifikant stdrkeren EOG-Antwort.”

Die vorliegenden Ergebnisse bestatigen, dass hyperadditive Mischungen wie PIN und

RC anders verarbeitet werden als die maskierende Mischung OVR. Die erste
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Hypothese ging davon aus, dass hyperadditive Mischungen mit neu entstandenen
Eigenschaften sowohl subjektiv intensiver wahrgenommen werden als auch eine
verstarkte periphere Verarbeitung auf Rezeptorebene initiieren. Diese Annahme
konnte durch die Ergebnisse gestitzt werden: Die Probanden bewerteten die
Duftmischungen PIN und RC als qualitativ neuartig, zudem zeigte sich im EOG ein
verstarktes und rascher einsetzendes Signal im Vergleich zu den
Einzelkomponenten. Die Daten stitzen somit die Annahme, dass PIN- und RC-

Mischungen zu einer intensiveren olfaktorischen Verarbeitung fuhren.

2. Hypothese: ,Die maskierende Mischung zeigt durch die Interaktion der
Komponenten einen Maskierungseffekt, bei dem die dominante Einzelkomponente
die Wahrnehmung der Gesamtmischung lberlagert. Dies fiihrt zu einer geringeren
Differenzierung der Gesamtwahrnehmung und zu einem reduzierten EOG-Signal im

Vergleich zu anderen Mischungen.*“

Die zweite Hypothese ging davon aus, dass bei maskierenden Mischungen eine
Komponente die periphere Antwort dominiert und so eine verminderte Differenzierung
sowohl im subjektiven Erleben als auch im EOG-Signal auftritt. Auch diese Hypothese
wurde bestatigt: Flir die maskierende OVR-Mischung zeigte sich, dass die EOG-
Antwort von der Einzelkomponente IA2 gepragt war, wahrend Signalanteile des WL
unterdrickt wurden. Insgesamt resultierte daraus ein abgeschwachtes und weniger

komplexes EOG-Signal im Vergleich zu den homogenen Duftmischungen.

3. Hypothese: ,Die peripheren Aktivitdtsmuster unterscheiden sich deutlich zwischen
hyperadditiven und maskierenden Mischungen. Hyperadditive Mischungen gehen mit
starkeren EOG-Antworten (z. B. Amplitude, spezifische Zeit-Frequenz-
Eigenschaften) und zusétzlichen Wahrnehmungsqualitéten einher, die sich nicht
allein durch die Summe der Einzelkomponenten erkldren lassen. Bei maskierenden
Mischungen hingegen wird eine geringere EOG-Antwort gemessen, was auf eine

reduzierte periphere Informationsverarbeitung hinweist.“

Die dritte Hypothese wird ebenfalls durch die Ergebnisse gestitzt, da sich die

peripheren Aktivitatsmuster zwischen hyperadditiven (PIN, RC) und maskierenden
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(OVR) Mischungen signifikant unterschieden. Hyperadditive Duftmischungen wiesen
nicht nur starkere und schnellere EOG-Antworten auf, sondern deckten in der Zeit-
Frequenz-Analyse auch ein breiteres Spektrum an Frequenzen ab. Die maskierende
Mischung hingegen kennzeichnete sich durch eine geringere EOG-Amplitude und
verzogerte Signalgenerierung aus. Gleichzeitig wurde in der Zeit-Frequenz-Analyse
ein  kleineres Frequenzspektrum abgedeckt, was auf eine reduzierte

Verarbeitungstiefe hindeutet.

Insgesamt belegen die vorliegenden Ergebnisse, dass alle drei Hypothesen durch die
gewonnenen EOG-Daten und die subjektiven Bewertungen der Probanden bestatigt
wurden. Die Differenzierung zwischen hyperadditiven und maskierenden Mischungen
I&sst sich somit bereits auf Ebene der peripheren olfaktorischen Signalverarbeitung

objektiv nachweisen.

6.2.4 Bedeutung der Ergebnisse

Die vorliegenden Ergebnisse zeigen eindricklich, dass das menschliche olfaktorische
System bereits auf peripherer Ebene im Riechepithel hochdifferenziert auf komplexe
Duftmischungen reagiert. Bereits vor der Weiterverarbeitung auf zentraler Ebene
werden spezifische Antwortmuster generiert, die durch emergente Eigenschaften,
Dominanzeffekte einer Komponente oder spezifische Interaktionen gekennzeichnet
sind (Kiyomitsu et al., 2011; Xu et al., 2019). Die Ergebnisse verdeutlichen, dass die
Kodierung und Vorverarbeitung von Duftmischungen bzw. komplexen Duften
keineswegs erst auf der Ebene des Bulbus olfactorius oder des Kortex beginnt. Die
kombinatorische Aktivierung und Modulation der olfaktorischen Rezeptorzellen im
Epithel beeinflussen mafigeblich die Wahrnehmung von Duftmischungen (Cavazzana
et al., 2018).

Die gemessenen EOG-Signale liefern Einblicke in diese peripheren Vorgange und
machen sichtbar, dass bereits auf Ebene der Riechrezeptoren Verstarkung,
Maskierung oder Hyperaddition stattfinden kann (Derby et al., 2022). Da das EOG
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ausschlielllich die elektrische Aktivitat im Riechepithel abbildet, sind Aussagen zur
zentralen neuronalen Verarbeitung an dieser Stelle nur spekulativ. Dennoch ist davon
auszugehen, dass die Antwortmuster der Riechrezeptoren Grundlage fir die weitere
Verschaltung, Auswertung und bewusste Wahrnehmung von Duftmischungen bilden
(Zak et al.,, 2024). Wie in der Literatur belegt ist, bilden die peripheren
Kodierungsprozesse die erste Stufe der olfaktorischen Informationsverarbeitung. Der
Riechkolben erstellt aus den ankommenden Informationen einen Code, der zeitliche
und raumliche Aspekte besitzt. Es werden Lernprozesse, Erfahrungen und
Kontextinformationen vom Kortex integriert. Die Mitral- und Buschelzellen leiten diese
Informationen an hdéhere Zentren weiter, wo die eigentliche Geruchswahrnehmung
und -erkennung stattfindet (Fletcher, 2011; Khan et al., 2010; Zak et al., 2024).

Ein weiterer wichtiger Aspekt, der sich in unserer Studie bestétigte, ist die zeitliche
Dynamik der Signalverarbeitung. Bereits auf Rezeptorebene ist eine zeitabhangige
Unterscheidung von Geruchsmischungen mdglich (Su et al., 2011). In unserer Studie
belegten die Zeit-Frequenz-Analysen am EOG, dass unterschiedliche Mischungen
nicht nur im Gesamtsignal, sondern auch in ihrer zeitlichen und spektralen Struktur
spezifische Muster entwickeln.

Wahrend Ublicherweise in der zentralen Neurophysiologie EEG-Frequenzbander wie
Alpha, Beta oder Delta betrachtet werden, liegt beim EOG der Fokus auf der genauen
Analyse von Verteilung, Amplituden und Dauer der elektrischen Aktivitat im
peripheren Signal (Lapid & Hummel, 2013a). Die Zeit-Frequenz-Analysen unserer
Studie stellen erstmals die Kodierungsprinzipien der Riechrezeptoren des Menschen
in den unterschiedlichen Frequenzbereichen dar. Die Ergebnisse stitzen und
vertiefen die Erkenntnisse aus Tiermodellen und molekularen Analysen, dass die
olfaktorische Kodierung von Geruchsgemischen nicht erst auf hdheren
Verarbeitungsebenen differenziert erfolgt, sondern bereits im peripheren System
ausgesprochen komplex und dynamisch ablauft (Fletcher, 2011; Kurian et al., 2021;
Xu et al., 2019).

Insgesamt betonen die Ergebnisse die grolde Bedeutung der peripheren Kodierung
fur die Entstehung der Geruchswahrnehmung und zeigen, dass das menschliche
Riechsystem bereits auf Ebene der Riechepithels hochflexibel auf eine Vielfalt von

Duftmischungen und Difte reagieren kann.
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Vergleichbare periphere Kodierungs- und Mischungseffekte wurden auch in
Tierstudien nachgewiesen. Elektrophysiologische und Verhaltensexperimente an
verschiedenen Fischarten zeigten, dass auch bei diesen Tieren bereits das
Riechepithel komplexe Duftmischungen durch kombinatorische Aktivierung
unterschiedlich verarbeiten und die Informationen differenziert an héhere Zentren
weiterleiten kann (Valentincic & Koce, 2000). Komplexe Duftmischungen erzeugen
auch in der Tierwelt ein starkeres Signal im Vergleich zu den jeweiligen
Einzelkomponenten (Kang & Caprio, 1991), und die Kombination unterschiedlicher
Dufte kann zur Wahrnehmung neu entstandener Eigenschaften fihren (Valentincic et
al., 2011). Diese Ergebnisse legen nahe, dass die Grundprinzipien der
Geruchskodierung und die Wechselwirkungen innerhalb des Riechepithels Uber die

Artengrenzen hinweg gelten.

6.3 Potentielle Fehlerquellen der Studie

Trotz sorgfaltiger Planung und Durchfiihrung der Studie sind verschiedene potentielle

Fehlerquellen zu bericksichtigen, die die Ergebnisse beeinflussen haben konnten.

Der grofite limitierende Faktor der Studie ist die geringe Anzahl der Probanden in der
finalen Analyse. Es nahmen zwar 61 Personen an der Studie teil, nach dem Filtern
der Daten wurden jedoch nur die Ergebnisse von 22 Teilnehmern verwendet. Dies
reduziert die statistische Power der Analyse, also die Fahigkeit, echte Effekte
zuverlassig zu erkennen. Besonders kritisch ist dies fur die RC- Mischung, da hier nur
die Daten von vier Teilnehmern nach dem Filtern der Daten berucksichtigt werden
konnten. Eine solch geringe Stichprobengrofe erhdht das Risiko von Verzerrungen
und zufélligen Effekten, die nicht generalisierbar sind. Eine gréRere Stichprobe wirde
die Validitat der Ergebnisse erhdhen, da sie eine breitere Variation individueller
Wahrnehmungen abbildet und zufallige Schwankungen ausgleicht. Dadurch kdnnten
kleine, aber moglicherweise bedeutende Unterschiede zwischen den

Duftmischungen besser nachgewiesen werden. Um die Aussagekraft der Ergebnisse
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zu verbessern, sollte in zukinftigen Studien eine deutlich héhere Teilnehmerzahl
angestrebt werden, sodass auch nach dem Filtern der Daten eine ausreichend grol3e

Stichprobe fir eine valide Analyse zur Verfigung steht.

Ein weiterer moglicher Einflussfaktor sind demografische Faktoren wie Alter und
Geschlecht. Der Altersdurchschnitt der Teilnehmer betrug 25 Jahre und es nahmen
44 Frauen (72 %) und 17 Manner (28 %) an der Studie teil. Diese Verteilung weicht
deutlich von der allgemeinen Bevolkerungsstruktur ab und konnte die
Generalisierbarkeit der Ergebnisse einschranken. Die olfaktorische Wahrnehmung
verandert sich mit dem Alter. Sowohl die Anzahl funktionaler Riechrezeptoren als
auch die zentrale Verarbeitung von Gertichen kann mit dem Alter abnehmen (Doty et
al., 1984). Unsere Stichprobe bestand Uberwiegend aus jungen Erwachsenen. Die
Ergebnisse kdnnen also nicht ohne Weiteres auf die Allgemeinbevélkerung
Ubertragen werden, da diese mehr alte Leute inkludiert. Studien zeigen auferdem,
dass Frauen im Durchschnitt eine hohere Sensitivitat fur Gertiche haben als Manner
(Chen et al., 2022; Yousem et al., 1999). Die hohe Anzahl weiblicher Teilnehmer
konnte daher zu einem verzerrten Ergebnis geflhrt haben, insbesondere in Bezug
auf die Wahrnehmung der Difte und die subjektiven Bewertungen, was die

Ubertragbarkeit der Befunde auf die allgemeine Bevolkerung ebenfalls einschrankt.

Neben Alter und Geschlecht spielen auch individuelle Unterschiede in der generellen
Riechfahigkeit und im olfaktorischen Gedéachtnis eine entscheidende Rolle.
Menschen verfligen Uber unterschiedliche genetische Pradispositionen fir die Anzahl
und Art der exprimierten Riechrezeptoren, was zu grolden Unterschieden in der
Wahrnehmung von Gerlchen fiihrt (Menashe et al., 2003; Trimmer et al., 2019).
Einige Probanden konnten also bestimmte Duftkomponenten starker oder schwacher
wahrgenommen haben, was zu einer variierenden Bewertung der Mischungen und
Komponenten gefuhrt haben koénnte. Auch das olfaktorische Gedéachtnis, also die
vorherige Erfahrung mit bestimmten Geruchen, beeinflusst mafRgeblich die
Wahrnehmung der Geriiche. Probanden, die bereits einzelne Komponenten kannten,
kénnten diese in der Mischung starker wahrnehmen, was die homogene oder

heterogene Wahrnehmung der Difte verandert haben kénnte (Sinding et al., 2011).
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Diese Unterschiede kénnten zu einer grofleren Variabilitat in den subjektiven

Bewertungen und damit zu einer Verzerrung der Ergebnisse geflihrt haben.

Ein anderes Problem kénnte die Aufmerksamkeit und Konzentration der Probanden
wahrend der Befragung Uber den Monitor nach der Duftstimulation sein. Mangelnde
Aufmerksamkeit oder individuelle Unterschiede in der Wahrnehmung kénnten zu
weniger verlasslichen Bewertungen gefuhrt haben. Da die subjektiven Bewertungen
der Duftmischungen in der Auswertung jedoch eine zentrale Rolle spielten, kénnte

dieser Faktor einen grofRen Einfluss auf die gesamte spatere Analyse gehabt haben.

Ein anderer modglicher Einflussfaktor kann die individuelle Enzymaktivitat im
Riechepithel der Probanden sein, welche die Wahrnehmung von Gerilichen durch
Abbau und Modifikation der Duftmolekule verandern kann (Getchell et al., 1984).
Zudem konnte bei manchen Teilnehmenden eine vermehrte Bildung von Schleim in
der Nase eine Rolle spielen. Der Schleim Ubernimmt im Riechepithel u. a. die
Aufgabe, Duftstoffe zu transportieren und zu verteilen, damit sie die Rezeptoren
erreichen (Getchell et al., 1984). Eine zu grolie oder zu geringe Schleimmenge kénnte
diesen Prozess beeinflussen und damit die Wahrnehmung verandern. Bei
vermehrtem Schleim koénnte aulRerdem die Aufzeichnung des Signals durch die
Nasenelektrode gestdrt worden sein. Wenn das olfaktorische Signal nicht korrekt
erfasst wurde, fuhrte das zum Ausschluss dieser Daten. Dies reduzierte die
Stichprobe und somit auch die Aussagekraft der Ergebnisse.

Neben enzymatischen Prozessen sowie individuellen Unterschieden in der
Zusammensetzung und Menge des Schleims scheint auch der lokale pH-Wert im
Riechepithel die Geruchsleistung des Menschen zu beeinflussen. Die Studienlage
zeigt, dass ein saurer pH-Wert des Schleims mit einer besseren Riechfunktion
assoziiert ist. Wiederholte Messungen und Dufttests kénnen den pH-Wert im Verlauf
jedoch alkalischer werden lassen, sodass die vielen Stimulationsvorgédnge im
Rahmen von unserer Studie den pH-Wert und damit mdglicherweise auch die

Geruchsleistung der Probanden beeinflusst haben kénnte (Hernandez et al., 2025).
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Aulerdem kdénnen versehentliche Bewegungen der Probanden oder ein Verrutschen
der Elektrode wahrend der Messungen zu Artefakten in den Signalen geflihrt haben.
Besonders hervorzuheben sind hier auch die Blinzelartefakte, welche méglicherweise
fehlinterpretiert wurden. Letztendlich ist zu bedenken, dass trotz einer korrekten
Elektrodenplatzierung keine vollstandige Trennung zwischen olfaktorischer und
trigeminaler Stimulation garantiert werden kann. Es ist moglich, dass die durch die
Dufte ausgelosten Reize auch eine trigeminale Komponente beinhalten. Diese
Uberlappung kénnte das entstandene Signal verandert haben und somit auch die
Interpretation der Ergebnisse beeinflussen. In nachfolgenden Studien sollte der
Einfluss von unterschiedlichen Duftkonzentrationen und unterschiedlichen
Duftmolekuilen untersucht werden, um den Einfluss von versehentlichen trigeminalen
Stimulationen klarer differenzieren zu kdnnen. So kénnte herausgefunden werden, ob
manche Duifte mdglicherweise das trigeminale System aktiviert haben.

Des Weiteren sollte der Einfluss individueller Erfahrungen und emotionaler
Reaktionen auf die Wahrnehmung von Duftmischungen ausfiihrlicher erforscht
werden. Die emotionale Komponente der Duftwahrnehmung spielt eine zentrale
Rolle, da personliche Erlebnisse und Assoziationen mit bestimmten Diften die
Wahrnehmung maRgeblich beeinflussen kénnen (Soudry et al., 2011b). Um das
besser zu verstehen, kénnten zukinftige Studien gezielt untersuchen, wie individuelle
Vorerfahrungen, z. B. frihkindliche Begegnungen mit bestimmten Geriichen oder
kulturelle Einflisse, die Wahrnehmung von Duften und Duftmischungen verandern.
Gleichzeitig sollten die emotionalen Reaktionen auf Geriche genauer untersucht
werden, um besser zu verstehen, wie beim Riechen entstehende Emotionen die

olfaktorische Wahrnehmung beeinflussen.

Trotz dieser potentiellen Limitationen liefern die vorliegenden Daten wertvolle
Einblicke in periphere Mechanismen der Duftmischungswahrnehmung. Zukunftige
Studien sollten relevante Einflussfaktoren gezielt kontrollieren, um die Aussagekraft

und Generalisierbarkeit weiter zu erh6hen.
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/. Zusammenfassung

7.1 Deutschsprachige Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit wurde die periphere Verarbeitung von Duftmischungen
beim Menschen untersucht. Ziel war es, mithilfe des Elektroolfaktogramms (EOG)
charakteristische Aktivierungsmuster in der Riechschleimhaut aufzuzeichnen, die
durch homogene und maskierende Duftmischungen und deren jeweiligen
Komponenten ausgelost werden. Ein besonderer Fokus lag dabei auf mdéglichen
Wechselwirkungen und Interaktionen der Einzelkomponenten und wie diese das
entstehende Signal beeinflussen. Damit sollte erstmals detailliert gezeigt werden, wie
komplexe Mischungsreize und deren spezifische Interaktionseffekte bereits auf
Ebene des Riechepithels kodiert und differenziert verarbeitet werden.

Im Gegensatz zu den meisten bisherigen Studien, die sich Uberwiegend auf zentrale
olfaktorische Verarbeitungsstufen oder psychophysische Methoden konzentrierten,
lag der Fokus dieser Arbeit auf der Analyse peripherer Signalverarbeitung direkt im
Riechorgan. Es wurde untersucht, inwieweit sich die EOG-Antworten fir homogene
Duftmischungen, maskierende Mischungen und die zugehdrigen Einzelkomponenten

unterscheiden.

Die Ergebnisse zeigen, dass bereits auf Rezeptorebene spezifische und differenzierte
Aktivitatsmuster fur Duftmischungen entstehen. Homogene Duftmischungen wie PIN
(Ananas-Duft) und RC (Grenadine-Duft) riefen signifikant stérkere und rascher
einsetzende EOG-Signale hervor, die sich nicht durch eine einfache Addition der
Einzelantworten erklaren lieRen und mit subjektiv neuartigen Geruchseindriicken
assoziiert ~waren. Dies spricht fur hyperadditive und emergente
Verarbeitungsmechanismen. Bei der Duftmischung entstehen neue Eigenschaften,
die vorher nicht wahrnehmbar waren. Die maskierende Mischung OVR hingegen

zeigte eine deutliche Dominanz einer Einzelkomponente (IA2) im EOG, wahrend
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Signalanteile der zweiten Komponente (WL) unterdriickt wurden. Dieses Muster
belegt bereits auf peripherer Ebene klassische Maskierungs- beziehungsweise
Dominanzeffekte.

Die Zeit-Frequenz-Analysen verdeutlichten, dass sowohl die Amplitude als auch der
zeitliche Verlauf und das Frequenzspektrum der EOG-Signale charakteristische
Unterschiede zwischen homogenen und maskierenden Mischungen sowie deren
Komponenten aufweisen. Die Differenzierung von Duften findet also bereits im
Riechepithel statt und bildet die Grundlage fir die nachfolgende zentrale
Geruchswahrnehmung und -verarbeitung.

Damit konnte erstmals beim Menschen objektiv nachgewiesen werden, dass
periphere Kodierung von Duftmischungen hochdifferenziert ablduft und sowohl
Verstarkung, Maskierung als auch Hyperaddition umfasst. Die Ergebnisse zeigen
aullerdem, dass die Differenzierung zwischen hyperadditiven und maskierenden
Mischungen schon auf der ersten neuronalen Verarbeitungsstufe objektiv messbar

ist.
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7.2 English summary

This study investigated the peripheral processing of odor mixtures in humans. Using
electro-olfactogram (EOG) recordings, characteristic activation patterns in the
olfactory mucosa were analyzed in response to homogeneous and masking odor
mixtures, as well as their individual components. The focus was on how component
interactions influence the resulting signal, aiming to show that complex mixtures are

already encoded and differentiated at the level of the olfactory epithelium.

Unlike most previous studies that concentrated on central olfactory processing or
psychophysical methods, this work focused on peripheral signal processing directly
in the olfactory organ. Differences in EOG responses between homogeneous
mixtures, masking mixtures, and their components were systematically examined.

Results showed that distinct and specific activity patterns for odor mixtures arise at
the receptor level. Homogeneous mixtures like PIN (pineapple scent) and RC
(grenadine scent) elicited stronger and faster EOG responses than expected from the
sum of their components, suggesting hyperadditive and emergent mechanisms. In
contrast, the masking mixture OVR showed dominance of one component (1A2), while

the other (WL) was suppressed, indicating peripheral masking effects.

Time-frequency analyses revealed that amplitude, timing, and frequency content of
the EOG signals differed between mixture types and components, confirming that

odor differentiation begins in the olfactory epithelium.
This study provides the first objective evidence in humans that peripheral encoding of

odor mixtures is highly specific and involves amplification, masking, and hyperadditive

effects measurable at the earliest stage of neural processing.
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