Lniversitat
wien

DIPLOMARBEIT

Titel der Diplomarbeit

Wirkung des chiralen Monoterpens Linalool auf Parameter des autonomen

Nervensystems bei Sympathikuserregung

angestrebter akademischer Grad

Magistra der Pharmazie (Mag.pharm.)

Verfasserin / Verfasser: Gerlinde Tiefenbacher
Matrikel-Nummer: 9602584

Studienrichtung /Studienzweig Pharmazie
(It. Studienblatt):

Betreuerin / Betreuer: Prof. Dr. Gerhard Buchbauer

Wien, im November 2008






Danksagung

Besonderen Dank gilt es Herrn Univ. Prof. Dr. GcBoauer vom Department fur Klinische
Pharmazie und Diagnostik der Universitat Wien aspeechen, der es mir ermdglichte, meine

Diplomarbeit unter hilfreicher Anleitung und untéizenden Rickmeldungen durchzufihren.

Herzlicher Dank gebuhrt ebenso Frau Dr. Martinadd6ie stand immer gerne mit Rat und Tat
zur Seite und stellte sich selbst als eifrige Pnoloa zur Verfiigung. Durch ihre umfangreichen
Kenntnisse und Erfahrungen mit der Materie konrake auftretenden Herausforderungen ge-

meistert werden.

Bei Herrn René Klucky, Laborant, mdchte ich mich die Hilfe bei diversen Bestellungen be-

danken.

Die Zusammenarbeit mit meiner Kollegin Katharindn8eerwies sich als sehr motivierend, die

gemeinsame Durchfuhrung der jeweiligen Messungd#hdie Zeit wie im Flug vergehen.

Sehr dankbar bin ich den Probanden und Probandinietapfer durchgehalten haben und sich

jedes Mal aufs Neue motivieren konnten.

Meiner Familie und meinen Freundinnen und Freurtieke ich fur ihre bedingungslose Unter-
stitzung. Ganz besonders méchte ich mich bei DralHaMuckenhuber bedanken, er wusste

meine Fragen stets mit grol3tmaoglicher Geduld zatesten.






Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit wurden Wirkungen vonahértem R-(-)- und S-(+)-Linalool wah-
rend eines standardisierten StressteStdd Pressor Teytauf ausgewdahlte physiologische Pa-
rameter des autonomen Nervensystems und psychahegsspekte untersucht. Dabei kamen
Lésungen der beiden Linalool-Enantiomere in jewdilei verschiedenen Konzentrationen zur
Anwendung. Es wurden der systolische und der diashe Blutdruck, die Herzschlagfrequenz,
die Hautleitfahigkeitsreaktanz und die subjektivefiBdlichkeit zu festgesetzten Zeitpunkten im
Messablauf als Prifparameter erhoben. In der insgonger-Design durchgefiihrten Untersu-
chung absolvierten neun weibliche und drei méneliehobanden jeweils sieben Versuche.

Fur R-(-)-Linalool zeigte sich mit steigender Kongation eine eher beruhigende Wirkung auf
die physiologischen Parameter, wobei die Ergebriigsenittlerer Konzentration widersprich-
lich waren. Bei niedriger und mittlerer Konzentoativerbesserte sich die subjektive physische
und psychische Befindlichkeit der Probanden. In @emppe mit der hochsten Konzentration
zeigte sich eine verstarkte Aktivierung auf psyches Ebene; die von den Probanden empfun-
dene Aktivierung im physischen Bereich wurde nidhtch entsprechende Veranderungen der
Biosignale bestétigt.

S-(+)-Linalool wirkte auf die physiologischen Paetsr in geringer Konzentration leicht akti-
vierend, auch die Befragung zur korperlichen Bdiamtkeit ergab eine Aktivierung. Die Laune
blieb gesamt gesehen positiv. Bei der mittleren z€otration Uberwog der beruhigende Effekt
auf die physischen Parameter. Das subjektive Em@firder Probanden war auf physiologischer
Ebene widersprichlich, im psychischen Bereich eegith eher deaktivierende Wirkung. Bei
der hdochsten Konzentration war die Wirkung aufldigoerlichen Parameter Giberwiegend beru-
higend, wobei die subjektive Einschatzung der Rndba widerspruchlich war. Auf psychischer
Ebene war eine Verbesserung der Laune zu erkennen.

FUr beide Enantiomere ergab sich also - abhangigd@mzentration und Chiralitéat - eine deutli-
che Auswirkung auf korperliche Parameter und subje& Befinden wéhrend einer Stresssitua-
tion. Auf die Befindlichkeit der Probanden durftehs besonders die Geruchsqualitat der ver-
wendeten Substanzen auswirken, wie jeweils beiatemtiomeren Gruppen mit der hdchsten

Duftstoffkonzentration deutlich zu erkennen war.



Abstract

In the present master thesis, the effects of ithRl€-)- and S-(+)-linalool on selected parame-
ters of human autonomic nervous system and subgeetialuation during a standardised labora-
tory stressor@old Pressor Teytwere investigated. The tested parameters wetelgyand dia-
stolic blood pressure, heart rate, skin conductaesponse and subjective condition of the sub-
jects. Heart rate and skin conductance reactiviggewcontinuously monitored during the ex-
perimental session.

R-(-)-Linalool mainly showed a calming effect to the physiologipafameters, but the effects
were contradictory for the middle concentrationeTbw and the medium concentration im-
proved physical and psychological conditions. Thghlconcentration increased the activating
effect on the mental condition without correspodaifects to the physiological parameters: it
seems that the high concentration affected theiploggcal parameters in a calming way while

the subjects felt an activating effect caused leyinitensity of the scent.

In low concentration, S-(+)-linalool affected phylsigical parameters in an activating way, the
questionnaire concerning physical condition showetivation too. The mood of the subjects
remained positive. Middle and high concentratiod aaalmative effect on the physiological pa-
rameters. The results for subjective condition weoensistent in the group of middle concen-

tration, the subjects felt deactivated. High comaion improved the mood of the subjects.

Significant effects on physical parameters andestibje condition could be found for both R-(-
)-linalool and S-(+)-linalool depending on concaitibn and chirality. Moreover the hedonic

quality of the odour had an important influencetlom effect on the subjective condition.

\



Inhaltsverzeichnis

D= 1] €7= T 11 1 Lo R [l
ZUSAMMENTASSUNG ...ceiiiieiiiiiiiittbtee s 444441ttt e ettt e e e e e e e e eneeessebbneees \%
ADSTIACT ... e e e e e aeaees Vi
AbDbIldUNGSVEIZEICHNIS .......eicce e XI
TabelleNVErZeICHNIS ........uuiiiiiiiiiiiiii s Xl
1. ALLGEMEINER TEIL..cciiiiiiiiiee ettt 1
1.1, AtheriSCNE OlE......ccueeieeeeeee ettt 1
D= 11011 (o] o [ PP PO PP SRR PPPPPPPP 1
ZUSAMMENSEIZUNG ... eeetieeeeiiieeeeie e e e mmsee e e e e e et e e e et e e eeta s e e eataeeesrnnneeees 2
[V (o] 1210 1T=T o TP 2
GEWINNUNG ...ttt sttt s s e e s e e e e e e e e e e e eeeeeesesbnnnnnesesnsnes 3
Y = 1) 1 4
Verwendungen und WIrKUNGEN ...........coooee e see e e e e e e e e e eaeeeeeeeeeensnnnnnnnnee s 4
Aromatherapie versus AromacholOgi€.........ccooeviiiiiiiiiiiiiiiiie e 5
0 A I = oo PRSPPI 7
0 A O 1 = - | SO S 12
1.1.3. GEIUCNSSINN L.etiiiiiiiiiiiiiie e e e ettt e e e e e e 13
1.2. AUtONOMES NEIVENSYSTEIM ... .ciiiiiii e eeeeeeeme ettt e e et e e e e e e e e eeeees 15
1.2.1. Anatomie des sympathischen Nervensystems..........cccccceeeeeeeeieneee. 16
1.2.2. Das parasympathische Nervensystem .........cccccccceeeeeeeievieeeeeivinnnnnns 18

1.3. Regulation der Herzschlagfrequenz (HSF) e evvviiiiiieeeeeiiiiiiiiieiiiiiiinnnn.. 18

1.4.Blutdruckregulation.............oooe i eeeeeee e 19
1.5. Methoden zur Untersuchung von physiologisdP@mametern...................... 21
1.5.1. Elektrokardiogramm (EKG)..............ummmmeeeeermmmmimmiinnanneeeeeeeeeeeeeeeeeeenns 21
T =Y [0 (o [ (U o (=] = 22
1.5.3. Elektrodermale AKtIVItAt (EDA) ........o e eeeeeeieeeeeeiiiieieee e e e e e 23
2. EXPERIMENTELLER TEIL. ..ottt e e e 52
2.1. Allgemeiner Studienablauf...............cooiiiiiii 25
2.1.1. Kriterien fur die Stichprobengewinnung...............ouuvviiiiiiiinnneneeeeeen. 25
2.1.2. Beschreibung der Stichprobe ..o 5.2
Y2200 G T (1 T 1= o {51 o | o U 26

VI



2.2. Durchfihrung des CPT-EXPerimentS.......couueiiiiiiiiiiiiiiiiiiinee e 26
2.2.1. Der Cold Pressor Test (CPT) coovieiicceeeeeeee e 2
2.2.2. Zeitlicher Ablauf des EXPeriments.............uuuvuiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeevisniinnns 28

2.3. Erhebung der Zielparameter............ueeiiiiiiiiiiiiianeee e eeeeeeeeiiieeeee 29
2.3.1. BIULAIUCK (BP) ..ottt 29
2.3.2. Herzschlagfrequenz (HSF) ........uuiiieiiieiiieeeeeeie e 29.
2.3.3. Hautleitfahigkeitsreaktion (SCR)......ccceeeuriiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeevinn 29

2.4, FragebOgeNn .......ouuuuiiiiieiiee s 30
2.4.1. Fragebdgen zur Erfassung habitueller Meremal..............cccccceeeeeennn. 30
2.4.2. Fragebogen zur Erfassung der momentanendiiefikeit .................... 30

2.5, AUSWETTUNG .evuiiiiiii et e et e e semmmm et e e e e e et e e e et e e e et e e e e et aeeennenaneeees 31

3. ERGEBNISSE ...t et e e e e e 33

3.1. Systolischer BIUAIUCK ...........coovvvimmmmmmeee e e e e eeee e eeee e e 34

3.2. Diastolischer BIUtdrucK.............ouuieeemmiii e 37

3.3. HerzschlagffeQUENZ ............eeiiis e 41

K S O = PRSP 42

3.5. BEfINAICNKEIT .....ccoiieeiiiie et 44
Frage L1: AKUVITAL .......oooiiiiiiiieieiiiii i cemmm e 44
Frage 2: Aufmerksamkeit............coovvvviiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeecceeeiviii . A5
Frage 3: TrAgNEIt.......ccooo i e 46
Frage 4: MUIGKEIT.........ovviiiiiiiiee e e e e e e e e e e e e e e e eeeeene e 47
Frage 5: SOMNOIENZ........ooooiiiiiiiiiemmm s 47
Frage 6: Offenheit .........coooiiiiiiiii e 48
Frage 7: VerschloSSenheit ...........eeiiiiiiiii e 49
Frage 8: Unbeschwertheit...........ccoooiiiicoec e 50
Frage 9: HEItErKeit......ccoov i i i e 51
Frage 10: NerVOSITAL.......cccooiiiiiiiiiiii e e e e e 52
Frage 11: EmpfiNdliChKeit.........coooiiiiiiiieeee e 52
T Lo LY V(o 1= O 53
Frage 13: ANGSHICHKEIt ........c..eovveeves e eree et ettt eree et eeens 54
Frage 14: TrUDSINN ..eeeeeiii et eeeeeee e 54
Frage 15: Vertraumtheit ... e 55

4. DISKUSSION ..ottt ettt e e e e ettt e e e e s s rmnneee e e nnneees 57

VIl

2.1.4. Verwendete RIECNSIOME . .. . ie e e 26



1. RLN-GRUPPE ... e et e et e et e e e e e e e eneaaes 57
2. RLM-GRUPPE. ... .ot s ettt e et e e e e e e e e e nna s 58
3. RLH-GRUPPE ..o oottt sttt e e e e e e snneee e 59
4. SLN-GRUPPE ...ttt eeeeee et ne e e 61
5. SLM-GRUPPE ... .o et eeena s 62
6. SLH-GRUPPE ... ..o e e e e 63
A = V4 | PRSPPI 64
LITERATURVERZEICHNIS ...ttt 56
ANHANG . .. e e e e e e e e 73
2 N ]I U 79






Abbildung 1

Abbildung 2
Abbildung 3

Abbildung 4

Abbildung 5

Abbildung 6

Abbildung 7

Abbildung 8

Abbildung 9

Abbildung 10

Abbildungsverzeichnis

Strukturformeln der Enantiomere von Linalool (Bimethyl-1,6-octadien-3-
0] PSS 4

Zeitlicher Ablauf des CPT-Experiments (FB = Friaggen) ......... 26

Messung des systolischen Blutdrucks bei inhaati&pplikation von R-(-)-
LINAIOON ... e 34

Messung des systolischen Blutdrucks bei inhaatifkpplikation von S-(+)-
LINAIOON ... et 35

Messung des diastolischen Blutdrucks bei inhaati&pplikation von R-(-)-
Linalool .........ceeiiiiiiniii, Fehler! Textmarke nicht definiert.

Messung des diastolischen Blutdrucks bei inhatati&kpplikation von S-(+)-
LINAIOON ... et 39

Messung der Herzschlagfrequenz bei inhalativeplikation von R-(-)-
T =1 (o Lo | AP SRR 41

Messung der Herzschlagfrequenz bei inhalativerplikgtion von S-(+)-
LINAIOON ... e 42

Messung der Hautleitfahigkeit bei inhalativer Akation von R-(-)-Linalool

Messung der Hautleitfahigkeit bei inhalativer Apation von S-(+)-Linalool

XI



Tabellenverzeichnis

Tabellel Vorkommen von R-(-)- und S-(+)-Linalool in atheshen Olen............ 8

Tabelle 2 Mittelwert und Standardabweichung fur die demobisghen Variablen Grol3e,

Gewicht, BMI und Alter der Probanden .........ccccciiiiiinin, 25
Tabelle3 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,.......ccccoeeiiiiinnennnnnn.
Frage LIAKUVITAL .....ccoeviieeeeeiiiiismmmmm e e e 5.4
Tabelle 4 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,............ccovvviiiinnnnnns
Frage 2:AufmMerkSamkKeit.............uuueieiiiiiieee e 45
Tabelle5 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........cooviiiiiinnnnnns
Frage 3:Tragheit.......coooiiiiieeeceee e 6.4
Tabelle6 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........coovviviiinnnnnns
Frage 4:MUdIQKEIT.........uuuuiiieiiie e e e 47
Tabelle7 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,........ccccoeeviiiienennnnnn.
Frage 5:SOMNOIENZ.........ouueiiiiiee e 48
Tabelle8 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........ccooviiiiiiinnnnns
Frage 6:0ffenheit ...........coooriiiiiiiiceeeee e 49
Tabelle9 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,.......cccccoeiviiiienennnnnn.
Frage 7:Verschlossenheit .........ccoeeeeeiiieiieiiee e 49
Tabelle10 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........oovviiiiinnnnnns
Frage 8:Unbeschwertheit.............coo oo 50
Tabelle 11 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........ccoovviiiiinnnnns
Frage 9:HEITEIKEIt.......ccce e e e e 1.5
Tabelle12 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........oooviiiiiiinnnnns
Frage 10:NerVOSItAL.........cccovviiiiieiieieeeeeeeeiiese e e e e e e e e e e e eeeeaneennnnes 52
Tabelle13 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........oovviiiiiinnnnns
Frage 11:EmpfindlichKeit..............ovviiiieeeeeeeee e 52
Tabelle 14 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........ccooviiiiiiinnnns
Yo (Y 230 A Vo =) R 3.5
Tabelle15 Mittelwerte der Differenzen der Fragebogen 1-3,............ccoooniinn,
Frage 13:ANgSHCNKEIT ........ccvveivee e e ee et eee e, 54
Tabelle16 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........oooviiiiiiinnnnns
Frage 14:TribSINN .....ccooei i e e e e e e e e e eeaneennanes 55
Tabelle17 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen 1-3,...........coooviiiiiiinnnnns
Frage 15:VertrAumtheit .............oooviiiiieeiiicciee e 55

Xl



Allgemeiner Teil

1. ALLGEMEINER TEIL

1.1. Atherische Ole

Gertche sind Signale fur Gefahr, Nahrung, Genugs Bceude. Sie bringen die Au-
Renwelt mit inneren Bedurfnissen wie Hunger, Dodsr Sexualitat in Verbindung. Es
gibt eine ungeheure Fille von unterschiedlichentiG@en. Der Geruchssinn ist der
empfindlichste chemische Sinn des Menschen; zudstmdas gute Erinnerungs-
vermogen fur Gerlche auffallig. Die Einschatzung W@eriichen als angenehm oder
unangenehm ist nicht angeboren, sondern entwickelt&dndert sich im Laufe des Le-

bens und ist haufig soziokulturellen Einflisseremvbrfen[1].

Schon seit der friihen Antike wurden Gewirze undzelaus pflanzlichen Quellen und
auch Substanzen tierischer Herkunft ausgiebig fénfiierungs- und Aromatisie-
rungszwecke eingesetzt, in kleinerem Umfang audfpewdeobachteter oder vermute-
ter die Gesundheit schitzender Wirkung. Aus vostlicher Zeit sind z.B. schon Vor-
schriften zur Extraktion mit Olivendl und fir Ddkttion erhalten. Ein wichtiger Schritt
in der Geschichte der Verwendung von naturlicheru@esstoffen war, dass die gestei-
gerte Nachfrage in der ersten Halfte des 19. Jaldris nach atherischen Olen fir Par-
fums sowie als Geschmacksstoffe zur industriell@wi@nung von atherischen Olen
fuhrte. In weiterer Folge wurden auch synthetisewgnnene Aromastoffe auf den
Markt gebracht. Die systematische Untersuchung atberischen Olen und Duftkom-
plexen seither brachte eine wachsende Zahl vomeiisth produzierten Duft- und Ge-

schmacksstoffen mit sich[2].

Definition

In Pharmazie und Medizin versteht man unter atbleeis Olen fliichtige, stark riechen-
de Stoffgemische von meist Olartiger Konsistene, alis pflanzlichen Ausgangsstoffen
dargestellt werden[3]. Atherische Ole sind Gemislipephiler Verbindungen, in den
intakten Pflanzen werden sie in speziellen Olbenédlgespeichert. Die Zusammenset-
zung des atherischen Ols einer Pflanze ist vontgehen und von Umweltfaktoren ab-
hangig und variiert dariiber hinaus oft von OrgarOzgan[4]. Atherische Ole sind auf
Grund ihrer Lipophilie gut in Ethanol und fettenedlloslich, in Wasser ist ihre Los-
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lichkeit gering. Die Dichte der Mehrzahl der &tkserien Ole ist niedriger als die des
Wassers; Ausnahmen sind zum Beispiel Zimt- odek&€ll, die ein hdheres spezifi-
sches Gewicht als Wasser haben. Das spezifischecteder atherischen Ole liegt
zwischen 0.84 und 1.18. Bei Raumtemperatur sineristthe Ole fliichtig. Durch Zutritt
von Luftsauerstoff nehmen sie Sauerstoff auf ungiseen sich zu verfarben (Autoxi-
dation), ihre Viskositat nimmt zu und die Geruchenandert sich[3]. Die Haltbarkeit
isolierter atherischer Ole ist relativ gering (0i§ 2 Jahre). Die Lagerung soll kihl, vor
Licht geschitzt und in mdglichst voll gefilltenfttlicht schlieRenden Flaschen erfol-

gen[3].

Zusammensetzung

Uber 5000 chemische Verbindungen wurden bisherathusrischen Olen isoliert, ein
atherisches Ol beinhaltet meist mehr als 100 Esubstanzen. Die Mehrzahl der Kom-
ponenten atherischer Ole sind polyfunktionelle Wetbingen mit azyklischen, mono-
zyklischen bzw. bizyklischen Monoterpen-Grundkorpeund Sesquiterpengrund-
korpern[4]. Die als Bestandteile atherischer Ole&kesmmenden Terpene sind mit Was-
serdampf fliichtig, lipophil und niedermolekular.rpene sind dadurch gekennzeichnet,
dass sie formal aus Isopreneinheiten (2-Methylklidien, GHg) aufgebaut sind
(Isoprenregel nacRuzickd. In einigen Olen konnen auch Phenylpropankormenie
nieren: diese Phenylpropanderivate sind Abkdmmlidgearomatischen Aminosauren
Phenylalanin, Tyrosin und Dihydroxyphenylalanin widd formal aus einem Benzol-
ring und einer n-Propylseitenkette aufgebaut. $@rkodifizierte Phenylpropane sind
Cumarine: in &therischen Olen kommen nichtglykesidé Cumarine vor. Weiters
kommen in atherischen Olen auch Acetogenine odigk&ide vor, diese sind vertreten
als geradkettige Alkane und Alkene, als Acetyleivd¢e und die jeweiligen Folgepro-
dukte. Auch kommen Heteroatome im Molekll enthaleeBestandteile vor (z.B. Senf-
Ole und Lauchdéle), bei den Heteroatomen handeligs um Stickstoff oder Schwe-
fel[3].

Vorkommen

Von den Pflanzenfamilien, die bisher auf das Vorkoen von atherischen Olen gepriift

wurden, enthélt etwa ein Drittel olfihrende Artétauptsachlich liefern solche Pflan-
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zen Ol, die Exkretbehalter (Olbehalter und Oldrjismrfweisen. Diese Exkretbehélter
sind in der Regel histologisch gut erkennbar, deiensind auch durch einen differen-
zZierten, charakteristischen anatomischen Bau gelegcimet[3]. Die Bedeutung atheri-
scher Ole fur Pflanzen besteht wahrscheinlich in Alevehr von tierischen Raubern
und Mikroorganismen, sowie eventuell auch in dersEihrankung der Wasserverduns-
tung in heilBen und trockenen Jahreszeiten und @egenveiters spielen sie bei der
Anlockung von bestaubenden Tieren zur Befruchtuing &®olle und sind somit ein

Kommunikationsmittel fur die Pflanzen.

Besonders reich an &therischen Olen und somit fictie kommerzielle Produktion

atherischer Ole genutzt werden Vertreter der Astsra (z.B. Kamillendl), Apiaceae
(z.B. Anis-, Fenchel- und Kimmeld6l), Lamiaceae (d.Bvendeldl), Rutaceae (z.B. O-
rangendl), Lauraceae (z.B. Campher), Cupressaeede Wacholderbeerdl), Pinaceae
(z.B. Terpentindl), Myrtaceae (z.B. Nelkendl) unidglberaceae (z.B. Kardamom- und
Ingwerdl). Der Anteil der in der Pharmazie verwerdeatherischen Ole aus der ge-

wonnenen Gesamtmenge wird auf unter funf Prozesahggzt[4].

Gewinnung

Die arzneilich verwendeten &therischen Ole stefiatiirliche (phytogene) &therische
Ole dar, man erhalt sie durch physikalische Prezess Wasserdampfdestillation oder
Auspressen direkt aus den pflanzlichen Quellenutiddntische Komponenten atheri-
scher Ole sind zwar chemisch ident mit ihren nifien Gegenstiicken, werden aber
synthetisch hergestellt. Kiinstliche Aromastoffedsifomponenten, fur die kein naturli-

ches Vorbild bekannt ist[2]. Kiinstliche oder naderitische Ole sind jedoch laut den

Experten der europaischen Arzneibuchkommissiont picrmakopden-konform|[5].

Die Gewinnung &therischer Ole geschieht meist dukasserdampfdestillation, ver-
wendet wird dabei oft frisches Pflanzenmateriahzgader zerkleinert. Man versetzt mit
Wasser, das zum Sieden erhitzt wird, oder lasstDdage von Wasserdampf durch-
stromen. Im Kondensat kann das mit Wasser nichthhare, sich meistens an der Ober
-flache absetzende atherische Ol leicht abgetmearden. Durch anschlieRende fraktio-

nierte Destillation lassen sich einzelne Komponeeiaes atherischen Ols isolieren.

Eine weitere Methode zur Gewinnung atherischer i€l@las Auspressen von Citrus-

Fruchtschalen.
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Es ist auch moglich, sogenannte Extraktionsole i(feede) durch Extraktion mit leicht
flichtigen lipophilen Extraktionsmitteln wie HexaDjchlormethan, Aceton oder auch
Uberkritischem C@und anschlieendem Entfernen des Losungsmittedstmlten, wo-

bei diese Extraktionsole nicht als atherische @eichnet werden dirfen.

Analytik

Fur die Prufung der atherischen Ole sehen die Pilapden Untersuchungsmethoden
wie z.B. physikalische und chemische Kennzahlend&mpfungsrickstand oder LOs-
lichkeit in Ethanol und chromatographische Methodes Dinnschicht- und Gaschro-

matographie vor. Einfache analytische Daten wiehigicBrechung, Drehung linear po-
larisierten Lichts, Dunnschichtchromatographie etechen jedoch in der Regel nicht
aus, um raffinierte Manipulationen zu erkenneneBPniifung nach Arzneibuch tber die
rein phytogene Herkunft eines Oles kann heute murhdmoderne analytische Metho-
den gewabhrleistet werden. Zur Echtheitskontroléséa sich die Enantioselektivitat und
die Isotopendiskriminierung nutzen. Viele Kompomentitherischer Ole sind chirale
Verbindungen mit hoher Enantiomerenreinheit, dikéanen mit enantioselektiven

flissigkeits- oder gaschromatographischen Trenakeeh identifiziert werden. Die Be-

stimmung der naturlichen Isotopendiskriminierung Aasgangspflanzen wird mittels

Isotopenverhaltnis-Massenspektrometrie sowie dentddrim-Kernresonanz-Spektro-

skopie fur Authentizitats- bzw. Falschungsnachwhams@angezogen|3].

Verwendungen und Wirkungen

Da in atherischen Olen eine Vielzahl an chemiscB&okturen enthalten ist, gibt es
kein die ganze Gruppe umfassendes einheitlicheklMisspektrum. Es gibt jedoch mit
den Grundeigenschaften der Lipidloslichkeit und Eiichtigkeit (hoher Dampfdruck)

zusammenhangende Eigenschaften, die allen athenigdlen gemeinsam sind.

Die meisten atherischen Ole kdnnen Mikroorganissehidigen; antibakterielle, anti-
mykotische und virustatische Wirkungen sind bekaBeteits Dampfe atherischer Ole
konnen keimtotend wirken. Die antiseptische Wirkwog Salbei- und Teebaumol bei-
spielsweise kann zur Prophylaxe und Therapie végktionen der Haut und Schileim-

haut mit Bakterien oder Pilzen dienen.
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Viele atherische Ole uben auf die Haut ortlich éRetzwirkung aus, sie wirken hype-
ramisierend und in hohen Konzentrationen entzinsiemggend. Diese Wirkung kann
auch zur Linderung neuralgischer und rheumatisBeschwerden genutzt werden, z.B.
wird Campher auf3erlich angewendet in Form von aksthen Losungen, Linimenten,
Salben, Gelen oder Badern. Auf reflektorischem \k@gnen &therische Ole durch die
ortliche Reizwirkung sekundare Effekte induziergan der Haut aus konnen innere

Organe im Sinne einer besseren Durchblutung besstfliverden.

Inhalativ wirken atherische Ole reizend auf diel8ichhaute der Atemwege. Die Wirk-
samkeit inhalativer Expektorantien lasst sich duwleh dadurch bedingte Vermehrung
der Tracheobronchialsekretion erklaren. Als Expeltiben eignen sich zum Beispiel

die atherischen Ole von Fenchel, Anis, Thymian dléalyptus.

Innerlich genommen bewirken die atherischen Ole &eizung der Schleimhaute des
Mundes und des Magen-Darm-Trakts. Die Reizwirkundg @e Schleimhaute des
Mundraums zusammen mit der Erregung der GeschmankisGeruchsrezeptoren kann
die Sekretion von Speichel, Magensaft, Gallen- Badkreasflissigkeit in Gang setzen.
Als sogenannte Stomachika wirken zum Beispiel die on Kiimmel, Fenchel, Pfef-
ferminzblattern und Gewirznelken appetitanregend werdauungsfordernd. Zu den
Darmspasmen I6senden Karminativa zahlen DrogenmAwig, Fenchel, Kimmel, Pfef-
ferminzblatter und Zimtrinde. Ein Beispiel fur e@holeretikum ist Pfefferminzdl; in
Leber- und Gallemitteln werden auch Campher unch&areingesetzt. Eine antiphlo-

gistische Wirkung konnte z.B. fiir das atherischel€@lKamille nachgewiesen werden.

Allen atherischen Olen ist eine Reizwirkung auf @beszeptoren gemeinsam. Chemo-
rezeptorische Reize kdnnen Stimmungsanderungedsaumsleinige Drogen mit atheri-
schen Olen besitzen beruhigende und einschlaffiédgewirkung, z.B. Melissenblatter,
Lavendelbliten, Baldrianwurzel und Hopfenzapfen[&],

Die Anwendungsgebiete der Atherischoldrogen bzw.atleerischen Ole sind also sehr
vielfaltig, sie umfassen Antiphlogistika, Antisdgj Aquaretika, Carminativa, Chola-
goga, Desinfizientia, Expektoranzien, Mundpflegexd uGurgelmittel, Rhinologika,

Stomachika und den Zusatz zu Externa[3].

Aromatherapie versus Aromachologie

Unter der Bezeichnung Aromachologie wird der Zusaminang zwischen Psychologie

und Riechstoffchemie verstanden. Die Auswirkung @uftstoffen auf Gefihle und
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Emotionen wird untersucht, welche durch Stimulas@msorischer Zentren im Gehirn
und besonders des limbischen Systems zustande konibnese Wirkung von Geru-

chen auf das Erleben und Verhalten des Menschemtauf der Reizung der externen
Geruchsnerven im Riechepithel und unterscheidét gaéfinitionsgemald von der tradi-
tionellen Aroma-Therapie, welche sich mit den gedwisfordernden Wirkungen

flichtiger Pflanzenbestandteile beschaftigt. Diddmestische Komponente, die fur die
Aromachologie Voraussetzung ist, spielt bei dermatherapie keine Rolle. Bei der
Aromatherapie kommen die Effekte durch direkte benische Wechselwirkung von
Duftstoffen mit kdrperinternen Rezeptorsystemertande, wodurch eine pharmakolo-
gische Wirkung ausgel6st wird. Die Resorption digoghilen Duftstoffe tGber die A-

temwege, die Haut oder nach intestinaler Einnahmehirdies maoglich[6]. Eine Defini-

tion der Aromatherapie nach wissenschaftlichen Néd&n gab Buchbauer: Aromathe-
rapie ist die Anwendung von Duftstoffen zur Heiluoder Linderung oder Verhtung
von Krankheiten, Infektionen oder Unwohlsein lettilgldurch Inhalation dieser Sub-

stanzen[7].

Aromatherapie und Aromachologie beziehen sich alsozwei unterschiedliche Me-
chanismen, indem bei beiden die Wirkung nach egtebeziehungsweise interner Sti-
mulation an verschiedenen Rezeptorsystemen ausgeilis Die Aromatherapie ba-
siert auf den molekularen Eigenschaften eines Gesricffs und weniger auf Duftrei-
zen, wie das bei der Aromachologie der Fall iste dlsychischen Effekte von Duftstof-

fen bei der Aromatherapie gelten als Nebenerschgem|6].

Als Begriinder der modernen Aromatherapie gilt denZosische Chemiker und Riech-
stoffforscher René Maurice Gattefossé. 1937 erachiEn Buch Aromathérapie: Les
huiles essentielles hormones végétaléattefosse verstand die Aromatherapie als eine
medizinische Therapieform, deren Grundlage diergcfden und erprobten atherischen
Ole bildeten. Gattefossés Aromatherapie stellt elf@pathische Therapie dar, die auf
den Grundlagen des medizinischen Wissens und dd&wuWgsweise von Medikamenten
aufbaut[8].
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1.1.1. Linalool

(A) (B)

H3CMCH2 H3CMCH2
CH H3C OH CH H3C OH

3 3

Abbildung 1 Strukturformeln der Enantiomere von Lin alool (3,7-Dimethyl-1,6-octadien-3-ol):
(A) R-(-)-Linalool = Licareol, (B) S-(+)-Linalool = Coriandrol

Summenformel gH;s0
relative Molekilmasse M154,25

Linalool ist ein ungesattigter acyclischer MonotrpAlkohol, der in den beiden enan-
tiomeren Formen R-(-)- und S-(+)-Linalool natirliclorkommt[9]. Die Geruchs-
schwelle zur Wahrnehmung durch den Menschen bdfiédr-(-)-Linalool 9-11ppm in
Luft und fir S-(+)-Linalool 35-40ppm in Luft[10].i® Enantiomeren des Linalools sind
in vielen &therischen Olen enthalten, oft als Heoimponenten. Das Racemat von Li-
nalool ist wie seine jeweiligen Enantiomeren eiabliose Flussigkeit; es hat einen blu-
mig-frischen Geruch[2]. Die Enantiomeren untersdbéei sich im Geruch: R-(-)-
Linalool zeichnet sich durch einen holzigen, dag-SEnantiomer durch einen suf3li-

chen Lavendel-Duft aus[11].

Linalool und seine Ester gehéren zu den am haefiggerwendeten Geruchsstoffen,
vor allem Linalool wird in gro3en Mengen erzeugt.Gegenwart von S&uren isomeri-
siert Linalool zu Geraniol, Nerol urmTerpineol. Linalool ist ein wichtiges Zwischen-
produkt bei der Vitamin E-Herstellung, woflr deroBteil des synthetisierten Linalools
gebraucht wird. In der Parfimerie verwendetes biolalvird heute meist synthetisch
hergestellt, es findet fur fruchtige Noten Verwenguwnd wird in vielen blumigen
Duftkompositionen eingesetzt. Da Linalool in alkahem Milieu stabil ist, kann es fur
Seifen und Detergentien angewendet werden[2].
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Bezeichnung % Linalool Stammflanze (Familie)
Basilikumal 40-60% (-) | Ocimum basilicunt. (Lamiaceae)
Bergamottol 5-20% (-) | Citrus aurantiumL. ssp. BergamigRutaceae)
Ho-Ol 80-85% (+) | Cinnamomum camphor@auraceae)
Jasmin-Absolue 5-10% (-) | Jasminum grandiflorunfOleaceae)

Korianderdl
Lavandinél

Lavendelol

Mexikan. Linaloedl

Muskatellersalbei6
Myrtenol

Orangenbliten ab-

solue
Orangenblitendl

Petitgrainol

Brasilianisches Rot

senholzol

Spiklavendeldl

60-80% (+)
~25% (-)
25-27% ()

60-65% (+)

10-20%
20%

~50% (-)

30-40% (-)
20-25% (-)

-85% (-)

~40% (-)

Coriandrum sativuni.. (Apiaceae)
Lavandula latifoliaMill. (Lamiaceae)
L. angustifoliaL. (Lamiaceae)

Bursera delpechian&B. penicillatg (Burse-

raceae)
Salvia sclared.. (Lamiaceae)

Myrtus communigMyrtaceae)
Citrus aurantiumL. ssp. aurantiunfRutaceae)

Citrus aurantiumL. ssp. aurantiunfRutaceae)

Citrus aurantiumL. ssp. aurantiunfRutaceae)
Aniba rosaeodora var. amazonilbauraceae)

Lavandula spicatdLamiaceae)

Tabelle 1 Pflanzen mit nennenswerten Vorkommen voR-(-)- und S-(+)-Linalool im &therischen Ol

Linalool und andere Terpene werden selbst nichaldgsgen eingestuft, in Gegenwart

von Luftsauerstoff bilden sich jedoch allergenedeide, die das Sensibilisierungspo-

tential foérdern. Eine Studie tber den Zusammenlgg@nghutoxidation von Linalool und

sein Sensibilisierungspotential im Tierversuch brg#ass zehn Wochen lang der Oxi-

dation durch Luftsauerstoff ausgesetztes Linal@ristilisierende Wirkung aufwies.

Bei hoch reinem Linalool konnte hier kein Sens#idiungseffekt festgestellt wer-

den[12]. Bei einer weiteren Untersuchung der Sdisdrung der Haut durch Linalool

und mit durch Vakuumdestillation gereinigtem Lingl@eigte sich bei letzterem eine



Allgemeiner Teil

Reduktion des Sensibilisierungspotentials, jedodnde die sensibilisierende Wirkung
nicht vollig eliminiert[13]. Geruchsstoffe wie Litaol gehdren somit zu den haufigsten

Grinden einer Kontaktdermatitis[14].

Terpene wie Linalool werden in vielen dermalen Zeliangen experimentell als Pe-
netrationsforderer eingesetzt. In einer in-vitrogi¢ Uber den Einfluss der Art des Tréa-
germaterials auf Resorptions- und Eliminationskin@ir Terpene wie Linalool ergab
die Applikation mittels eines Hydrogels, verglichemit oliger Losung und Ol-in-
Wasser-Emulsion, die héchste Resorptionsrate[h3ahlreichen in-vitro-Studien zeig-
te sich, dass Linalool sowohl seine eigene[16],aaish die Resorption verschiedener
Arzneistoffe wie Haloperidol[17], [18], Metoprol$19], Propranolol-hydrochlorid[20]

und Transcutol[21] fordert.

Linalool besitzt eine das Immunsystem stimuliereA#Bvitat, es bewirkte eine Steige-
rung der Interferory-Sekretion, welches immunmodulatorisch v. a. aafAlntikbrper-
produktion beim Menschen wirkt[22]. Die Lipopolysharid-stimulierte Vermehrung
der induzierbaren Stickoxidsynthetase bei Makrophagurde durch die Anwesenheit
von R-(-)-Linalool nicht gehemmt, jedoch wurde dikkumulation von Nitrit signifi-
kant verhindert[23]. Weiters zeigte Linalool eirtarke Aktivitdt gegen humane Leu-
kamie- und Lymphomzelllinien[24]. Antiphlogistisghantihyperalgetische und antino-
zizeptive Wirkungen von Linalool wurden bereitsverschiedenen Tiermodellen bestéa-
tigt. Das Razemat von Linalool und reines R-(-)dlool-Enantiomer zeigten bei sys-
temischer Verabreichung im Tierversuch antiphlagisie[25] und analgetische Wir-
kung[26]. Opioide und cholinerge Systeme durftebeilaine wichtige Rolle bei der
durch R-(-)-Linalool induzierten Antinozizeptionisfen[27], [28]. Die antinozizeptive
und gastroprotektive Wirkung von inhalativ und oratabreichtem Linalool zeigte sich

im Tierversuch auch schon bei einer Dosierung cleakerende Nebenwirkungen[28].

Die Kurzzeitauswirkungen von einer einmalig in d&astrointestinaltrakt verabreichten
Gabe Linalool an Ratten zeigte eine Induktion demopisomalen Enzyme, es kam je-
doch zu keiner Induktion des mikrosomalen Enzym&&yom P450 IVA1[29]. Eine

weitere Untersuchung an Ratten, denen Linalool (#egere Zeit oral verabreicht wur-
de, ergab jedoch schon nach dreitagiger Verabregleine Erhdhung des mikrosoma-
len Cytochrom P450[30]. Bei im Tierversuch induteen, oxidativem Stress zeigte

intraperitoneal verabreichtes Linalool antioxidatiZzigenschaften mit einer Verminde-
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rung der Lipidperoxidation[31]. Eine Untersuchung\gerschiedenen Terpenen ergab
fur Linalool eine antioxidative Wirkung auf dasv-density-Lipoprotein[32].

Einer Untersuchung Uber Wirkungen von R-(-)-Lindlaaf die Antinozizeptivitat bei
Mausen zufolge sind auch Adenosin-Al- und -A2-Ré&xem an der Wirkung mitbetei-
ligt[33]. Die antikonvulsive Wirkung von Linaloolm Tierversuch wurde auf eine di-
rekte Interaktion mit dem N-Methyl-D-Aspartat(NMDA&ezeptorkomplex zuriickge-
fuhrt; mit demy-Aminobuttersaurg(GABAA)-Rezeptor gab es keine direkte Interakti-
on[34]. Eine Untersuchung der Wirkung des Linalaai$ die Kinetik nikotinischer Re-
zeptorionenkanale an neuromuskularen Verbindungerte zur Inhibierung der Ace-
tylcholinfreisetzung und Verkirzung der Kanaloffgseeit[35]. Eine Studie am M&au-
sekortex zeigte eine Beteiligung der glutamatergéertragung am antikonvulsiven
Aktionsmechanismus des Linalools[36]. Auch auf @Gikeitamatbindung im zerebralen

Kortex von Ratten zeigte Linalool hemmende Wirk@7g[

In Studien zur Wirkungsweise atherischer Ole undritHauptkomponenten zeigte Li-
nalool karminative, blahungswidrige und kolikhemmerEigenschaften, also generell
beruhigende Wirkung durch Inhalation an Mensch Tied. Die olfaktorische Stimula-
tion mit Linalool liel3 bei Versuchstieren die remalympathische Nervenaktivitat und
den Blutdruck absinken, die gastrische parasymgaibi Nervenaktivitat stieg an[38].
Eine weitere Untersuchung mit inhalativ verabreaaht_inalool an Ratten ergab ebenso
eine Beeinflussung des autonomen Nervensystems;famaheine Unterdriickung der
Lipolyse durch eine histaminerge Antwort sowie érieta Appetit und damit Zunahme
des Kdrpergewichts[39]. Durch Koffein ausgeldstegehaktivitat im Tierversuch konn-
te durch Inhalation von Lavendel6l, Linalool odenalylacetat beinahe wieder auf
normale Motilitat gebracht werden[40]. Bigi-vitro-Tests wurde spasmolytische und
den Tonus der Skelettmuskulatur verringernde Wigkigstgestelltf41]. Im Tierversuch
konnte man eine unselektive Unterdrickung spanmgesgsuerter Stréme in sensori-
schen Neuronen durch die Einwirkung von Linaloadraachen, woraus die beruhigen-
de Wirkung resultiert[42]. Elektrisch hervorgeruéeKontraktionen lie3en sich durch
Linalool dosisabhangig reduzieren. Im Bindehautrd#ist zeigte sich ebenso eine do-
sisabhangige Wirkung; mit steigender Dosis stieg) 4ahl der zur Reflexauslosung
notwendigen Stimuli[43]. Eine an menopausalen vigileih Ratten durchgefiihrte Un-
tersuchung ergab ebenso eine allgemein beruhigétitteng durch Linaloolinhalation.

Stressinduzierter Anstieg der Spiegel von adrermodropem Hormon (ACTH), Cate-

10
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cholaminen- und Gonadotropin im Plasma konnte duoscherige Inhalation mit Lina-
lool verringert oder neutralisiert werden[44].

Linalool zeigt antifungale Aktivitat[45], [46] undrwies sich im Test gegdbandida
albicansals wirksam([47], [48]. Eine weitere Untersuchumgzavolf verschiedenen he-
feartigen und fadenférmigen Pilzen zeigte fur Lowhlfungizide Wirkung gegen zehn
dieser Pilze[49]. Eine antibakterielle Wirkung vbimalool wurde gegerkEscherichia
coli und Salmonella entericaachgewiesen[50], in einem weiteren Test zeigtalbol
gegen siebzehn verschiedene Bakterienarten wackiseimmende Wirkung[49]. Be-
dampfung von Salmonellen fiihrte jedoch zu keingnifkanten Reduktion der Bakte-
rienpopulationen[51]. Linalool zeigte weiters ankmbielle Wirkung gegerstaphylo-
coccus aureysnicht jedoch gegeRseudomonas aerugind52]. An Leishmania ama-
zonensikonnte eine starke leishmanizide Wirkung von ldeichem atherischem Ol
gefunden werden[53]. Linalool ist auch gegen sublgek biologische Objekte wirk-
sam; bei einer Untersuchung an DNA- und RNA-Virear Winalool am stérksten aktiv
gegen den Adenovirenstamm AVD-II (DNA-Virus)[54].

Die Dampfe von Linalool zeigten auch eine hohe izlde Aktivitat gegen die bewegli-
chen Stadien der Lebensmittelmofygophagus putrescentiaeobei die Mortalitatsra-
te fur Larven und Mannchen bei gleicher Konzemratnehr als zweimal so hoch wie
fur die Weibchen war[55]. Gegen die Millsoroptes cuniculhat Linalool ebenfalls

eine stark abtétende Wirkung[56].

Linalool ausOriganum majoranaeigte sich als wirksame Substanz gegen die Kidchen
schabeBlattela germanicgp7]; Applikation subletaler Mengen an Linalool g kei-
nen Einfluss auf Reproduktionsparameter bei derhKfischaben[58].

Gegen menschliche Kopflause hat Linalool verglesachbAktivitat mit den viel genutz-
ten Pedikuliziden D-Phenothrin und Pyrethrum[59].

Beim Menschen zeigt sich eine beruhigende Wirkwrifgdas autonome Nervensystem
und den Gemitszustand, wie eine Untersuchung n)-Bnalool aus Jasmintee er-
gab[60]. Auch die ausschlie3lich transdermale Apson von R-(-)-Linalool am Men-

schen fuhrte zu einer autonomen Deaktivierung,asmiam zum Absinken des systoli-
schen Blutdrucks[61]. Bei inhalativer Aufnahme @arzelnen Enantiomeren des Lina-
lools ergaben sich ebenso in Abhangigkeit von derefer experimentell gestellten
Aufgabe wie auch vom Zeitpunkt der Verabreichungersthiedliche Auswirkungen

auf das subjektive Befinden der Probanden[62]. Ibimlavurde auch auf eine eventuel-

11
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le das Gedachtnis starkende Wirkung untersuchtinbeitro-Untersuchungen der hu-
manen Erythrozyten-Acetylcholinesterase zeigte Ibwlaals Einzelsubstanz jedoch ei-
ne geringere hemmende Wirkung als das reine atheri©l vonSalvia lavandulaefolia
Vahl[63].

1.1.2. Chiralitat

Organische Moleklle mit einem asymmetrischen C-Akamnen in zwei Formen exis-
tieren. Sie sind chiral, das heil3t, es handelt siohSpiegelbilder, welche zueinander
Deckungsungleichheit (Inkongruenz) aufweisen. Qéixéerbindungen sind optisch ak-
tiv, in dem sie die Ebene eines linear polarisreftéchtstrahls nach links [negativer
Drehwert, (-)] oder rechts [positiver Drehwert, J(#yehen. Die beiden optischen Anti-
poden nennt man Enantiomere, denen man mit HilfeSéguenzregel die Symbole R
und S zuordnet. Ein Racemat setzt sich aus gleichagfen von (+)- und (-)-

Enantiomeren zusammen; Mischungen dieser Art sptisah inaktiv, weil sich die

Drehwerte gegenseitig aufheben[6][64].

Die chiralitatsbezogene Erkennung riechender Stiadferte einen eindeutigen Nach-
weis fur eine kontrollierte Geruchswahrnehmung HduRezeptorproteine. Systemati-
sche Untersuchungen an enantiomeren RiechstoffgtemdJnterschiede in Geruchsei-
genschaften und Schwellenwerten der Enantiomeramgickdnnen Schwankungen in
einer GrofRe von null bis hundert Prozent auftret®f+)-Carvon (Geruchsschwelle
600ppb) beispielsweise riecht kimmelartig, R-(-yjM@a (Geruchsschwelle 43ppb)
riecht wie Krauseminze. Ein weiteres Beispiel sikd+)-Limonen (Geruchsschwelle
200ppb), das frisch und zitrusartig riecht, undnsénantiomer S-(-)-Limonen (Ge-

ruchsschwelle 500ppb), das einen terpentinartigarschen Geruch aufweist[10].

Durch die Erkenntnisse Uber enantiomere Duftstofiede die Entwicklung enantiose-
lektiver Herstellungsmethoden von Riechstoffen aege Heute ist bekannt, dass alle
wichtigen biologischen Molekile optisch aktiv sitmB. RNS und DNS besitzen als
Bausteine enantiomerenreine linksdrehende Aminesaund rechtsdrehende Zucker).
Ein bedeutender Anteil (ca.40%) der Pharmaka un@ekgemikalien sind chiral. Meist
werden sie als Racemate eingesetzt; nur etwa 20%hd@len Arzneistoffe werden in

enantiomerenreiner Form angeboten[6].

12
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1.1.3. Geruchssinn

Der Geruchssinn gehdrt neben dem Geschmackssiderzentwicklungsgeschichtlich
altesten Sinnen des Menschen. Auffallend ist, diessentralen Leitungsbahnen des
Geruchssinns, abweichend von allen anderen Sirmedchst direkt zu phylogenetisch
alten Teilen der Hirnrinde ziehen, bevor sie Zlmalamusund zumNeocortexprojizie-
ren. Die Bahnen des Geruchssinns haben auch aike dterkntpfung zum limbischen
System. Beim Menschen hat der Geruchssinn auchntlieben Einfluss auf die Aro-
mawahrnehmung der Nahrung, welche von der Zusanmimeihaes Geruchs- und des
Geschmackssinnessystems abhangt. Mit dem Gerunhssimen tausende verschiede-
ne Duftstoffe unterschieden werden. Der subjektir@thphysiologie gelang es bisher
nicht, Geruchsqualitédten scharf gegeneinander abamgn. VVon verschiedenen Auto-
ren wird die Anzahl von Primérgeriichen oder Duftkken sehr unterschiedlich angege-
ben[65]. DieMoncrieff-Amoore-Hypothese.B. geht von sieben Primargertchen aus,
die Uber die Riechzellen des Geruchsorgans veltmitierden. Demnach stellen alle
anderen Gertiche Gemische dieser Primargerich@ukitzlich kbnnen manche Stoffe
stechende oder brenzlige Geruchsempfindungen hafear Diese Reize werden nicht
vom eigentlichen Geruchsorgan, sondern von freiervéhendigungen dédervus tri-
geminugfunfter Hirnnerv) aufgenommen, der die gesamtdeésmhaut der Nasenhothle
innerviert. Im Rachenraum sprechen auch affererdevéihfasern dedlervus glos-
sopharyngeugneunter Hirnnerv) und deNervus vagugqzehnter Hirnnerv) auf Ge-

ruchsreize an.

Es lasst sich beim Riechen eine Wahrnehmungssahwetl einer Erkennungsschwelle
abgrenzen. Bei sehr geringen Konzentrationen dndtstoffs ist die Geruchsempfin-
dung unspezifisch, dass heil3t ein Geruch ist waimbear, aber nicht eindeutig identifi-
zierbar. Dies gelingt erst bei héheren Duftstofikemtrationen. Bei tUberschwelligen
Duftreizen folgt die Empfindungsstarke der Reiznsiéit, also der Konzentration des
Duftstoffs. Die relative Empfindungsstarke steiginh Geruchssinn eher langsamer an
als bei anderen Sinnesmodalitaten. Bei langerenaédenh eines Geruchsreizes kommt
es rasch zu einer Minderung der Empfindungsstékkegtation).

Das RiechepithelRegio olfactorid bedeckt eine Flache von etwa zwei bis vier cm? zu
beiden Seiten des oberen Nasenseptums in den ddasemmuscheln und enthéalt drei
Zelltypen: Riech-, Stitz- und Basalzellen. Die Riegllen sind spezialisierte bipolare

Nervenzellen mit einem kurzen dendritischen FartgaiRichtung Schleimhautoberfla-
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che und einem langen Fortsatz, der als unmyelimgsieAxon Richtung Riechkolben
zieht. Die zumBulbus olfactoriuziehenden axonalen Fortsatze der Riechzellenrbilde
beim Austritt aus der Riechschleimhaut Buindel vehrzbis hundert Axoneikila ol-
factoria. Sie treten durch die feinen Lécher des knécheBiehbeinesl{amina cribro-

sa) aus der Nasenhdhle aus, um zusammeNeaigus olfactoriugzumBulbus olfactori-
uszu ziehen. Der Mensch besitzt zwischen zehn undiéra Millionen Riechzellen, ih-
re Lebensdauer betragt etwa sechzig Tage. Sientsida laufend neu aus den Basalzel-
len. Jede sich neu entwickelnde Riechzelle muss lendriten zur Riechschleimhaut

und ihr Axon in die Gegenrichtung zuBulbus olfactoriusenden.

Den Ausgang deBulbus olfactoriusilden die Axone der Mitralzellen, die alsactus
olfactorius zentralwérts ziehen und dort in verschiedenen &ebi desPaldocortex
terminieren, die insgesamt als Riechhirn bezeiclhmetien. Dazu gehort ddaibercu-
lum olfactorium die Area praepyriformisein Teil des Mandelkern€6rpus amygda-
loideun) sowie dieRegio entorrhinalis Innerhalb der Riechhirnareale gilt dieea
praepyriformisals das wesentliche Zentrum fir die Geruchsdiskation. Die Riech-
information wird zum einen Uber eine Verbindungegelt, die imTuberculum olfacto-
rium ihren Ausgang nimmt, zumpsilateralen dorsomedialeKern desThalamuszieht
und von dort zumipsilateralen orbitofrontalen Neocortexxum anderen nehmen am
Riechhirn Bahnen zum limbischen SysteAmf{ygdala Hippocampu} ihnren Ausgang,
von dort werden auch Verbindungen mit den vegegatikernen deblypothalamusind
der Formatio reticularisdes Hirnstamms hergestellt. Die limbischen Antdie Riech-
bahnen werden fur die starke emotionale KomponédeteGeruchswahrnehmung ver-

antwortlich gemacht[65].

Die Transduktion in den Riechzellen beginnt dantaiss sich in der Schleimschicht des
Riechepithels Riechstoffmolekile an spezifischedpemolekiile der Zilienmembran
binden[65]. Die Bindung eines Riechstoffmolekulsesm Rezeptormolekil 6ffnet dann
uber eine intrazellulare Signalkaskade lonenkafiilkleine Kationen wie Naund K'.
Die intrazellulare Signalkaskade besitzt einen gro¥erstarkungsfaktor, sodass ein
einziges Duftmolekll viele lonenkanédle 6ffnen kamurch die resultierenden lo-
nenflisse kommt es zu einem depolarisierenden Hesteatial. Dadurch wird die Fre-
guenz des Aktionspotentials entsprechend erhélet Riechzellen besitzen eine unvoll-
kommene Spezifitat oder abgestufte Selektivitabistimmte Klassen von Duftstoffen,

sodass sie auf Reizung mit entsprechenden Gerwéthepr(individuellen Reaktions-
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spektren) antworten[65]. Ahnliche Geruchsempfindemgonnen durch strukturell un-
ahnliche Substanzen oder Mischungen von Kompondmternrkt werden[2]. Fur die

Existenz von Rezeptororten an den Riechzellennhdrebestimmte Stoffgruppen bin-
den, sprechen auch Erkenntnisse, die aus Fall¢ielmrAnosmie beim Menschen ge-
wonnen wurden, bei denen nur eine begrenzte Zahkchiemisch nah verwandten Ge-

richen nicht mehr wahrgenommen wird.

1.2. Autonomes Nervensystem

Hauptaufgabe des autonomen oder vegetativen Nerstenss (ANS) ist die Konstant-

haltung des ,inneren Milieus* (Homoostase) des kdsp beziehungsweise die Anpas-
sung der Funktionen der inneren Organe an veranderRere Bedingungen. Die Er-
folgsorgane des ANS sind neben den inneren OrgdigeDrisen, die BlutgefalRe und
die Haut[66].

Alle Organe des Korpers, aulRer der Skelettmuskuylatnd vom ANS innerviert. Ne-
ben diesem nervalen Weg zur Steuerung der Funkigonnneren Organe besteht wei-
ters der humorale Weg uber die Hormone zur Stegedan Zellfunktionen. Das ANS
hat die Mdglichkeit eines schnelleren, direkterergifffs auf eine Anderung von Or-
ganfunktionen. Es hat die Aufgabe, motorische Leigen zu unterstiitzen und wirkt
auch als organspezifisch differenziertes Instruntmthomdostatischen Regulationen
(z.B. Hautdurchblutung und Schweil3sekretion beiTdermoregulation). Es ist im pe-
ripheren Aufbau dadurch charakterisiert, dass dien®, die das Zentralnervensystem
(ZNS) in Hirnstamm und Rickenmark verlassen, awdllerties ZNS in Ganglien mit
einem weiteren Neuron synaptisch verschaltet diegpr sie zu den Effektororganen
ziehen. Die Neurone innerhalb des ZNS werden deshal pragangliondre Neurone,
die Neurone in den Ganglien, die mit ihren Axonén Brfolgsorgane innervieren, als
postganglionare Neurone bezeichnet. Je nach Lagprdgangliondren Neurone wird
das ANS in einethorako-lumbalerAnteil, den Sympathikus, und einkraniosakralen

Anteil, den Parasympathikus unterteilt[1].

Der Sympathikus und der Parasympathikus stellektiiumell und anatomisch unter-
scheidbare Anteile des ANS dar, Giber welche dievitét der inneren Organe gehemmt
oder gefordert werden kann. Fur Sympathikus unds$yanpathikus bestehen dabei von

Organ zu Organ unterschiedliche AngriffsmoglichéritDie beiden Teilsysteme flhren
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in den meisten Fallen zu gegensatzlichen Reaktjamaurfig hat jedoch ein System die
groBere Einflussmoglichkeit. Auch die Innervatiamrah ein System allein ist zu fin-
den, wie es bei der Regulation der Gefaldweite dérigt. Die glatte Muskulatur der
Geféal3e ist ausschliel3lich von postganglionaren syimgrhen Neuronen innerviert, de-
ren weitverzweigte Endigungen in bestimmten AbsténWarikositaten bilden. Diese
blaschenférmigen Auftreibungen speichern in Vesikébradrenalin, das tUber Aktivie-
rung vonaj-Rezeptoren zu einer Kontraktion der glatten Muatul fihrt. Eine Zu-
nahme der Aktivitat des Sympathikus bewirkt Vasakdhktion, Abnahme der Aktivitat
fuhrt zur Erschlaffung der glatten GefalimuskulaBei langer bestehendem erhéhtem
Sympathikustonus kann durch eine allgemein versta@ikerielle Vasokonstriktion Hy-

pertonie entstehen.

1.2.1. Anatomie des sympathischen Nervensystems

Die zentrale Steuereinheit des Sympathikus stetlHgpothalamugiar, tiber dessen ef-
ferente Nervenzellen die Reize in die Peripherieriilittelt werden. Die pragangliona-
ren Neurone des Sympathikus liegen im SeitenhosnRiekenmarks vom erst&imo-
rakalsegment bis zum zweitdrumbakegment. Das Axon eines praganglionéren Neu-
rons verlasst das Ruckenmark als Teil der Vordezeluspaltet sich nach dem Verlas-
sen des Wurzelkanals vom Spinalnerv ab und fukrkafzerRamus communicans al-
bus(weilRer Verbindungsast) zum sympathischen Gresmzggranglion des zugehdorigen
Ruckenmarksegments. Der Grenzstrang begrenzt darge Wirbelsdule vom unteren
Halsbereich bis hinunter zum Kreuzbein auf beidere® und besteht aus einer langen
Kette von Ganglien, zwischen denen Biami interganglionaregine ununterbrochene
Verbindung herstellen. Die efferenten sympathiscRasern des oberen Brustmarks
strahlen in die drei grof3en Halsganglien ein, wéthr@ie Fasern aus dem Lendenmark
in die Ganglien seitlich des Kreuzbeins projizierem Grenzstrangganglion geht das
prasynaptische Neuron eine synaptische Verbindumnglem Somaoder den kurzen
Dendritendes postgangliondren Neurons ein. Die Neurotratesnder praganglionaren
Fasern sind Acetylcholin und vasointestinales Repyiol (VIP), wahrend die postsy-
naptischen Fasern hauptsachlich Noradrenalin undrdgeptid Y ausschutten. Die
postsynaptischen Fasern ziehen entweder in einezieflen vegetativen Nerv direkt
zum Erfolgsorgan oder schlieBen sich Uber den kuR&Emus communicans griseus

(grauer Verbindungsast) erneut dem Spinalnerv @ FBsern fir Bauch- und Becken-

16



Allgemeiner Teil

organe ziehen ohne Umschaltung durch das Grenggaaglion hindurch und schalten
erst in den préavertebralen Ganglien des BauchraumdDie Axoneder postgangliona-
ren Neurone des Sympathikus innervieren die gMtiskulatur aller Organe, das Herz

und die endokrinen Drisen[67].

Der Sympathikus bewirkt eine Verbesserung der Beeegsorgung im Stoffwechsel,
indem er direkt die Glykogenolyse in der Leber winel Lipolyse im Fettgewebe akti-
viert. In der sympathischen Innervierung der Orghaben die Zellen des Nebennie-
renmarks eine Sonderstellung, da sie direkt vogargliondren Neuronen und damit
cholinerg innerviert sind. Da diese Zellen das kgtisierte Adrenalin oder Noradrena-
lin an die Blutbahn abgeben, werden sie als endokiiksame postganglionare Neuro-
ne angesehen. Die freigesetzten Katecholamine atiteen alle durch den Sympathi-

kus nerval induzierten Reaktionen.

Der Sympathikus kann durch Emotionen, BlutdruckiipfaB. Blutverlust-Schock) und
Hypoglykdmie aktiviert werden. Dartber hinaus ka¥in Tumor der Nebennieren-
markszellen (Phdochromozytom) Adrenalin bilden sedernieren. Auch bei Schmer-
zen werden durch Aktivierung des Sympathikus veiyetaBegleitreaktionen ausge-
|6st[68].

Eine Aktivierung des sympathischen Teils des ANSnkals die Malinahme des Kor-
pers betrachtet werden, rasch einen Zustand hdchststungsfahigkeit, wie er bei
Kampf oder Flucht notwendig ist, herzustellen. KtaBkelettmuskelaktivitat ist daftr
erforderlich, den Muskeln missen ausreichend Swnfensnd Nahrstoffe zugefihrt
werden: Die Durchblutung der Skelettmuskeln stedgt, Schlagfrequenz und Kontrak-
tionskraft des Herzens nehmen zu, sodass es mehrdBich den Kreislauf pumpt.
Durch Verengung der Blutgefal3e fir die Eingeweid@ wer Blutstrom aul3erdem zur
Muskulatur umgeleitet. Die Tatigkeit der Darmmuskul wird gehemmt, die Peristal-
tik nimmt ab, die SchlieBmuskeln verengen siche-\derdauung ist in diesem Zustand
nachrangig. Um das Nahrstoffangebot fur Herz ungkéin trotzdem zu erhéhen, mus-
sen aus der Leber Glucose und aus dem Fettgeweiséufen in das Blut abgegeben
werden. Die Bronchien sind erweitert, so dass dasn#olumen, und damit die Sauer-
stoffaufnahme im Blut steigen kann. Auch die Sclddeisen sind sympathisch inner-
viert, sie stellen allerdings beziiglich der Ubayénsubstanz (Acetylcholin) eine Aus-
nahme dar[69].
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1.2.2. Das parasympathische Nervensystem

Der Parasympathikus wird ebenfalls vom Hypothalagesteuert. Die praganglionaren
Neurone des Parasympathikus liegen in den Kerngegbier Hirnnerven vohervus
oculomotoriusNervus facialisNervus glossopharyngeusdNervus vagusBrust- und
Bauchraum sind fast ausschlie3lich von Fasern\si#gus vagusersorgt. Ebenso ge-
horen die praganglionaren Neurone im Seitenhornedgen vier Sakralsegmente des
Ruckenmarks zum Parasympathikus. Alle parasympdibis Nerven enthalten aus-
schlie3lich praganglionare Fasern. Die parasymgelten Ganglien liegen ganz in der
Né&he und teilweise innerhalb der versorgten Orglxaes. postganglionédre Neuron hat
ein sehr kurzes Axon. Neurotransmitter sind hieetdcholin und VIP. Die Erfolgsor-
gane sind Auge, Tranen- und Speicheldriisen, LuHgez, Gastrointestinaltrakt und
Urogenitaltrakt. Das parasympathische Nervensysteguliert Prozesse, die mit der
Energieaufnahme und -speicherung zusammenhangenAl@ivierung des parasym-
pathischen Nervensystems fuhrt zur Engstellunddgille und zur Naheinstellung des
Auges, Engstellung der Bronchien, einer niedrigéternztatigkeit, Sekretion von Spei-
chel und von Darmsekreten, Steigerung der Darntpéitis Erniedrigung des Tonus
der SchlieBmuskel, Erhdhung der Wandspannung derb&e und Erniedrigung des

Tonus des BlasenschlieRmuskels[1].

1.3. Regulation der Herzschlagfrequenz (HSF)

Sympathikus und Parasympathikus steuern die HSEhdden direkten synaptischen
Kontakt der postganglionaren Nervenendigungen asealben Effektorzellen. Bei der
Steuerung der HSF wird auf einem bestimmten NiwsuEigenaktivitat der Effektor-
zelle (Eigenfrequenz des Sinusknotens) postsyredpdarch die Transmitter Noradre-
nalin und Acetylcholin eine gegensatzliche Reaktargeldst: Noradrenalin erhéht die
Frequenz, Acetylcholin erniedrigt sie. Zusatzligstehen aber prasynaptische Interak-
tionen zwischen den adrenergen und cholinergen ihatem. Die Transmitter kdbnnen
also nicht nur postsynaptisch gegensatzliche Edfekislésen, sondern auch prasynap-
tisch gegenseitig ihre Freisetzung hemmen. Nebeprdsynaptischen Wirkung besteht
noch eine negative Ruckkopplung der Transmitter égorezeptoren auf ihre eigene

Freisetzung[1].
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1.4.Blutdruckregulation

Im Leben eines Menschen werden sehr unterschiedetiorderungen an den Kreis-
lauf gestellt. Der Blutdruck muss dabei in engerr@en konstant gehalten werden,
damit alle Organe immer ausreichend mit Sauerstodf Energie versorgt sind.

Die Blutdruckregulation erfolgt Uber drei Angrifigpkte: Herztatigkeit, Widerstand des
GefalRsystems und Blutvolumen. Auf eine verstarkteidfaufbelastung reagiert der
Organismus sofort mit einer Steigerung der HSF, sordit steigt das Herzzeitvolumen.
Eine zweite Anpassung ist die Erh6hung des Schlagwens entweder Uber dénank-

StarlingMechanismus oder Uber vegetative Einflisse. Amafgidnd im gesamten pe-
ripheren Kreislauftptal peripheral resistance TPR) machen die kleinen Arterien und
Arteriolen den Hauptanteil aus. Der Widerstand en dMuskelgefaRen und damit auch
der TPR sinkt bei korperlicher Arbeit, verstarkkéautdurchblutung bei Warmeabgabe

oder im Darmbereich wahrend der Verdauung ab.

Ein erhdhter Blutdruck kann durch Abnahme des Rilwmens ausgeglichen werden,
Uberschissiges Wasser wird dabei entweder Gbétidien ausgeschieden (langfristig)

oder zusatzlich von den Kapazitatsgefallen abgep(iiazfristig).

Eine Information tber den aktuellen Blutdruck etfitds Kreislaufzentrum im Stamm-
hirn Gber Baro- und Pressorezeptoren. Diese li@ageler Wand des Aortenbogens und
desCarotissinusan der Aufzweigung der HalsschlagadeAwmrta carotis internaund
externa Uber den neunten Hirnnerv wird der Wert des Blutéls dem Kreislaufzent-
rum Ubermittelt. Die Hohe des Blutvolumens erméas Kreislaufzentrum durch Deh-
nungsrezeptoren, vorwiegend in der rechten Herofswand (Uber deNervus vagus
und der Wand der grof3en Hohlvenen, wenn diese diitghiolumenerhdhung gedehnt
werden. MalRnahmen zur Verhinderung des Blutdrudliegssin Ruhe laufen Uber das
ANS: der Tonus des Sympathikus vermindert sich,ddes Parasympathikus wird ge-
steigert. Die HSF verlangsamt sich, die Schlagkratt damit das Schlagvolumen sin-
ken, insgesamt sinkt das Herzzeitvolumen. Gleiglizéifnen sich die arteriellen Ge-
faRe und senken den TPR. Durch Offnung der Artemi@rhoht sich der Druck am arte-
riellen Ende der Kapillaren, erhdht sich die Ftia in den Zwischenzellraum, und
somit vermindert sich das Blutvolumen. Bei einemhnhien Blutvolumen reduziert die
Hypophyse die Abgabe des antidiuretischen Hormé@3H) aus dem Hypophysen-
Hinterlappen und die Herzvorhéfe scheiden daslatnatriuretische Peptid aus, was

die Urinausscheidung innerhalb weniger Minuten eigsh lasst. Diese und weitere
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Mechanismen funktionieren mit negativer Ruckkoppluaber die Pressorezepto-
ren[67]. Der Pressorezeptorenreflex ermdglicht sicienelle, kontrollierte Gegenregu-
lation bei kurzfristigen Veranderungen des Druaksléen grofR3en Leitungsarterien, er
ermoglicht eine Dampfung allzu gro3er Spontanschwagen. Der arterielle Druck

kann trotz dieses reflektorisch ablaufenden Regulavorgangs auch groéf3ere Verande-
rungen zeigen, z.B. bei koérperlicher Arbeit odeyghéscher Erregung. Solche Verande-
rungen kénnen entweder Uber nichtpressorezepteristferenzen (z.B. Chemorezepto-
ren, Schmerzrezeptoren) oder auch von hoher gedegefirnstrukturen (limbisches

System,Corte®) ausgeldst werden. Eine Anderung der Pressorezgfierenzen be-

einflusst auch andere vegetative Funktionen (ziBiukhg, Schweil3sekretion, Darmmo-
tilitat) und hohere Funktionen des ZNS (Skelettneltskous, Wachheitszustand). Der
Pressorezeptorenreflex steht also in Zusammenhéranderen Regulations- und Steu-
ervorgangen. Unter pathophysiologischen Bedingun@eB. Hypertonie) kann der

Pressorezeptorenreflex auch auf einem héheren bBineau durch Verstellung des Re-

gelniveaus seine volle Wirkung behalten.

Die mittel- und langfristige Blutdruckregulationrgi eng mit Veranderungen des ext-
razellularen Volumens zusammen und wird Uber véegdeime Hormonsysteme gesteu-
ert. An der mittelfristigen Regulation des Blutdkadst der renale Renin-Angiotensin-
Mechanismus beteiligt, wodurch bei Blutdruckabfaihe periphere Vasokonstriktion
bewirkt wird. Zur langfristigen Einstellung deserellen Blutdrucks sind vor allem die
funktionellen Beziehungen zwischen Blutdruckregolatund Salz-Wasser-Haushalt
wesentlich. Alle Vorgange, die die Natrium- und $digkeitsaufnahme und -ausschei-
dung aufeinander abstimmen, die Nierenfunktion ilmel Beeinflussung durch den ar-
teriellen Blutdruck (Druckdiurese) sowie die Wirlgem von ADH und Aldosteron ge-
horen in diesen Zusammenhang. Bei anhaltender eé8teig des peripheren Wider-
stands nimmt der arterielle Blutdruck zwar zunaaustkehrt aber schon nach Stunden
oder Tagen in Folge einer Abnahme des Herzzeitvehsnzum Ausgangswert zurick.
Das Herzzeitvolumen sinkt durch ein verminderteatges Angebot, weil Uber die
Druckdiurese eine erhdhte Flussigkeitsausscheidtattfindet. Die chronische Adapta-
tion der Kreislauffunktion ist durch das reziprokerhalten von peripherem Widerstand
und Herzzeitvolumen bei praktisch konstantem Blutlrgekennzeichnet. Bei lang an-
haltender Erh6hung des arteriellen Drucks kommiwedrophischen Veranderungen
sowohl im Myokard als auch in den Gefal3en, deremdst@rke zunimmt (Hypertro-
phie).
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Beteiligung des Sympathikus an der BlutdruckregoatEine akute Verminderung des
Blutvolumens fihrt zu einer tber vendse Dehnungqtezen und arterielle Pressore-
zeptoren ausgeldsten Sympathikusaktivierung. Dierfdenkonstriktion hat eine Ab-
nahme des effektiven Kapillardrucks zur Folge, ssdgine vermehrte Resorption von
Flissigkeit aus dem Interstitium stattfindet, wadiudas intravasale Volumen erganzt
wird. Die Sympathikusaktivierung kann auch mit eibeosselung der Nierendurchblu-
tung und damit mit einer Verminderung der Wasseaghsidung verbunden sein. Bei
einem akuten Volumensdefizit sprechen die vendseimDngsrezeptoren infolge ihrer
Lokalisation eher an als die arteriellen Pressqrtezen. Eine Gegenregulation kann be-
reits stattfinden, bevor der arterielle Blutdruckeblich abfallt[1].

1.5. Methoden zur Untersuchung von physiologischdparametern

Die im menschlichen Organismus ablaufenden Prozas$ern sich zum grof3en Teil in
messbaren Erscheinungen. Diese vom Kdorper ablertb@hanomene (z.B. Umfangs-
anderung des Brustkorbs beim Atmen) nennt man @wade (direkt am Korper gemes-
sene GrofRen). Daraus abgeleitete Funktionsmal3e Atenfrequenz, Atemtiefe) be-

zeichnet man als psychophysiologische IndikatdPamameter oder Kennwerte[66].

1.5.1. Elektrokardiogramm (EKG)

Im EKG werden Potentialschwankungen aufgezeicltisgten die summierten Aktions-
potentiale in den Muskelzellen des Herzens zugrdretgen. Diese Ubertragen sich
durch die elektrisch gut leitenden Kdorperflissigeibis zur Korperoberflache. Dort
kann das Biopotential von den Elektroden regidtiaarden. Im Normalfall besteht das
EKG aus funf Zacken oder Wellen, die vom Pionier BeektrokardiographieWillem
Einthoven mit den Buchstaben P, Q, R, S, T bezeichnet wurbe einzelnen Wellen-
formen lassen sich ziemlich exakt den entsprechermegrunde liegenden Prozessen
im Herzmuskel zuordnen. Die R-Zacke ist gewdhndan hochste Zacke im EKG, sie
dient in der Psychophysiologie ublicherweise zurrltaung des einzelnen Herz-
schlags. Die HSF oder Herzrate (Anzahl der Herzgghlin der Minute) wird in der
Psychophysiologie als Indikator fur das kardiovd&ias Geschehen verwendet. Bei

physischen und psychischen Anforderungen (z.B. &ctvmund Angstreize) kommt es
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zu einem Anstieg der HSF. Eine Verlangsamung déd¥ Hig bei Entspannung, Orien-
tierung und Aufmerksamkeits-prozessen auf. Die 5Ein dul3erst empfindlicher In-

dikator fur eine Reihe von psychophysischen Zustanderungen[66].

1.5.2. Blutdruck (BP)

Unter dem BP versteht man den standigen Druckddsrstrémende Blut auf die Gefa-
Be auslbt. Der zeitliche Verlauf des BP im artlemeBystem ist nicht konstant, da das
Herz diskontinuierlich Blut in den Kreislauf pumjas Druckmaximum im arteriellen
System bezeichnet man als systolischen BlutdruPj{Sdas Druckminimum als den
diastolischen Blutdruck (DBP)[66].

Zur Ermittlung des BP kommen verschiedene Mel3systam Anwendung:

Bevorzugt wird der BP am Oberarm des nicht domeramrms gemessen unter Ver-
wendung einer Auskultationsmembran und eines Tagtaber- oder Druckermittlungs-
systems, die in eine Manschette eingearbeitet divithtig fur eine korrekte BP-
Messung ist dabei die passend ausgewahlte Mansopgifie. Gemessen wird im Sit-
zen, die Manschette wird fest, aber nicht einsalmdium den bequem gelagerten ent-
bl6Rten Oberarm gelegt und soll sich wahrend dessMieg auf Herzhéhe befinden. Vor

der Messung soll eine mehrminitige Ruhepause eatigehwerden.

Zur Blutdruckmessung wird meist entweder die akgsie Messmethode mit Erfassung
der pulssynchronen Stromungsgerausche lUber dereAdistal der Stauung durch ein
Mikrophon Korotkow-Methode) oder die oszillometrische Messmethodebriassung

der durch die Pulsdruckwellen bedingten arterieMmlumenénderung unter einer

Druckkammer angewendet.

Elektronische Gerate mit oszillometrischer Messmé¢h erfassen Druck-Volumen-
Anderungen der Arterie Uber eine Luftdruckkammerdar Manschette, welche als
Drucksensor dient. Die Pulswellen erzeugen je ndanschettendruck durch Wirbe-
lungen im Blutstrom Druckwellen unterschiedlichenglituden (Oszillationen), die auf
die Druckkammer einwirken. Uber einen Druckschlawsérden die Schwankungen
vom Druckwandler des Gerates registriert und iremirelektronischen Speicher abge-
legt. Sobald der Druck in der Manschette geringedar DBP ist, verursacht die Puls-
welle keine wesentlichen Druckschwankungen mehr. &roprozessor wertet die

gespeicherten Oszillationen aus und errechnet par programmierten mathemati-
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schen Formel den SBP und den DBP. Da sich der Amdginverlauf je nach Patienten-
situation verandern kann (z.B. bei Hyperthyreotijekann dadurch die Zuverlassigkeit
der Messwerte beeintrachtigt werden. Mitzzy Logid,unscharfer” Logik), einer ma-

thematischen Rechenoperation, versucht man, eotsprde Pulswellenveranderungen
nach sogenannten unscharfen Kriterien zu erkenndnrudas Rechenverfahren einzu-

beziehen.

Ein Vorteil der oszillometrischen Methode ist, dasskultatorische Licken und arteri-
osklerotische Stenosegerausche keinen EinflussddamifMessvorgang haben. Jedoch
muss jegliche Bewegung oder Muskelanspannung vdemieverden, der Messarm
muss streng ruhig gehalten werden, auch solltdPdéent wahrend des Messvorgangs

nicht sprechen[70].

1.5.3. Elektrodermale Aktivitat (EDA)

Elektrodermale MalRe werden zur Beschreibung dechagphysiologischen Gescheh-
nisse des ANS herangezogen. Diese Mal3e zeigeraligitkits- sowie auch Potential-
anderungen der Haut auf, die in deutlichem Zusarhar@y mit psychischen Prozessen
stehen. Es wird dabei zwischen der Hautleitfahigleed ihrem Reziproken, dem Haut-

widerstand unterschieden.

Die Haut wird anatomisch in drei Schichten untdsteiie Epidermis(Oberhaut), die
Dermis(Corium, Lederhaut) und deubcutigUnterhaut). Die Schweil3drisen der Haut
bestehen aus einem sekretorischen Teil und demuAusfgsgang, der Schweil3 zur
Hautoberflache transportiert. Der sekretorisché deni Schweil3drisen liegt in d8ub-
cutis beziehungsweise im UbergangsberddermisSubcutis Hinsichtlich der EDA ist
die Epidermisdie wichtigste Hautschicht. Sie ist an den Fuld@ohind Handinnenfla-
chen, wo auch elektrodermale Phdnomene am star&gtgepragt sind, wesentlich di-
cker als an anderen Korperstellen. Die Hautleitfbit oderSkin Conductance Res-
ponse(SCR) ist eine exosomatische Grol3e, dieses Bidskgma also nur unter Zufuhr
von aul3erer Energie erhoben werden. Wird Uber Bledtroden eine niedrige konstan-
te elektrische Spannung an die Haut angelegtt stel der dabei gemessene Strom als

nicht konstant heraus.

Unter Einfluss von Faktoren wie mentaler Aktivitiéfes Atemholen oder Einwirkung

von Stressreizen verandert sich die Hautleitfahigbaw. ihr Reziprokwert, der Haut-
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widerstand. Die Schweil3driisen verhalten sich dab&tromkreis wie parallel geschal-
tete Widerstande. Die Hautleitfahigkeit hangt lineat der Anzahl aktiver Schweil3dru-
sen zusammen, sie ist dort am grof3ten, wo die emeSthweil3drisen vorhanden sind.
Die Durchfeuchtung der Oberhaut fuhrt zu einer tikalsen Leitfahigkeitserh6hung.
Experimentell wurde auch ein Einfluss bestimmterelwsorten auf die SCR nachgewie-
sen. Ein weiterer Mechanismus, der den Hautlegiditsanstieg ebenfalls mit ver-
mehrter Schweil3drisenaktivitat erklart, beziehh siaf die Schwei3driisengéange, die
die sehr gut leitend®ermis und die deutlich schlechter leitenBpidermisdurchzie-
hen. Wenn die Schweil3drisen aktiviert werden &itlh der Ausfihrungsgang zur O-
berflache mit Schweil3 und stellt damit einen elsktren Leitungspfad zwischen Haut-
oberflache und der gut leitend®grmis her. Die Schweil3driisenaktivitat wird sympa-
thisch angeregt, die Ubertragersubstanz an demaugifonaren Synapsen ist Acetyl-

cholin.

Die MaReinheit des Leitwerts ist das Siemens (1 Shfi’=1 mho). Leitwerte werden
in der psychophysiologischen Praxis Ublicherwersenikro-Siemens(mho) angege-
ben[66].
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2. EXPERIMENTELLER TEIL

2.1. Allgemeiner Studienablauf

Die Untersuchungen wurden im Zeitraum von SepterbiiDezember 2005 am De-
partment fiur Klinische Pharmazie und Chemische matgk der Universitat Wien an

zwolf freiwilligen Versuchspersonen durchgefuhrt.

2.1.1. Kriterien flr die Stichprobengewinnung

Voraussetzungen fir die Teilnahme an der Studieenyaglass die Versuchspersonen
nicht rauchten, an den Tagen der Messungen keifeikatu sich nahmen, einen Body-
Mass-Index im normalen Bereich (BMI < 25) aufwieserd keinen grof3en zusatzli-
chen Belastungen (Erkrankung, Prifung, etc.) aesgiesaren. Auch korperliche An-
strengung vor der Messung musste vermieden wekEntuelle Medikamentenein-
nahme wurde vermerkt. Die Versuchspersonen wurdeh angewiesen, ihre Hande
unmittelbar vor der Messungsdurchfiihrung nur misgéas zu waschen und keine Seife

zu verwenden, um ein Quellen der Hornschichtijgdermiszu verhindern.

2.1.2. Beschreibung der Stichprobe

Bei der Untersuchung waren insgesamt zwolf gesiMetsuchspersonen im Alter von
22 bis 34 Jahren beteiligt. Aufgrund der ungleicMamteilung von Frauen (n=9) und
Mannern (n=3) wurde das Geschlecht als VariabledeeiAuswertung nicht berick-

sichtigt.

Grole 167.17 £8.26 cm
Gewicht| 64.42 £ 16.35 kg
BMI 22.92 +5.38 kg/rh
Alter 26,75 + 3,00 Jahre

Tabelle 2 Mittelwert und Standardabweichung fir diedemographischen Variablen der Probanden
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2.1.3. Studiendesign

Die insgesamt zwo6lf Probandinnen und Probandetiestegéine Versuchsgruppe dar.
Um den zirkadianen Rhythmus zu bertcksichtigen,deuder Versuchsbeginn indivi-

duell auf eine bestimmte Uhrzeit festgesetzt; dabaide lediglich eine Abweichung

von 15 Minuten toleriert. Mit jeder Versuchspersearde eine Kontrollmessung ohne
Duftstoff durchgefuhrt, sowie weitere sechs Untehsungen mit Riechstoffen. Diese
wurden mit Ethanol verdiinnt und unmittelbar vor &texhsbeginn mittels Sprihflasche
im Raum verteilt. Es wurde darauf geachtet, dassalfé Probandinnen und Probanden
ein und desselben Tages mdglichst dasselbe Enamtionderselben Konzentration an-
gewendet wurde, wobei die Messpausen zwischen dasivigen der einzelnen Perso-

nen zur guten Durchliftung der RGume genutzt wurden

2.1.4. Verwendete Riechstoffe

Bei den verwendeten Riechstoffen handelte es sicheweils drei verschiedene Kon-
zentrationen von R-(-)- und von S-(+)-Linalool, denantiomeren des Linalools. R-(-)-
Linalool wurde in Konzentrationen von 6mg (RLN), 8@ (RLM) und 600 mg (RLH)

angewendet. S-(+)-Linalool kam in den Konzentraio2,2 mg (SLN), 22 mg (SLM)
und 220 mg (SLH) zur Anwendung.

2.2. Durchfiihrung des CPT-Experiments

BF1 BPZ BP3 BP4 BPS BFE

Lo * o CPT L : * @

| s0sec [

S min S min S min S min S min

FE1 FBZ FB3

Abbildung 2 Zeitlicher Ablauf des CPT-Experiments B = Fragebogen)
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2.2.1. Der Cold Pressor Test (CPT)

Bereits 1932 stellten Hines und Brown deRT vor, bei dem Eiswasser zur Auslésung
von korperlichen Stressreaktionen verwendet wulks. CPT ist ein einfach durch-
fUhrbarer, standardisierter physiologischer Stnesder korperliche Stressreaktionen
auslost, ohne dass er bei wiederholter Anwendunbittittionseffekte bewirkt. Die

CPT-Methode wird inzwischen in groBem Umfang bei datersuchung psychischer
und physischer Schmerzbehandlung (wie z.B. Akupumktlypnose, Aromatherapie
etc.) angewendet, da dieser Test effektiv die Adswigen chronischer Schmerzzu-

stande im menschlichen Kérper nachahmt.

Untersuchungen mit unterschiedlich temperierten s#tdsdern (1°C, 3°C, 5°C und
7°C) zeigten schon bei kleinen Temperaturuntersiemesignifikante Auswirkungen auf
die Schmerzintensitat und den ToleranzzeitraunMaginern und Frauen, wobei in die-
ser Studie auch festgestellt wurde, dass MannerStenulus langer aushielten als
Frauen[71]. Die héhere Schmerzsensibilitdt von &nawurde durch weitere Studien
belegt, die Mechanismen hinter diesen Unterschist®hjedoch noch weitgehend un-
klar. Als mdglicher Beitrag zur grol3eren Schmeeatahz und -schwelle bei Mannern
gilt die Rolle, die dem jeweiligen Geschlecht inzisten Umfeld zugedacht ist. Eine
Untersuchung des Einflusses eines finanziellen Amspauf die Schmerztoleranz beim
CPT fand keine signifikanten Auswirkungen[72].

In einer Studie Uber stressinduzierte Analgesie Aimalgesie durch Rauchen an mann-
lichen und weiblichen Rauchern und Nichtrauchermdeuneben anderen Stressoren
wie Hitzeschmerz oder Ischdmie der CPT zur Unténsug der Schmerzempfindung
eingesetzt. Die Versuchspersonen wurden dem CP@ilgewach einer Stresssituation
bzw. nach einer Ruhephase unterzogen. Es zeidtd&, dass mannliche Raucher ei-
ne hohere Schwelle und Toleranz beim durch den &Rgelosten Schmerz aufwiesen
als mannliche Nichtraucher und Frauen beider Gnuppas Rauchverhalten hat also
zusatzlich zur Geschlechtszugehorigkeit eines Fwdra Einfluss auf die Schmerz-

wahrnehmung[73].

Eine Untersuchung zu zirkadianen und zirkaseptdiefilissen auf die Ergebnisse ei-
nes CPT ergab, dass die gleiche Art von Stimulugsezachiedenen Zeitpunkten eines

Tages oder einer Woche quantitativ unterschiedlRbaktionen hervorrufen kann. Es
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wurden zirkadiane und zirkaseptane VeranderungenBligtdruckes nach einminuti-

gem Eintauchen der Hand in Eiswasser beobachtet[74]

Im Vergleich der Reaktionen von gesunden Ubergewgieh und schlanken Frauen auf
den CPT wurde bei den fettleibigen Frauen ein geif¥nstieg bei der sympathischen
Nervenaktivitat der Muskeln, des vaskularen Widerdes und des BP gemessen, je-
doch war das Ausmal3 des Anstiegs ausgehend vorMdssungen in Ruhe in ver-

gleichbarer Grol3enordnung wie bei den schlankehdndinnen[75].

Eine Studie zur beruhigenden Wirkung an drei dafadestinierten ausgesuchten Aku-
punkturpunkten konnte weder Einflisse auf die Blutd- noch die Herzschlagreaktion
auf den Cold Pressor Test bei gesunden Menschénveeen[76].

Fur reproduzierbare Ergebnisse eines CPT ist esvals grol3er Bedeutung, dass Para-
meter wie Wasserbadtemperatur und der ZeitpunkDdechfiihrung konstant gehalten

werden.

2.2.2. Zeitlicher Ablauf des Experiments

Das Eiswasserbad fiur die CPT-Messung wurde vordifeh der Versuchsperson vor-
bereitet und auf der Seite der dominanten Hanaiplat Bei Ankunft der Versuchsper-
son wurde ein Datenblatt ausgeflllt. Es folgte esngte Blutdruckmessung; danach
musste die Versuchsperson den ersten von insgetr@mBefindlichkeitsfragebdgen
ausfillen. Im Anschluss daran wurden die Messeaddkin fir EKG und EDA angelegt
und die Messleistung Uberprift. Mittels der Physigler™-Software wurde die fur die
jeweilige Versuchsperson notwendige VerstarkungSignale adjustiert. Wahrend die-
ser Vorbereitungen wurde die ethanolische Riecfi@tning verspriht. Der Start der
Physiologger™-Messung und die weiteren Messzeitigumiurden durch Marker am
PC festgehalten. Finf Minuten nach dem Physiolddgbtessbeginn folgte die zweite
Blutdruckmessung, nach weiteren funf Minuten must¢eVersuchsperson ihre Hand
fur eineinhalb Minuten in ein auf O bis 1 °C tempdes Eiswasserbad tauchen. Wah-
rend des CPT wurde zum dritten Mal der Blutdruckgssen. Nach dem Ende des CPT
musste der zweite Befindlichkeitsfragebogen bearievaverden. Es folgte die Ent-
spannungsphase, in der noch drei Mal im Abstandjeaeils finf Minuten der Blut-
druck ermittelt wurde. Abschlieend musste eintelriBefindlichkeitsfragebogen aus-

geflllt werden. Die Physiologger™-Messung dauertaisjeweils etwa 26.5 Minuten.
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2.3. Erhebung der Zielparameter

Die Messung der kardiovaskularen Parameter undB erfolgte in der Ruhephase
vor dem CPT, wahrend des CPT und in der Entspamspinage nach dem CPT. Zur
Aufzeichnung des EKG und der EDA wurde ein Phygigker™ (Rimkus Medizintech-

nik, Riemerling, Deutschland) verwendet, ein tragbaRegistriersystem zur Erfassung
physiologischer Parameter. Damit kdnnen bis zu wetdchiedene Parameter zur glei-

chen Zeit registriert werden.

2.3.1. Blutdruck (BP)

Der BP wurde indirekt nach der oszillometrischentiMee mit einem automatischen
Oberarmblutdruckmessgerat (Hartmann Tensoval, Ratimann GmbH, Wiener Neu-
dorf, Osterreich) am dominanten Arm der Versuchsperbestimmt. Dieses digitale
Messgerat misst automatisch den systolischen- andldstolischen Blutdruckwert und
die Pulsfrequenz.

2.3.2. Herzschlagfrequenz (HSF)

Zur genauen Bestimmung der HSF wurde ein EKG aeigbmet. Zur Ableitung des
EKG wurden selbstklebende und vorgelierte Ag/Ag@@kiEoden (Schiller Han-
delsGmbH, Linz, Osterreich) verwendet. Die Bezugdebde wurde in der Mitte der
unteren Halfte deSternumsangebracht, die beiden Messelektroden links ucdtse

zwischen dem dritten und viertémerkostalraumauf dem Brustkorb.

2.3.3. Hautleitfahigkeitsreaktion (SCR)

Zur Ableitung der EDA wurden zwei mit ElektrodenmagSigna-Creme Elektroden-
creme, GE Medical Systems, Freiburg, Deutschlandjitende Ag/AgCIl-Napfelektro-
den verwendet und nach den Empfehlungen Waischburgeran Thenarund Hypo-
thenar der Handinnenflache der nicht-dominanten (da mian imit einer dinneren
Hornhautschicht rechnen kann[66]) aufgeklebt. RérAliswertung wurde nur die SCR

bertcksichtigt.
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2.4. Fragebdgen

2.4.1. Fragebdgen zur Erfassung habitueller Merlanal

EdinburghFragebogen zur Erfassung der Handigkeit nach étt{siehe Anhang)

Zur exakten Bestimmung der Handigkeit wurde bei @&eder Handigkeitstest nach
Oldfield durchgefuhrt. Dieser Fragebogen beinhalietzehn Fragen zu alltaglichen
Tatigkeiten, in denen Ublicherweise die dominang@dHbevorzugt eingesetzt wird (z.B.
beim Schreiben, Zadhneputzen, usw.) Aus der Bereaghdes Haufigkeitsquotienten ist
die Dominanz einer der Hande abzulesen. Bei zebhaAdinnen und Probanden war
die rechte Hand dominant, bei zwei Probanden dielHand.

Allgemeiner Fragebogen (siehe Anhang)

Zu Beginn jeder Messreihe wurde von allen Probaretirund Probanden ein Fragebo-
gen uber allgemeine demographische Variablen wier AGro3e, Gewicht und Medi-
kamenteneinnahme ausgefullt. Auch unterzeichneierdPbbandinnen und Probanden

im Rahmen des vorbereitenden Gesprachs eine Eiamdraserklarung.
Datenblatt (siehe Anhang)

Vor Beginn jeder Sitzung wurde fir die Versuchspearsin Datenblatt ausgefullt, auf
dem neben verwendeter Riechstoffkonzentration dielafdauer, der Zeitpunkt der

letzten Mahlzeit, eventuelle Arzneimitteleinnahrakute Erkrankungen, bei Frauen die
Zyklusphase und eine Bewertung der aktuellen Stesgion (von -10 bis +10) notiert

wurden. Weiters wurden auf dem Datenblatt neben dersuchsbeginn alle Messzeit-
punkte, die diastolischen und systolischen Blutkiwerte und die HSF festgehalten.

2.4.2. Fragebogen zur Erfassung der momentanemdeikeit

Um die momentane Befindlichkeit erfassen zu konfidhen die Versuchspersonen am
Beginn jeder Messung, unmittelbar nach dem CPTnauih der letzten Blutdruckmes-
sung einen Fragebogen zur Befindlichkeit aus, defzEhn Gruppen von Eigen-
schaftswortern enthielt. Die Befindlichkeit wurdarch Bewertung der Eigenschafts-

worter auf jeweils einer Skala von -10 = ,Uberhanieht zutreffend“ bis + 10 = ,voll-
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kommen zutreffend” zum Ausdruck gebracht. Mit dresBest sollten Zustandsverande-
rungen der physischen, psychischen und mentalendbiehkeit im Verlauf der gesam-

ten Testsituation erfasst werden.

2.5. Auswertung

Die Untersuchung auf signifikante Unterschiede ghesn den Gruppen wurde mit ei-
nem einseitigerstudent’schenTestVerfahren durchgefihrt. DiStudent-tVerteilung
ist eine Wahrscheinlichkeitsverteilung. Mit défmestkann festgestellt werden, ob zwei
Stichproben aus zwei Grundgesamtheiten mit denclgbai Mittelwert stammen. In die-
ser Auswertung wurden die Differenzen der Messwédeogen auf die Kontrollwerte,
auf die Konzentrationsunterschiede und auf die kdnteede der Enantiomeren, einem
t-Testunterzogen. Als signifikant wurden alle Werte Rkgi als p = 0.05 und als ten-

denziell Werte von p = 0.05 bis p = 0.1 bezeichnet.
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3. ERGEBNISSE

In den Kapiteln zu den einzelnen physiologischersdparametern wurden die aus den
jeweiligen Messzeitpunkten und Messintervallen gevemen Mittelwerte der einzelnen
Riechstoffgruppen untereinander und mit der jegeili Kontrollgruppe verglichen.
Diese Ergebnisse zu den Effekten von inhalativiaggstem R-(-)-Linalool und S-(+)-

Linalool wurden in Abschnitten zu ungefahr finf Mien ausgewertet.

Im folgenden Ergebnisteil werden die Zeitpunkte Merssungen von SBP und DBP

wie folgt abgekirzt:
Zeitpunkt der Messung zu Beginn: ZP1 (=0min)
Zeitpunkt der Messung funf Minuten nach Beginn: Z82min)
Zeitpunkt der Messung wahrend CPT: ZP3 (=10.5min)
Zeitpunkt der Messung funf Minuten nach CPT: ZP#g5min)
Zeitpunkt der Messung zehn Minuten nach CPT: ZP3 (5Gmin)
Zeitpunkt der Messung flinfzehn Minuten nach CPT8ZR6.5min)
Die Auswertung der Messungen von HR und SCR edalgtch den Vergleich von In-

tervallen zu etwa funf Minuten:
Messintervall nach Beginn: MI1
Messintervall funf Minuten nach Beginn: MI2
Messintervall wahrend CPT: MI3
Messintervall funf Minuten nach CPT: M14
Messintervall zehn Minuten nach CPT: MI5

Messintervall finfzehn Minuten nach CPT: MI6
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3.1. Systolischer Blutdruck

Ein Vergleich der Differenzen zwischen ZP1 und ZPgab flr die Kontrollgruppe eine
geringere Blutdruckabnahme als fir die meisten @md&ruppen, nur in der SLN- und
RLN-Gruppe nahm der SBP noch weniger stark ab. Ndsswerte nahmen in der
RLH- tendenziell starker als in der Kontroll- undrdRLN-Gruppe ab. In ahnlichem
Ausmald sank der Blutdruck in der SLH-Gruppe, undrzigndenziell deutlicher als in

der Kontroll- und der SLN-Gruppe.

Bei der Betrachtung der Differenzen zwischen ZP& 4R3 wurde bei allen Gruppen
eine starke Steigerung des SBP registriert; bisluRLM-Gruppe lagen die Werte al-
ler Riechstoffgruppen Uber jenen der KontrollgrupBei der RLN- zeigte sich gegen-
Uber der Kontrollgruppe ein tendenziell und gegenitler RLM-Gruppe ein signifikant
gréerer Anstieg (p = 0.009). Die SLM- erfuhr eladisfim Vergleich mit der RLM-
Gruppe eine signifikant hohere Steigerung (p = D)04
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Abbildung 3 Messung des systolischen Blutdrucks b@ihalativer Applikation von R-(-)-Linalool
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Zwischen ZP3 und ZP4 sanken die systolischen Blatdverte wieder stark ab, am
starksten sank der SBP bei der SLM-Gruppe. BeRld-Gruppe war die Blutdruck-

abnahme am geringsten von allen Gruppen. Die RLMs wine tendenziell geringere
Abnahme als die Kontroll- und die RLH-Gruppe aufl@ine signifikant geringere Ab-
nahme als die SLM-Gruppe (p = 0.010).

Geringere Unterschiede bei den systolischen Blotdverten ergab der Vergleich von
ZP4 und ZP5. Die SLM-Gruppe erfuhr leichte Steigeralle anderen Gruppen hinge-
gen lie3en eine malige Verringerung erkennen. &ehnte Anstieg in der SLM-Gruppe
bewirkte einen signifikanten Unterschied gegenuter Kontroll-, SLN- und RLM-
Gruppe (p = 0.039, p = 0.037 bzw. p = 0.044).

Bei der Differenz zwischen ZP5 und ZP6 nahmen desdwerte in allen Gruppen
leicht ab, wobei die Abnahme bei allen Gruppenadbitdie SLN-Gruppe etwas starker
war als in der Kontrollgruppe. Es ergab sich emd@nzieller Unterschied zwischen der
SLN- und der enantiomeren RLN-Gruppe.
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—v— S-(+)-Linalool 220 mg

Abbildung 4 Messung des systolischen Blutdrucks baihalativer Applikation von S-(+)-Linalool
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Der Vergleich von ZP1 und ZP3 liel3 eine starke homa des SBP erkennen. Fur die
Gruppen RLN, SLN, SLM und SLH war der Anstieg s#irkls fur die Kontrollgruppe.
Bei der RLN- kam es gegeniber der Kontroll- und REM-Gruppe zu einem signifi-
kant groReren Anstieg des SBP (p = 0.028 und p083). Bei der RLM-Gruppe war
der Blutdruckanstieg signifikant niedriger als lolgir Kontroll- (p = 0.007) und der
SLM-Gruppe (p < 0.001), im Vergleich mit der RLH«ppe war eine tendenziell klei-
nere Steigerung zu erkennen. Ebenso zeigte die RiLi&egenuberstellung zur RLN-
Gruppe eine signifikant kleinere Zunahme des SBE (p040). Fur die SLN- und die
SLM-Gruppe war gegenuber der Kontrollgruppe eirgnifikant grof3ere Steigerung
festzustellen (p= 0.028 und p = 0.016). Die SLHkwa tendenziell weniger stark erho-
hend als die SLN-Gruppe.

Die Differenzen zwischen ZP2 und ZP4 zeigten eié8ige Abnahme des SBP in allen
Gruppen mit Ausnahme der RLN-Gruppe, die einen achen Blutdruckanstieg auf-

wies. Es konnten jedoch keinerlei Unterschiedegéestellt werden.

Der Vergleich der Werte zwischen ZP3 mit ZP5 lief? &llen Gruppen einen starken
Abfall des SBP erkennen. Bis auf die RLM- und RLIHipe kam es in allen Gruppen
zu einer noch starkeren Abnahme als in der Komgnotlpe. Gegenuber der RLN-
Gruppe stellte sich die Blutdrucksenkung bei deMR&ruppe als signifikant geringer
heraus (p = 0.030); gegenuber der SLM-Gruppe wabdeerschied tendenziell.

Zwischen ZP4 und ZP6 sanken die systolischen Blaidverte weiter ab, bis auf einen
leichten Anstieg in der SLM-Gruppe. Bezogen aufkdmntroll- und die RLM-Gruppe
war der Unterschied tendenziell, gegenlber der Slktppe sogar signifikant (p =
0.035). Der Vergleich von der SLH-Gruppe mit deMSGruppe liel3 eine tendenziell
starkere Abnahme in der ersteren Gruppe erkennen.

Der Vergleich der Differenzen zwischen ZP1 und Zdab eine Verringerung der
Blutdruckwerte fur alle Gruppen. Die Abnahme wadan Gruppen RLN und SLN ge-
ringer als in der Kontrollgruppe. Die SLH- zeigteggntber der SLN-Gruppe eine ten-
denziell deutlichere Verminderung des SBP.

Bei den Differenzen von ZP2 und ZP5 war ein leicliie mafiger Abfall der Werte
des SBP zu finden; am starksten war die AbnahnteirRLM-Gruppe. Die Werte der
Kontrollgruppe sanken tendenziell starker als e RLN- und RLH-Gruppe ab. Die
SLM-Gruppe zeigte eine tendenziell geringere Abnatahs die SLN- und eine signifi-
kant geringere Abnahme der Werte des SBP als digr&ltgruppe (p = 0.045).
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Die Untersuchung der Unterschiede zwischen ZP34P@l ergab einen starken Blut-
druckabfall in allen Gruppen. Nur die RLM- wies hkeigrol3ere Abnahme als die Kon-
trollgruppe auf. Die RLN- zeigte im Vergleich miedRLM-Gruppe eine tendenziell

starkere Abnahme.

Zwischen ZP1 und ZP5 war bei allen Gruppen ein gefibis starkes Absinken des
SBP zu beobachten. GroRRer als in der Kontrollgruppedie Abnahme bei der RLM-
Gruppe. Die RLM-Gruppe wies im Vergleich mit der®Leine tendenziell und mit der
SLM-Gruppe sogar signifikant starkere Abnahme g@uf(0.008). Weiters trat bei der
SLH- gegentber der SLN- und SLM-Gruppe ein tendsghgrol3erer Blutdruckabfall

auf.

Der Vergleich des SBP zwischen ZP2 und ZP6 liel3Adisinken erkennen, wobei le-
diglich die RLM-Gruppe eine noch gréf3ere Blutdrumkahme aufwies als die Kon-
trollgruppe. Eine tendenziell starkere Verringerwmgr bei der SLH-Gruppe im Ver-
gleich zur SLN- und SLM-Gruppe zu sehen.

Fur die Differenzen von ZP1 zu ZP6 ergab sich éihmahme des SBP in allen Grup-
pen. In den Gruppen RLN, SLN und SLM war der Bluttabfall geringer als in der

Kontrollgruppe. Die blutdrucksenkende Wirkung warder RLM-Gruppe tendenziell

hoher als in der RLN- und signifikant hoher alsler SLM-Gruppe (p = 0.019). Fur die
SLN- ergab sich eine tendenziell geringer SBP seadéVirkung als bei der Kontroll-

gruppe, gegenuber der SLH-Gruppe war sie signifikgminger (p =0.031). Auch bei

der SLM- sank der SBP gegenlber der Kontrollgrupeeiger stark, gegentuber der
SLH-Gruppe war der Unterschied signifikant (p =100

3.2. Diastolischer Blutdruck

Der Vergleich der Differenzen von ZP1 und ZP2 er@jabdie Kontroll- und RLM-
Gruppe einen leichten Anstieg, bei den restlichemp@en zeigte sich ein Absinken des
DBP. Die SLM-Gruppe zeigte gegenuber der enantiem&LM- und der Kontroll-
gruppe eine signifikante Blutdruckabnahme (p = 8.02w. p = 0.036). Bei der SLH-
Gruppe war gegenuber der Kontrollgruppe ein silgaift starkeres Absinken zu ver-
zeichnen (p = 0.046).

Zwischen ZP2 und ZP3 war in allen Gruppen ein Asgstn ahnlicher GroRenordnung
zu erkennen, wobei die RLN-, SLN- und SLH-Gruppé&dré Werte als die Kontroll-
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gruppe aufwiesen. Es ergaben sich nur tendenZigiferenzen zwischen den Werten
der RLN- und RLM-Gruppe und bei der SLM- und deHsGruppe.
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—w— R-(-)-Linalool 6 mg
—O— R-(-)-Linalool 60 mg
—v— R-(-)-Linalool 600 mg

Abbildung 5 Messung des diastolischen Blutdrucks hénhalativer Applikation von R-(-)-Linalool

Der Vergleich der Differenzen zwischen ZP3 und ZiE8 ein Absinken des DBP er-
kennen, die RLM- und die SLH-Gruppe wirkten um vgeweiter den Blutdruck ernied-
rigend als die Kontrollgruppe, die RLH- und die SB¥uppe waren vergleichbar und
die Ubrigen Gruppen waren weniger stark blutdrucksed als die Kontrollgruppe. Es

waren keine signifikanten Unterschiede zu beobachte

Bei der Betrachtung der Differenzen zwischen ZPd ZR5 fand sich eine leichte Ver-
ringerung des DBP lediglich in der Kontroll- und ¢R_N-Gruppe. Da der Blutdruck in
der RLM-Gruppe am deutlichsten zunimmt, war derddsthied zur Kontrollgruppe
signifikant (p = 0.017) und zur RLN-Gruppe tendetfizi

Ein Vergleich der Differenzen von ZP5 und ZP6 lefie allgemeine leichte bis maRige
Erniedrigung des DBP erkennen; diese war am sgirkigir die RLN-Gruppe: es be-
stand hier ein tendenziell starkeres Absinken imgléech mit der SLN-Gruppe.
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Die Auswertung der Differenzen zwischen ZP1 und Z#&8chte als Ergebnis eine
Blutdrucksteigerung bei allen Gruppen, jedoch lagan die Werte der RLN-Gruppe
Uber dem Kontrollgruppen-Wert. Der Anstieg in dé&iVsGruppe war tendenziell ge-

ringer als in der Kontrollgruppe.

Beim Vergleich der Werte des DBP zwischen ZP2 uRd Zvurde fur die Kontroll-
gruppe ein leichtes Absinken festgestellt. EinedBrtng trat bei der SLH-, SLM- und
RLN-Gruppe auf, alle anderen Gruppen wiesen eingdBickabnahme auf. Im Ver-
gleich der RLM-Gruppe mit der Kontroll-, RLN- und.E-Gruppe zeigte sich eine sig-
nifikant starkere Blutdruckabnahme (p = 0.011 bpw. 0.032 bzw. p = 0.037). Fir die
RLH- konnte gegenlber der RLN-Gruppe eine tenddazierniedrigung festgestellt
werden.

Aus den Differenzen von ZP3 und ZP5 war ein sté@kabfall des DBP in allen Grup-
pen ersichtlich, lediglich die RLN-Gruppe war sgirlblutdrucksenkend als die Kon-
trollgruppe. Insgesamt gesehen gab es bei diesegieush keine Unterschiede zu ver-

zeichnen.
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Abbildung 6 Messung des diastolischen Blutdrucks hénhalativer Applikation von S-(+)-Linalool
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In den Differenzen von ZP4 und ZP6 war bei der Kalktund noch starker bei der
SLM- und RLN-Gruppe eine Verminderung des DBP zuese Bis auf die RLH- und
SLH-Gruppe lie3en auch alle tbrigen Gruppen eingdBlickverminderung erkennen.
Die RLM- erwies sich gegenuber der Kontrollgrupfgesagnifikant geringer absenkend
(p = 0.045), gegenuber der RLN- und der SLM-Gruglsetendenziell weniger absen-
kend. Beim leichten Anstieg der RLH- war im Vergleizur Kontrollgruppe ein ten-
denzieller Unterschied zu beobachten, gegenibeAdeahme bei der RLN-Gruppe
war der Unterschied signifikant (p = 0.049). DieNsGruppe zeigte sich verglichen mit
der SLM- und RLN-Gruppe tendenziell geringer blutksenkend. Im Vergleich der
SLH-Gruppe mit der Kontrollgruppe gab es eine tezddle Zunahme, gegentber der
SLM-Gruppe war die Erhéhung signifikant (p = 0.013)

Im Vergleich der Differenzen von ZP1 und ZP4 zeigjtth ein sehr leichtes Absinken
des DBP bei der Kontrollgruppe, eine Erhéhung galmwe bei der RLN-Gruppe, alle
anderen Gruppen wiesen eine blutdrucksenkende Wirkauf. Im Vergleich der Kon-

troll- zeigte sich bezogen auf die RLM- und RLH-@Bjpe ein tendenzieller Unterschied.

Die Differenzen zwischen ZP2 und ZP5 ergaben eimges Absinken des DBP bei der
Kontroll-, RLM- und RLH-Gruppe. Alle anderen Rietb$gruppen riefen leichte Blut-
druckerh6hung hervor. Es wurden keinerlei statibesUnterschiede festgestellt.

Zwischen ZP3 und ZP6 sank bei allen Gruppen der BB ab. Es traten keine Diffe-

renzen auf.

Bei der Auswertung der Differenzen zwischen ZP1 dR& konnte bei fast allen Grup-
pen eine Blutdrucksenkung registriert werden. Ejrdie RLM-Gruppe rief eine leichte
Erh6éhung des DBP hervor und unterschied sich skgmf von seinem Enantiomer
SLM (p = 0.050).

Im Vergleich der Werte des DBP zwischen ZP2 und ZBRGken die Werte in allen
Gruppen aul3er der SLH-Gruppe ab. Der Unterschidd- $legentber Kontrollgruppe
war signifikant (p = 0.008).

Die Differenz zwischen ZP1 und ZP6 ergab eine st@ldbsenkung des DBP bei allen
Gruppen. In der RLN- sank der DBP tendenziell seks bei der Kontrollgruppe. Die
SLM- zeigte verglichen mit der Kontrollgruppe eisignifikant starkere Verminderung
(p = 0.046), ebenso im Vergleich zur enantiomereMruppe (p = 0.047).
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3.3. Herzschlagfrequenz
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Abbildung 7 Messung der Herzschlagfrequenz bei inHativer Applikation von R-(-)-Linalool

Zwischen MI1 und MI2 zeigte sich fur die Kontrolind die SLN-Gruppe ein Absinken
der HSF, in allen anderen Gruppen stieg sie ardeinKontroll- war gegentber der
RLM-, RLH- und SLM-Gruppe ein tendenzieller Untdrd zu erkennen. Die SLN-

wies ebenfalls einen tendenziellen UnterschiedstiM-Gruppe auf.

Zwischen MI1 und MI3 sank die HSF nur bei der SLMife, bei allen anderen
Gruppen gab es einen Anstieg zu verzeichnen. Deerktohied der HSF der RLN-
Gruppe war im Vergleich zur Kontrollgruppe tendetiziverglichen mit der SLN-
Gruppe signifikant (p = 0.014). Die SLH- zeigtelsigegenuber der SLN-Gruppe als
tendenziell, gegeniiber der SLM-Gruppe als signifilstérker erhéhend (p = 0.021).

Zwischen MI1 und MI4 sank die HSF in allen Grupdn In der SLN- verringerte sich
die HSF gegenuber der RLN-Gruppe tendenziell umgigéber der SLH-Gruppe signi-
fikant (p = 0.046) starker.
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Zwischen MI1 und MI5 gab es wiederum in allen Grapgeine Verminderung der
HSF. Die RLN- senkte die HSF verglichen mit der Kohlgruppe in tendenziell gerin-
gerem Ausmall. Gegenuber der Kontroll- und SLN- esvdich die SLH-Gruppe als
signifikant weniger stark die HSF verringernd (9806 bzw. p = 0.004), verglichen
mit der enantiomeren RLH-Gruppe war der Unterscheedenziell.
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Abbildung 8 Messung der Herzschlagfrequenz bei inHativer Applikation von S-(+)-Linalool

Zwischen MI1 und MI6 sank die HSF in allen Gruppdn Die RLH- war im Vergleich
mit der Kontrollgruppe tendenziell weniger starknagndernd. Gegentuber der SLM-
und der SLH-Gruppe stellte sich die SLN-Gruppetaiglenziell starker HSF senkend
dar.

3.4. SCR

Der Vergleich der Differenzen von MI1 und MI2 ze&gtine Verminderung der SCR-
Werte in der Kontroll-, SLN- und SLH-Gruppe. Die itoollgruppe wies gegeniber der
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RLN-, RLM- und RLH-Gruppe eine signifikant (p = @D bzw. p = 0.002 bzw. p =
0.037) und gegenuber der SLM-Gruppe eine tendémgidbere Abnahme der SCR auf.
Die Auswertung der Differenzen zwischen MI1 und ME&3 eine Steigerung der SCR
in allen Gruppen erkennen. Fiur die RLM- ergab smhVergleich zur Kontroll- und
RLN-Gruppe eine tendenziell gré3ere SteigerungSieR. Bei der RLH- war gegen-
Uber der Kontroll- und der SLH-Gruppe eine tendelhgiro3ere Steigerung der SCR zu

beobachten.
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—O— R-(-)-Linalool 60 mg
—v— R-(-)-Linalool 600 mg

Abbildung 9 Messung der Hautleitfahigkeit bei inhahtiver Applikation von R-(-)-Linalool

Fur die Auswertung der Differenzen von MI1 und Mw¥arde nur bei der RLM-Gruppe
eine Steigerung der SCR festgestellt, diese waergdger der Kontrollgruppe signifi-
kant unterschiedlich (p = 0.018).

Zwischen MI1 und MI5 ergab sich in allen Gruppen\ergleich eine Abnahme der
SCR. Die Abnahme bei der Kontrollgruppe stelltdnsats signifikant grof3er als bei der
RLM- und RLH-Gruppe heraus (p = 0.006 bzw. p = 8)0Qind als tendenziell gegen-
Uber der SLM-Gruppe.
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In den Zeitpunktsdifferenzen von MI1 und MI6 nahnmike SCR-Werte in allen Grup-
pen bis auf die RLN-Gruppe ab, es gab hier keinttdohiede.
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Abbildung 10 Messung der Hautleitfahigkeit bei inhdativer Applikation von S-(+)-Linalool

3.5. Befindlichkeit

Wie bereits beschrieben, musste jeder Proband inaMeeiner Messung insgesamt
drei Fragebtgen ausfillen: Fragebogen 1 vor denswbr Fragebogen 2 nach dem
CPT und Fragebogen 3 am Ende des Versuchs. Dier&ift von Fragebogen 1 zu Fra-
gebogen 2 wird als Diffl/2, die Differenz von Frbggen 2 zu Fragebogen 3 als
Diff2/3 und die Differenz von Fragebogen 1 zu Fiaapgen 3 als Diff1/3 bezeichnet.

Frage 1: Aktivitat

In Tabelle 3 wurden die Mittelwerte der Differenzaur Frage nach der Aktivitat zu-

sammengefasst.
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K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 -1.50 -1.167 -1 -1.75 0.25 -0.50 -0.583
Diff2/3 -0.417 0.833 1.333 1.583 0.167 -0.75 0.667
Diff1/3 -1.833  -0.333 0.333 -0.167 0.417 -1.25 @08

Tabelle 3 Mittelwerte der Differenzen der Frageboge 1-3, Frage 1:Aktivitat

Die Auswertung von Diff1/2 ergab fur alle GruppegneeAbnahme, ausgenommen die
SLN-Gruppe. Im Vergleich zur RLN- und Kontrollgrupmvar der Unterschied tenden-
ziell

Fur die Diff2/3 war ein Abfallen bei der Kontrollind der SLM-Gruppe festzustellen,
alle anderen Gruppen zeigten einen Anstieg, dwaeam hdchsten bei der RLM- und
der RLH-Gruppe. Die RLM-Gruppe war hierbei signéik unterschiedlich von der
Kontroll- und der SLM-Gruppe (p = 0.021 und p =28 tendenziell unterscheiden
sich die Kontroll- von der RLH- und die SLM- vonrdelL H-Gruppe.

Die deutliche Abnahme in der Kontrollgruppe beifDi8 ist im Vergleich zum Anstieg
in der RLM-Gruppe signifikant (p = 0.029), im Veegth mit der SLN-Gruppe tenden-
ziell. Die Abnahme der SLM-Gruppe ist im Verhaltaism Anstieg der RLM-Gruppe
signifikant (p = 0.020), gegenuber der SLN-Grupgiadie Abnahme tendenziell.

Frage 2: Aufmerksamkeit

Die Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgen suivjektiven Empfindung beziiglich

der Aufmerksamkeit wurden in Tabelle 4 dargestellt.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 -0.50 0.917 -0.25 -0.417 0.167 0.25 -0.083
Diff2/3 -2.583  -1.083 -0.50 1 -1.25 -1.667 -0.083
Diff1/3 -3.083  -0.167 -0.75 0.583 -1.083 -1.417 16X

Tabelle 4 Mittelwerte der Differenzen der Frageboge 1-3, Frage 2:Aufmerksamkeit
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Hier gibt es bei Diff1/2 eine Abnahme der Aufmenkdait fir die Kontroll-, RLM-,
RLH- und SLH-Gruppe, bei den anderen drei Grup@en ks zu einem Anstieg, jedoch

lie3en sich keine signifikanten oder tendenzielieerschiede feststellen.

Die deutlichste Abnahme findet sich bei der Diffar8 der Kontrollgruppe, ebenso
nahm die Aufmerksamkeit in den anderen Gruppenrad®eRLH-Gruppe ab. Signifi-
kant unterschied sich die SLH- von der SLM- (p 833) und tendenziell von der Kon-
trollgruppe. Die Zunahme in der RLH-Gruppe fuhrie @nem tendenziellen Unter-
schied gegeniber der Kontroll- und der RLM-Gruppe.

Beim Vergleich der Diff1/3 ergab sich fur die Kaoitgruppe ein sehr deutlicher Ab-
fall; gegentber der RLH-Gruppe, die als einzige gpri einen Anstieg verzeichnete,
und der SLH-Gruppe war der Unterschied signifik@rnt 0.026 und p = 0,044).

Frage 3: Tragheit

In Tabelle 5 wurden die Mittelwerte der Differenzam Frage der Tragheit angefuhrt.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 0 -1 -0.75 1.917 -1.167 0.50 0
Diff2/3 3.417 0.75 0.833 -1.833 2.083 2.417 0.858
Diff1/3 3.417 -0.25 0.083 0.083 0.917 2.917 0.858

Tabelle 5 Mittelwerte der Differenzen der Fragebtge 1-3, Frage 3:Tragheit

Bei Diff1/2 nahmen die RLN-, die RLM- und die SLN«@pe ab, die Kontroll- und die
SLH-Gruppe waren gleich bleibend. In der SLM- uret &LH-Gruppe gab es einen

Anstieg, wobei der Unterschied zwischen RLH- undNREruppe tendenziell war.

Die Auswertung von Diff2/3 zeigte den starksten thats fur die Kontrollgruppe, ge-
genuber der SLH-Gruppe war der Unterschied tendénBbie RLH-Gruppe wies als
einzige in diesem Vergleich ein Absinken auf, vietggn mit der RLN-, SLH- und
Kontrollgruppe war der Unterschied signifikant (8810, p = 0.048 und p < 0.001).

Die bei Diff1/3 ebenso deutliche Zunahme in der aolfgruppe ist von der RLM- und
RLH-Gruppe signifikant unterschiedlich (p = 0.016dup = 0.024), von der SLH-
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Gruppe tendenziell. Alle Gruppen aul3er der RLN-@rugviesen hier eine Zunahme

auf.

Frage 4: Mudigkeit

Die Mittelwerte der Differenzen der Frage zur Mudig wurden in Tabelle 6 beschrie-

ben.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH
Diff1/2 2.417 -1.333 0.583 -0.167 0 -0.667 -0.833
Diff2/3 -1 2.583 0.083 0.417 1.083 1.333 0.667
Diff1/3 1.417 1.25 0.667 0.25 1.083 0.667 -0.167

Tabelle 6 Mittelwerte der Differenzen der Frageboge 1-3, Frage 4:Mudigkeit

Die deutlichste Zunahme bei Diff1/2 verzeichnete Kontrollgruppe, sie unterschied
sich tendenziell von der RLN- und RLH-Gruppe, beilshen die Midigkeit etwas ab-
nahm. Einen tendenziellen Unterschied ergab auehGadigenuberstellung der RLN-
und der RLM-Gruppe.

Die Auswertung von Diff2/3 liel3 einzig fur die Kaooligruppe eine Verminderung der

Midigkeit erkennen. Bei allen anderen Gruppen gabimen Anstieg, der besonders bei
der RLN-Gruppe deutlich war, gegeniber der Korngralppe war der Unterschied sig-

nifikant (p = 0.022), gegeniber der RLM-Gruppe tamiell.

Diff1/3 zeigte fur die SLH-Gruppe einen leichtenfalh alle anderen Gruppen stiegen

an.

Frage 5: Somnolenz

Zur Frage nach der Somnolenz wurden die MittelwdeeDifferenzen der drei Frage-
bdgen in Tabelle 7 angefuhrt.
Bei der Diff1/2 war nur fur die Kontroll- und SLN¥Gppe ein Ansteigen zu verzeich-

nen. Der Anstieg der Kontrollgruppe war gegenutamn ddbsinken der RLH- und der
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SLM-Gruppe tendenziell. Das grof3ere Absinken dert®Vi@ der SLM-Gruppe war im
Vergleich zur RLM-Gruppe tendenziell.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH
Diff1/2 0.833 -2.167 -0.25 -0.917 1 -1.75 -0.667
Diff2/3 3.167 2 2.583 0.917 -0.417 2.583 2.25
Diff1/3 4 -0.167 2.333 0 0.583 0.833 1.583

Tabelle 7 Mittelwerte der Differenzen der Frageboge 1-3, Frage 5:Somnolenz

Die Auswertung von Diff2/3 zeigte fur die SLN-Grugpn der die Somnolenz gegen-
Uber allen anderen Gruppen abnahm, einen signtékadnterschied verglichen mit der
SLM- und der SLH-Gruppe (p = 0.033 und p = 0,0400 einen tendenziellen Unter-
schied verglichen mit der Kontrollgruppe. Zwiscldsr Kontroll- und der RLH-Gruppe

ergab sich ein tendenzieller Unterschied, da daréxenz bei letzterer nur leicht zu-

nahm.

Den groRRten Anstieg verzeichnete bei der Diffl& idontrollgruppe, dieser war vergli-
chen mit der RLN-Gruppe - welche als einzige Grulgpeht absank - tendenziell, ver-
glichen mit der gleich bleibenden RLH-Gruppe war Waterschied signifikant (p =
0.028). Gegenuber dem Anstieg in der RLM- war dasidken in der RLN-Gruppe
tendenziell. Im Vergleich der RLH- mit der SLH-Gpgpzeigte sich ebenso ein tenden-

zieller Unterschied.

Frage 6: Offenheit

In Tabelle 8 wurden die Mittelwerte der Differenzaur Frage der Offenheit angege-
ben.

Der Vergleich der Diff1/2 zeigte fur die KontrollRLM- und SLM-Gruppe eine Er-

niedrigung; der Unterschied zur SLN-Gruppe, in dier Offenheit zunahm, war fur die

Kontrollgruppe tendenziell, fur die SLM-Gruppe jeticsignifikant (p = 0.038).
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Bei Diff2/3 gab es nur in der RLM- und der SLH-Gpepeinen Anstieg, erstere Gruppe
unterscheidet sich von der SLM-Gruppe tendenzaily; SLH-Gruppe ist zur SLN-
Gruppe signifikant unterschiedlich (p = 0.047).

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 -1.167 0.50 -0.417 0.50 0.75 -1.333 0.083
Diff2/3 -0.833  -0.333 1.667 -1 -2.417 -0.917 0.667
Diff1/3 -2 0.167 1.25 -0.50 -1.667 -2.25 0.75

Tabelle 8 Mittelwerte der Differenzen der Frageboge 1-3, Frage 6:0ffenheit

Die Auswertung von Diff1/3 ergab einen starkererfaflldtir die Kontrollgruppe, was

zu einem signifikanten Unterschied im Vergleich uhér RLM- (p = 0.043) und zum
tendenziellen Unterschied gegentber der SLH-Gruioipete. Der Anstieg bei der
RLM-Gruppe erwies sich auch verglichen mit dem Albfader SLM-Gruppe als signi-

fikant (p = 0.039). Ein weiterer tendenzieller Usthied war zwischen der SLM- und
der SLH-Gruppe feststellbar.

Frage 7: Verschlossenheit

Die aus den Differenzen der Werte zur Frage nacWdeschlossenheit gebildeten Mit-

telwerte wurden in Tabelle 9 zusammengefasst.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 4 0 0.917 -2.083 -0.50 1.083 0.167
Diff2/3 -0.50 -0.667  -0.917 -0.917 0.167 0.416 791
Diff1/3 3.50 -0.667 0 -3 -0.333 1.50 1.083

Tabelle 9 Mittelwerte der Differenzen der Frageboge 1-3, Frage 7:Verschlossenheit

Die Verschlossenheit in der Kontrollgruppe stieg der Diff1/2 im Vergleich zu den
anderen Gruppen am starksten an, der UnterschimdAhsinken in der RLH-Gruppe
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erwies sich als signifikant (p = 0.033), zur SLNvdwzur SLH-Gruppe war der Unter-
schied tendenziell. Die Verschlossenheit in der REMIppe zeigte sich gegeniber je-
ner der gleich bleibenden RLN- und der absinkerReRI-Gruppe als tendenziell an-
steigend. Einen tendenziellen Unterschied wieserh alie leicht ansteigenden Werte

der SLH- gegeniber der RLH-Gruppe auf.

Bei der Betrachtung der Diff2/3 war eine absenkéniidkung bei der Kontroll- und al-
len RL-Gruppen zu beobachten, die SL-Gruppen hiegegesen eine steigernde Wir-
kung auf. Dabei ergab sich zwischen RLM- und SLMH&are ein tendenzieller Unter-
schied, zwischen RLH- und SLH-Gruppe ein signiftearunterschied (p= 0.040).

Die Auswertung von Diff1/3 ergab, dass die abnehldeanWerte in der RLH- und die
gleich bleibenden Werte der RLM-Gruppe sich sigmaifit (p =0.012 und p = 0.041)
von den steigenden Werten der Kontrollgruppe uakeéeslen. Der Unterschied der
Kontrollgruppe zur RLN- und zur SLN-Gruppe erwigshsals tendenziell. Weitere sig-
nifikante Unterschiede zeigte die deutliche AbnalimeWerte der RLH- im Vergleich
mit der RLM- (p = 0.039) und der SLH-Gruppe (p 91R). Ein tendenzieller Unter-
schied war auch zwischen der deutlich abnehmendéf Bnd der weniger stark sen-

kenden RLN-Gruppe zu sehen.

Frage 8: Unbeschwertheit

Die Mittelwerte der Differenzen zur Bewertung dardgschwertheit wurden in Tabelle

10 zusammengefasst.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH
Diff1/2 -0.917 -0.25 0 1.917 -0.333 -1.167  -0.583
Diff2/3 0.417 -1.167 0.75 -1 0.583 0.583 0.083

Diff1/3 -0.50 -1.417 0.75 0.917 0.25 -0.583 -0.50

Tabelle 10 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgn 1-3, Frage 8:Unbeschwertheit

Bei Diff1/2 stiegen die Werte bei der RLH-Gruppeutlieh an, der Vergleich mit der
Kontroll-, der RLN- und der SLH-Gruppe ergab sighte Unterschiede (p = 0.019, p
=0.029 und p = 0.025).
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Die Auswertung der Diff2/3 ergab fur die RLN- ungk qRLH-Gruppe ein Abfallen, in
allen andern Gruppen ein Ansteigen. Es zeigten lgéthe signifikanten oder tenden-

ziellen Unterschiede.

Die Betrachtung der Diff1/3 zeigte fir die RLM-gdRLH- und die SLN-Gruppe einen
Anstieg, bei allen anderen sanken die Werte. Vam aesteigenden Gruppen unter-
schied sich die RLH- gegentuber der Kontroll- und B&N-Gruppe signifikant (p=

0.014 und p = 0.041) und im Vergleich zur SLH-Graigendenziell. Das starkere Ab-
sinken der Werte in der RLN- verglichen mit der Kotligruppe erwies sich als tenden-

ziell unterschiedlich.

Frage 9: Heiterkeit

Die Mittelwerte der Differenzen bezuglich der Frageeh der Heiterkeit der Probanden

wurden in Tabelle 11 zusammengefasst.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH
Diff1/2 -1 -0.50 -0.25 -0.417 -0.50 -0.417 -0.333
Diff2/3 0.417 0.333 0.833 0.50 -0.25 0 0.917

Diff1/3 -0.583  -0.167 0.583 0.083 -0.75 -0.417 358

Tabelle 11 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgn 1-3, Frage 9:Heiterkeit

Im Vergleich der Diff1/3 sanken die Werte bei al@ruppen in dhnlicher Gré3enord-
nung, somit ergaben sich keine signifikanten odedénziellen Unterschiede.

Bei der Diff2/3 stiegen die Werte aller Gruppen,sAahme war die SLN-Gruppe, bei
der ein leichtes Absinken verzeichnet wurde. Dergléch der RLM- mit der SLM-
Gruppe ergab einen tendenziellen Unterschied zwisdiesen Gruppen.

Beim Vergleich der Diff1/3 zeigte der Anstieg ddctFSGruppe gegentuber der Kon-
trollgruppe einen tendenziellen, gegeniuber der &riNppe einen signifikanten (p =
0.027) Unterschied.

51



Ergebnisse

Frage 10: Nervositat

Die ausgewerteten Mittelwerte zur Frage nach dewvdégtat wurden in Tabelle 12 zu-

sammengefasst.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 -0.917 -1.417 -1.833 1.167 0.333 0.75 1.333
Diff2/3 0.083 0.583 0.25 -0.667 -1.50 -0.417  -0.083
Diff1/3 -0.833 -0.833  -1.583 0.50 -1.167 0.333 1.25

Tabelle 12 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgn 1-3, Frage 10:Nervositéat

Die Auswertung der Diff2/3 zeigte leicht ansteigend/erte fur die Kontroll-, RLN-
und RLM-Gruppe. In allen anderen Gruppen sankeMbete, besonders bei der SLN-

Gruppe, wodurch sich zur RLN-Gruppe ein tenderaiglinterschied ergab.

Fur die Diff1/3 ergab sich beim Vergleich der ardrksten ansteigenden Werte der
SLH- und den sinkenden Werten der SLN-Gruppe anifskanter Unterschied (p =
0.016).

Frage 11: Empfindlichkeit

Die Frage nach der Empfindlichkeit ergab Differanzderen Mittelwerte in Tabelle 13

angefuhrt wurden.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 1.50 0.333 -0.75 -0.75 -0.667 -0.333 1.417
Diff2/3 -2.417 -0.583 -0.083 -0.417 -1.75 -0.75 97
Diff1/3 -0.917 -0.25 -0.833 -1.167 -2.417 -1.083 .5

Tabelle 13 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgn 1-3, Frage 11:Empfindlichkeit

Bei Diff1/2 zeigte die Kontrollgruppe den grol3tenstieg, im Vergleich mit den absin-
kenden Werten der RLM-, RLH- und SLM-Gruppe waréndnterschiede tendenziell.
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Die absinkenden Werte der RLH- verglichen mit deicHt ansteigenden Werten der
RLN-Gruppe ergaben ebenso einen tendenziellen &ofterd. Die SLH-Gruppe mit ih-
ren stark ansteigenden Werten unterschied sichdeorRLH-Gruppe signifikant (p =
0.021) und tendenziell von der SLN- und der SLM{GfreL

Der Vergleich der Werte bei Diff2/3 zeigt ein Absam fur alle Gruppen, am deutlichs-
ten bei der Kontrollgruppe, welche im Vergleich a@len RL-Gruppen tendenziell un-
terschiedlich war. Ein signifikanter Unterschied p0.017) war zwischen der RLH-
und SLH-Gruppe zu bemerken.

Auch bei der Auswertung der Diff1/3 sanken in altéruppen die Werte ab, ein ten-
denzieller Unterschied wurde zwischen der RLN- dled am starksten absinkenden

SLN-Gruppe festgestellt.

Frage 12: Arger

Die Mittelwerte der Differenzen zur Frage nach d&mer wurden in Tabelle 14 darge-

stellt.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 0.667 -0.50 -1.083  -0.583 -0.417 -1.417 29.
Diff2/3 -0.167  -0.417 0.333 0.083 -0.667 -0.833 835
Diff1/3 0.50 -0.917 -0.75 -0.50 -1.083 -2.25 0.333

Tabelle 14 Mittelwerte der Differenzen der Fragebégn 1-3, Frage 12:Arger

Diff1/2 zeigte eine tendenzielle Abnahme des Argarsler SLM- im Vergleich zur
Kontrollgruppe, welche hier als einzige Gruppe eélneahme der Werte aufwies.

In Diff2/3 ergaben sich weder signifikante nochdenzielle Unterschiede.

Einzig die Kontroll- und die SLH-Gruppe verzeicheretbei der Diff1/3 einen leichten
Anstieg der Werte, in allen anderen Gruppen samkese. Daher war hier ein signifi-
kanter Unterschied zwischen der SLM- und der SLiHgpe zu vermerken (p = 0.019),
zur Kontrollgruppe war der Unterschied tendenziell.
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Frage 13: Angstlichkeit

Die Auswertung der Ergebnisse zur Frage nach dgstiohkeit wurde in Tabelle 15

zusammengefasst.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH
Diff1/2 0 -1.167  -1.083 0.833 0.417 -0.167  -0.583
Diff2/3 -0.917 1.083 0.417 0.417 -1.333 0 -0.333
Diff1/3 -0.917 -0.083  -0.667 1.25 -0.917 -0.167 94X

Tabelle 15 Mittelwerte der Differenzen der Fragebogn 1-3, Frage 13:Angstlichkeit

Die Auswertung von Diff1/2 zeigte einen Anstieg déerte in der RLH- und der SLN-
Gruppe, bei den anderen Gruppen sanken die WeatauB ergab sich ein signifikanter
Unterschied zwischen RLH- und RLN- (p = 0.027) wd tendenzieller Unterschied
zur RLM-Gruppe. Die SLN- war von der am starkstésiakenden RLN-Gruppe ten-

denziell verschieden.

Die deutliche Zunahme der RLN-Gruppe bei der D#f@/ar im Vergleich mit der Ab-
nahme der Werte in der SLN-Gruppe signifikant (p.816) und gegenuber jenen der

Kontrollgruppe tendenziell.

Bei der Diff1/3 stieg die RLH-Gruppe als einzige are wies zur RLM- einen signifi-
kanten (p = 0,044), zur SLH-Gruppe einen tendelezidUnterschied auf. Das geringe
Absinken der Werte der RLN-Gruppe war verglichehaer Abnahme der Werte in der
Kontrollgruppe signifikant unterschiedlich (p = 89).

Frage 14: Trubsinn

Die Mittelwerte der Differenzen zur Frage nach déribsinn wurden in Tabelle 16
wiedergegeben.

Bei der Diff1/2 nahmen die Werte am starksten inRIeN- und der RLM-Gruppe ab,
ebenfalls sanken die Werte in der Kontrollgruppée BLN-Gruppe zeigte somit im
Vergleich zur ansteigenden SLN-Gruppe einen sikguifien Unterschied (p = 0.023).
Fur die RLM- ergab sich gegenuber der ansteigermigd-Gruppe ein signifikanter
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Unterschied (p = 0.033) und mit der SLM-Gruppe tendenzieller Unterschied. Die
Werte der RLH- und SLH-Gruppe stiegen im GegensatZKontrollgruppe an und un-
terscheiden sich tendenziell von ihr; der Verglaieln RLH- und der RLN-Gruppe er-
gab einen signifikanten Unterschied (p = 0.013).

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 0 -0.083 -1.25 -1.25 0.083 -0.50 -1.167
Diff2/3 -0.50 -0.083 0.25 0.25 -0.417 0.50 -0.417
Diff1/3 -0.50 -0.167 -1 -1 -0.333 0 -1.583

Tabelle 16 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgn 1-3, Frage 14:Tribsinn

Bei Diff1/2 zeigte sich ein tendenzieller Unterszhizwischen der SLN- und der SLH-
Gruppe, da die Werte der SLN-Gruppe als einzigéegen.

Betrachtet man die Auswertung von Diff1/3, so lassih tendenzielle Unterschiede
zwischen der am starksten absinkenden SLH- undgtilsich bleibenden) SLM-Gruppe
und der weniger stark sinkenden SLN-Gruppe feststel

Frage 15: Vertraumtheit

Die Mittelwerte der Differenzen zur Frage nach dertraumtheit wurden in Tabelle 17

angefuhrt.

K RLN RLM RLH SLN SLM SLH

Diff1/2 -0.25 -1.25 -0.50 -0.167 0.667 -2.667  -1B08
Diff2/3 0.583 0.667 1.50 -0.417  -1.333 2.167 1.417
Diff1/3 0.333 -0.583 1 -0.583  -0.667 -0.50 0.333

Tabelle 17 Mittelwerte der Differenzen der Fragebdgn 1-3, Frage 15:Vertraumtheit
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Bei Diffl/2 stiegen die Werte nur in der SLN-Grupge, was zu signifikanten Unter-
schieden zur RLN- und SLM-Gruppe fihrte (p = 0.@8& p = 0.008); im Vergleich
mit der SLH-Gruppe waren die Unterschiede tenddéinzie

Die deutliche Abnahme der Werte der SLN-GruppedeeiDiff2/3 ist im Vergleich zur
starkeren Zunahme der SLM- und SLH-Gruppe signifikgp = 0.006 und p = 0.023),
verglichen mit der leichten Zunahme der Kontroftduder RLN-Gruppe tendenziell.

Die Auswertung von Diff1/3 ergab fur die Kontrollgope gegentiber der RLN- und der

SLN-Gruppe einen tendenziellen Unterschied.
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4. DISKUSSION

In dieser Untersuchung wurden die Einflisse deddreEnantiomeren des Linalools in
jeweils drei unterschiedlichen Konzentrationenauwsgewahlte physiologische Parame-
ter und das subjektive Befinden von freiwilligeroBPanden geprift. Die verwendeten
Konzentrationen wurden anhand der GeruchsschwelteWdahrnehmung festgelegt.
Ziel der Studie war es herauszufinden, inwiewed ldonzentration und die Chiralitat
eines Riechstoffsenantiomers Personen in einedatdisierten Stresssituation beein-
flusst. In den Kapiteln zu den einzelnen Riechgiofbpen wurden die aus den Mittel-
werten der jeweiligen Messergebnisse (SBP, DBP, ,HSER, Befinden) gebildeten

Verlaufe mit den dazugehdrigen Verlaufen der Kdigrappe verglichen.

1. RLN-GRUPPE

Die Messungen des SBP zeigten fur die RLN-GruppBewinn die niedrigsten Werte
von allen Gruppen; dieser beruhigende Effekt vekstésich vor dem CPT noch. Wah-
rend der Aktivierungsphase stieg der SBP dann jedodieser Gruppe am stéarksten,
was auf eine aktivierende Wirkung hinweist. Der Isfef der Beruhigungsphase nach
dem CPT war ohne Unterschied zur Kontrolle. Auchdee Auswertung des DBP liel3
sich in der Ruhephase vor dem CPT ein beruhigekffekt erkennen, wahrend des
CPT war der Blutdruckanstieg @ahnlich hoch wie in identroligruppe. Gegen Ende des
Versuchs zeigte sich eine verstarkte Beruhigundgswug. Der Vergleich des Verlaufs
der HSF-Werte ergab, dass gegeniber der Kontrplgravahrend der gesamten Mes-
sung eine leicht aktivierende Wirkung vorhanden.vizie Hautleitfahigkeit stieg im
Gegensatz zur Kontrollgruppe in der Ruhephase ear €PT etwas an. Der Anstieg
wéahrend des CPT erfolgte in gleichem Ausmald wigeinKontrollgruppe, danach san-
ken die Werte der beiden Gruppen auf gleichem Nivaa und der Verlauf war bis
zum Messungsende sehr ahnlich. Die gemessenenofdgrschen Parameter weisen
auf eine in den Ruhephasen leicht beruhigende Wgkn. Die Aktivierung durch den
CPT fuhrte jedoch zu einer Erhhung der Werte wasthoherem Ausmal? als bei der

Kontrollgruppe.

Die Auswertung der Befindlichkeitsfragebdgen erbabder RLN-Gruppe eine Verrin-
gerung der Mudigkeit wahrend der Aktivierungsphgsdoch verstarkte sich dann die
Mudigkeit wahrend der Erholungsphase. Die Somnolemzie im Vergleich der Ruhe-
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phasen von vor und nach dem CPT tendenziell gehpauwh die Verschlossenheit
sank zum Messungsende hin. Die Unbeschwertheit isankergleich der Ruhephasen
vor und nach dem CPT starker als in der Kontrofigeu Die Empfindlichkeit sank in
der Erholungsphase weniger stark als bei der Kbatdie Angstlichkeit fiel wahrend
der Aktivierungsphase stark ab, in der Erholungsphadoch zeigte sich eine deutlich
steigernde Wirkung auf die Angstlichkeit. Die Vérmtheit verringerte sich im Vor-
her-Nacher-Vergleich. In der Aktivierungsphase tegjch eine Verminderung korper-
licher und psychischer Ermidungserscheinungen iml®ieh zur Kontrolle. In der Be-
ruhigungsphase traten jedoch Ermidungserscheinuagenind die Aufmerksamkeit
sank. Es war bei dieser Gruppe eine leicht akiwvde Wirkung vor allem auf psychi-
scher Ebene zu erkennen; die leicht aktivierendekdWMg auf physischer Ebene wurde

durch die Ergebnisse aus den Befindlichkeitsfragehdestatigt.

2. RLM-GRUPPE

Bei der RLM-Gruppe zeigte sich ein ausgleichendéeKE auf den Verlauf des SBP.
Die SBP-Messwerte waren zu Beginn am hdchsten ilen &ruppen, sie stiegen bei
der Aktivierung durch den CPT am wenigsten starklarder Beruhigungsphase nach
dem CPT blieben die SBP-Werte auf dem Niveau ddem@m Gruppen. Die in der An-
fangsphase erhohten DBP-Werte nahmen beim CPThalit& hohe Werte zu wie bei

der Kontrollgruppe, in der Erholungsphase danachdiea Beruhigungswirkung etwas

starker. Im Vergleich zur Kontrollgruppe blieb d&&# in dieser Gruppe tber die gesam
te Messdauer auf gleichem Niveau. Die VergleichreHfe-Intervalle ergaben wéhrend
der Aktivierungsphase einen hoheren Anstieg, narh G@PT waren die Werte &hnlich
wie bei der Kontrollgruppe; die beruhigende Wirkumgr also nach dem CPT verhalt-
nismanig starker ausgepragt. Die SCR stieg im ¥arglzur Kontrollgruppe vor dem

CPT an, ebenso war der Anstieg wahrend des CPegeaif®in der Kontrollgruppe. Im

weiteren Verlauf sanken die Werte in einer ahniicBrol3enordnung. Die Sympathi-
kusaktivitat war im Gesamtvergleich gegentber dentkollgruppe verstarkt. Somit

zeigten sich widerspruchliche Effekte, da die BPsMagen auf eine verminderte Akti-
vierung durch den CPT hinwiesen, die HSF- und S@&Raufe jedoch eine starkere Er-

regung ergaben.
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Bei der Auswertung der Befindlichkeit zeigte sicheedeutliche Steigerung der Aktivi-
tat in der Beruhigungsphase nach dem CPT. Dargab esich auch eine deutliche Stei-
gerung der Aktivitat im Vergleich der Ruhephasenwad nach dem CPT. Die Tragheit
stieg im Vorher-Nachher-Vergleich gegeniber dertkaigruppe nur unwesentlich an,
dies ergab also einen leicht aktivierenden Efféke Offenheit verbesserte sich im
Vorher-Nachher-Vergleich, gleichzeitig wurde beesBm Vergleich die Verschlossen-
heit vermindert. In der Aktivierungsphase zu Begsank die Empfindlichkeit etwas ab,
in der Erholungsphase wurde sie weniger stark d¢gesen Vorher-Nachher-Vergleich
kam es zu einer leichten Verminderung der Angdtkdth In der Aktivierungsphase gab
es eine Verbesserung im Bereich der physischen drngserscheinungen. In der Be-
ruhigungsphase trat die aktivierende Wirkung no&hmezum Vorschein, da hier auch
die Aktivitat signifikant gegeniber der Kontrolléeg). Es liel3 sich eine aktivierende
Wirkung erkennen; in der Aktivierungsphase resrtkialiese auch aus der Hemmung
von eher negativ eingestuften psychischen Parameterkam zur Verminderung der
Empfindlichkeit und Angstlichkeit.

3. RLH-GRUPPE

In der RLH-Gruppe fiel der SBP in der Ruhephasedesm CPT am stérksten von allen
Gruppen ab. Bei der Aktivierung war der Anstiegirkde als bei der Kontrolle, in der
Ruhephase danach sanken die Werte in ahnlichereGodnung wie bei der Kontrolle.
Auch die DBP-Werte sanken vor dem CPT im Verglaah Kontrolle ab. Bei der Ak-
tivierungsphase stiegen die Werte etwas wenigek;sta der Beruhigungsphase nach
dem CPT sanken die DBP-Werte erst etwas starkgligleen mit der Kontrolle. Im
Vergleich mit der Kontrollgruppe trat im Verlauf ddlessung eine beruhigende Wir-
kung auf den BP auf. Der Vergleich des VerlaufsH8F-Messungen ergab eine leicht
aktivierende Wirkung in der Ruhephase vor dem GRg Starke der Aktivierung durch
den CPT war etwa gleich gro3 wie in der Kontrolfgre. Im Verlauf der Ruhephase
nach dem CPT sanken die Werte gegen Ende nicht imalorgroRem Ausmalf wie bei
der Kontrolle. Fur die SCR-Werte war vor und walreles CPT im Vergleich mit der
Kontrolle ein Anstieg zu bemerken, in der Beruhigsphase nach dem CPT blieb die

Hautleitfahigkeit gegeniber der Kontrolle héherrgfiehen mit dem Verlauf der Kon-

59



Diskussion

trollgruppe ergaben sich beziiglich der physischenameter Uberwiegend beruhigende
Effekte.

Die Auswertung der Befindlichkeitsfragebtgen fle diktivitat sowie die Aufmerk-
samkeit zeigte gegentber der Kontrolle eine akivide Wirkung wahrend der Beruhi-
gungsphase. Die Aufmerksamkeit wurde auch in dealBgungsphase erhoht. Im Ver-
gleich der Phasen vor und nach dem CPT ergab sigéngiber der Kontrolle eine deut-
liche aufmerksamkeitssteigernde Wirkung. Die Trdigbank in der Beruhigungsphase
im Vergleich deutlich ab, daher ergab sich im VotNachher-Vergleich auch insbe-
sondere gegentber der Kontrolle eine tragheitsmmageWirkung. Wahrend der Akti-
vierungsphase verminderte sich die Mudigkeit, dgegen die Somnolenz. In der Be-
ruhigungsphase stieg die Somnolenz kaum an, ebergab der Vorher-Nachher-
Vergleich keine wesentliche Anderung der subjekdimpfundenen Somnolenz. Die
Verschlossenheit nahm in der Aktivierungsphase lidaub. Im Vorher-Nachher-
Vergleich sank die Verschlossenheit nochmals stk @ab. Im physischen Bereich
kam es also zu einer aktivierenden Wirkung. Die ésabwertheit stieg in der Aktivie-
rungsphase und im Vorher-Nachher-Vergleich. In Aitivierungsphase erhdhte sich
die Nervositat deutlich. Hingegen sank in der Aleiungsphase die Empfindlichkeit.
In der Beruhigungsphase war diese empfindlichkeitdernde Wirkung dann jedoch
schwacher. Die Angstlichkeit wurde in der Aktiviagsphase deutlich gesteigert, in der
Beruhigungsphase stieg sie ebenfalls. In der Adatiigsphase zeigten sich aus den Er-
gebnissen der Fragebtdgen im Vergleich auf psyceiséibene aktivierende Effekte
durch den Anstieg der Unbeschwertheit und die Vedariung der Empfindlichkeit. Je-
doch kam es auch zu einer Steigerung der Nervpwiti als im negativen Sinne akti-
vierend interpretiert wurde. Auf der kdrperlichebeie liel3 sich eine aktivierende Wir-
kung erkennen, da auch in der Beruhigungsphaskédperlichen Aktivitat zugeordne-
te Eigenschaften starker anstiegen. Die Messungplgsischen Parameter und der
Auswertung des subjektiven Empfindens erbrachtemeamihende Ergebnisse in der
RLH-Gruppe. Die von den Probanden empfundene Adtivig konnte nicht eindeutig
durch entsprechende Verédnderung der Biosignalgitigistverden. Da im psychischen
Bereich auch eine im negativen Sinn empfundenevigkting zu erkennen war, liegt
der Schluss nahe, dass die hohe Konzentration gehsRoffs auf korperlicher Ebene
eher beruhigend und ausgleichend wirkte, die Prdéaijedoch durch die Intensitat des

Geruchs subjektiv eine aktivierende Wirkung empémnd
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4. SLN-GRUPPE

In der SLN-Gruppe sanken die SBP-Werte vor dem €As mehr als bei der Kon-
trolle. Wahrend des CPT kam es zu einer etwasestmkeErhohung als in der Kontroll-
gruppe, im Ubrigen Messungsverlauf blieben die Warédriger als bei der Kontrolle.
Fur die Auswertung der DBP-Werte ergab sich ebemsmiedrigeres Ausgangsniveau.
Die GroRRe des Anstiegs bei der Aktivierung durch €T war ahnlich wie bei der
Kontrolle, verglichen mit der Kontrollgruppe warediVirkung leicht beruhigend. Beim
Verlauf der HSF zeigte sich beim CPT nur ein gesm@nstieg der Werte, in der Beru-
higungsphase danach war die Beruhigung noch statken der Ruhephase vor dem
CPT. Es gab im gesamten Messungsverlauf keinefigigmien Unterschiede zur Kon-
trolle. Der Verlauf der SCR-Werte war ganz ahnlar Kontrollgruppe. In dieser
Gruppe zeigten die Ergebnisse der physiologischemanfeter kaum Unterschiede zu

jenen in der Kontrollgruppe.

Bei der Auswertung der Befindlichkeitsfragebogeiyteesich gegeniber der Kontrolle
eine starker die Aktivitat erhbhende Wirkung dumdén CPT, ebenso im Vorher-
Nachher-Vergleich. Die Somnolenz nahm in der Bgguhgsphase ab, die Offenheit
stieg in der Aktivierungsphase an. Die Verschlokségmahm in der Aktivierungsphase
und im Vorher-Nacher-Vergleich ab. Die Nervositéég in der Aktivierungsphase, im
Vorher-Nacher-Vergleich kam es hingegen zu einevosgtatsmindernden Wirkung. In
der Beruhigungsphase wurde die Angstlichkeit deluttiemindert. In der Beruhigungs-
phase und auch im Vorher-Nachher-Vergleich sankvdigraumtheit. In der Aktivie-
rungsphase stiegen auf korperlicher Ebene die A&tiwnd Offenheit an, die Ver-
schlossenheit wurde vermindert, somit ergab sink physisch aktivierende Wirkung.
Auf der psychischen Ebene stieg in der Aktivierypigse die Nervositat, es kam also
auch zu einer Aktivierung in negativ empfundenemnmSIin der Beruhigungsphase sank
auf korperlicher Ebene die Somnolenz deutlich, sycpischen Bereich kam es zur Be-
ruhigung bei Eigenschaften wie zum Beispiel NenzsiAngstlichkeit und Vertraumt-
heit, gleichzeitig fuhlten sich die Probanden niergchopft, die Laune blieb gesamt ge-

sehen positiv.
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5. SLM-GRUPPE

Vor und nach dem CPT sanken bei der SLM-Grupp&@B-Werte in starkerem Aus-
mal3 ab, auch wahrend des CPT blieben die Werte j@men der Kontrollgruppe. Die
Hohe des Anstiegs der Werte in der Aktivierungsphaar jedoch im Vergleich ten-
denziell grof3er. Es war hier die starkste Beruhggwirkung vor und nach dem CPT zu
erkennen. Der DBP sank in der SLM-Gruppe in derdphlase vor dem CPT im Ver-
gleich zur Kontrolle deutlich und auch starker mlsden anderen Gruppen, es zeigte
sich zu Beginn der Messung die grof3te Beruhigunggswwg. In der Aktivierungsphase
war der Anstieg der Werte kleiner als bei der Kolfet in der Phase danach war der be-
ruhigende Effekt weniger stark ausgepragt. Der atdrder HSF zeigte im Vergleich
zur Kontrollgruppe vor dem CPT einen starkeren #gstwahrend des CPT sanken die
Werte, in der Beruhigungsphase nach dem CPT nalueeWerte in kleinerem Aus-
mald ab, es zeigte sich eine beruhigende Wirkung Viérte der SCR wiesen im Ver-
lauf gegeniber der Kontrolle eine tendenzielle Bumiy vor dem CPT auf. Wahrend
des CPT stiegen die Werte starker und danach sas&an weniger starkem Ausmal
als bei der Kontrollgruppe, aus diesen Vergleiclagab sich gegentber der Kontrolle
ein aktivierender Effekt. Bei den zum Teil widergghnlichen Ergebnissen der physiolo-
gischen Parameter Uberwogen gesamt gesehen dikigmrden und ausgleichenden
Effekte.

Bei der Auswertung der Befindlichkeitsfragebdgemtaesich in der Aktivierungsphase

auf korperlicher Ebene eine die Somnolenz senk®¥videung. Im psychischen Bereich

verringerte sich in der Aktivierungsphase die Emgiichkeit; auch der Arger wurde

geringer. Im Vorher-Nachher-Vergleich sank der Ardgie Vertraumtheit nahm in der

Aktivierungsphase ab, in der Beruhigungsphase sl die Vertraumtheit jedoch an.
Auf der physischen Ebene zeigte sich in dieser @eugei der Auswertung der Befind-

lichkeitsfragebtgen kaum eine Wirkung, im psychestBereich war die Wirkung eher

deaktivierend. Die Ergebnisse aus den physiologisdParametern und den BF waren
insgesamt widersprichlich, jedoch Uberwogen dieiiigenden und deaktivierenden
Effekte.
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Diskussion

6. SLH-GRUPPE

Vor dem CPT zeigte sich ein beruhigender Effekt @erfi BP, die Aktivierung durch
den CPT war etwas starker gegeniber der Kontrbileweiteren Messungsverlauf
blieb der BP starker erhoht als bei allen andenempen. Die HSF-Werte stiegen in der
Ruhephase vor und wahrend des CPT im VerhaltniKautrollgruppe an, in der Be-
ruhigungsphase nach dem CPT blieb ein erhdhtesvidkingsniveau erhalten. Die
SCR-Werte waren ahnlich hoch wie die Werte bei identrollgruppe: wahrend des
CPT kam es zu einer etwas geringeren Aktivieruedog¢h blieb ein erhéhtes Aktivie-
rungsniveau in der Beruhigungsphase bestehen. Besivigen der korperlichen Para-
meter ergaben somit eine verstarkte Aktivierungswig.

Bei der Auswertung der Befindlichkeitsfragebdgergteesich ein die Aktivitat in der
Erholungsphase erh6hender Effekt. Die Aufmerksatri®egb im Verlauf der Messun-
gen etwa gleich und trug dadurch zum leicht akteneen Effekt auf physischer Ebene
bei. Die Tragheit stieg in der Beruhigungsphase iom&/orher-Nachher-Vergleich nur
gering, dies ist ebenso als leicht aktivierenddelEfzu interpretieren. Die Offenheit
nahm in der Beruhigungsphase und im Vorher-Nachleegleich zu. In der Aktivie-
rungsphase wurde die Verschlossenheit geringertgahgdoch stieg dann in der Er-
holungsphase die Verschlossenheit an. Die Heiterkahm im Vorher-Nachher-
Vergleich zu. Die Nervositat stieg in der Aktiviegsphase und im Vorher-Nachher-
Vergleich, es zeigte sich hier eine Aktivierung as negativ interpretierten Sinn. Die
Vertraumtheit sank in der Aktivierungsphase, in Beruhigungsphase stieg sie an. In
der Aktivierungsphase erwiesen sich die Bewerturdg@nFragen zum subjektiven Be-
finden wie bei der SLM-Gruppe als widerspriichliels, waren vor allem im psychi-
schen Bereich Unterschiede zu verzeichnen. In déenlBgungsphase waren die Ergeb-
nisse auch zum Teil widersprichlich, jedoch war leiger eine aktivierende Wirkung
zu bemerken. Gesamt gesehen war die Wirkung ehesesknd und die Laune der

Versuchspersonen verbesserte sich.
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Diskussion

7. Fazit

Die Ergebnisse aus der vorliegenden Untersuchungtka eine deutliche Wirkung der
Enantiomeren des Linalools bei inhalativer Veratiteng bestéatigen. Auf korperliche
Parameter und subjektives Befinden zeigten sichRammen eines standardisierten
Stresstests abhéngig sowohl von der Chiralitdaath von der Konzentration des je-
weiligen Riechstoffs signifikante Auswirkungen. Ci®lle hedonistischer Aspekte der
Geruchswahrnehmung zeigte sich besonders bei denhriechstoffkonzentrationen.
R-(-)-Linalool wirkte in hoher Konzentration Ubergend beruhigend auf die korperli-
chen Parameter, wurde jedoch subjektiv als akeweérempfunden. S-(+)-Linalool
wirkte in der hohen Konzentration aktivierend, whsch die Befragung zur Befind-
lichkeit bestatigt wurde. Diese fur die hohen Kamtzationen festgestellten Effekte auf
die physiologischen Parameter bestatigt ebensotumtie tUber die Auswirkungen in-
halativer Aufnahme der Linaloolenantiomeren, fig der Trier-Social-Stress-Test als

Stressor verwendet wurde[77].
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Anhang

FRAGEBOGEN
NAME CODE
ALTER (JAHRE) MO wA0O
GROSSE (CM) GEWICHT (KG)

CHRONISCHE KRANKHEITEN
Bitte geben Sie an, unter welcher dieser Krankbeiten Sie schon gelitten haben bzw. noch immer leiden

Bluthochdruck
Durchblutungsstérungen
Gerinnungsstérungen

sonstige Herz-Kreislauf-Erkrankungen
Schilddrisenerkrankungen
Erkrankungen der Nebenniere
sonstige hormonelle Erkrankungen
Stoffwechselstérungen z.B. Diabetes
Allergien gegen Riechstoffe, Asthma
Autoimmunerkrankungen z.B. Psoriasis
chronischer Schnupfen
Geruchsstorungen

Chronische Kopfschmerzen z. B. Migrine

OO0 O0OOO0OO0OOO0OoOoODO0OoOoaoano

Epilepsie oder andere Anfallsleiden

O psychische Erkrankungen z.B. Angststérungen, Depressionen

ARZNEIMITTEL
Bitte geben Sie alle Arzneimittel an, die Sie innerhalb der letzten 4 Wochen verwendet haben.

Cortison (Salbe, Inhalator, i.v.)

Mittel gegen zu hohen / niedrigen Blutdruck
Schilddrisenhormone

Mittel gegen Husten, Schnupfen, Erkiltungen
Antidepressiva

Schlaf- oder Beruhigungsmittel

hormonelle Verhiitungsmittel z.B. Pille

OOO0OO0OO0OoO0OaoOoano

sonstige Arzneimittel
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DATUM CODE ___
RIECHSTOFF O KONTROLLE

APPLIKATION KONZENTRATION

VERSUCHSDAUER _ BIS__ TEMPERATUR __

SCHLAFDAUER _ BIS____ LETZTE MAHLZEIT ___ UHR
ARZNEIMITTEL

AKUTE ERKRANKUNGEN

O Erkiltung, Grippe
O Heuschnupfen, Allergie

O sonstiges

ZYKILUSPHASE O VOR O WAHREND O NACH DEM EISPRUNG

AKTUELLER STRESS

g.a.g.n.nan.n0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0.0

tiberhaupt nicht -0 99 8 7 6 5 4 3 -2 -1 01 2 3 4 5 6 7 8 9 10

sehr viel

ZEIT ANMERKUNG

RR1

MM 1

PL Start

RR 2

CPT

RR 3

MM 2

RR 4

RR 5

RR 6

MM 3
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EDINBURGH-FRAGEBOGEN ZUR ERFASSUNG DER
HANDIGKEIT NACH OLDFIELD, 1971)

«ochrmenme hnen jetzt einige Téatigkeiten — sagen Sie mir bitte jeweils, ob Sie

dizy lhre rechte oder linke Hond benutzen.”

“Wenn sich der Proband absclut nicht entscheiden kann, welche Hand er bevorzugt, machen
Sie in beide Spalten sin Kreuz Wenn der Proband angibt, dass er diese Titigheit Gberhavnpt nie

ansfihrt, lassen sie beiden Spalten frei

Mlit wreleher Hand sehreiben Sie?

Mlit wreleher Hand seiclten Sie?

it wreleher Hand wserfen Sie eiven Ball?

Inn wreleher Hand halten Sie die Schere bein Schneiden?

Irn welcher Hand halten Sie die Zahnbirste beim Zihneputzen?

I wreloher Hand halten Sie das Messes bein Essend

It1 wrelcher Hand halten Sie denn Léffel beinn Esserd?

%Whelche Hand haben Sie oban amn Besen, wenn Sie fegan?

In wrelehe s Hand halten Sie das Stredchhols bein Anmiinde nd

Mlit wreleher Hand sehranben Sie vwon einer Diose denn Deckel ab?

It1 wwrelcher Hand halten Sie einen Schravbe nisieher?

In wrelcher Hand halten Sie einen Harmmer, e Sie einen MNagelin die %Wand schlagan?
“Whelche Hand haben Sie an der Schawfel, wrerm Sie Schiee schippesn?

it weleher Hand teilen Sie beun Spielen Farten aus?

H&ufigketsgquotient=

SummekR + Summel

SummeR - Summel 100

Surre
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AKTUELLES BEFINDEN

76

Ich fihle much

alctiv, geschiaftig tatledfhg eifrig

tibertoupt mckt -100 -

10

ibertaupt mckt -10 -

i

ibertaupt vickt -10 -

10

ibertaupt mickt -10 -

10

iberbaupt mickt -10 -

ibertuupt mickt -10 -

in

10

ibertaupt mickt - 10 -

10

vollhonnren

vollkonoren

volkonorern

volkonnren

solkonoren

vollkonoren

volkonoren



Anhang

unbes orgt, unbeloimmert, s orgenfred, unbes churett

tbertmupt micht-10 -2 -8 7 4 -5 4 2 2 44 0 1 2 3 4 5 & T 4 8 0 wrollkortrnen

frehlich, freudig, heiter, putgelaunt

1

thertgupt micht-10 -% -8 -7 4 -5 4 2 2 -1 0 2 » 4 5 4 7T 82 @ A0 wollkormrnen

kribbelig nerves, zedahren, zappelig

tbertoupt wicht-10 -4 -8 7 + -3 4 2 2 -1 0 1 & 3> 4 5 & T 8 @ 10 ollkortrten

tbertmupt micht-10 -2 -8 7 4 -5 4 2 2 44 0 1 2 3 4 5 & T 4 8 0 wrollkortrnen

thertgupt micht-10 -% -8 7 4 -5 4 23 <2 41 o0 1 2 ¥ 4 5 & T 5 & A0 wollkormrnen

tbertoupt wicht-10 -4 -8 7 + -3 4 2 2 -1 0 1 & 3> 4 5 & T 8 @ 10 ollkortrten

tbertmupt micht-10 -2 -8 7 4 -5 4 2 2 44 0 1 2 3 4 5 & T 4 8 0 wrollkortrnen

tberbtaupt nicht-10 - -2 -F 4 -5 4 3 &2 -1 o 1 2 3 4 5 & 7 & « A0 srolliomrmen
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