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1 Einleitung

Der Oralsinn des Menschen wird nicht ausschlieBlich dem Schmecksinn gleichgesetzt, sondern
bildet sich aus dem Zusammenspiel des Schmecksinns mit dem Riechsinn sowie dem Tast- und
Temperatursinn der oralen Schleimhaut.

Hinter beklagten Schmeckstérungen verbergen sich oftmals kombinierte Riech- und
Schmeckstérungen. Weniger als 10 % der Patienten (0,85 %' - 8,7 %2), die sich auf Grund von
Riech- und Schmeckstérungen in speziellen Zentren vorstellten, wiesen bei der Schmecktestung
eine isolierte Verminderung der gustatorischen Sensibilitét auf.? Im Gegensatz dazu wurden bei
32 % der Patienten Riechstérungen gefunden.

Doch auch durch eine Anderung der trigeminalen oralen Sensibilitit kann es zu Veridnderungen
des Schmeckerlebnisses kommen. Im Gegensatz zum trigeminalen System der Nase ist das oral-
trigeminale System bisher weit weniger untersucht worden.

Bei der Diagnostik beklagter Schmeckstérungen ist es erforderlich, die gustatorische, die

olfaktorische und auch die orale trigeminale Sensibilitdt zu betrachten.

1.1 Der Schmecksinn

1.1.1 Geschmacksorgane und ihre Verschaltung

Das periphere Schmeckorgan umfasst die Gesamtheit aller Geschmacksknospen (GK) im Epithel
der Mund- und Rachenschleimhaut. Hauptséchlich sind sie in den Geschmackspapillen, filiforme
Papillen ausgenommen, zu finden. Besonders im Séduglings- und Kleinkindalter sind GK aber
auch am Gaumen, an der Epiglottis, im Bereich der aryepiglottischen Falte und im oberen

Osophagusanteil nachweisbar.’

Die Zunge stellt makroskopisch das wichtigste gustatorische Organ dar. Die GK finden sich auf
der Zunge in speziellen Oberflachenstrukturen der Schleimhaut, die als Geschmackspapillen
bezeichnet werden. Nach ihrer mikroskopischen Form und nach ihrer Lage lassen sich insgesamt
vier Papillenarten unterscheiden, wobei lediglich drei fiir die Schmeckwahrnehmung von
Bedeutung sind.

Die drei gustatorischen Papillenarten sind die Wallpapillen (Papillae vallatae), die
Blatterpapillen (Papillae foliatae) und die Pilzpapillen (Papillae fungiformes). Davon

abzugrenzen sind die Fadenpapillen (Papillae filiformes). Diese Papillen tragen keine GK.



Insgesamt sind beim Menschen etwa 4600 GK zu finden, ca. 48 % (2200) in den Papillae
vallatae, ca. 28 % (1280) in den Papillae foliatae und ca. 24 % (1120) in den Papillae
fungiformes. Jedoch variiert die Anzahl der GK interindividuell sehr stark.* Bei einigen
Erwachsenen wurden lediglich 500 GK gefunden.’

Wihrend die Anzahl der Papillae foliatae im Verlauf des Lebens konstant bleibt,® nimmt die
Dichte der Papillae vallatae im Alter ab.” Fungiforme Papillen (fPap) wurden wihrend der spiten
Fetalphase und bei Neugeborenen vermehrt gefunden, jedoch mit deutlich verminderter Ge-

schmacksknospenanzahl.*’

1.1.1.1 Papillae fungiformes

Die Pilzpapillen sind iiber die vorderen zwei Drittel des Zungenriickens verteilt (Abb. 1). Miller
and Reedy”’ wiesen 145 Papillen je Zungenseite nach, mit einer Dichte von 30 Papillen je cm” an
der Zungenspitze und nur 3 Papillen je cm’® posterolateral. Zusitzlich wurden 30 groBe fPap
posteromedial gefunden. Den 320 Papillen wurden durchschnittlich 3,5 GK zugrunde gelegt, so

dass eine Gesamtzahl von 1120 fungiformen GK ermittelt wurde.*'°

Abb. 1 Fotografie rechter Zungenrand, Methylenblaufirbung. Zu erkennen sind isolierte fPap (1) und
zahlreiche filiforme Papillen (2 kennzeichnet eine isoliert filiforme Papille, zu erkennen am
Hornkegel) (Mit freundlicher Genehmigung von T. Just, Rostock).

Die Untersuchungen menschlicher fungiformer Papillen haben gezeigt, dass zwischen 55% und

63 % keine GK tragen.'""'?



1.1.1.2  Papillae foliatae

Die faltenférmigen Blattpapillen dienen der OberflachenvergroBerung. Sie erstrecken sich dicht
hintereinander gefaltet auf dem hinteren seitlichen Zungenriicken (Abb. 2). Die Anzahl der GK
in menschlichen Papillae foliatae wurde von Hou-Jensen® untersucht und wurde mit 708-1328
angegeben.

Papillae foliatae werden von Asten des N. glossopharyngeus innerviert, im vorderen Anteil der

Zunge auch von Fasern der Chorda tympani (CT)."

Abb. 2 Fotografie im hinteren Drittel des rechter Zungenrandes, Methylenblaufarbung. Markiert (*) ist
eine Faltenpapille (Mit freundlicher Genehmigung von T. Just, Rostock).

1.1.1.3  Papillae vallatae

Die groBBen Wallpapillen sind bogenformig auf dem hinteren Zungenriicken und vor dem V-
formigen Sulcus terminalis an der Grenze zum Zungengrund angeordnet. Sie sind rund und
messen zwischen 2 und 8§ mm im Durchmesser. Die Papille wird von einem sehr langen
Nervenfasergeflecht, ausgehend vom N. glossopharyngeus, innerviert. Die Anzahl der Papillen

betrigt zwischen 4 und 18 mit durchschnittlich 240 + 125 GK je Papille."*

Die auf dem gesamten Zungenriicken verteilten Fadenpapillen (ca. 500 Stiick pro
Quadratzentimeter) dienen beim Menschen ausschlielich der Tastwahrnehmung und vermitteln
mechanische Eigenschaften der aufgenommenen Nahrung. Sie haben keine gustatorische
Funktion. In die Papillen am Zungengrund und am seitlichen Zungenrand miinden die

15,16
].

Ausfiihrungsgénge serdser Driisen [Ebner-Driisen Es wurde biochemisch und



histochemisch bewiesen, dass der Speichel der Ebner-Driisen nicht nur die Funktion einer
serosen ,,Waschlosung® hat. Bindende Proteine, wie Ebnerin'’, modulieren vermutlich
Erregungen. Schmale et al.'® isolierten Proteine aus Ebner-Driisen von Ratten, die strukturell
dhnlich den ,,geruchbindenden* Proteinen in Bowman-Driisen der olfaktorischen Mukosa waren.
Die Chemosensoren der iibrigen Geschmacksfelder (Gaumen, Pharynx, Epiglottis und

Osophagus) sind nicht in Form von Papillen organisiert.

Abb. 3 Fotografie einer isolierten fPap. Kontaktendokopische Aufnahme der GefaBarchitektur
innerhalb der Papille (Mit freundlicher Genehmigung von T. Just, Rostock).

Die Blutversorgung der Zunge erfolgt iiber die A. lingualis, die in den meisten Fillen ein
Abzweig der A. carotis externa ist. Jeder Papillentyp wird von einer charakteristischen

Kapillarkonfiguration versorgt (bei Ratten'’; bei Katzen und Kaninchen™*

), feine kapillare
Netzwerke (Abb. 3) grenzen an die GK. Bei Ratten und Hunden zeigen die Kapillarschlingen an
den groBen Papillen eine Verengung, wie sphinkterdhnliche Strukturen, seltener auch

23,24

arteriovendse Anastomosen. Beim Menschen konnten fiinf verschiedene Formen von

Endigungen der BlutgefiBe an den Papillen klassifiziert werden (Typ A - Typ E).”

1.1.2 Aufbau der Geschmacksknospe
Die GK sind ,,tonnchenartige” Gebilde von etwa 70 um Lange und 40 um Durchmesser. In den
GK sind 60 bis 120 lidngliche Zellen angeordnet. Die apikalen Zellkompartimente bilden einen

kleinen, fliissigkeitsgefiillten Porus mit einem Durchmesser von ca. 20 pm. Dieser
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Geschmacksporus (Porus gustatorius) ist zur Zungenoberfldche hin offen und bietet so den

Molekiilen aus der Mundhohle Zugang zu den Sinneszellen.

Die GK haben eine Halbwertszeit von etwa 10 Tagen. Abgestorbene Sinneszellen werden durch
neue ersetzt, welche vom Rand in das Zentrum der Knospe wandern.”®

Die Basis fiir die heutige Nomenklatur der Zelltypen wurde von Murray und Mitarbeitern®*’
anhand von GK der Papillae foliatae von Ratten festgelegt, obwohl Unterschiede zu den

3032 Es gibt nur wenige ultrastrukturelle Studien von menschlichen GK.

Nagetieren bestehen.
Typ I-Zellen

Die am héufigsten vorkommenden spindelférmigen Zellen besitzen einen basalen Fortsatz, der
die Axone wie eine Schwannsche Zelle umhiillt. Sie haben eine sekretorische und
wahrscheinlich auch eine phagozytotische Funktion. Es wird angenommen, dass die Typ I-Zellen

das amorphe Material der GK produzieren.”>**

Typ 1I-Zellen
Die Typ II-Zellen sind v.a. in der Peripherie der GK zu finden. Sie haben sekretorische und
chemosensorische Aufgaben.” Typ I- und Typ II-Zellen bilden nicht mit den gleichen

Nervenfasern synaptische Kontakte.*'

Typ IlI-Zellen
Die Typ IlI-Zellen sind die einzigen Zellen, die synaptische Kontakte mit intragemmalen

Nervenfasern aufweisen. Sie werden von den meisten Untersuchern als gustatorisch sensorische

Zellen betrachtet.>”®

Typ IV-Zellen

Die Typ IV-Zellen” umfassen Basalzellen oder ,,prigustatorische Zellen“.*

Typ V-Zellen

Die Typ V-Zellen werden als ,,Marginalzellen® oder Randzellen bezeichnet,***!

Moglicherweise
sind sie so genannte ,,Schmeckstammzellen“*!, die spezielle Proteine wihrend der Ontogenese

menschlicher Schmeckzellen exprimieren.
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1.1.3 Afferente Innervation und zentralnervose Verschaltung

An der sensiblen und der sensorischen Versorgung von Mundhohle und Rachen sind vier

Hirnnerven beteiligt:
I. Nervus vagus (X. Hirnnerv)
2. Nervus trigeminus (V. Hirnnerv)
3. Nervus glossopharyngeus (IX. Hirnnerv)
4. Nervus facialis (VII. Hirnnerv)

Der Nervus trigeminus fiihrt nur sensible Nervenfasern. Die anderen drei Hirnnerven beteiligen

sich an den Schmeckbahnen.

Die Schmeckinformation wird innerhalb der GK auf die sensorischen Afferenzen der
pseudounipolaren Ganglienzellen der Hirnnerven VII (N. facialis), IX (N. glossopharyngeus)
und X (N. vagus) tibertragen. Jede einzelne Nervenfaser innerviert durch Ausbildung zahlreicher
Endigungen viele Geschmackszellen, teilweise aus derselben und teils auch aus anderen GK.
Dabei tiberschreiten diese Nervenfasern nicht die Mittellinie der Zunge. Diese Tatsache ist sehr
wichtig, da sie bei Schmeckausfillen einen diagnostischen Wert hat. Ausfille, die beide
Zungenseiten betreffen, gehen meistens auf physikalische oder chemische Schidigungen des
Rezeptorsystems auf der Zunge zuriick. Bei einer nervalen Schadigung ist dagegen hiufig die

Empfindung nur lokal oder einseitig beeintrachtigt.

Die Sinneszellen in den Pilzpapillen geben ihre Informationen an sensorische Afferenzen der
CT, einem Ast des N. facialis intermedius, weiter. Die CT zieht durch das Mittelohr (Abb. 4),
verldsst den Schidel tiber die Fissura petrotympanica und schliefit sich dann dem lingualen Teil
des N. trigeminus an. Im lingualen Nerv laufen intermedio-faciale (gustatorische) und
trigeminale (somatosensorische) Fasern, die sich in den vorderen zwei Dritteln der Zunge zu den

fPap und auch zu den vorderen Papillae foliatea aufteilen.
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Abb. 4 Menschliches Felsenbeinprdparat. Der mastoidale Verlauf des Nervus facialis
(FN) sowie die abgehende Chorda tympani (CT) sind dargestellt. (Mit freundlicher Genehmigung
von T. Just, Rostock).

Ein weiterer Ast des N. facialis intermedius, der N. petrosus superficialis, innerviert den weichen
Gaumen.*” Die Somata der Ganglienzellen aus den Intermediusésten befinden sich im Ganglion
geniculi. Einige Fasern der CT anastomosieren mit dem N. petrosus superficialis.** Beide Nerven
fiihren auch parasympathische Fasern zu den von ihnen innervierten Speicheldriisen, die CT zu
den Glandulae submandibulares et sublinguales und der N. petrosus superficialis zu den
Gaumendriisen.

Die Wall- und Blattpapillen werden {iberwiegend von den Rami linguales nervi glossopharyngei
innerviert. Diese innervieren das hintere Drittel der Zunge. Die Somata liegen im Ganglion
petrosum. Die gustatorischen Felder im Larynx- und Pharynxbereich werden vom N. laryngeus
superficialis nervi vagi innerviert. Die Somata befinden sich im Ganglion nodosum.

Die zentripetalen Fortsédtze der Ganglienzellen miinden in den Hirnstamm ein, vereinigen sich
zum Tractus solitarius und enden in der Pars gustatoria des Nucleus tractus solitarii (NTS) in der
Medulla oblongata. Hier werden die Geschmacksinformationen zusammen mit viszeralen und
trigeminalen somatischen Signalen verarbeitet. Im NTS erfolgt die Umschaltung zum zweiten
Neuron (Konvergenzschaltung). Von dort aus verlaufen die Neuriten vor allem tiber die mediale
Schleife, hin zum ipsilateralen Thalamus. Dort enden sie im medialen Teil des Nucleus ventralis
posteromedialis. Hier beginnt das dritte Neuron.** Die Thalamuskerne haben integrative
Beziehungen zum sensomotorischen Kortex. Es gibt von hier Verbindungen sowohl zum
Frontallappen (préfrontaler Kortex) als auch zu den Schaltsystemen im Mittelhirn (Formatio

reticularis). Die Fasern ziehen zum Gyrus postcentralis sowie zum Inselkortex. Ein anderer
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Anteil zieht unter Umgehung des Thalamus zum Hypothalamus, zum Corpus amygdaloideum
und iiber die Stria terminalis zur Commissura rostralis. In diesem Bereich liegen gemeinsame
Projektionsgebiete mit olfaktorischen Fasern. Emotionale Empfindungen werden dabei am
chesten iiber das Corpus amygdaloideum vermittelt.*

Von der Zunge werden {iber den N. lingualis somatosensorische Informationen zum trigeminalen
Ganglion (Gasseri) iibermittelt. Die meisten Nervenfasern, die an den fPap enden, sind
trigeminal, einige Fasern stammen von der CT (bei Ratten 75 %).**

Untersuchungen an der Zunge zeigten eine Anderung der Sensorik nach erfolgter Manipulation
der CT im Rahmen einer Mittelohroperation. Die Beriihrungssensibilitit und die 2-Punkt-
Diskrimination nahmen auf der operierten Seite zu.”’ Dies deutet darauf hin, dass die CT

Empfindungen von der Zunge libertragt.

1.1.4 Schmeckqualititen und ihre Rezeptoren

Beim Menschen und den meisten Sdugetieren werden grundsidtzlich fiinf priméire
Geschmacksqualititen unterschieden: ,,stif, ,sauer®, ,salzig®, ,bitter und ,,umami“.48
Laugerette et al.,*’ identifizierte Ende 2005 einen méoglichen Geschmacksrezeptor fiir Fett: das
Glycoprotein CD36, das in den Geschmackssinneszellen der Zunge nachgewiesen wurde und
Fettsduren mit hoher Affinitdt binden kann. Bis dahin war es strittig, ob es eine sechste
Grundqualitét gibt, die durch Fett in Nahrungsmitteln ausgeldst wird. Daneben werden immer
wieder weitere Schmeckqualitidten diskutiert, wie beispielsweise alkalisch, metallisch oder
wéssrig.

Der Mensch nimmt viele verschiedene Molekiile innerhalb der Mundhohle wahr, kann aber nur
fiinf Schmeckqualitdten unterscheiden. Den Grundqualititen ,,siil, ,,sauer®, ,salzig* und ,,bitter*

konnen spezifische Rezeptoren zugeordnet werden. Diese werden aktiviert, wenn Substanzen mit

definierter molekularer Struktur auf die GK treffen.

Siil schmeckende Substanzen sind meist organisch. Die Struktur der Molekiile, die einen
StiBgeschmack auslosen, ist sehr variabel. Es lassen sich jedoch strukturelle Gemeinsamkeiten
erkennen. Einige Vertreter sind Zucker (Saccharose, Glucose, usw.), einige Aminosiuren (bei
neutralem pH), Alkohole, Glycole und synthetische Sitistoffe (Cyclamat, Aspartam, Saccharin,
usw.). Die SiiBwahrnehmung wird durch die Bindung eines spezifischen Liganden an G-Protein
gekoppelte Rezeptoren vermittelt.”® Es kommt zur Aktivierung der Adenylatzyklase. Die cAMP-
Konzentration in der Zelle steigt, wodurch Ionenkanile blockiert werden, die fiir Kaliumionen

durchgingig sind. Die Kaliumkonzentration in der Zelle steigt, was wiederum zur Depolarisation
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fuhrt. Stie Stoffe konnen auch eine Erhohung der Durchldssigkeit amiloridsensitiver

Natriumkanéle bewirken, was ebenfalls zur Depolarisation fiihrt.”!

Sauerempfindungen werden durch Protonen (H'-Ionen) ausgeldst. Spezielle Rezeptor-
kanalproteine, die fiir Kaliumionen permeabel sind, wurden in Membranen der Mikrovilli
nachgewiesen. Protonen wirken blockierend an diesem Kaliumkanal. Durch den nicht mehr
stattfindenden Kationenausstrom kommt es zur Depolarisation.* Ein saurer Geschmack kann
auch durch Blockierung amiloridsensitiver Natriumkanéle durch Wasserstoffionen ausgelost

werden. >

Die Qualitdt salzig wird durch wasserlosliche Salze hervorgerufen, die in Losung zu positiven
und negativen lonen dissoziieren. Nach Aufnahme salzhaltiger Substanzen steigt die
Natriumkonzentration auf8erhalb der Zelle und es kommt iiber kationenpermeable Ionenkanéle

zum Einstrom von Natrium in die Zelle, die dadurch depolarisiert wird.”

Der Bittergeschmack hat die Aufgabe, die Aufnahme potentiell toxischer Substanzen zu
verhindern. Er wird von Rezeptoren der so genannten T2R-Familie vermittelt, die sich aus einer
Gruppe von ca. 30 G-Protein gekoppelten Rezeptoren (GPCR) bildet.”* Diese Rezeptoren
werden ausschlieBlich von einem Subtyp von Geschmackszellen exprimiert, die weder siil noch
umami erkennen. Einige Rezeptoren der T2R-Familie weisen ausgepriagte Polymorphismen auf,
die zu unterschiedlichen Sensitivitdten fiir manche Bitterstoffe innerhalb einer Spezies fiithren
konnen. Bindet ein Bitterstoff an ein transmembranes Protein, fithrt das zur Aktivierung eines G-
Proteins. Durch Auslosung einer intrazelluldren Signalverstirkung kommt es zu einem
Kalziumanstieg in der Zelle. Kalziumionen konnen direkt oder indirekt (durch Offnen von

Kationenkanilen) eine Transmitterfreisetzung bewirken.

Der Rezeptor fiir den Umamigeschmack ist dhnlich aufgebaut wie die Rezeptoren zur
SiiBwahrnehmung.’® Er ist in der Lage, verschiedene L-Aminosiuren zu erkennen und zeigt beim

Menschen eine hohe Spezifitit fiir die Aminosduren Glutamin- und Asparaginsiure.

Sowohl fiir den Bitter- als auch fiir den Sti- und den Umamigeschmack miissen bestimmte
Rezeptorproteine vorhanden sein, iiber die eine Enzymkaskade in Gang gesetzt wird. Dadurch

kommt es zur Auslosung eines Rezeptorpotentials, welches zur Ausschiittung von
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Neurotransmittersubstanzen fiihrt, um eine Signaliibertragung zu angrenzenden Axonen zu
ermoglichen.
Die Transduktionsmechanismen fiir sauer und salzig beruhen auf Ionenpermeationen durch die

Membranen der Mikrovilli oder ,,tight junctions* ohne Beteiligung von Proteinrezeptoren.

Noch bis vor einigen Jahren glaubte man, die Schmeckqualitéten ,,siif}, ,,sauer®, ,,salzig* und
,.bitter” bestimmten Zungenarealen zuordnen zu kénnen: der salzige und der saure Geschmack
seien besonders an den Zungenrindern wahrzunehmen, der siile Geschmack vor allem an der
Zungenspitze und das Bitterempfinden am Zungengrund. Derzeit gilt als gesichert, dass alle
Qualitédten in allen sensorischen Bereichen der Zunge wahrgenommen werden koénnen. Vielmehr
beruht die differentielle topografische Zuordnung der Qualitdten auf einen Interpretationsfehler
einer Verdffentlichung von Hinig aus dem Jahre 1901.>> Auch in diesen Abbildungen wurde
schon ein nur geringer prozentualer Unterschied der Schmeckqualitidten auf den verschiedenen
Arealen der Zunge deutlich.** Es zeigte sich, dass jede Papille fiir mehrere, meist sogar fiir alle

Schmeckqualitdten empfindlich ist.

Schmeckrezeptoren konnen aber nicht nur durch diese chemischen Reize aktiviert werden. Wie
jede andere Zelle reagieren auch sie auf elektrische Reize. Durch den elektrischen Strom kommt
es zu Verdnderungen der Potentiale an den Mikrovilli und auch zur Auslésung eines Rezeptor-
potentials. Kathodenstrom kann eine siile oder bittere Empfindung auslésen, wéhrend
Anodenstrom zu einer Sauerwahrnehmung oder Wahrnehmung eines metallischen Geschmacks

fiihren kann.>®

1.2 Untersuchung des Schmeckvermdgens

Das Schmeckvermogen kann mit verschiedenen Tests tiberpriift werden. Es kann das
Gesamtschmeckvermdgen (,,whole mouth tests“; synonym globales Schmeckvermdgen®’) oder

das Schmeckvermdgen nur in umschriebenen Regionen (,,regional tes‘[s“)58

getestet werden. Die
dafiir iiblicherweise verwendeten Reizstoffe sind Zucker, Zitronensdure, Natriumchlorid und

Chinin oder Koffein.”
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1.2.1 Ganzmundtestung

60
“*" und der

Fiir die Ganzmundtestung werden unter anderem das ,,3-Tropfen-Testverfahren
,Auswahl- oder Sortiertest“®" beschrieben. Dieser wurde mittlerweile mehrfach modifiziert.

Ahne et al. untersuchten die gustatorische Funktion mit Schmecktabletten.®

1.2.2 Regionale Schmecktestung

Fiir eine Testung des regionalen Schmeckvermogens muss die Testsubstanz gezielt auf die zu
untersuchende Region aufgebracht werden. Im 19. Jahrhundert wurden dafiir von Kiesow
erstmals Kamelhaarpinsel benutzt.”® Spiter, in den 30er und 40er Jahren des 20. Jahrhunderts,
erfand Hahn die so genannte ,,Geschmackslupe®, mit der ein Strahl der gewiinschten Losung auf

ein lokalisiertes Gebiet der Zunge gebracht wurde, um die Schmeckschwelle zu bestimmen.**

Collings nutzte 1974 kleine, in Testlosung getrankte Filterpapierstiickchen zur regionalen
Schmecktestung. Mit dieser Methode konnten zwar Schwellen bestimmt werden, eine
Intensititsbestimmung durch den Probanden war jedoch nicht moglich.®

Bartoshuk et al. benutzten zur Testung langstielige Baumwollapplikatoren (Q-Tips), die zuvor in
eine der vier Testlosungen (Zucker, Zitronensdure, Natriumchlorid, Chinin) getaucht wurden.
Die Konzentrationen der Losungen lagen weit tiber der Empfindungsschwelle. Von dem
Probanden wurde eine qualitative und eine quantitative (Intensitidtsbestimmung anhand einer
Zehn-Punkt-Skala) Einschitzung erbeten.®

Mittels tiberschwelliger Schmeckstoffe wird haufig das Identifikationsvermogen tiberpriift. Die
Schmeckstoffe werden der Testperson in unterschiedlich vielen Konzentrationen angeboten. Die
Applikation der Schmeckstoffe kann sowohl in fliissiger Form als auch in fester Form als

. Tasties“*?, Oblaten®” oder impriignierte Schmeckstreifen, sog. ,.taste strips*®’

erfolgen. Miiller et
al. beschrieben den Schmecktest mit imprignierten Teststreifen aus Filterpapier. Diese Methode
wurde von Kobal und Mitarbeitern entwickelt. Auf die Schmeckstreifen sind die vier
Grundschmeckstoffe, mit den Qualitdten siil3, sauer, salzig und bitter in je vier verschiedenen

Konzentrationen aufgetragen.

1.2.2.1 Elektrogustometrie
Die Elektrogustometrie (EGM) wurde erstmals von Krarup beschrieben.®® Hiermit ist eine
schnelle und einfache Uberpriifung der Seitendifferenz gleicher gustatorischer Areale moglich.”

Mit der Methode wird die elektrische Wahrnehmungsschwelle bestimmt. Durch anodale Reizung
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kann ein sauer/metallischer Schmeckeindruck erzeugt werden. Die Schwelle fiir anodalen Strom
liegt bei etwa 5-7 pA, die Schwelle fiir Kathodenstrom bei ca. 60-150 pA. Ab etwa 50 pA
kommt es gleichzeitig zu einer trigeminalen Reizung, wodurch die Schmeckwahrnehmungen
bzw. die Messungen der Empfindungsschwellen {iberlagert werden. Aus diesem Grund wird zur
Reizung kein Kathodenstrom genutzt.”’ Die Reizskalierung wird logarithmisch gestaltet und als
gustatorisches Dezibel (dBg) bezeichnet.

In mehreren Studien wurde die EGM angewandt, um einen kompletten von einem partiellen

L2 Die EGM kann genutzt werden, um Schwellendifferenzen

Schmeckverlust zu unterscheiden.
zwischen beiden Zungenhilften zu identifizieren.’

Untersuchungen zeigten eine gute Reproduzierbarkeit der elektrogustometrischen
Schwellenbestimmung, eine gute Korrelation der Ergebnisse fiir die rechte und linke Zungen-
seite sowie eine altersabhingige Schwellendifferenz mit Anstieg der Schwelle mit zu-
nehmendem Alter.”” Ein Nachteil der EGM ist, dass Schmeckstrungen, die nur einzelne

Schmeckqualitidten betreffen, nicht erfasst werden konnen.

1.3 Trigeminales Systems

1.3.1 Peripheres nozizeptives System

Nozizeptive Endigungen sind diinne unmyelinisierte Faserendigungen ohne besondere
Strukturmerkmale. Hier findet die Transduktion (Umwandlung von Reizen in elektrische
Potentiale) statt.

Die meisten Nozizeptoren besitzen unmyelinisierte Axone (C-Fasern, Leitungsgeschwindig-
keit < 2,5 m/s). Ein Teil der Nozizeptoren hat diinn myelinisierte Axone (Ad-Fasern,
Leitungsgeschwindigkeiten 2,5 30 m/s). Das Aktionspotential entsteht in den Ad-Fasern am
ersten Schniirring.

Die Erregung von Nozizeptoren durch noxische Reize entsteht durch Aktivierung von
Ionenkanélen und Rezeptoren in ihren sensorischen Endigungen.

Fiir die Aufnahme von Hitzereizen ist der Vanilloidrezeptor 1 ein wichtiges Molekiil. Dieser
Rezeptor gehort zu der ,transient receptor potential“ Familie, auch als TRPV1 Rezeptor

bezeichnet. Er kann auch durch die Substanz Capsaicin aktiviert werden.

1.3.2 Capsaicin
Verantwortlich fiir den scharfen Geschmack der Chili-Pfeffer, hierbei handelt es sich um eine

ganze Gruppe von Pflanzen, ist das Vanilloid Capsaicin (8-Methyl-N-Vanillyl-6-Noneamid), das
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1846 zum ersten Mal isoliert und benannt wurde. Die Herkunft des Namens ,,Capsaicin‘ ist nicht

abschlieBend geklart.

0 e
1
Abb. 5 Capsaicin-Strukturformel.

Das Capsaicinmolekiil (Abb. 5) lédsst sich in 3 funktionelle Gruppen unterteilen: aromatische

Homovanillylgruppe, Amidbindung, aliphatische Octanyleinheit.”*

Im Jahre 1930 gelang erstmals die Synthese von Capsaicin.” Andere natiirlich vorkommende
Vanilloide sind die Capsaicinoide Piperin, Zingeron, Eugenol und Guaiacol. Olvanil und Nuvanil
sind synthetische Vanilloide. Sie wurden zur Untersuchung der Struktur-Aktivitdts-Beziehungen
von Capsaicin entwickelt. Olvanil hat die interessante Eigenschaft, zwar den Capsaicinrezeptor
zu aktivieren, dabei jedoch keinen scharfen Geschmack hervorzurufen. Die alleinige Affinitét
zum Capsaicinrezeptor ist nicht ausreichend, um Aktionspotentiale zu generieren. Es scheint,
dass die Kinetik des aktivierten lonenstromes, der nach der Rezeptorbindung entsteht, eine
entscheidende Rolle spielt. Szallasi & Blumberg’® zeigten, dass die Applikation verschiedener

Vanilloide Stromantworten unterschiedlicher Kinetik ausldsten.

Der Vanilloidrezeptor (VR 1) kann ebenfalls durch Hitze, Protonen und lipiddhnliche Substanzen
aktiviert werden. VR1 kann daher als ,,polymodaler Detektor* noxischer, physikalischer und
chemischer Reize bezeichnet werden.”” Der TRPV 1-Rezeptor ist ein Kationenkanal. Durch seine
Offnung wird ein Einwirtsstrom bewirkt, der das Neuron depolarisiert. Hitzereize fiihren ab
einer Schwellentemperatur von 43°C zur Aktivierung von heterolog exprimierten VR1.

Bei entstehenden Gewebsschdden kommt es zu einer lokalen Azidose. Dadurch kommt es in den
betroffenen Gebieten zu Schmerzen und zu einer Hyperalgesie.” Diese Gewebsschiden kénnen
durch Infektionen, Entziindungen oder Ischdmie ausgelost werden.

Tominaga et al. zeigten in ihrer Arbeit, dass es durch Verdnderungen des extrazelluliren pH-
Wertes auch zur Beeinflussung hitzeinduzierter Strome durch VR1 kommt.” Neben einer
Potenzierung der ausgeldsten Stromantwort durch noxische Hitzereize verschiebt sich die
Schwellentemperatur fiir die Hitzeaktivierung zu niedrigeren Temperaturen.

Capsaicin kann neben einer sensorischen Reizung eine Bitterempfindung hervorrufen.** Die

Bitterwahrnehmung wird im hinteren Zungendrittel, in der Wallpapillenregion, am stérksten
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empfunden. Es wird daher angenommen, dass Capsaicin ein gustatorischer Stimulus fiir den

Nervus glossopharyngeus ist.

1.4 Untersuchung des trigeminalen Systems in der Mundhohle

1.4.1 Allgemeine sensorische Tests

Der Beriihrungssinn kann mit sog. ,,Asthesiometern® bestimmt werden.*” Die Applikation der
Filamente erfolgt fiir 3 Sekunden mit graduell erhohten Driicken, bis auf der Zunge eine
Empfindung wahrgenommen wird.

Daneben sind die statische sowie die Bewegungs-2-Punkt-Diskrimination etabliert.*’ Dabei
werden u.a. Disketten mit Metallstdbchen mit Abstdnden zwischen 2 bis 15 mm eingesetzt, die in
absteigender Reihenfolge angeboten werden. Der Proband hat anzugeben, ob ein oder zwei
Stéabchen auf der Zunge platziert wurden. Bei der Bewegungs-2-Punkt-Diskrimination werden
die Stdabchen tiber die Zunge geschoben.

Der Temperatursinn der Zunge wird getestet, indem temperiertes Wasser (4°C und 45°C) fiir 3
Sekunden auf die Zunge appliziert wird. Die Priifung der Schmerzempfindlichkeit erfolgt durch
Applikation von stumpfen und scharfen Gegenstdnden auf die Zunge. Der Proband muss jeweils
angeben, ob die Beriihrung scharf oder stumpf erfolgte. Sowohl bei der Testung auf Schmerz als

auch auf Berithrung werden 2 von 3 richtigen Antworten verlangt.

Die Applikation von Capsaicin zur Testung der Capsaicindesensibilisierung der Zunge erfolgte
unter Verwendung von Konzentrationen zwischen 0,1-1000 ppm in logarithmischen Schritten.®’
Allerdings sind die Messanordnungen nicht als Capsaicintest zu verstehen, sondern als Methode,
die Desensibilisierung zu eruieren. Einzig der von Fukunaga et al.** beschriebene
Capsaicinschwellentest erfiillt die Kriterien eines klinischen Tests. Allerdings fanden die
Autoren keine altersabhidngigen Unterschiede. Der Hauptgrund hierfiir ist in der Definition der
Schwelle zu sehen. Die Autoren definierten die Schwelle als jene Konzentration, bei der eine
Irritation auf der Zunge auftrat noch bevor ein Brennen registriert wurde. Dies fiithrte zu grof3en

Schwankungen.
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1.5 Fragestellung und Zielsetzung

Ziel der vorliegenden Dissertation ist die Generierung eines einfach handhabbaren
Schwellentests zur Bestimmung der intraoralen trigeminalen Sensibilitdt. Zur Aktivierung des
trigeminalen Systems soll Capsaicin eingesetzt werden.

Die Untersuchung von nicht-desensibilisierten Probanden soll der Erstellung von
altersabhidngigen Normwerten dienen.

Der Capsaicinschwellentest soll anschlieend an zwei Patientengruppen durchgefiihrt werden.
Im ersten klinischen Teil sollen Patienten nach Mittelohroperation untersucht und die Frage
geklart werden, ob sich durch Manipulation oder gar Durchtrennung der Chorda tympani
wiéhrend der Mittelohroperation die trigeminale Schwelle nach der Operation verdndert.

Im zweiten klinischen Teil sollen Patienten untersucht werden, die an einem ,,Burning Mouth
Syndrome* (BMS) leiden. Es soll eruiert werden, ob sich die in der Literatur beschriebene
Degeneration des trigeminalen Systems® mit dem Capsaicinschwellentest erfassen lisst.
Zusammenfassend soll gekldart werden, ob dieser Test in der Diagnostik beider Entitdten

niitzliche Zusatzinformationen liefert.

1.6 Burning Mouth Syndrome

Das BMS ist eine intraorale Erkrankung, bei der ein Schleimhautbrennen auftritt, ohne dass
sichtbare Verinderungen an der Schleimhaut erkennbar sind.* Es wird auch als Stomatodynia,
orale Dysisthesie oder Stomatopyrosis bezeichnet.

Das BMS kann in drei Untergruppen eingeteilt werden:

Typ 1: zunehmende Beschwerden im Laufe des Tages mit Maximum am Abend
Typ 2: kontinuierliche Beschwerden

Typ 3: intermittierende Beschwerden mit symptomfreien Perioden

Man unterscheidet ein priméres von einem sekunddren BMS. Wéhrend bei dem sekundéren
BMS das intraorale Brennen von lokalen Faktoren oder oralen sowie systemischen
Erkrankungen hervorgerufen wird, kann bei dem primdren BMS keine Ursache fiir das
Schleimhautbrennen gefunden werden. Die Ausloser fiir ein sekundidres BMS sind sehr vielfiltig

(Tabelle 8).%77%®
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Mehr als zwei Drittel der BMS-Betroffenen beklagen zusitzlich eine Schmeckstérung. Am
haufigsten wird ein metallischer Geschmack angegeben. Mit Hilfe der EGM konnen bei mehr als
80 % dieser Patienten Erhohungen der elektrogustometrischen Schwelle nachgewiesen werden.
Diese Schwellenerhdhungen treten sowohl ein- als auch beidseitig auf.™

Ferner weisen BMS-Patienten im Vergleich zu Gesunden eine hohere Vasoreaktivitit auf. Diese

Verinderung im oralen Blutfluss wird als BMS-spezifisch angesehen.*
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2 Material und Methoden

Zur Validitdtsbestimmung des Capsaicintests wurden gesunde Probanden untersucht. Als
Kontrollgruppe wurden Patienten mit Mittelohrerkrankungen sowie Patienten mit einem BMS
herangezogen.

Die Probanden und Patienten wurden iiber die Intention der Studie aufgekldrt und gaben
schriftlich ihre Zustimmung. Die Teilnahme an den Studien war freiwillig. Die
Probanden/Patienten hatten jederzeit die Moglichkeit, die Teilnahme an den Untersuchungen
ohne Angabe von Griinden abzubrechen. Die Designs der Untersuchungen wurden von der
Ethikkommission Mecklenburg Vorpommern genehmigt. Die Grundsétze der Deklaration von
Helsinki zur biomedizinischen Forschung unter Einbeziehung von menschlichen

Versuchspersonen sind beachtet worden.

2.1 Testpersonen

2.1.1 Gesunde Probanden

Zu der Testgruppe zéhlten 63 gesunde Probanden, darunter waren 34 Frauen und 29 Mianner im
Alter von 20 bis 63 Jahren. Das Durchschnittsalter der Gesamtgruppe betrug 40 Jahre. Dabei
konnten fiir die Gruppe der 20- bis 39-jdhrigen (Gruppe 1: Durchschnittsalter 31,4 + 4,8 Jahre)
35 Probanden gewonnen werden. Die Gruppe der 40- bis 70-jadhrigen (Gruppe 2: Durchschnitts-

alter 51 + 6,5 Jahre) bestand aus insgesamt 28 Probanden.

Fiir die Teilnahme an der Untersuchung mussten folgende Einschlusskriterien erfiillt werden:
Die Probanden mussten im Alter von 20 bis 70 Jahren und gesund sein sowie iiber ein normales
Schmeckvermogen verfiigen. Zu den Ausschlusskriterien zéhlten der tdgliche Genuss scharfer
Speisen und die Einnahme von Drogen sowie von Medikamenten, die zu einer Verminderung
des Schmeckvermdgens fithren kénnen.” Des Weiteren fithrten Krankheiten, die
bekanntermafen zu einer signifikanten Verminderung des Schmeckvermégens fithren kénnen, zu
einem Ausschluss aus der Probandengruppe. Weitere Ausschlusskriterien waren Weisheitszahn-
oder Mittelohroperation sowie orale Infektionen.

Jeder Proband wurde eine Stunde vor der Untersuchung angehalten, keine Nahrung zu sich zu

nehmen, nichts zu trinken, nicht zu rauchen und sich nicht die Zdhne zu putzen.
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2.1.2 Patienten
Die definierten Ein- und Ausschlusskriterien zur Teilnahme an der Studie wurden in der gleichen

Weise eingehalten wie bei den gesunden Probanden.

2.1.2.1 Patienten nach Chorda tympani-Durchtrennung

Die Kontrollgruppe 1 bestand aus Patienten mit Mittelohrerkrankungen jedweder Genese. Das
Ziel der Untersuchung dieser Patientengruppe war zu zeigen, ob es infolge von Erkrankungen
des Mittelohres zu einer Verdnderung der Capsaicinschwelle kommt.

Das Alter der teilnehmenden Patienten lag zwischen 18 und 70 Jahren. In der Gruppe der 18- bis
39-jdahrigen nahmen 8 Patienten (Durchschnittsalter 25,1 + 8,9 Jahre) an der Untersuchung teil.
Die Gruppe der 40- bis 70-jahrigen bestand aus 21 Patienten (Durchschnittsalter 57,9 + 8 Jahre).
Des Weiteren sollte durch eine zweite Untersuchung, die standardisiert 2 - 6 Tage nach erfolgter
Mittelohroperation durchgefiihrt wurde, eruiert werden, inwiefern infolge es nach intraoperativer
Chordamanipulation (CM) zu einer Verdnderung der Capsaicinschwelle kommt. Die
Schwellenwerte nach Operation wurden seitengetrennt mit denen vor der Operation und mit
denen der gesunden Probanden verglichen.

Nach dem Grad der intraoperativen Manipulation der CT wurde das Patientenkollektiv in drei
Gruppen eingeteilt geringe oder keine CM (n  7); starke CM (n  5) und Chordadurchtrennung
m 9).”

2.1.2.2 Patienten mit primiren “Burning Mouth Syndrome”

Es wurden insgesamt 13 Patienten (9 Frauen und 4 Ménner im Alter zwischen 41 und 63 Jahren;
Durchschnittsalter 62,1 + 8,22 Jahre) mit einem primdren BMS untersucht. Die Ergebnisse der
Capsaicinschwellenbestimmung wurden mit denen gesunder Probanden (n  28) verglichen (18
Frauen und 10 Ménner im Alter zwischen 41 und 63 Jahren; Durchschnittsalter 51 + 6,5 Jahre).
Die durchschnittliche Dauer der Beschwerden lag bei 17,4 + 15,6 Monaten (6 60 Monate).

2.2 Capsaicin-Streifen

Fiir den trigeminalen Schwellentest wurden mit Capsaicin impragnierte Filterpapierstreifen mit
einer Linge von 8 cm verwendet. Diese wurden nach einer Idee von Mueller et al.®” auf einer
Fliche von 2 cm® mit einer Capsaicintestlosung imprigniert. Die Filterpapierstreifen wurden mit
fiinf verschieden hohen Capsaicinkonzentrationen imprégniert. Fiir die Capsaicinlosungen wurde

zundchst eine Stammlosung aus 1g Capsaicin hergestellt: 3 %ige Losung (Euro-OTC Pharma
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GmbH) in 95 % Ethanol geldst. Von dieser Stammlésung wurden Verdiinnungen mit einer
Konzentration von 0,0001 %, 0,001 %, 0,01 %, 0,1 %, 1 % angefertigt. Anschlieend wurden die
Filterpapierstreifen fiir finf Sekunden in die entsprechende Losung getaucht und dann
getrocknet.

Die jeweiligen Streifen wurden mit C5 fiir die niedrigste und C1 fiir die hochste Konzentration
benannt, die mittleren Konzentrationen entsprechend mit C4, C3 und C2 (Tabelle 1).

Fir die Ganzmundtestung wurden die Teststreifen in der Mitte der Zungenspitze platziert.

AnschlieBend erfolgte die seitengetrennte Testung.

Tabelle 1 Bezeichnung der Capsaicin-getriankten Filterstreifen.
Kiirzel Konzentration der Stammlosung
C5 0,0001 %

C4 0,001 %

C3 0,01 %

C2 0,1 %

Cl 1 %

Vor Beginn der Schmecktestung wurde den Probanden der genaue Ablauf der Untersuchung
erkléart. Es wurde genau erldutert, worauf bei der folgenden Untersuchung zu achten ist und nach
welchen Details sie befragt werden. Zur Kontrolle, ob die Probanden den Ablauf verstanden

hatten, wurde eine ,,Probetestung* durchgefiihrt.

2.3 Testablauf

2.3.1 Ganzmundtestung

Die Capsaicintestung wurde zundchst als Ganzmundtestung durchgefiihrt. Hierzu wurden dem
Probanden die entsprechenden Teststreifen gereicht. Sie wurden dazu angehalten, den Streifen
fiir 10 Sekunden in die Mitte des vorderen Anteils des Zungenriickens zu legen und den Mund zu
schlieBen, damit die anhaftenden Substanzen durch den Speichel gelost werden.

Nach Herausnahme des Schmeckstreifens wurde der Proband nach den wahrgenommenen
Empfindungen befragt. Zur Auswahl standen die Schmeckqualititen sowie die trigeminalen

Qualitédten. Zusétzlich musste der Proband den Beginn der Empfindungn angeben. Die Intensitét
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der Empfindungen wurde von den Probanden mit Hilfe einer visuellen Analogskala von 1 (sehr
schwach) bis 10 (maximal stark) eingeschétzt.

Abschlielend wurde die Zeitspanne bis zum vollstdndigen Verschwinden der wahrgenommenen
Empfindung ermittelt. Erst dann wurde mit dem néchsten Schmeckstreifen fortgefahren.

Alle erhobenen Daten wurden in einem Untersuchungsprotokoll (Tabelle 9) eingetragen.

Zwischen den einzelnen Schmeckreizdarbietungen spiilten die Probanden den Mund mit Wasser.

2.3.2 Seitengetrennte Testung

Nach Abschluss der Ganzmundtestung erfolgte die seitengetrennte Testung. Hierzu wurden die
jeweiligen Schmeckstreifen bei ge6ffnetem Mund und leicht herausgestreckter Zunge etwa 1,5
cm von der Zungenspitze entfernt sowie ca. 1 cm paramedian auf den Zungenriicken gelegt. Jede
Konzentration wurde zunéchst auf der linken, dann auf der rechten Zungenseite angeboten.
Entsprechend der Ganzmundtestung wurden die gleichen Parameter erhoben und in das
Untersuchungsprotokoll eingetragen.

Die Capsaicintestung wurde bei 30 Probanden innerhalb von 14 Tagen wiederholt.

Sowohl fiir die Ganzmundtestung als auch fiir die seitengetrennte Testung wurden
Capsaicinschmeckstreifen mit den 5 verschiedenen Capsaicinkonzentrationen (0,0001 %,
0,001 %, 0,01 %, 0,1 % und 1 %) zusammen mit 3 ,.Leerprobe-Schmeckstreifen” zur Testung
dargeboten. Die Reihenfolge der acht Streifen erfolgte in einer pseudorandomisierten Ordnung
fur die Testung und den Retest. Dabei wurde mit der niedrigsten Konzentration begonnen. Die

Reihenfolge, in der die Capsaicinstreifen angereicht wurden, ist in Tabelle 2 gezeigt.
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Tabelle 2 Reihenfolge der Capsaicin-Filterstreifendarbietung: die Reihenfolge der 8
Streifen (fiinf Streifen mit Capsaicin und 3 Streifen Leerproben) wurden in
pseudorandomisierter Reihenfolge angeboten.

. Bezeichnung der Schmeck- | Capsaicinkonzentration (Losung von 1
Reihenfolge streifen c Cagsaicin /95 % Ethano(l) ¢ y
1 Cs5 0,0001 %

2 T1 0%

3 C4 0,001 %

4 T2 0%

5 C3 0,01 %

6 C2 0,1 %

7 T3 0%

8 Cl 1 %

2.3.3 Charakterisierung der Empfindungen

Die Empfindungen, die durch Capsaicin hervorgerufen wurden (Schérfe und Geschmack),
mussten von den Probanden nach erfolgter Applikation der Capsaicinschmeckstreifen genau
charakterisiert werden. Es wurde nach dem Auftreten von moglichen Empfindungen gefragt, die
durch das Capsaicin hervorgerufen wurden. Zunédchst musste die Qualitit der Empfindung
beschrieben werden. Zur Charakterisierung der Empfindungsqualitéit standen fiinf trigeminale
Deskriptoren und vier Schmeckqualititen zur Auswahl. Die trigeminalen Empfindungen wurden
in ,brennen®, ,scharf”, ,stechen®, ,prickeln® und ,beiBend unterschieden. Bei den
Schmeckqualititen standen ,,sti}*, ,,sauer®, ,,salzig* und ,bitter* zur Auswahl. Zu Beginn der

Testung spiilten die Probanden den Mund mit raumtemperiertem Wasser.

2.3.4 Die Intensitiitseinschiitzung
Die Bewertung der Intensitét der Empfindung erfolgte nach 10sekundiger Stimulation. Fiir alle
Untersuchungen wurde eine numerische Skala (10-Punkte-Skala) von 1 (sehr schwach) bis 10

(maximal stark) fiir die Einschédtzung von Capsaicin angewandt (analog der Schmerzskala).
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2.3.5 Schwellenbestimmung

Es wurden bei jedem Probanden zwei Capsaicinschwellen bestimmit:

THR 1: Empfindungsassoziierte Schwelle: Die niedrigste Capsaicinkonzentration, bei der
der Proband angab, ein ,,Brennen®, ,,Stechen®, , Kribbeln* oder eine ,,heille

Empfindung* bemerkt zu haben.

THR 2: Intensitidtsabhidngige Schwelle: Die niedrigste Capsaicinkonzentration, bei der die

Empfindungsintensitidt mindestens mit 2 auf der 10-Punkte-Skala bewertet wurde.
2.4 Gustatorische Priifung

Die Testung der gustatorischen Sensibilitdt wurde separat durchgefiihrt. Sie erfolgte mit Hilfe

von ,,Schmeckstreifen“67 (Filterpapier, imprigniert mit Schmeckldsungen) und mit der EGM.”

2.4.1 Schmeckstreifen

Zur Priifung der Schmeckfédhigkeit erfolgte die Schmecktestung mit Hilfe von sogenannten
Schmeckstreifen. Getestet wurden die vier Geschmacksqualitédten ,,stiB*, ,,sauer®, ,,salzig* und
,bitter. Hierzu diente ein von Kobal und Mitarbeitern entwickeltes Verfahren.’” Die
Schmeckstreifen sind aus Filterpapier gefertigt, haben eine Linge von 8 cm und sind auf einer
Fliche von etwa 2 cm” mit einer Testlosung imprégniert. Die Testldsungen prisentierten die vier
Qualitdten ,,stiB“ (Saccharose), ,,sauer” (Zitronensiure), ,salzig”“ (Kochsalz) und ,bitter
(Chininhydrochlorid) und wurden in jeweils vier verschiedenen Konzentrationen angewendet:
siifl: 0,4; 0,2; 0,1; 0,05 g/ml Saccharose; sauer: 0,3; 0,165; 0,09; 0,05 g/ml Zitronensdure; salzig:
0,25; 0,1; 0,04; 0,016 g/ml Kochsalz; bitter: 0,006; 0,0024; 0,0009; 0,0004 g/ml
Chininhydrochlorid.

In einer randomisierten Folge wurden den Probanden die vorbereiteten Schmeckstreifen
angereicht. Dabei wurde mit den niedrigsten Konzentrationen begonnen. An nicht festgelegter
Stelle wurde zweimal ein nicht benetzter Teststreifen als Nullreiz angeboten.

Die gustatorische Priifung erfolgte als Ganzmundtestung. Vor Beginn des Testes spiilten die
Testpersonen den Mund mit Wasser. Die Probanden wurden dazu angehalten, den Streifen mittig
auf den Zungenspitzenbereich zu legen. Die gelosten Schmeckstoffe wurden durch den Speichel

auf der Zungenoberfldche verteilt.



28

Nach 10 Sekunden wurde der Proband nach dem Auftreten der vier moglichen
Schmeckqualitdten (,,stiB*, ,,sauer®, ,,salzig®, ,bitter) befragt. Fiir jede richtig erkannte Qualitit

wurde ein Punkt vergeben, sodass eine maximale Punktzahl von 16 erreicht werden konnte.

Herstellung der Schmeckstreifen:

Die Herstellung der Schmeckstreifen erfolgte durch Prof. Dr. T. Hummel (Technische
Universitdt Dresden). Fiir die Schmecktestung wurden von jeder Schmeckqualitit (stif3, sauer,
salzig, bitter) Losungen in vier Konzentrationsstufen benétigt, in welchen die Filterpapierstreifen
getrankt wurden.

Hierzu wurden die Grundsubstanzen Saccharose, Zitronensdure, Natriumchlorid sowie
Chininhydrochlorid mit einer entsprechenden Menge destilliertem Wasser versetzt, bis die
gewlinschte Verdiinnung erreicht war. AnschlieBend wurden die Filterpapierstreifen fiir fiinf
Sekunden in die entsprechende Losung getaucht und dann in eine Trockenvorrichtung
eingespannt. Sofort nach dem Trocknen der Schmeckstreifen mussten diese in luftdicht
verschliebaren Behiltnissen gelagert werden, um sie vor Feuchtigkeit zu schiitzen.

Die Behéltnisse wurden fiir jede Verdiinnungsstufe der Schmeckrichtungen entsprechend

nummeriert und beschriftet.

2.4.2 Elektrogustometrie

Die lokalen Empfindungsschwellen an der Zungenspitze und den Zungenrdndern wurden mit
dem Elektrogustometer (,,Halle II*; Haberland, Halle, Germany) ermittelt. Dieses Gerit wurde
auf eine dBg-Skala (gustatorische Dezibel) geeicht und erfasst Werte zwischen 6 und 40 dBg (-
6 entspricht 1,5 pA, 0 dBg und 40 dBg entsprechen 3 bzw. 300 pA). Als Applikator fiir den
Gleichstrom diente eine bipolare Auflegelektrode mit einem Durchmesser von ca. 1 cm. Die
Elektrode wurde an zwei Bereichen der vorderen Zunge, Zungenspitze und Zungenrand,
platziert.

Bei gesunden Probanden induziert die elektrische Stimulation der Zunge typischerweise einen
metallischen Geschmack. Eine forced-choice und aszendierende Schwellenmethode wurde
angewendet, bis der Proband den Stimulus wahrnahm. Die nachfolgenden um je 2 dBg hoheren
Reize mussten richtig erkannt werden. Die Ergebnisse der Tests wurden in ein Gustogramm

eingetragen.
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2.5 Statistische Analyse

Die statistischen Untersuchungen wurden mit SPSS 12.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
durchgefiihrt. Fiir die Korrelationsanalysen wurde die Pearson-Statistik verwendet. Fiir die
Gruppenvergleiche wurden univariate ANOVA und ANOVA fiir Wiederholungsmessungen
sowie der t-Test angewendet.

Ein Signifikanzniveau (alpha-Wert) von 0,05 wurde zur Berechnung verwendet.
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3 Ergebnisse

3.1 Gesunde Probanden

3.1.1 Capsaicin-Ganzmundtestung

Die an 63 gesunden Probanden durchgefiihrte Ganzmundtestung ergab, dass die
Capsaicinkonzentration C5 (0,0001 %), C4 (0,001 %), C3 (0,01 %) zu 11 %, 21 % bzw. 76 %
wahrgenommen wurden. Die Konzentrationen C2 (0,1 %) und C1 (1 %) detektierten alle
Probanden (100 %).

Die Ergebnisse der Intensitédtseinschitzung, Beginn und Dauer der Empfindungen auf der Zunge
sind in den Abbildungen 6 8 gezeigt.

Bei der Korrelationsermittlung zwischen der Intensitdtseinschitzung und dem Alter fiir die
hochste Capsaicinkonzentration (C1) zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen

jiingeren und &lteren Probanden (t[61] 0,87;p 0,39) (Abb. 9).

Ganzmundtestung

o)

€L

Intensita tseinscha tzung
O-=-~ N W & O O N O ©O O

- 13 48 63 63

N
C5 C4 C3 C2 C1
Abb. 6 Die Intensitit wurde von den gesunden Probanden bei der Ganzmundtestung mit

zunehmender Konzentration stirker eingeschétzt (n = 63). C5 entspricht der niedrigsten und C1
der hochsten Capsaicinkonzentration. Die Box gibt das 25. bzw. 75. Perzentil; der schwarze
Balken das 50. Perzentil an. ,,0° weist Extremwerte und ,,** Ausreifler (auerhalb des 1. bzw. 99.
Perzentils) aus.
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Dauer der Empfindung (Minuten)
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Beginn der Empfindung nach Capsaicinapplikation (in Sekunden). Mit steigender
Capsaicinkonzentration verkiirzt sich die Dauer bis zum Beginn einer trigeminalen Wahrnehmung
auf der Zunge. C5 entspricht der niedrigsten und C1 der hochsten Capsaicinkonzentration. Die Box
gibt das 25. bzw. 75. Perzentil; der schwarze Balken das 50. Perzentil an. ,,0“ weist Extremwerte
und ,,** Ausrei3er (aulerhalb des 1. bzw. 99. Perzentils) aus.
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Dauer der Empfindung nach Capsaicinapplikation (in Minuten). Mit steigender
Capsaicinkonzentration verlangert sich die Dauer der trigeminalen Wahrnehmung auf der Zunge.
C5 entspricht der niedrigsten und C1 der hochsten Capsaicinkonzentration. Die Box gibt das 25.
bzw. 75. Perzentil; der schwarze Balken das 50. Perzentil an. ,,0 weist Extremwerte und ,,*
Ausreifler (auBerhalb des 1. bzw. 99. Perzentils) aus.
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Abb. 9 Korrelation zwischen der Intensitdtseinschitzung und dem Alter fiir die ho6chste
Capsaicinkonzentration (C1). Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen jlingeren
und &lteren Probanden (t[61] = 0,87; p = 0,39).

Alle vier Schmeckqualitdten (,,stiB*, ,,sauer®, ,,salzig* und ,,bitter*) wurden in unterschiedlicher
Héufigkeit empfunden. Am haufigsten wurde die Qualitit ,bitter beschrieben (19 %). Die
Qualitéten ,,salzig* und ,,sauer” wurden nahezu gleich oft genannt (,,salzig*: 13 % und ,,sauer*:
11 %). Die Qualitit ,,siB* empfanden lediglich zwei der 63 Probanden (3 %). Die gustatorischen
Empfindungen wurden jedoch nicht bei allen Capsaicinkonzentrationen wahrgenommen. Es
zeigte sich, dass nur bei den Capsaicinkonzentrationen C5, C4 und C3, d.h. bei den niedrigeren
Konzentrationen, eine gustatorische Komponente wahrgenommen wurde (Tabelle 3). Diese
wurden am hdufigsten bei der Testung mit der Konzentration C2 beschrieben (27 %). Bei der
Reizung mit den beiden hochsten Capsaicinkonzentrationen wurden von den Probanden keinerlei

gustatorische Empfindungen angegeben.
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Tabelle 3 Anzahl der von gesunden Probanden genannten Schmeckempfindungen
nach 10 s Capsaicinstreifenapplikation (Capsaicin-Ganzmundtestung).
Den Probanden war es erlaubt, ein oder mehrere gustatorische
Deskriptoren zu wéhlen.

SCHMECKQUALITAT/ |,,SUB* ,.SAUER¥ ,SALZIG* BITTER¥

Konzentration

C5 - 2 4 1

c4 2 4 3 8

C3 - 1 1 3

C2 - - - -

C1 - - - -

Fir die Ganzmundtestung wurde eine geringe, jedoch signifikante Korrelation zwischen der
empfindungs- und der intensitdtsabhingigen Schwelle (THR1 bzw. THR2) gefunden (re3 0,41;
p <0,001).

Der Korrelationskoeffizient zwischen dem Test- und Retest lag bei r3p 0,60 (p < 0,001) fiir
THRI1 und r3p 0,78 (p < 0,001) fiir THR2. Es gab keine signifikanten Unterschiede zwischen
den Ergebnissen der Messung 1 und 2 fiir THR1 (p 0,42 siehe Abb. 10) und THR2 (p 0,10
siche Abb. 11).

5,0
4,51
4,0
3,51
3,0

i B i =

2,01

95% CI

1,5
1,0
,51
0’0 L L

N = 30 30
THR_E1  THR_E2

Abb. 10 Vergleich der empfindungsassoziierten Schwellen der gesunden Probanden (n = 30) in Test
(THR E1) und Retest (THR E2).
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Abb. 11 Vergleich der intensitétsassoziierten Schwellen der gesunden Probanden (n = 30) in Test (THR 11)
und Retest (THR 12).

3.1.2 Seitengetrennte Auswertung

Seitengetrennte Unterschiede wurden weder fiir THR1 noch fiir THR2 gefunden (p > 0,33).
Diese Ergebnisse wurden unterstiitzt durch die Ergebnisse der Korrelationsanalysen. Die THR1-
Werte der rechten und linken Seite wiesen einen Korrelationskoeffizienten von rg3  0,62; p<
0,001 auf; fiir THR2 wurde ein Korrelationskoeffizient von rgz  0,80; p < 0,001 ermittelt.
Sowohl auf der rechten als auch auf der linken Seite gab es eine signifikante Korrelation
zwischen der empfindungs- und der intensitdtsabhingigen Schwelle (THR1: 13 0,88; p < 0,01
bzw. THR2: 153 0,67; p <0,01).

Der Frage, ob die Capsaicinschwellen mit den EGM-Schwellen korrelieren, wurde
nachgegangen. Eine Korrelation zwischen beiden Schwellen wurde lediglich fiir die
intensitétsabhingige Capsaicinschwelle (THR2) auf der rechten Seite gefunden (Zungenspitze:
r3;7  0,40; p  0,02; Zungenrand: r3;  0,40; p > 0,0014). Weder auf der linken Seite fiir THR2
(p’s > 0,23) noch fiir beide Seiten fiir THR1 (p’s > 0,11) konnte eine Korrelation nachgewiesen

werden.

3.1.3 Altersbezogene Auswertung

Fiir THR2 galt, dass die jiingeren Probanden (< 40 Jahre) signifikant niedrigere Schwellenwerte
aufwiesen als die dlteren Probanden (F[1,59] 5,72, p  0,020). Bei der empfindungs-
assoziierten Schwelle (THR1) wurden keine altersabhéngigen Unterschiede gefunden (p  0,24).
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3.1.4 Geschlechtsbezogene Auswertung
Weder fiir die empfindungs- noch fiir die intensitdtsabhingige Schwelle (THR1 und THR2)
zeigten sich geschlechtsabhiangige Unterschiede (THR1: p  0,19; THR2: p  0,20).

3.1.5 Intensitiit, Beginn und Dauer der Capsaicinwahrnehmung — Ganzmundtestung

Die Auswertung der Messergebnisse zeigte, dass die dlteren Probanden die Intensitdt der
Empfindungen weniger intensiv einschétzten als die jiingeren Probanden (F[1,31] 8,66; p
0,006). Des Weiteren hielt die Empfindung bei den jiingeren Probanden ldnger an als bei den
dlteren Probanden (F[1,31] 4,41; p  0,044). Beziiglich des Parameters ,,Beginns der
Empfindungen® zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Altersstufen.

Bei der iiberschwelligen Testung mit 1 %iger Capsaicinlosung zeigten sich sowohl bei der Dauer
der anhaltenden Empfindung wie auch beim Zeitpunkt des Beginns der wahrgenommenen
Empfindung keine geschlechtsspezifischen Unterschiede (alle p’s > 0,09).

Die angegebenen Intensitdtswerte der wahrgenommenen Empfindungen auf der rechten
Zungenseite waren etwas hoher als auf der linken Seite (F[1,34] 4,21;p 0,048). Es zeigten
sich jedoch keine Seitenunterschiede beziiglich des Zeitpunktes des Empfindungsbeginns und

der Dauer der Empfindung (p > 0,13).

3.1.6 Ganzmundschmecktestung

Sowohl das Alter als auch das Geschlecht hatten einen signifikanten Einfluss auf die Schmeck-
funktion. Fiir die Schmeckleistung galt, dass die jiingeren und weiblichen Probanden signifikant
sensitiver waren (Alter: F[1,59] 6,16;p 0,016; Geschlecht: F[1,59] 18,3; p <0,001) als die

Alteren und die Minner.

Bei der Ganzmundschmecktestung zeigte sich eine Abhédngigkeit der Schmeckleistung vom

Alter. Es ergab sich ein Korrelationskoeffizienten von rgz  0,25; p < 0,047.

3.1.7 Ergebnisse der Elektrogustometrie

Der Vergleich der links- und rechtsseitigen EGM-Werte ergab keine Seitendifferenzen (p

0,38). Es zeigte sich jedoch eine hohere Sensitivitidt an der Zungenspitze als am Zungenrand
(F[1,33] 38,3; p <0,001). Bei den édlteren und bei den ménnlichen Probanden wurden hohere
Schwellen als bei den jlingeren Probanden (< 40 Jahre) gemessen (Alter: F[1,33] 30,4; p <
0,001; Geschlecht: F[1,33] 10,6;p 0,003). Unter Beriicksichtigung des Alters ergab sich eine



36

signifikante Korrelation zwischen Probandenalter und den EGM-Schwellen an den vier

verschiedenen Messorten (r3;7  0,52; p < 0,002).

Lediglich die rechtsseitigen EGM-Schwellen korrelierten mit den gustatorischen Schwellen, die
bei der Ganzmundschmecktestung bestimmt wurden (r37  0,40; p < 0,015). Die linksseitig
bestimmten EGM-Schwellen zeigten keine signifikante Korrelation (p > 0,07).

3.2 Patienten nach einer Mittelohrerkrankung

3.2.1 Capsaicin-Ganzmundtestung

Der Vergleich der Ergebnisse der prdoperativen und der postoperativen Capsaicintestungen
zeigten sowohl fiir die Schwelle 1 (THR1) als auch fiir die Schwelle 2 (THR2) Unterschiede (p’s
< 0,05). Die prdaoperativ bestimmten Schwellen waren niedriger als die postoperativen
Schwellen.

Das Alter der Patienten hatte keinen Einfluss auf die prdoparativen und postoperativen
Schwellen. Ebenso konnte durch das Geschlecht, durch die beklagten Symptome und auch durch
die intraoperative Manipulation der CT kein Effekt auf die Schwellen nachgewiesen werden (alle

p’s>0,05).

Die erhobenen Messwerte der mittelohrkranken Patienten wurden mit der Kontrollgruppe der
gesunden Probanden verglichen. Sowohl bei der empfindungs- als auch bei der
intensitdtsabhingigen Schwelle (THR1 und THR?2), die bei der postoperativen Capsaicintestung
bestimmt wurden, zeigten sich Unterschiede zur Kontrollgruppe (THR1: F[1,90] 6,60; p

0,012 und THR2: F[1,90] 10,6; p  0,002). Die bei den Mittelohrkranken préoperativ
bestimmten Capsaicinschwellen zeigten keine Unterschiede zu den Schwellen der gesunden

Probanden (alle p’s > 0,05).

3.2.2 Seitenvergleich der Capsaicinschwellen

Bei den Patienten, die sich einer Mittelohroperation unterzogen haben, zeigte sich auf der Seite,
die der Operationsseite entsprach, bei der postoperativen Capsaicintestung eine hohere Schwelle
im Vergleich zur praoperativen Testung (alle p’s < 0,023, siche Tabelle 4). Dagegen konnten auf
der kontralateralen Seite keine Schwellenunterschiede pra- und postoperativ registriert werden
(alle p’s > 0,081).

Bei den operierten Patienten zeigten sich postoperativ fiir die Schwelle 1 (THRI1) und fiir die

Schwelle 2 (THR2) signifikante Unterschiede zwischen der operierten und der nicht operierten
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Zungenseite (alle p’s < 0,039). Bei der prdoperativen Schwellenbestimmung zeigten sich keine

Seitenunterschiede (alle p’s > 0,35).

Tabelle 4 Empfindungsassoziierte Capsaicinschwellen von mittelohroperierten Patienten
(n  29)im Vergleich zu gesunden Probanden (n  63)
Ipsilaterale Kontralaterale
Zungenseite Zungenseite
pridoperativ | postoperativ | prdoperativ | postoperativ
(n 9) (n 29) n 9 (n 29)
Alle Patienten 244 +£0,53 1,76 +0,64 |[2,33+0,50({2,10+0,72
(n 29)
Symptomatische Patienten 2,50+0,70 |[1,14+0,38 |[2,50+0,70{2,00+ 0,58
(m_7)
Gesunde Probanden 2,38 £0,52 (rechte Seite) |2,48 £ 0,64 (linke Seite)
(n 63)

Es wurden die postoperativ bestimmten Capsaicinschwellen der Operationsseite mit beiden
Seiten der gesunden Probanden verglichen. Dabei zeigten sich bei den operierten Patienten
erh6hte empfindungsassoziierte Schwellen (F[1,90] 24,6; p < 0,001) und auch erhohte
intensitédtsassoziierte Schwellen (F[1,90] 24,1; p <0,001).

Ebenso zeigten sich auf der nicht operierten Seite der Patienten postoperativ hohere Schwellen
im Vergleich zu beiden Zungenseiten der gesunden Probanden (alle p’s < 0,05).

Der Frage, ob die Capsaicinschwellen postoperativ mit den Elektrogustometrieschwellen
korrelieren, wurde nachgegangen. Auf der operierten Zungenseite zeigte sich eine Korrelation
zwischen der empfindungsassoziierten Schwelle (THR1) und der ipsilateralen EGM-Schwelle
sowohl fiir die Zungenspitze (r9  0,58; p < 0,001) als auch fiir den Zungenrand (r9  0,53; p
0,003). Es zeigte sich keine Korrelation zu den EGM-Schwellen auf der nicht operierten Seite

der Zunge und ebenso nicht fiir die prioperativ bestimmten Capsaicinschwellen (alle p’s > 0,24).

3.2.3 Effekt der Chorda-Manipulation auf die postoperativen Schwellen der operierten
und der nicht operierten Zungenseite

Untersucht wurde, ob das Alter und das Geschlecht einen Einfluss auf die empfindungs-

assoziierte Capsaicinschwelle auf der operierten Zungenseite haben. Dabei zeigte sich weder fiir

die Parameter ,,Alter* (F[1,19] 0,12; p 0,729) noch fiir das Geschlecht (F[1,19] 0,34; p

0,565) ein Effekt.

In Abhidngigkeit vom Grad der intraoperativen Manipulation der CT dnderten sich die

postoperativen empfindungsassoziierten Capsaicinschwellen (Abb. 12). Mit steigendem
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Manipulationsgrad erhohte sich auch die Schwelle (F[1,19] 7,49;p 0,004). In der Gruppe der
Patienten mit einer Durchtrennung der CT wurden signifikant hohere Schwellen gemessen als in
der Gruppe der ,,nicht oder geringen CM* (p  0,002).

Auf der nicht operierten Zungenseite hatten weder der Grad der CM, das Geschlecht noch das

Alter einen Einfluss auf die postoperativen Schwellen (alle p’s > 0,05).

Operierte Zungenseite
5,0
4,5+
4,0
3,51
3,01
2,51

2,0 I mnllam
1,5 I
1,09

0,0

Capsaicin-Schwellen (MW £ s)

Abb. 12 Mittelwerte der empfindungsassoziierte Capsaicinschwelle (THR1) der ipsilateralen Zungenseite
nach Mittelohroperation in Abhingigkeit vom Grad der Chordamanipulation.

3.2.4 Ergebnisse der postoperativen Ganzmundschmecktestung

Weder das Alter, das Geschlecht noch der Grad der CM hatten einen signifikanten Effekt auf die
Ergebnisse der Ganzmundschmecktestungen (alle p’s > 0,05). Es zeigte sich keine signifikante
Korrelation zwischen den Ergebnissen der gustatorischen Ganzmundtestung und den pré- und
postoperativen Capsaicinschwellen (THR1 und 2) (alle p’s > 0,088).

Der Vergleich der Ergebnisse der Ganzmundschmecktestung bei Patienten, die sich einer
Mittelohroperation unterzogen haben und gesunden Probanden zeigte signifikante Unterschiede
(F[1,90] 21,7; p < 0,001). Die Patientengruppe reagierte weniger sensitiv auf die

gustatorischen Reize.

3.2.5 Ergebnisse der Elektrogustometrie
Es wurden die postoperativen EGM-Schwellen in Abhéngigkeit von der intraoperativen CM

untersucht. Hierbei zeigten sich bei den Patienten, bei denen eine Chordadurchtrennung
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durchgefiihrt wurde an der Zungenspitze hohere Schwellen als bei den Patienten ohne oder mit
geringer CM (F[1,26] 4,02; p <0,03). Fiir die EGM-Schwellen, die am Zungenrand gemessen
wurden, ergaben sich keine Unterschiede.

Es zeigte sich eine Korrelation der postoperativ gemessenen EGM-Schwellen an der
Zungenspitze der operierten Seite zur empfindungsassoziierten Capsaicinschwelle (THR1). Der
Korrelationskoeffizient lag bei r,g 0,58 (p < 0,001).

Die EGM-Messungen an Zungenspitze und Zungenrand zeigten signifikante Unterschiede
zwischen den Ergebnissen bei den mittelohroperierten Patienten und der gesunden
Kontrollgruppe. Die operierten Patienten reagierten weniger sensitiv auf die gustatorische
Reizung sowohl auf der operierten als auch auf der kontralateralen Zungenseite.

Weiterhin wurden die postoperativ gemessenen EGM-Schwellen mit den Ergebnissen der
Ganzmundschmecktestung verglichen. Die EGM-Schwellen von der Zungenspitze und vom
Zungenrand zeigten eine geringe aber signifikante Korrelation zu der Schmeckleistung (alle p’s

>0,29).

3.3 Patienten mit primirem “Burning Mouth Syndrome”

Es wurden insgesamt 13 Patienten (9 Frauen und 4 Ménner im Alter zwischen 41 und 63 Jahren,;
Durchschnittsalter 62,1 + 8,22 Jahre) mit einem primédren BMS untersucht. Die Ergebnisse der
Capsaicinschwellenbestimmung wurden mit denen gesunder Probanden (n  28) verglichen (18
Frauen und 10 Ménner im Alter zwischen 41 und 63 Jahren; Durchschnittsalter 51 + 6,5 Jahre).

Die durchschnittliche Dauer der Beschwerden lag bei 17,4 + 15,6 Monaten (6 60 Monate).

3.3.1 Capsaicin-Ganzmundtestung
Das Geschlecht zeigte keinen Einfluss auf die empfindungsassoziierte (THR1) und die

intensitéitsassoziierte Schwelle (THR2) bei Patienten mit BMS (alle p’s > 0,05).
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Ganzmundtestung
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Abb. 13 Vergleich der empfindungsassoziierten (THR1) und intensitétsassoziierten (THR2) Schwellen der

Ganzmundtestung von BMS-Patienten (n = 28) mit denen gesunder Probanden (n = 13).

Beim Vergleich der empfindungsassoziierten und der intensititsassoziierten Schwelle von BMS-
Patienten mit denen der Kontrollgruppe (Abb. 13) zeigten sich keine signifikanten Unterschiede
(THR1: F[1,39] 5,26;p 0,473 und THR2: F[1,39] 1,08;p 0,306).

3.3.2 Seitengetrennte Capsaicintestung

Es lagen keine signifikanten Seitenunterschiede der Schwellen bei den BMS-Patienten vor (beide
p’s>0,165).

Die empfindungsassoziierten (THR1) und die intensititsassoziierten Schwellen (THR2) der
linken Seite zeigten signifikante Korrelationen zu den EGM-Schwellen der Zungenspitze und

des Zungenrandes (Tabelle 5).
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Tabelle 5 Korrelationsanalysen: Elektrogustometrie vs. Capsaicinschwellen beider
Seiten beim Patienten mit priméren BMS-Syndrom.

THR1* THR2** THR1 THR2

links links rechts rechts
Zungenspitze rechts Pearson Correlation  ,642 ,575 473 ,537
Sig. (2-tailed) ,018 ,040 ,102 ,059
N 13 13 13 13
Zungenspitze links Pearson Correlation  ,759 ,652 518 ,596
Sig. (2-tailed) ,003 ,016 ,070 ,032
N 13 13 13 13
Zungenrand rechts Pearson Correlation  ,786 ,584 ,467 ,440
Sig. (2-tailed) ,001 ,036 ,108 ,132
N 13 13 13 13
Zungenrand links Pearson Correlation  ,732 ,570 ,423 ,467
Sig. (2-tailed) ,004 ,042 ,149 ,108
N 13 13 13 13

* THR1 empfindungsassoziierte Schwelle; ** THR2 intensitdtsassoziierte Schwelle

Der Vergleich der linksseitigen Capsaicinschwellen von BMS-Patienten und Probanden (Abb.
14) ergab signifikant hohere Schwellen bei den BMS-Patienten (THR1: F[1,39] 12,6; p

0,001 und THR2: F[1,39] 4,36; p 0,043). Beim Vergleich der rechtsseitigen
Capsaicinschwellen zeigten sich nur bei der empfindungsassoziierten Schwelle signifikante

Unterschiede (THR1: F[1,39] 3,51;p 0,001 und THR2: F[1,39] 1,25;p 0,27)

Rechte Seite Linke Seite
5,0 5,0
) 0
+H 4,5 +H 4,59
E 4,0 % 4,09
$ 35 G 3.5
o o
= 3,0 = 3,00
e <
&} ]
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c c
© 2,0 X o 20 a
2 B THR1 (Empfindung) 2 B THR1 (Empfindung)
c 1,5 @ 1,59
O I o I
1,0 . O THR2 (Intensitat) 1,0 . O THR2 (Intensitat)
N=28 28 13 13 N=28 28 13 13
Probanden  BMS Probanden  BMS
Abb. 14 Vergleich der seitengetrennten, empfindungsassoziierten (THR1) und intensititsassoziierten

(THR2) Schwellen von BMS-Patienten (n = 28) mit denen gesunder Probanden (n = 13).
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3.3.3 Ergebnisse der Ganzmund-Schmecktestung

Es zeigten sich signifikante Unterschiede bei den Ergebnissen der Ganzmundschmecktestung
zwischen den BMS-Patienten und der Kontrollgruppe (F[1,39] 5,51; p 0,024). Die BMS-
Patienten wiesen signifikant schlechtere Schmecktestwerte auf als die gesunden Probanden
(Abb. 15).

—~ 16,0

s

14,0
120 — —

10,0 I

8,0
6,0
4,0

2,0

0,0 - -
N= 28 13
Probanden BMS

Ganzmundschmecktestung (MW

Abb. 15 Vergleich der Ergebnisse der Ganzmund-Schmecktestung der BMS-Patienten (n = 28) mit denen
gesunder Probanden (n = 13).

Die Ganzmundschmecktestung zeigte keine oder nur eine schwache negative Korrelation mit den
empfindungsassoziierten (THR1) und den intensitidtsassoziierten Schwellen (THR2) der

Ganzmundtestung (THR1: ;3 -0,52;p 0,071; THR2; ;3 -0,57;p 0,043).

3.3.4 Ergebnisse der Elektrogustometrie
Die EGM-Schwellen der BMS-Patienten zeigten eine signifikante negative Korrelation zu den

Ergebnissen der Ganzmundschmecktestung (Tabelle 6).

Tabelle 6 Korrelationsanalysen: Elektrogustometrie vs. Ganzmundschmecktestung bei
Patienten mit primdren BMS-Syndrom.

Zungen- Zungen- Zungen- Zungen-

spitze spitze rand rand

rechts links rechts links

Ganzmundschmecktestung Pearson Correlation -,801 -,702 -,649 -,670
Sig. (2-tailed) ,001 ,008 ,017 ,012

N 13 13 13 13
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Beim BMS wurden, im Vergleich zu den gesunden Probanden, signifikant hohere EGM-

Schwellen nur auf der linken Seite gefunden (Zungenspitze: F[1,26] 6,80; p  0,015;

Zungenrand: F[1,26]

2,90; p 0,10; Zungenrand: F[1,26]

4,44; p 0,045), nicht jedoch fiir die rechte Seite (Zungenspitze: F[1,26]
2,60;p 0,119) (Abb. 16).

Rechte Seite Linke Seite
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D 404 . D 104 i
2' B Zungenspitze EI B Zungenspitze
o 5 I 0 5 I
0 . . O Zungenrand Wy . . O Zungenrand
N=15 15 13 13 N=15 15 13 13
Probanden BMS Probanden BMS
Abb. 16 Vergleich der seitengetrennten EGM-Schwellen von Zungenspitze und Zungenrand der BMS-

Patienten (n = 15) mit denen gesunder Probanden (n = 13).

3.3.5 Ergebnisse in Abhiingigkeit von der Beschwerdedauer

Es zeigte sich ein Anstieg der trigeminalen Schwellen in Abhédngigkeit von der Dauer der

Beschwerden (Abb. 17A). Auch die gustatorische Schwelle lag in der Patientengruppe mit langer
bestehender Symptomatik hoher (Abb. 17B).
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Abb. 17 Vergleich der empfindungs- und intensitdtsassoziierten Schwellen (A) sowie der Ganzmund-
Schmeckschwellen (B) der BMS-Patienten in Abhéngigkeit von der Beschwerdedauer.
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Abb. 18 Vergleich der EGM-Schwellen vom Zungenrand und von der Zungenspitze der BMS-Patienten in

Abhingigkeit von der Beschwerdedauer.

Die mittleren Schwellenwerte stiegen fiir die empfindungsassoziierte trigeminale Schwelle von
3,2 bei den Patienten, die weniger als 10 Monaten iiber Beschwerden klagten, auf 2,0 und die

intensitéitsassoziierte trigeminale Schwelle von 2,6 auf 1,7.

Die EGM-Schwellen waren bei den Patienten mit ldnger bestehender Symptomatik sowohl an

der Zungenspitze als auch am Zungenrand beiderseits erhoht (Abb. 18 und Tabelle 7).



Tabelle 7 Vergleich der EGM-Schwellen vom Zungenrand und von der
Zungenspitze der BMS-Patienten in Abhédngigkeit von der
Beschwerdedauer (MW = 1 s)
<10 Monate (n 6) > 10 Monate (n 7)
TIP_R 19,7+23 33,7+5,1
TIP_L 223+5,7 40,3 +44
EDGE_R 22,0+23 42,0+ 4,0
EDGE_L 26,3+ 5,1 43,4 +3.5

45
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4 Diskussion

Im klinischen Alltag wird die Bestimmung der oralen gustatorischen Sensibilitdt hdufig im
Rahmen gutachterlicher Untersuchungen herangezogen. Das Schmeckvermogen kann mit
verschiedenen Tests iiberpriift werden. Es kann das Schmeckvermdgen in der gesamten
Mundhéohle (globales Schmeckvermdgen®’) oder nur in umschriebenen Regionen (,,regional
tests*)’® bestimmt werden.

Generell werden die chemische und die elektrische Schmecktestung unterschieden. Fiir die
chemische gustatorische Priifung verwendete Reizstoffe sind iiblicherweise Zucker,
Zitronensdure, Natriumchlorid und Chinin bzw. Koffein® zur Testung der Wahrnehmung von
,,sul, ,,sauer®, ,salzig* und ,,bitter*.

Anders sieht es fiir die orale somatosensorische Wahrnehmung aus. Bisher wurden nur wenige
klinische Tests zur quantitativen Bewertung des trigeminalen Systems der Mundhéhle
vorgestellt. !>

Gebrauchliche sensorische Tests, wie zum Beispiel die ,,Beriihrungssensibilitidt™, statisch und
bewegte 2-Punkt-Diskrimination oder Sensibilitdt fiir Temperatur und Schmerz wurden zur
Einschdtzung der trigeminalen Sensibilitdt bei gesunden Probanden und verschiedenen
Kontrollgruppen (bestrahlte Patienten’, Patienten, bei denen eine orale Rekonstruktion mit frei-
vaskularisiertem Gewebe durchgefiihrt wurde® und mittelohroperierten Patienten®’) angewandt.
Die zuletzt erwdhnte Studie von Perez et al. zeigte eine signifikante Abnahme der trigeminalen
Sensibilitdt wihrend der frithen postoperativen Phase (7-14 Tage nach Operation) bei leichten
Beriihrungen und der 2-Punkt-Diskrimination. Die Sensitivitét fiir Schmerz und Temperatur
blieb durch eine Mittelohroperation unveréndert. In darauf folgenden Tests (2-5 Monate nach der
Operation) konnte eine Erholung der trigeminalen Sensibilitdt beobachtet werden.

Ziel dieser Untersuchungen war es, einen quantitativen Test zur Bestimmung der intraoralen
trigeminalen Sensitivitdt zu generieren. Der Testablauf sollte im klinischen Alltag praktikabel
sein. Der Testaufbau erfolgte in Anlehnung an den gustatorischen Test mit Schmeckstreifen.”’
Als Testsubstanz hierfiir wurde Capsaicin verwendet ein relativ spezifischer Agonist des VR1-

Rezeptors.96
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4.1 Gesunde Probanden: Capsaicin-Ganzmundtestung
4.1.1 Capsaicin—~Ganzmundtestung
Die empfindungs- und intensititsassoziierten trigeminalen Schwellen THR1 und THR2 der
Ganzmundtestung zeigten eine Test-Retest-Reliabilitit von 0,78 (P < 0,001). Der Koeffizient ist
vergleichbar mit dem der Schmeckstreifen-Ganzmundtestung.”” Ferner zeigte sich kein

signifikanter Unterschied zwischen der intensitéts- und empfindungsassoziierten Schwelle.

Bei der Betrachtung der Altersgruppen (< 39 Jahre, > 40 Jahre) zeigte sich ein signifikanter
Unterschied zwischen den intensitdtsassoziierten Schwellen (THR2) beider Altersgruppen,
wobei die jiingere Altergruppe niedrigere Schwellen aufwies als die dltere Altersgruppe. Bei den
empfindungsassoziierten Schwellen (THR1) beider Altersgruppen und beim Vergleich der

geschlechtsabhéngigen Schwellen wurden keine signifikanten Unterschiede gefunden.

Da die vom Probanden vorgenommene Einschdtzung der Empfindung nach Capsaicin-
stimulation, insbesondere bei den niedrigen Konzentrationen, mitunter sehr uneinheitlich und
demzufolge die Auswahl der vorgegebenen Deskriptoren schwierig war, scheint die Bestimmung
der intensititsassoziierten Schwelle (THR2) im klinischen Alltag praktikabler zu sein, zumal

diese Schwelle im Vergleich zur empfindungsassoziierten Schwelle sensitiver ist.””’

Alters- und geschlechtsspezifische Unterschiede werden in der Literatur auch beim
Schmeckvermogen beobachtet. Hier zeigt sich, dass Frauen und Jingere {iber eine groBere

Sensibilitit fiir gustatorische Reize verfiigen.'*

Durch die Reizung mit dem Vanilloid Capsaicin werden die peripheren Nervenendigungen einer
Subpopulation primir sensorischer Neurone, deren Somata im Spinal- oder Trigeminalganglion
oder im Ganglion nodosum des Nervus vagus liegen, stimuliert.'"'

Capsaicin bindet am ,,Capsaicin“(VR-1)-Rezeptor’® und depolarisiert die Endigungen der
Nozizeptoren, welche die Signale zum Riickenmark'® oder Trigeminalganglion'® zur
Aktivierung der aufsteigenden Schmerzbahnen weiterleiten.

Durch die Applikation von Capsaicin wird dadurch auf der Zungenschleimhaut ein Brennen,
Prickeln, Stechen oder ein Schmerz hervorgerufen. Die Intensitit der wahrgenommenen

Empfindung ist neben der GroBe des Stimulationsareals auf der Zunge auch von der

Konzentration des Reizstoffes abhéngig. Bei der tiberschwelligen Testung zeigte sich, dass mit
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zunehmender Konzentration der Capsaicinlosung die Intensitdt der hervorgerufenen Erregung
anstieg. Ein pathophysiologisches Korrelat fiir die Befunde lieferten Wood et al.'”* Sie konnten
an Neuronen des Spiralganglions zeigen, dass infolge einer Capsaicinapplikation sich der
Membranstrom mit zunehmender Konzentration erhoht. Den elektrophysiologischen Beweis fiir
die Existenz eines capsaicinaktivierten lonenkanals in der Membran sensorischer Neurone liefert
die Arbeit von Oh et al.'” Der Tonenkanal wird in Gegenwart von Capsaicin konzentrations-

abhingig aktiviert.

Neben den trigeminalen Qualitdten wurden nach der Capsaicinreizung auch gustatorische
Erregungen wahrgenommen. Am héaufigsten wurde hier ein bitterer Geschmack unmittelbar

BulOG

(10 s) nach der Capsaicinapplikation beschrieben. Daneben wurden auch ,,sii , »sauer

100 <106
<7 und ,,umami*

,salzig angegeben.

Green and Schullery® fanden heraus, dass bei der Testung mit Capsaicin (mit Konzentrationen
von 100 uM bzw. 320 uM) in den Regionen der Papillae fungiformes, der Papillae foliatae und
der Papillae circumvallatae bei ca. 50 % der Individuen neben einem ,,Brennen® auch
,Bittergeschmack® hervorgerufen wurde. Eine bittere Empfindung wurde dann héufiger
nachgewiesen, wenn die Capsaicinapplikation im Bereich der Papillae circumvallatae erfolgte.
Dagegen wurde eine brennende Empfindung hidufiger nach Applikation im Bereich der
fungiformen Papillen beobachtet.

Dass nicht alle Personen einen ,,Bittergeschmack® empfinden, wird damit erklért, dass nur
wenige der ,,bittercodierten” Schmeckzellen den erforderlichen Rezeptor besitzen und dass deren
Anzahl interindividuell verschieden ist.'"”” Die unterschiedliche Anzahl der capsaicinsensitiven
Schmeckzellen konnte aus verschieden starken genetischen Expressionsraten des relevanten
Rezeptors selbst resultieren. Aber auch Unterschiede in der Anzahl der Schmeckzellen generell
koénnen verantwortlich sein. Fiir bitter schmeckende Substanzen, wie z.B. PROP (6-n-
Propylthiouracil), wurde eine so genannte ,,Blindheit“ beschrieben'”, die bei etwa einem Viertel
der Bevolkerung auftritt. Ein weiteres Viertel nimmt diese Substanzen jedoch besonders intensiv
war (“Supertaster®).

Unklar ist, warum vor allem bei der Capsaicinkonzentration von 0,01 % gustatorische
Empfindungen beschrieben wurden. Es ist anzunehmen, dass bei hoheren Konzentrationen die
gustatorischen Empfindungen von den trigeminalen iiberlagert werden. Weshalb nicht alle
Probanden Schmeckempfindungen, vor allem bitter, wahrnehmen, bleibt unklar. Green

postuliert, dass die Inzidenz capsaicinsensitiver Schmeckneurone innerhalb der Bevélkerung und

. . .. 30
zwischen den gustatorischen Nerven variiert.
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Die vom Capsaicin hervorgerufenen gustatorischen Reaktionen werden durch direkte Effekte an
den Schmeck-Rezeptor-Zellen (TRC)'” und/oder durch Effekte am TRPV1-Rezeptor an den

enoralen trigeminalen Nervenendigungen''® hervorgerufen.

Der initial algogenen Wirkung von Capsaicin folgt typischerweise eine Phase, in der die
betroffenen Neurone gegeniiber einer erneuten Capsaicinapplikation refraktir sind. Auch Green

et al.!!!

zeigten, dass nach Capsaicinanwendung eine voriibergehende Desensibilisierung auftritt.
Aus diesem Grunde wurden bei der Testung die Capsaicinkonzentrationen in aufsteigender
Reihenfolge angeboten und ausreichend grofle Zeitintervalle zwischen zwei aufeinander
folgenden Teststreifen gelassen, um Interstimuluseffekte ausschlieBen zu kénnen. Die Intervalle
wurden so festgelegt, dass erst dann mit der nidchsten Testkonzentration fortgefahren wurde,
wenn die durch die Capsaicinanwendung hervorgerufene Erregung vollstandig abgeklungen war.
Wiederholt man die Capsaicinapplikation in kurzen Interstimulusintervallen, hat das einen
Anstieg der Intensitit des wahrgenommenen Brennens zur Folge.'"*'"® Dieses Phinomen wird
als Sensibilisierung bezeichnet. Verlangert man dagegen die Interstimulusintervalle auf mehr als
2,5-5 Minuten sind die beschriebenen Irritationen deutlich reduziert. Es liegt dann ein Zustand

o eqe - 112,115-11
der Desensibilisierung vor.''*!*11

Untersuchungen von Simons et al.'® bestitigten den suppressiven Effekt des Capsaicins auf die

qualitative Wahrnehmung nach gustatorischer Reizung. Bei den meisten Studien'?*'**

zeigte sich
ein suppressiver Effekt auf die saccharoseinduzierte Siile; der Einfluss auf die anderen
Schmeckqualititen war eher widerspriichlich.

Eine Studie von Simons et al.'” zeigte nach erfolgter Vorbehandlung der Zungenschleimhaut

mit Capsaicin eine signifikante Suppression der Wahrnehmung von ,,siif}, ,,bitter” und ,,umami*.

4.1.2 Seitengetrennte Auswertung

Untersuchungen mit Capsaicin und Piperine zeigten, dass die Mundschleimhaut fiir chemische
Reizstoffe nicht gleichmiBig sensitiv ist. Der Rachen, der vom N. glossopharyngeus und vom N.
vagus innerviert wird, spielt bei der Wahrnehmung chemischer Stimuli durch die

125

Nahrungsaufnahme eine grofle Rolle. = Friihere Studien haben gezeigt, dass gesunde Probanden

66,126,127
e Zur

fahig sind, bei seitengetrennter Testung Schmeckempfindungen zu lokalisieren.
exakten Bestimmung und Interpretation von Funktionsstdrungen ist es erforderlich, die Stérung
moglichst genau zu lokalisieren, um so Riickschliisse auf den Ort der Schiadigung ziehen zu

konnen.
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4.1.3 Altersabhingige Auswertung

Es zeigte sich eine altersabhdngige Abnahme der trigeminalen Sensitivitdt nach intraoraler
Stimulation bei der Einschidtzung der hochsten Capsaicinkonzentration. Eine Abnahme der
Funktionsfihigkeit mit zunehmendem Alter wurde auch fiir den Schmecksinn nachgewiesen.”
Dabei sind die Grundqualitéten ,,sti}*, ,,sauer®, ,,salzig® und ,,bitter* in unterschiedlichem Maf3e
betroffen. Am besten werden siifie Stimuli auch in hohem Alter wahrgenommen.'** Als Ursache
fir die altersbedingte Reduktion des Schmeckvermogens wird eine verminderte
Funktionsfihigkeit der Rezeptoren und Ionenkanile angesehen.'?”"** Zusitzlich wird eine

reduzierte Speichelproduktion verantwortlich gemacht."!

In iiberschwelligen Tests mit Schmecksubstanzen aller fiinf Qualititen zeigten Mojet et al.'*?,
dass sich die Diskrimination bei dlteren Personen nahezu nicht dndert. Die Intensitdt der
wahrgenommenen Empfindungen wurde von den dlteren Probanden deutlich geringer
eingeschitzt. Bei in Wasser geloster Testsubstanz traf dies fiir alle Schmeckqualitidten zu (siif3,

sauer, salzig, bitter, umami).

4.1.4 Ganzmundschmecktestung
Nach der Anwendung von Capsaicin kommt es zu einer signifikanten Verringerung der

3

Antworten auf alle gustatorischen Reize.'” Aus diesem Grunde fiihrten wir die

Schmecktestungen jeweils vor der trigeminalen Reizung durch.

Untersuchungen von Simons et al.'*> an ganglionektomierten Ratten zeigten, dass sich durch
Capsaicin die schmeckstoffinduzierten NTS-Antwortraten reduzieren. Dies spricht gegen einen
zentral vermittelten trigeminalen Effekt. Es ist wahrscheinlicher, dass Capsaicin den

Schmeckprozess peripher beeinflusst.

Bei der Beurteilung des Schmeckvermogens ist das Alter zu beriicksichtigen. Mit zunehmendem
Alter nimmt die gustatorische Sensibilitit ab.**'**> Wie erwartet zeigte sich auch in der
vorliegenden Arbeit, dass die gustatorische Sensitivitit mit steigendem Alter sinkt.

Dass bei Frauen hohere Testwerte als bei den Minnern erreicht wurde®*®, kann durch die

Ergebnisse der vorgelegten Arbeit gestiitzt werden.
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4.1.5 Elektrogustometrie

Auch bei den Untersuchungen mit dem Elektrogustometer zeigten sich Unterschiede in
Geschlecht und Alter. Bei den dlteren und den ménnlichen Probanden wurden héhere Schwellen
als bei den jiingeren und weiblichen Probanden gemessen.

Signifikante Korrelationen zwischen den Ergebnissen der EGM-Untersuchungen und den
Ergebnissen der chemischen Ganzmundtestung wurden fiir die rechte Zungenseite nicht jedoch
fur die Gegenseite gefunden. Diese Ergebnisse tragen zur Diskussion um die klinische
Signifikanz der EGM-Messungen bei.”” EGM-Messungen sind zuverlissig und kénnen recht
einfach durchgefiihrt werden. Die mit dieser Technik erhaltenen Resultate korrelieren jedoch
nicht immer mit Ergebnissen der Schmecktestungen mit natiirlichen Stimuli."** Friihere Studien
haben gezeigt, dass nur niedrige Strome das Schmecksystem erregen. Bei hoheren Stromstédrken

wird das trigeminale System stimuliert.'*

Im Gegensatz zu Fukunaga et al.** zeigten sich bei den Untersuchungsergebnissen der
vorliegenden Arbeit signifikante Unterschiede bei den intensititsassoziierten Capsaicinschwellen
zwischen jiingeren und é&lteren Probanden. Ein Grund fiir diese Diskrepanz konnte die strikte
Anwendung der Ausschlusskriterien in dieser Studie sein, wie beispielsweise bestimmte
didtetische Gewohnheiten. Ein anderer Aspekt ist in der Definition der Capsaicinschwellen zu
sehen: Fukunaga definierte die ,,Schmerzschwelle* als die Konzentration, bei der die Probanden
eine Erregung wahrnahmen. Diese Definition bewirkt eine hohe Schwankung der Daten, was die

Aufdeckung der altersabhéngigen Effekte verhindert haben konnte.
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4.2 Patienten nach einer Mittelohroperation

4.2.1 Capsaicin-Ganzmundtestung
Die prioperativ bestimmten empfindungsassoziierten (THR1) und intensitétsassoziierten (THR2)

36137 B¢ ist nach dem

Schwellen waren niedriger als die postoperativ bestimmten Schwellen.
vorgenommenen Mittelohreingriff eine Schwellenanhebung bzw. eine Verminderung der
trigeminalen Sensibilitdt zu beobachten. Die postoperativen Capsaicintestungen wurden in einem
zeitlichen Intervall von 2-6 Tagen nach dem Eingriff durchgefiihrt. Ob die trigeminale
Sensibilitdt auch dauerhaft gemindert bleibt, ist mit den Untersuchungsergebnissen dieser Arbeit
nicht zu bewerten. Der intraoperative Manipulationsgrad der CT zeigte keinen Effekt auf die
postoperativen Capsaicinschwellen bei der Ganzmundtestung. Ebenso hatte das Alter der
Patienten, das Geschlecht sowie die beklagten Symptome keinen Einfluss auf die préaoparativen
und postoperativen Schwellen (alle p’s > 0,05).

Die bei den Mittelohrkranken praoperativ bestimmten Capsaicinschwellen zeigten keine

Unterschiede zu den Schwellen der gesunden Probanden (alle p > 0,05). Eine

Mittelohrerkrankung per se scheint die orale trigeminale Sensibilitét nicht zu verdndern.

4.2.2 Seitenvergleich der Capsaicinschwellen

Nach einer Mittelohroperation klagen die Patienten hidufig tiber Beschwerden, die als
Taubheitsgefiithl auf der Zunge, Mundtrockenheit oder ein wahrnehmbarer metallischer
Geschmack'*® beschrieben werden. Fraglich ist, ob diese Symptome durch eine Verinderung der
gustatorischen und trigeminalen Sensitivitit ausgelost werden.

Bei den Patienten, die sich einer Mittelohroperation unterzogen haben, zeigte sich auf der
ipsilateralen Zungenseite bei der postoperativen Capsaicintestung eine hohere Schwelle im
Vergleich zur préaoperativen Testung. Dagegen konnten auf der kontralateralen Seite keine
Schwellenunterschiede prd- und postoperativ registriert werden. Bei den operierten Patienten
zeigten sich postoperativ fiir die Schwelle 1 und fiir die Schwelle 2 signifikante Unterschiede
zwischen der operierten und der nicht operierten Zungenseite. Sowohl auf der operierten als auch
auf der nicht operierten Seite der Patienten zeigten sich postoperativ hohere Schwellen im
Vergleich zu beiden Zungenseiten der gesunden Probanden. Auch bei dem seitengetrennten
Vergleich der Capsaicinschwellen ist zu beachten, dass die Untersuchungen innerhalb von 4

Wochen postoperativ durchgefiihrt wurden.
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Die trigeminalen Nervenendigungen sind in den Papillae filiformes sowie in den perigemmalen

® Nach einer

und extragemmalen Regionen der Papillaec fungiformes zu finden."
Chordadurchtrennung éndert sich die Morphologie und Anzahl der fungiformen Papillen.'* Die
Verringerung der Anzahl der Papillae fungiformes auf der Zungenseite der Chordadurchtrennung
im Vergleich zur kontralateralen Seite sowie eine Umwandlung dieser Papillen in
filiforméhnliche Papillen konnte durch Untersuchungen mit der Kontaktendoskopie beobachtet

werden.

4.2.3 Effekt der Chordamanipulation

In Abhdngigkeit vom Grad der intraoperativen Manipulation der CT &dnderten sich die
postoperativen empfindungsassoziierten Capsaicinschwellen der ipsilateralen Zungenseite. Mit
steigendem Manipulationsgrad erhohte sich auch die Schwelle. In der Gruppe der Patienten mit
einer Durchtrennung der CT wurden signifikant hohere Schwellen gemessen als in der Gruppe
der ,,nicht oder geringen CM*. Der Grad der CM hatte auch einen signifikanten Effekt auf die
Ergebnisse der Ganzmundschmecktestungen.

Es zeigte sich, dass sich die subjektiven Beschwerden, die Patienten nach Mittelohroperationen
beschrieben (hierzu gehoren Taubheitsgefithle auf der Zunge, Mundtrockenheit oder ein

. 1 141
wahrnehmbarer metallischer Geschmack'*®

), nach Chordadurchtrennung zumeist friiher
zuriickbildeten als nach geringer oder starker CM. Diese Aspekte fithren im
angloamerikanischen Schrifttum noch immer zu der Schlussfolgerung, dass der Nerv daher eher
durchtrennt werden sollte.'**!'** Hierbei sollte jedoch im Hinblick auf die moglicherweise nétige
operative Versorgung des Gegenohres beachtet werden, dass ein beidseitiger Verlust der CT zu

einer deutlicheren Einschriinkung der Lebensqualitit fiihrt als der einseitige Verlust.'*

4.2.4 Ganzmundschmecktestung

Der Vergleich der Ergebnisse der Ganzmundschmecktestung bei Patienten, die sich einer
Mittelohroperation unterzogen haben und gesunden Probanden zeigte signifikante Unterschiede.
Die Patientengruppe reagierte weniger sensitiv auf die gustatorischen Reize. Es zeigte sich keine
signifikante Korrelation zwischen den Ergebnissen der gustatorischen Ganzmundtestung und den
pré- und postoperativen Capsaicinschwellen (THR1 und 2).

Bei Erkrankungen des Mittelohres, v.a. bei chronischen Entziindungen, wie dem Cholesteatom,
kann es zu einer Beeintridchtigung des regionalen Schmeckvermoégens kommen, insbesondere auf
der ipsilateralen Zungenseite.'**'*® Das Gesamtschmeckvermogen wird dabei von den Patienten

meist jedoch als unverdndert eingeschédtzt. Bereits in den 50er Jahren wurde in klinischen
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Untersuchungen der Frage nachgegangen, welche Verdnderungen sich nach Operationen im
Mittelohr und somit nach Manipulationen an der CT einstellen. Es konnte gezeigt werden, dass
Patienten nach einer Chordadurchtrennung nur zu einem geringen Teil tiber Schmeckstorungen

147

klagten.™" Diese Schmeckstérungen wurden von den Patienten nicht mit der Ohrproblematik in

Verbindung gebracht.'*"'**
Der regionale Schmeckverlust ist nach Chordadurchtrennung persistierend und kann noch Jahre

- - . 91,149
nach der Operation nachweisbar sein.””

Jedoch hat der unilaterale regionale Schmeckverlust
nur einen geringen oder keinen Effekt auf das empfundene Gesamtschmeckvermdgen, da durch

den Kauvorgang die Verteilung der Nahrung auf beiden Seiten der Zungenoberfliache erfolgt.

4.2.5 Elektrogustometrie

Die postoperativen EGM-Schwellen waren bei den Patienten, bei denen eine
Chordadurchtrennung erfolgte, an der Zungenspitze hoher als bei den Patienten ohne oder mit
geringer CM. Fir die EGM-Schwellen, die am Zungenrand gemessen wurden, ergaben sich
keine Unterschiede. Es zeigte sich eine Korrelation der postoperativ gemessenen EGM-
Schwellen an der Zungenspitze der operierten Seite zur empfindungsassoziierten
Capsaicinschwelle (THRI1).

Die EGM-Messungen an Zungenspitze und Zungenrand zeigten signifikante Unterschiede
zwischen den Ergebnissen bei den mittelohroperierten Patienten und der gesunden
Kontrollgruppe. Die operierten Patienten reagierten weniger sensitiv auf die gustatorische
Reizung sowohl auf der operierten als auch auf der kontralateralen Zungenseite. Weiterhin
wurden die postoperativ gemessenen EGM-Schwellen mit den Ergebnissen der
Ganzmundschmecktestung verglichen. Die EGM-Schwellen von der Zungenspitze und vom
Zungenrand zeigten eine geringe aber signifikante Korrelation zu der Schmeckleistung.

Die Ergebnisse zeigen eine Beziehung zwischen der gustatorischen und der trigeminalen
Sensitivitdat. Die Feststellung, dass die regionale gustatorische und auch die trigeminale
Sensibilitdt nach CM sinken, ist mit dem Wissen iiber die somatosensorische und gustatorischen
Leitungsbahnen nicht vereinbar. Eine mogliche Erklarung fiir dieses Phdnomen konnte sein, dass
auch tiber die CT trigeminale Empfindungen tibertragen werden koénnen, jedoch deutlich
schlechter im Vergleich zu den existierenden trigeminalen Leitungsbahnen. Zentrale
Interaktionen scheinen hier eine Rolle zu spielen. Dies ist ein Zeichen fiir eine

somatosensorische Projektion auf die gustatorischen Kerne.'

Bislang sind kaum Informationen
beziiglich der Affektion des trigeminalen Systems nach gustatorischer Denervierung in der

Literatur verfiigbar.
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Die Wechselbeziehung zwischen den postoperativen EGM-Schwellen und den
Capsaicinschwellen auf der ipsilateralen Zungenseite nach einer stattgefundenen CM unterstiitzt
die Diskussion iiber die klinische Signifikanz der EGM-Messwerte zur Bestimmung der
gustatorischen Sensibilitit.”” Zwar korrelieren die EGM-Schwellen nicht immer mit den
Ergebnissen der Schmecktests, die mit natiirlichen Stimuli durchgefiihrt werden, andererseits
zeigt die vorliegende Studie aber, dass die postoperativen EGM-Schwellen der ipsilateralen
Zungenseite mit den korrespondierenden Capsaicinschwellen korrelieren. Diese letzte
Beobachtung wirft die Frage auf, ob die CT nicht generell Erregungen von der Zunge
weiterleitet.

Es hat sich gezeigt, dass bei Patienten, die sich einer Mittelohroperation unterzogen haben, eine
niedrigere trigeminale Sensibilitdt fiir Beriihrung und die ,,Zwei-Punkt-Diskrimination®, 7 bis 14
Tage postoperativ bestimmt, nachweisbar ist. Die Sensitivitit fiir Schmerz und Temperatur
inderte sich hingegen nicht.*’ In spiteren Folgetests, 2 bis 5 Monate nach der Operation, konnte
eine Wiederherstellung der trigeminalen Sensibilitdt gezeigt werden.

Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigten, dass sowohl die schmerz- als auch die intensitdtsassoziierte
Sensitivitidt der Zunge auf Capsaicin nach Mittelohroperationen sinkt und vom Grad der CM
(geringe CM oder Chordadurchtrennung) abhingig ist.

Der oben erwédhnte Fakt, dass sich die trigeminale Sensibilitit 5 Monate nach einer
Mittelohroperation wieder erholt', korreliert mit EGM-Langzeitmessungen bei Patienten mit
erhaltener CT aber nicht in der Gruppe mit Chordadurchtrennung.'*’ In dieser Gruppe wurde nur
in 9 % der Fille eine komplette und in 33 % eine inkomplette Erholung beobachtet. Bei fast
60 % dieser Patienten konnten bis 2 Jahre nach der Operation keine EGM-Antworten registriert
werden. Eine Rekonstruktion der durchtrennten Chorda durch End-zu-End-Anastomose wihrend
der primiren Operation fiihrt zu einer Regeneration der CT. Dies beweist eine EGM-Antwortrate
von 73 %."!

Bei der Einschédtzung der Erholung der Schmeckfunktion ist neben der Vorschiddigung und der
intraoperativen Manipulation auch das Alter zu beriicksichtigen. Die gustatorische Sensibilitét

91,152
b.”"

nimmt mit zunehmendem Alter a Juingere Patienten weisen zudem eine hohere

Erholungsrate der Schmeckfunktion nach Mittelohroperationen auf als iltere Patienten.'*

Sowohl durch bestehende Mittelohrerkrankungen als auch durch die intraoperative Manipulation
an der CT konnen auf der ipsilateralen Zungenseite temporére Sensationen, wie Taubheitsgefiihl,

Kribbeln, Stechen, Schmerz oder ein metallischer Geschmack auftreten.
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Fraglich ist, ob diese Empfindungen auf der Zunge, die nach einer Mittelohroperation, v.a. in den
ersten Tagen beschrieben werden, durch das trigeminale oder durch das gustatorische System
hervorgerufen werden. Ein beachtenswertes Ergebnis dieser Studie ist, dass einige Patienten, die
iiber eine altersentsprechende gustatorische Sensibilitdt verfiigen, auch zusidtzlich an
Missempfindungen der Zunge litten. Dies macht es wahrscheinlich, dass das trigeminale System
hierbei eine Rolle spielt. Dies korreliert mit dem Anstieg der Capsaicinschwellen, die auf der
ipsilateralen Zungenseite gemessen wurden. Weshalb nicht alle Patienten, insbesondere nach
einer Chordadurchtrennung, iber Empfindungen auf der Zunge klagen, ist weiterhin unklar. Ein
Grund fiir die Variabilitdt der beschriebenen Empfindungen auf der Zunge konnte der Grad der
intraoperativen CM sein. In einigen Féllen ist die Differenzierung in keine, geringe und starke
Manipulation der CT sehr schwierig. Dies gilt v.a. fiir Tympanotomien und Stapesoperationen.
Aktuelle Arbeiten belegen, dass eine Durchtrennung der CT bei der Stapeschirurgie nicht
zwangsldufig mit postoperativen Beschwerden einhergehen muss.'> Ferner wurde beschrieben,
dass eine Durchtrennung mitunter zu weniger Beschwerden fiihrt als eine starke Manipulation
des Nerven.'*"'*? Allerdings hieraus zu konstatieren, wie bereits erwihnt, die Durchtrennung des
Nerven zu bevorzugen, sollte insbesondere wegen einer moglichen Stapes-OP des Gegenohres
kritisch gesehen werden.

Auch gleichzeitige Erkrankungen des Mittelohres konnen entscheidende Faktoren sein. Es wurde
nachgewiesen, dass eine Mittelohrerkrankung zu einer Verringerung gustatorischer
Empfindungen fithren kann.'** Einige dieser Veréinderungen bleiben von den Patienten auch
einfach unbemerkt. Es ist denkbar, dass dhnliche Verdnderungen auch im trigeminalen System
vorkommen. Weitere Untersuchungen, insbesondere Langzeitmessungen der trigeminalen
Sensibilitdt nach Mittelohroperationen sind zum besseren Verstdndnis der beklagten

2Zungensymptomatik* nach Mittelohroperationen erforderlich.
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4.3 Patienten mit priméren “Burning Mouth Syndrome”

4.3.1 Capsaicin-Ganzmundtestung

Der Parameter ,,Geschlecht* zeigte einen Einfluss auf die empfindungsassoziierte (THR1) und
die intensititsassoziierte Schwelle (THR2) bei Patienten mit BMS bei der Ganzmundtestung.154
Beim Vergleich der empfindungsassoziierten und der intensitétsassoziierten Schwelle von BMS-

Patienten mit denen der Kontrollen zeigten sich keine signifikanten Unterschiede.

4.3.2 Seitengetrennte Capsaicintestung

Es lagen keine signifikanten Seitenunterschiede der Capsaicinschwellen bei den BMS-Patienten
vor. Die empfindungsassoziierten (THR1) und die intensitdtsassoziierten Schwellen (THR2) der
linken Seite zeigten signifikante Korrelationen zu den EGM-Schwellen der Zungenspitze und
des Zungenrandes. Auf der linken Zungenseite lagen die Capsaicinschwellen bei den BMS-
Patienten im Vergleich zu denen der Probanden signifikant hoher. Beim Vergleich der
rechtsseitigen Capsaicinschwellen zeigten sich nur bei der empfindungsassoziierten Schwelle
signifikante Unterschiede.

Immunhistochemische und konfokalmikroskopische Untersuchungen von Zungenbioptaten von
BMS-Patienten haben gezeigt, dass es beim BMS zu epithelialen und subpapilliren
Verinderungen der trigeminalen Nervenfasern der Zunge kommt.* Dabei wurde insbesondere
eine verminderte Dichte von nicht-myelisierten epithelialen Nervenfasern (ENF) bei BMS-
Patienten gefunden.

Beim BMS wurden sensorineuronale Verdnderungen der trigeminalen Fasern in der Mundhdohle
beschrieben. Es zeigte sich eine Verringerung der Faseranzahl sowie eine axonale
Degeneration.*’ Linguale Nervenfasern enden in einem plexiformen Netzwerk in den filiformen

und fungiformen Papillen.

4.3.3 Ganzmundschmecktestung

Die BMS-Patienten wiesen signifikant schlechtere Testwerte bei der Ganzmundschmecktestung
auf als die gesunden Probanden. Die Ganzmundschmecktestung zeigte keine oder nur eine
schwache negative Korrelation mit den empfindungsassoziierten (THR1) und den
intensitéitsassoziierten Schwellen (THR2) der Ganzmundtestung.

Die nicht-myelisierten epithelialen Nervenfasern (ENF) weisen synaptische Kontakte zu den GK

der fungiformen Zungenpapillen auf."”> Werden sie stimuliert, kann dies zu Zungenbrennen
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fithren und die gustatorische Wahrnehmung beeinflussen.” Hierdurch erklirt sich, weshalb es
beim BMS zu Schmeckstérungen kommen kann.

Die Schmerzintensitit beim BMS zeigt eine Korrelation zur Anzahl der Papillae fungiformes an
der Zungenspitze. Die meisten BMS-Patienten zeigen bei den Schmecktests
tiberdurchschnittliche Ergebnisse (,,Super-Taster*) und weisen eine hohe Dichte der fungiformen

Papillen auf."*®

4.3.4 Elektrogustometrie

Beim BMS wurden im Vergleich zu den gesunden Probanden signifikant hohere EGM-
Schwellen nur auf der linken Seite gefunden, nicht jedoch auf der Gegenseite.

Es konnte unter Verwendung der EGM gezeigt werden, dass bei Patienten mit BMS die mittlere
elektrische Schmeckschwelle und die Wahrnehmungsschwelle signifikant hoher waren als bei
gesunden Probanden.* Uber 80 % der BMS-Patienten wiesen eine Dysfunktion der CT auf.™
Die Verminderung der gustatorischen Sensibilitdt scheint eine entscheidende Rolle bei der BMS-
Pathologie zu spielen.

Bezieht man zusétzlich die Dauer der Beschwerden mit ein, zeigt sich eine Verringerung der
oralen Sensibilitédt bei ldnger (>10 Monate) bestehender Symptomatik. Sowohl die empfindungs-
als auch die intensitdtsassoziierte Capsaicinschwelle ist dann erh6ht. Auch die gustatorische
Schwelle ist bei den BMS-Patienten, deren Beschwerden ldnger als 10 Monate andauern, erhoht.
Dies zeigt sich bei der Ganzmundschmecktestung genauso wie bei der EGM.

Entscheidender Faktor hinsichtlich der gustatorischen und trigeminalen Sensibilitdt beim BMS

ist die Dauer der Beschwerdesymptomatik.

Die CT verldsst die Zunge gemeinsam mit dem N. lingualis und zieht durch den
pterygomandibuldren Raum. Auch der N. alveolaris inferior, der Informationen von den unteren
Zihnen tibermittelt, verlduft durch diese Region. Bei zahnirztlicher Behandlung ist oft die
Anisthesie des N. alveolaris inf. und des N. lingualis erforderlich, wodurch es zur Ausschaltung
von Berithrungs- und Schmerzempfindungen kommt, selten auch zur Ausschaltung des
Schmecksinns auf der ipsilateralen Seite. Die CT und der N. lingualis trennen sich und die
Chorda zieht dann weiter durch das Mittelohr. Studien ergaben, dass es nach Anisthesie der CT
hinter dem Trommelfell zu einer Intensivierung der Schmeckempfindung durch Reizung der
vom N. glossopharyngeus innervierten Region des Zungenriickens der kontralateralen Seite

157,158

kommt. Dies spricht fiir eine zentrale Hemmung zwischen der CT und N.

glossopharyngeus. Reduziert sich die Eingangsleistung ins zentrale Nervensystem von einem
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Schmecknerven, kommt es laut Bartoshuk und Mitarbeitern zur weiteren Hemmung anderer
Schmecknerven.'”

Tie et al.' konnten zeigen, dass durch die Anisthesie der CT der durch Capsaicin induzierte
Schmerz auf der kontralateralen Zungenseite verstdrkt wird. Dies zeigt zentral hemmende
Interaktionen zwischen dem Schmecken und oralen Schmerzen. Des Weiteren wurde eine
Schmerzverstiarkung im Zusammenhang mit der individuellen genetischen Fihigkeit, PROP (6-
n-propylthiouracil) zu schmecken, beobachtet. Die grofite Schmerzverstirkung wurde bei den

,Supertastern® gefunden, die die Schmecktestung mit PROP am bittersten empfanden.'®’

Mit diesem Modell vereinbar wurden bei vielen BMS-Patienten schwere Schmeckstorungen
gefunden. Die Intensitit der ,,oralen Schmerzspitzen* korreliert mit der Dichte der fungiformen
Papillen und BMS-Patienten sind hiufig sogenannte ,,Superschmecker*.'”® Es gibt Hinweise
darauf, dass die Wechselwirkungen zwischen Schmecken und oralen Schmerzen sich nicht nur
auf das BMS beschrinken, sondern auch andere orofaziale Beschwerden davon betroffen sind.
Beispielsweise zeigten auch Patienten mit atypischer Odontalgie (Schmerz ausgehend von

gesunden Zihnen) Schmeckstdrungen.'®

Bei BMS-Patienten zeigten sich ein Anstieg der Schwellen fiir Temperatur und Beriihrung'®,

104165 Anderungen beim Blinzelreflex, Kornealreflex,

eine verdnderte Schmerztoleranz
Unterkieferreflex, sensorische Neurographie des N. alveolaris inf. und der trigeminalen
somatosensorisch-evozierten Potentiale.'® Ebenso zeigte sich eine Zunahme der sympathischen
Leistung, was zu einer Minderung der Zungendurchblutung'®’ fiihrt, zu einer Veréinderung der

168,169

Speichelzusammensetzung sowie zu Bluthochdruck, Schlafstérungen und Anstieg des

. r 164,1
osophagealen Reflux”.'**1%

Abschlielend kann festgestellt werden, dass der Capsaicinschmecktest eine einfach-anwendbare
Methode zur Bestimmung der intraoralen trigeminalen Sensibilitét ist. Zur Untersuchung der
trigeminalen Sensibilitdt der Zunge sind sowohl die Ganzmundtestung als auch die regionale
seitengetrennte Testung zu empfehlen. Einzig die erforderliche Untersuchungsdauer und die zu
beriicksichtigenden Faktoren, wie Karenz von scharfen Speisen und Getrdnken sowie

Mundhygienestatus, schranken die Anwendbarkeit im klinischen Alltag ein.
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S Zusammenfassung

Patienten, die sich einer Mittelohroperation unterzogen haben, berichten oft tiber Sensationen auf
der Zungenoberfliche wie Taubheitsgefiihl, metallischer Geschmack oder Kribbeln. Die
intraoperative Manipulation der CT fiihrt zu einem Schmeckverlust auf den vorderen zwei
Dritteln der ipsilateralen Zungenseite, wohingegen das Gesamtschmeckvermdgen meist nicht
beeintrachtigt ist.

Auch Patienten, die unter einem BMS leiden, beklagen Verdnderungen, die das trigeminale und
das gustatorische System umfassen. Mehr als 60 % der BMS-Patienten klagen neben dem
typischen enoralen Schleimhautbrennen zusétzlich {iber eine Dysgeusie.

Beim BMS konnte eine Verringerung der Anzahl trigeminaler Fasern sowie eine axonale
Degeneration histologisch nachgewiesen werden. Dieser Nachweis gelingt jedoch nur mit Hilfe
schmerzhafter Biopsien. Eine nichtinvasive Methode zur Bestimmung der trigeminalen
Sensibilitit ist bisher nicht etabliert.

Die Zielsetzung dieser Arbeit bestand darin, eine Testmethode zu generieren, mit der die orale
trigeminale Sensibilitdt bestimmt werden kann. In einem ersten Schritt wurden Reliabilitit und
altersentsprechende Normwerte erstellt. In einem zweiten Schritt wurden die trigeminale und die
gustatorische Sensitivitit bei Patienten mit einem primdren BMS und bei Patienten nach CT-
Manipulation infolge Mittelohroperation bestimmt und mit den Ergebnissen gesunder Probanden
gleichen Alters verglichen.

Im Vergleich zu den jiingeren gesunden, nicht-desensibilisierten Probanden wurden fiir die
dlteren Probanden signifikant hohere trigeminale Schwellen ermittelt. Schwellenunterschiede in
Abhidngigkeit vom Geschlecht konnten nicht nachgewiesen werden. Der Test zeigte eine hohe
Test-Retest-Reliabilitt.

Bei Patienten nach einer CT-Manipulation infolge einer Mittelohroperation waren die
postoperativ bestimmten trigeminalen Schwellen auf der betroffenen Zungenseite sowohl im
Vergleich zur praoperativen Testung als auch im Vergleich zu den Schwellen gesunder
Probanden signifikant erhoht. Auf der kontralateralen Seite konnten keine Seitendifferenzen und
signifikanten Unterschiede vor und nach der Operation registriert werden. Die postoperativen
empfindungsassoziierten Capsaicinschwellen stiegen in Abhdngigkeit vom intraoperativen

Manipulationsgrad der CT an.
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Die Ergebnisse der Ganzmundschmecktestung und der EGM zeigten eine verringerte
gustatorische Sensibilitdt in der Gruppe der mittelohroperierten Patienten verglichen mit
gesunden Probanden.

Die Schwellenwerte der BMS-Patienten wiesen im Vergleich mit denen der gesunden Probanden
bei der Capsaicin-Ganzmundtestung keine signifikanten Unterschiede auf.

Es lagen keine signifikanten Seitenunterschiede der Schwellen bei den BMS-Patienten vor. Der
Vergleich der linksseitigen Capsaicinschwellen von BMS-Patienten und Probanden ergab
signifikant hohere Schwellen bei den BMS-Patienten. Die BMS-Patienten wiesen signifikant
schlechtere Schmecktestwerte auf als die gesunden Probanden. Beim BMS wurden im Vergleich
zu den gesunden Probanden signifikant hohere EGM-Schwellen nur auf der linken Seite
gefunden. Die Auswertung hinsichtlich der Beschwerden ergab den Trend, dass mit
zunehmender Dauer der Beschwerdesymptomatik die Seitenunterschiede der Capsaicinschwellen
ansteigen.

Der Capsaicinschmecktest ist eine einfach-anwendbare Methode zur Bestimmung der intraoralen
trigeminalen Sensibilitidt. Zur Untersuchung der trigeminalen Sensibilitit der Zunge sind sowohl
die Ganzmundtestung als auch die regionale seitengetrennte Testung zu empfehlen. Die
Anwendbarkeit im klinischen Alltag wird durch die notwendige Testdauer sowie durch
erforderliche Voraussetzungen, wie Karenz von scharfen Speisen/Getrinken und

Mundhygienestatus, eingeschrénkt.
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7 Thesen

1.

2.

[98)

Der Capsaicinschwellentest ist eine einfach-anwendbare Methode zur Bestimmung der

intraoralen trigeminalen Sensibilitét.

Dieser ermoglicht sowohl die Ganzmund- als auch eine seitengetrennte Bestimmung der

trigeminalen Sensibilitdt der Zunge.

. Erndhrungsgewohnheiten, Mundhygienestatus, Alter und Geschlecht sind bei der

Auswertung des Capsaicintests zu beriicksichtigen.

Durch die Manipulation der Chorda tympani im Rahmen einer Mittelohroperation kommt
es postoperativ zu einer Erh6hung der trigeminalen Schwelle auf der ipsilateralen

Zungenseite.

Die trigeminale Schwelle erhoht sich in Abhédngigkeit vom Grad der

Chordamanipulation.

Die postoperative Anderung der trigeminalen Sensibilitdt kann Ursache fiir die von
Patienten nach Mittelohroperation mitunter angegebenen trigeminalen Beschwerden, wie

Taubheitsgefiihl und Kribbeln der Zunge, sein.

Eine verminderte trigeminale und gustatorische Sensibilitét stellt bei entsprechender

Symptomatik einen Hinweis fiir ein ,,Burning Mouth Syndrome* (BMS) dar.

Trigeminale und gustatorische Schwellenbestimmungen konnen bei ldnger bestehenden

Beschwerden die Diagnose eines BMS liefern.



8 Anhang
8.1 Tabellen

Tabelle 8

Ursachen fiir das Zungenbrennen

Ursachenkomplexe

Erkrankungen

lokale Ursachen

Glossitis, Lingua plicata, Lingua geographica und Exofoliatio linguae
areata, Reize durch Chemikalien, lokal wirksame Medikamente,
elektrogalvanische Spannungsdifferenzen bei im Mund verwendeten
Metallen und Legierungen, Prothesenkunststoffe (Kontaktallergie);
Mikrotraumata (kariose Zihne,

Defektgebisse, ungeeignete

Pflegeinstrumente, schlecht angepasster Zahnersatz), chronische
Entziindungsherde im Oropharynx, Strahlenmukositis, Candidamykosen,

Nahrungsmittelallergien, Nikotinabusus, chronische Mundatmung

toxische Mukositis

beispielsweise bei Gold, Wismut, Blei, Quecksilber

Stoffwechselstérungen

Vitaminmangel: B-Komplex und C, Eisenmangel-Andmie (Plummer-

Vinson-Syndrom); larvierte Tetanie, Diabetes mellitus, Gicht

dermatologische Ursachen

Allg. Schleimhauterkrankungen wie erosiver Lichen ruber planus,

Sklerodermie, Epidermolysis bullosa hereditaria, tertidr-luetische Glossitis

Arzneimittelnebenwirkungen

Chlorhexidin, Glucokortikoide (Langzeittherapie), Goldverbindungen,
Hydantoin und Derivate, Indomatacin, Penicillin und Derivate,

Phenylbutazon, Salizylate, Sulfonamide, Tetrazykline, Zytostatika

hématologische Erkrankungen

Perniziose Andmie mit Moller-Hunterschen Glossitis (Vitamin-Bj,-

Mangel), Lymphogranulomatose

gastroenterologische

Erkrankungen

Achylie bzw. Subaziditit des Magensaftes, Gastritis, Colitis ulcerosa;
Dyspepsie und andere Magen-Darm-Stérungen sowie Tumoren,

Refluxkrankheit, Leber- und Gallenwegsinfektionen
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vaskuldre Erkrankungen

Arteriosklerose, Arteriitis

neurologische Erkrankungen

Hirnorganische Erkrankungen (hirnatrophisches Syndrom), vegetativ-

neurotische Storungen, Glossopharyngeus-, Intermedius-,
Lingualisneuralgie, progressive Paralyse und Tabes dorsalis,
Zosterneuralgie

Endokrinopathien

Menopause bzw. Klimakterium, Glossopyrosis (Pruritus sensilis linguae)

verschiedene Ursachen

Sjorgren-Syndrom, Mukoviszidose, Malaria, chronischer Alkoholabusus,
sublinguale Varizen, dekompensierte Herzvitien, Myalgie der Zunge,
paraneoplastisches Syndrom, myofaziales Schmerzsyndrom, larvierte

Depression, psychogene Glossodynie, Karzinophobie




Tabelle 9 Untersuchungsbogen fiir Capsaicinschwellentest
Jahre _ minnlich
weiblich
Name Alter
_ Test _ Re-Test
Datum
_ Ganzmund _ rechte Seite _linke Seite
Empfindu | Beginn Dauer Intensitét* e
x ng (s) (min) 1-10 Qualitit
nein | ja A B
1
2
3
4
5
6
7
8
* von 1 (sehr schwach) bis 10 (sehr stark)
**Beschreibung der Qualitdten
Qualitit A Qualitiat B
1 ,,Sul 1 ,,brennen
2 ,,sauer’ 2 ,,heil3*
3 ,»salzig' 3 ,,.Stechen
4 ,,bitter* 4 ,prickeln*
5 ,,beifen®
6 ,,anders
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Tabelle 10 Herstellung der Verdiinnungsstufen fiir die Schmeckstreifen

Qualitét 1.Stufe 2.Stufe 3.Stufe 4.Stufe
(Ursprung) (1.Verdiinnung) (2.Verdiinnung) (3.Verdiinnung)
Siif3 80 g Saccharose 100 ml der 100 ml der 1. 100 ml der 2.
Ursprungslésung Verdiinnung Verdiinnung
+ + + +
120 ml Aqua dest. 100 ml Aqua dest. 100 ml Aqua dest. 100 ml Aqua dest.
(entspr. 40 g (entspr. 20 g (entspr. 10 g
Saccharose) Saccharose) Saccharose)
Streifen Nr. 1 Streifen Nr. 2 Streifen Nr. 3 Streifen Nr. 4
Sauer 60 g Citrat 110 g der 110 g der 1. 110 g der 2.
Ursprungslosung Verdiinnung Verdiinnung
+ + + +
140 ml Aqua dest. 90 ml Aqua dest. 90 ml Aqua dest. 90 ml Aqua dest.
(entspr. 33 g (entspr. 18,15 g (entspr. 9,9825 g
Citrat) Citrat) Citrat)
Streifen Nr. 5 Streifen Nr. 6 Streifen Nr. 7 Streifen Nr. 8
Salzig 50g 80 ml der 80 ml der 1. 80 ml der 2.
Natriumchlorid Ursprungslosung Verdiinnung Verdiinnung
(NaCl)
+ + + +
150 ml Aqua dest. 120 ml Aqua dest. 120 ml Aqua dest. 120 ml Aqua dest.
(entspr. 20 g (entspr. 8 g NaCl) (entspr. 3,2 g
NaCl) NaCl)
Streifen Nr. 9 Streifen Nr. 10 Streifen Nr. 11 Streifen Nr. 12
Bitter 1,2 g Chinin 80 ml der 80 ml der 1. 80 ml der 2.
Ursprungslosung Verdiinnung Verdiinnung
+ + + +
198,8 ml Aqua dest. | 120 ml Aqua dest. 120 ml Aqua dest. 120 ml Aqua dest.

Streifen Nr. 13

(entspr. 0,48 g
Chinin)
Streifen Nr. 14

(entspr. 0,192 g
Chinin)
Streifen Nr. 15

(entspr. 0,0768 g
Chinin)
Streifen Nr. 16
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