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Luktinntrykk pavirker spiseatferd, sosial atferd og reproduktiv atferd. Grunnlaget for det
er at luktesansen registrerer informasjon om kjemiske stoffer i mat og milje og
duftsignaler (inkludert feromoner) fra andre mennesker. Senere ars forskning har vist at
det primeere lukteepitelet i nesehulen hos dyr og mennesker inneholder over 1 000 ulike
sansecelletyper. Hos mange dyr finnes i tillegg ca. 100 typer sanseceller i det
vomeronasale organet i neseskilleveggen. Disse sansecellene responderer pa
signalmolekyler fra individer av samme art. Slike signalmolekyler kalles feromoner og
regulerer sosiale interaksjoner og reproduksjon. Det er fysiologiske holdepunkter for
feromoneffekter hos mennesket, og det vomeronasale organet er pavist anatomisk.
Imidlertid er det forelgpig usikkert i hvilken grad menneskelig atferd reguleres av
feromonsignaler.

Et kongsemne som ble innsatt i bibelsk tid ble ikke kronet; i stedet ble han salvet. Dette
var en seremoni som stimulerte luktesansen, mer enn synssansen. Dette er én indikasjon
pa at luktesansen var viktig i gammel tid. For rikfolk var luktenes hedonistiske
betydning fremtredende. Krydder, som muskatngtt og safran, og rastoffer for
parfymeproduksjon, som ambra og moskuskjertler, hadde hgyere verdi enn gull. @nsket
om tilgang til krydder og rastoff til parfymeproduksjon var derfor en viktig drivkraft for
europeiske oppdagelsesreiser og kolonialisering pa 1400- og 1500-tallet. For vanlige
mennesker var luktesansen av livsviktig betydning fordi den registrerte at mat var
uspiselig eller at det var brann i huset. Selv om moderne matkonservering og
rgykvarslere har redusert betydningen av disse funksjonene, er fortsatt luktesansen sveert
viktig for mennesket. Og med gkt velstand har luktesansens hedonistiske rolle fatt storre
plass. Det gir hgy status a veere gourmet og vinkjenner. Selv om luften vi puster inn
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inneholder ferre ubehagelige lukter enn tidligere, er det nd blitt slik at vellukt fra
parfyme- og kosmetikkindustrien kjapes av alle, uavhengig av kjenn og sosial klasse.
Kanskje er betydningen av luktesansen undervurdert i vart samfunn. En indikasjon pa
det er vilkdrene i norsk ulykkesforsikring. Mens tap av harsel gir 65 % medisinsk
invaliditet, gir tapt luktesans 5 % invaliditet.

I de siste ti arene har det tilkommet mye ny viten om fysiologiske og molekylere
aspekter ved luktesansen og om luktesansens betydning for pattedyr generelt og for
mennesket spesielt. I denne artikkelen vil vi forsgke & gi en oppdatering nar det gjelder
ulike aspekter ved luktesansen.

Hva kan luktes?

De fleste landvirveldyr mottar kjemiske signaler gjennom to anatomisk distinkte system,
luktesystemet og det aksessoriske luktesystemet. Disse er spesialisert til 4 respondere pa
henholdsvis odoranter og feromoner (tab 1).

Odoranter

Substanser som stimulerer sansecellene i lukteepitelet kalles odoranter. Som regel er
dette sma organiske molekyler (MW 2 — 300) (1). Vannlgselige odoranter ma veere til
stede i hgy konsentrasjon for & fremkalle luktrespons; f.eks. er terskelen for & lukte
etanol 2 x 10 — 3 M. Fettlgselige odoranter kan detekteres i sveert lave konsentrasjoner;
f.eks. er terskelkonsentrasjonen for d kjenne fiolduft (betaionone) sa lav som 3 x 10 — 1
M (1). Mange distinkte lukter, f.eks. kaffeduft, bestar av mange odoranter som er til
stede i forskjellige konsentrasjoner.

Feromoner

Feromoner regulerer sosiale interaksjoner og reproduksjon hos mange pattedyr. Termen
feromon ble introdusert av Karlson & Liischer i 1959 for & definere luktsubstanser som
utskilles av et individ og som fremkaller en spesifikk reaksjon hos individer av samme
art (2). Eksempler pa slike reaksjoner er atferdsendringer, utviklingsmessige prosesser
(pubertet) eller fysiologiske prosesser (hormonsekresjon) (3). Feromoner er til stede i
urin, svette og andre kroppssekreter (4). Flere feromonkandidater hos pattedyr er
steroidderivater og har likheter med fettlgselige odoranter. Det er imidlertid ogsa
holdepunkter for at stgrre proteinmolekyler, som ikke er luftbarne, kan ha
feromonfunksjon (5). Feromoner kan gi informasjon om posisjon i rangorden og kjenn
og reproduktiv tilstand til andre av samme art.

Tabell 1

Likheter og forskjeller mellom de to luktesystemene

Luktesystemet Det aksessoriske luktesystem

Antall reseptorgener 1 genfamilie @ 1000 gener 2 genfamilier a 50 - 100 gener

Ja (men trolig mange

Funksjonelt hos mennesket?
pseudogener)

Tja?

Ligand Odoranter (og feromoner) Feromoner (og odoranter)
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Ligandegenskaper

Odoranter er flyktige
(luftbarne)

Feromoner er flyktige eller
ikke-flyktige (eventuelt
avhengige av barerproteiner)

Eksempler pa ligander

Betaionone (fiolduft)

Eksempel pa feromon: 2-sec-
butyl-4,5-dihydrotiazol (finnes
i urinen til hannmus og
akselererer
pubertetsutvikling)

Terskelverdi for deteksjon (1):

0,03 nM

Terskelverdi for deteksjon: 0,1
nM

Reseptorcellenes lokalisasjon

Lukteepitelet (gverst i

Sanseepitelet i det
vomeronasale organ (i fremre

nesehulen) del av neseskilleveggen) og i
lukteepitelet
Saertrekk ved reseptorcellene  Har cilier Har mikrovilli

Sentral projeksjon (i mus)

1000 -2 000 glomeruli i
luktelappen

10 - 30 glomeruli i den
aksessoriske luktelappen

Luktesystemet

Lukteepitelet

Lukteepitelet er et spesialisert omrade pa ca. 10 cm

2

gverst i nesehulen (fig 1).

Lukteepitelet bestdr av reseptorceller, statteceller og basalceller. Reseptorcellene er
bipolare nerveceller som sender et ca. 1 cm langt akson gjennom silbeinet inn til

luktelappen (1. hjernenerve) (fig 2). Sansecellene har en apikal dendritt med stereocilier
som bader i neseslimet. Ciliene inneholder G-proteinkoblede reseptormolekyler (1).
Binding av et luktmolekyl til en luktreseptor utlgser G-proteinaktivert endring av
ionekanaler i membranen slik at det utlgses nerveimpulser i aksonet (fig 3). I 1991

oppdaget Linda Buck & Richard Axel at luktreseptorer kodes av en genfamilie som

viste seg a inneholde over 1 000 medlemmer (6). Det er nd holdepunkter for at en

sansecelle uttrykker bare ett av disse genene (1). Siden det er omkring ti millioner

sanseceller i lukteepitelet hos mennesket, betyr det at ca. 10 000 sanseceller uttrykker

samme luktreseptor.
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Figur 1 Lukteepitelet er et omrade pa ca. 10 cm 2 lokalisert gverst i nesehulen. Luktelappen
ligger pa undersiden av frontallappen. Viktige hjernestrukturer for luktesansen er primeer
luktebark i pyriform cortex og etorhinal cortex og hippocampus medialt i tinninglappen samt
amygdala, thalamus og hypothalamus (1)
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Figur 2 Figuren viser forbindelsen mellom lukteepitelet (gverst i nesehulen) og luktelappen.

Aksonene (n. olfactorius, 1. hjernenerve) fra sansecellene (luktreseptorcellene) penetrerer
silbeinet og danner synapse med nevroner i luktelappen (1)

Odorant molecule binds to receplor Further depolarization by
protein, activating G protein Ca® activated CI” channel
5 ot ._'h. . D -
3 g
G protein dissociates and activates
phuﬁphnhpaae C, which generates Iy activates and
IPy (second messenger) opens Ca®* channels

=

Figur 3 Hvordan et luktmolekyl aktiverer et nevron i lukteepltelet Luktmolekylet (odoranten)
binder seg til luktreseptoren, som er G-proteinkoblet. Dette fgrer til G-proteinaktivering og
aktivering av cAMP- eller IP3-systemet (som her) og budbringermolekylstyrte (second
messenger-styrte) ionekanaler. De derpé folgende ionestremmene forarsaker en
membrandepolarisering (generatorpotensial) som utlgser aksjonspotensialer i sansecelleaksonet

€
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Fysiologiske forsgk har vist at en odorant kan binde seg til flere enn én reseptortype (fig
4) (7). Reseptorceller som utrykker samme luktreseptor, ligger relativt spredt i
lukteepitelet (1). Alle aksonene fra celler med samme reseptor konvergerer imidlertid
nar de har vokst inn i luktelappene og danner der et lite ngste (glomerulus) hvor de lager
synapse med nervecellene i luktelappen (fig 5, 6) (8, 9). I luktelappen er det dermed mer
enn 1 000 slike glomeruli.

ODORANTS RECEPTORS

Figur 4 Figuren gir eksempler pa luktesystemets kombinatoriske muligheter. Som illustrert i
venstre kolonne pa tegningen, kan antakelig hver odorant inneholde flere ”epitoper” som passer
med ulike reseptorer. Det kan forklare observasjoner som tyder pa at bade odorantene og
reseptormolekylene er “promiskugse”; hver odorant kan vere ligand til flere luktreseptorer, og
en luktreseptor kan binde flere ulike odoranter. I denne modellen er reseptorene fargekodet ut fra
hvilket luktepitop de gjenkjenner. Identiteten til en odorant er reflektert i hvilket utvalg av
reseptorceller som blir aktivert (7)
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Figur 5 a) Aksonene fra reseptorceller av en bestemt type konvergerer til en felles glomerulus i
luktlappen. P4 tegningen representerer de tre fargene bl4, rad og fiolett tre ulike luktresptorer (1).
b) Fotografi av de bla nervefibrene som konvergerer til en felles glomerulus fra luktelappen til en
genmodifisert mus (ett luktreseptorgen er med molekyler teknikk koblet til et reportergen som

fordrsaker bld farge i nervefibrene fra sansecellene som uttrykker den spesielle ”bld”
luktreseptoren) (18)

Som annet epitel fornyes lukteepitelet (inkludert sansecellene) fra basalcellene. Dette er
den eneste delen av nervesystemet som vi med sikkerhet kan si regenereres kontinuerlig.
Dette reiser spgrsmalet om hvordan aksonene fra nydannede reseptorceller kan finne
frem til sin korresponderende glomerulus i hjernen. Kanskje bruker de luktreseptorene
til & finne veien (10).

Nesekjertler

Sekret fra spesialiserte kjertler er viktige for luktesansens funksjon. Siden mange av
odorantene er hydrofobe er det ngdvendig med barerproteiner som transporterer dem
gjennom neseslimet til reseptorcellene. Kjertelsekretet inneholder slike beererproteiner.
Noen av dem er homologe med plasmaproteiner (f.eks. alfa 2-mikroglobulin) som
transporterer steroidhormoner og andre sma hydrofobe molekyler (11).
Utforselsgangene fra nesekjertlene er lokalisert slik at det kan dannes aerosoler ved rask
innpust (f.eks. nar en hund snuser). Ved aeresoldanning fasiliteres binding av hydrofobe
odoranter til beererproteiner (11).
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Sentrale forbindelser

Etter at nervefibrene fra sansecellene i lukteepitelet har dannet synapse i luktelappen,
sendes informasjon til primeer olfaktorisk hjernebark i tinninglappen og til amygdala.
Fra olfaktorisk hjernebark gér det forbindelser til etorhinal hjernebark, hippocampus,
thalamus og hypothalamus. Luktinformasjonen distribueres dermed til ulike
hjerneregioner hvor den pavirker kognitive og emosjonelle funksjoner (1).

Det aksessoriske luktesystem

Det vomeronasale organ (Jacobsons organ)

Den danske kirurgen Ludvig Levin Jacobson (1783 — 1843) beskrev det vomeronasale
organet i 1811 og regnes som organets oppdager (12). Det vomeronasale organ er en
bilateral tubeformet kanal lokalisert i fremre del av neseskilleveggen (fig 6). Fortil dpner
tuben seg gjennom en kanal ut i nesehulen og baktil ender den blindt (13, 14). Den er
hos pattedyr omgitt av en beinet eller brusket kapsel. Organet er dermed atskilt fra
luftstremmen som passerer nesehulen ved normal respirasjon. Hos mange dyr trer
organet i funksjon ved at en vaskuler pumpe trekker nesesekret inn i kanalen, samtidig
sees en spesiell grimasering som kalles flehmen (15). Den mediale, konkave siden av
lumen i det vomeronasale organ er kledd innvendig med et pseudolagdelt epitel som
differensieres til reseptorceller (nevroner), stgtteceller og basalceller. Reseptorcellene
har mikrovilli apikalt, i motsetning til luktreseptorcellene som har cilier (9, 13, 14).

Figur 6 Parasagittalsnitt gjennom skallen pa en gnager. Nevroner fra lukteepitelet (MOE,
merkeblatt) sender aksonene sine til luktelappen (OB, lysebla). De to undergruppene av
sensoriske nevroner i det vomeronasale organ (VNO, mgrkergde og mgrkegrgnne) antas a
projisere til henholdsvis fremre (lysergde) og bakre (lysegrgnne) halvdeler av den aksessoriske
luktelappen (AOB) (9)
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To genfamilier for vomeronasale reseptorer

Nylig ble det oppdaget to nye genfamilier av G-proteinkoblede reseptorer, henholdsvis
V1R og V2R, som begge uttrykkes i antatte sanseceller i det vomeronasale organet i
mus. Begge genfamiliene inneholder 50 — 100 gener (9, 16). V1R-reseptoren har relativt
kort NH2-terminal ende. V2R-reseptoren har lang NH2-terminal ende og er koblet til et
annet G-protein. Eksperimentelle undersgkelser indikerer at V1R-reseptorene
aktiviseres av sma fettlgselige feromoner og at V2R-reseptorene er spesialisert til a
binde ikke-flyktige feromoner av proteinnatur (17). Selv om de tre reseptorfamiliene i
lukteepitelet og det vomeronasale organ tilhgrer den G-proteinkoblede superfamilien er
de ikke neer beslektet med hverandre. Aksoner fra V1R i det vomeronasale organet
konvergerer pa relativt fa glomeruli, 10 — 30, i den aksessoriske luktelappen (18). Det
ser dermed ut til at glomeruli i den aksessoriske luktelappen mottar aksoner fra
sanseceller med ulike reseptorer.

Sentrale forbindelser

Aksonene fra vomeronasale reseptorceller gar til den aksessoriske luktelappen i bakre
del av luktelappen (4) (fig 6). Fra den aksessoriske luktelappen er det ikke pavist
forbindelser med hgyere kognitive sentre (4). Fibrene gar fra den aksessoriske
luktelappen til mediale amygdala og venteromedial hypothalamus (4). Via disse
strukturene pavirkes aggresjonsniva og reproduktiv atferd. Stimulering av det
vomeronasale organ utlgser nevroendokrine responser og instinktiv atferd (parring,
territorial aggresjon) (4), som i liten grad kan modifiseres av erfaring.

Hvilken funksjon har det vomeronasale organ?

De fleste pattedyr bruker feromoner til & koordinere reproduksjon. Dette er vist gjennom
en rekke forsgk pa gnagere, og det er ogsa blitt dokumentert hos sau, ku og gris (19).
Hos gnagere kan feromonresponser for eksempel vere paringsatferd, aggressiv atferd
hos hanner eller diende hunner overfor inntrengende hanner, inhibisjon av
gstrogensyklus og abort (20). Det vomeronasale organ spiller en hovedrolle i a registrere
feromonsignaler, men er ikke alene om dette. Et eksempel er gris hvor sanseceller i
lukteepitelet aktiveres av det potente feromonet androstenon (21). Dette kan bety at det
ikke er ngdvendig a ha et vomeronasalt organ for a respondere pa feromoner. Hos
mennesket er det nylig vist at VR1-reseptorer er uttrykt i lukteepitelet (22).
Lukteepitelet har heller ikke monopol pa odorantdeteksjon. Enkelte odoranter kan ogsa
utlgse respons i reseptorceller i det vomeronasale organ (3).

I 1970-drene ble det for farste gang vist at det vomeronasale organ kunne mediere en
fysiologisk respons hos pattedyr. Eliminasjon av organet hos hannhamster forte til
svekket paringsevne, men ikke til fullstendig tap av funksjonen (3). Vi vet na at
afrodisin, et protein med feromonfunksjon fra hamstervagina, utlgser seksuell atferd hos
hannen gjennom aktivering av det vomeronasale organ (23). Det er uklart om proteinet
fungerer som barermolekyl for sma fettlgselige feromoner eller om det har en direkte
effekt. Eksperimentelle undersgkelser i rotte har vist at eksponering for vanlige
odoranter (f.eks. sitronlukt) samtidig med feromonstimulering, betinger responsen pa
odoranten slik at den senere til en viss grad kan erstatte feromonet (24). Dette kan
forklare hvorfor gdeleggelse av det vomeronasale organet gir stgrst reduksjon av
paringsevnen hos seksuelt uerfarne hanner. Det er fristende a spekulere pd om det er
tilsvarende leeringseffekter av parfymeeksponering i var art.
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Det har vist seg at lesjoner av det vomeronasale organ hos hanngnagere svekker
reproduktiv atferd overfor hunner og aggressiv respons pa hanner som invaderer reviret
(25). Aktivering av det vomeronasale organ hos hunngnagere gjgr dem mer reseptive for
hannens paringsforsgk (25). Vellykket paring gjgr at hunnen husker hannens
duftsignatur. Dette luktminnet forhindrer abort hvis hun treffer den samme hannen
senere. Hvis hun treffer en hann med en annen duftsignatur, vil det vere stor risiko for
abort (24). Feromoner i museurin kan pavirke tempoet i pubertetsutvikling hos mus.
Denne effekten forsvinner etter gdeleggelse av det vomeronasale organ (17).
Feromonavhengig pubertetsakselerasjon er ogsa til stede hos gris, sau og ku (4).

Holdepunkter for fysiologiske feromoneffekter hos mennesket

Det er et velkjent fenomen at kvinner som bor tett sammen, ofte har synkronisert
menstruasjonssyklus. McClintock beskrev dette fenomenet allerede i 1971 (26). I 1998
rapporterte Stern & McClintock i Nature (27) at ekstrakter fra armhulesekret fra kvinner
som var i sen follikuler fase i menstruasjonssyklus utlgste frisetting av lutiniserende
hormon fra hypofysen og induserte dermed egglgsning nar de ble applisert pa
overleppen til preovulatoriske kvinner. Nar armhulesekret ble tatt fra de samme
donorkvinnene ved egglgsning, gav dette motsatt effekt. De eksponerte preovulatoriske
kvinnene fikk na forsinket frisetting av luteiniserende hormon fra hypofysen og dermed
forsinket egglgsning. Kvinnene hadde ingen bevisst luktopplevelse av substansene som
de ble eksponert for. Det er ogsa holdepunkter for at feromonsignaler fra menn kan
pavirke frekvensen av egglgsning. Kvinner som tilbrakte minst to netter med menn
(uavhengig av samleie) i en periode pa 40 dager hadde en signifikant hgyere forekomst
av egglgsning enn de som tilbrakte ingen eller en natt (28). Det kan imidlertid ikke
utelukkes at psykologiske faktorer kan veere en del av forklaringen i slike undersgkelser.

I en undersgkelse fra 1991 (29) ble studenter av begge kjgnn eksponert for to ulike
substanser om natten. Det ene stoffet var androstenol, som finnes i aksillersvette, serlig
hos menn. Substansen er et aktivt feromon hos gris og muligens hos mennesket. Den
andre substansen var en blanding av korte fettsyrer som finnes i vaginalsekret og som
fremkaller seksuell interesse hos hannaper. Dagen etter skulle studentene holde
regnskap med alle samtalene de hadde med andre. Kvinner som var blitt eksponert for
androstenol tilbrakte mer tid sammen med menn i forhold til kontrollgruppen. Verken
eksponering av androstenol eller fettsyrer hadde noen signifikant effekt pd menn. Heller
ikke kvinners interaksjon med kvinner ble pavirket av stoffene.

Har mennesket et vomeronasalt organ?

Organet skal farste gang ha blitt pavist hos mennesket av den nederlandske kirurgen
Ruysch i 1703 (30). Jacobson beskrev organet i 1811, men denne gang hos dyr (12). I
1891 ble det vomeronasale organ pa nytt beskrevet hos mennesket (31). Det er nd
enighet om at det vomeronasale organ er til stede tidlig i fosterlivet. Det er hevdet at det
blir tilbakedannet i siste trimester (31). Men nyere studier kan tyde pa at organet vokser
etter fgdselen (32).

Det vomeronasale organ er imidlertid en darlig definert struktur hos mennesket.
Avhengig av undersgkelsesmetode er organet funnet hos 6 — 100 % av forsgkspersonene
(32 - 35). Organet kan sees ved fremre rhinoskopi, men er betydelig lettere a
identifisere med endoskopisk teknikk (fig 7) (34). Apningen til det vomeronasale organ
sitter pa fremre tredel av neseskilleveggen 1 — 2 cm bak neseapningen og 0,5 — 1,0 cm
over gulvet i nesehulen. Fra denne dpningen gar det en kanal som strekker seg ca. 5 mm
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bakover og ender blindt (34). Organet er ikke omsluttet av en beinet eller brusket kapsel
i var art (31). Mikroskopisk undersgkelse av det humane vomeronasale organ viser et
pseudolagdelt epitel med mikrovilli (lukteepitelet har cilier). Epitelet bestar av tre
celletyper: lyse celler, mgrke celler og basalceller (34). Det spekuleres pa om de lyse
cellene er reseptorceller, men hos mennesket mangler det bevis pa dette (34, 35). Det
mangler ogsa anatomiske studier som gir sikre holdepunkter for en nervgs forbindelse
fra det vomeronasale organ til hjernen. Det er heller ikke pavist noen aksessorisk
luktelapp hos mennesket. Man har antatt at den aksessoriske luktelapp er tilbakedannet,
men i senere ar har det veert spekulert pd om strukturen hos mennesket har en litt annen
lokalisasjon enn hos andre arter (31).

Figur 7 Endoskopisk bilde av vomeronasale groper pa hgyre side hos et voksent menneske. Det
er brukt metylenblatt som farger den omgivende neseslimhinnen, S = neseskilleveggen, T =
nederste nesemusling (34)

Funksjonelle undersgkelser av det humane vomeronasale organ

Mennesket er mindre styrt av instinkter enn gnagere. Keverne skrev i Science i 1999 at
han betvilte eksistensen av et funksjonelt vomeronasalt organ hos mennesket (38). Han
papekte at det s langt bare var identifisert pseudogener (ikke-funksjonelle gener) som
koder for vomeronasale reseptorer i var art, og at det heller ikke var vist at vi har en
aksessorisk luktelapp. Ut fra disse arsakene fant Keverne det usannsynlig at feromoner
har en viktig rolle i regulering av human atferd (38). Selv om det som nevnt over nylig
er funnet uttrykk av V1R-gener i humant lukteepitel (22), gjenstar det d vise at
feromoner er en viktig faktor i regulering av human atferd.
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Det er flere forsgk som tyder pa at luftbarne kjgnnshormonderivater kan gi
feromonliknende effekter pd mennesker. I 1991 rapporterte Monti-Bloch og
medarbeidere at stimulering av det humane vomeronasale organ med meget lave
konsentrasjoner av slike substanser gav lokal elektrofysiologisk respons i form av
depolarisering i det vomeronasale epitelet (36). De samme substansene gav bare liten
respons fra lukteepitelet og ingen respons fra neseslimhinne kledd av respiratorisk
epitel. Monti-Bloch har gitt slike substanser navnet vomeroferiner. Flere av
vomeroferinene han undersgkte virker selektivt og kjgnnsspesifikt pa det vomeronasale
organ. Han fant f.eks. at gstra-1,3,5(10), 16-tetraen-3yl fra aksillekjertler fra kvinner gav
lokal depolarisering i det vomeronasale organ, serlig hos menn. I kontrollforsgk fant
han at stimulering av lukteepitelet med odorantene 1,8-cineole og 1-carvone gav lokal
depolarisering av lukteepitelet, men liten eller ingen respons fra vomeronasalt epitel. I
tilsvarende forsgk med en annen substans (pregna-4,20-diene-3,6-dione) fant han hos
menn (men ikke hos kvinner) konsentrasjonsavhengig depolarisering av det
vomeronasale epitelet, redusert respirasjonsfrekvens, gkt hjertefrekvens, gkt alfa-beta-
ratio pa EEG, gkt ledningsevne i huden og signifikant senket niva av FSH, LH og
testosteron i perifert blod. Disse resultatene mente han tydet pa at kjgnnsspesifikke
feromoner regulerer human hypofysefunksjon ved & aktivere det vomeronasale organ.
En funksjonell MR-undersgkelse av menn som ble eksponert for lave konsentrasjoner
(10 - 8 M) av vomeroferinet gstra-1,3,5(10),16-tetraen3yl-acetat viste hjerneaktivering i
fremre mediale thalamus og i nedre d

eler av frontallappen (37). Disse omradene er analoge med hjerneomrader som
responderer ved aktivering av det vomeronasale organ hos andre pattedyr. At
forsgkspersonene ikke registrerte noen bevisst luktopplevelse under eksponeringen, taler
mot at hjerneaktiveringen skyldtes psykologiske faktorer.

MHC og lukt

MHC-avhengig luktgjenkjennelse hos dyr

Molekylene som kodes av de svert polymorfe genene i “major histocompatibility
complex” (MHC-antigenene) har en sentral rolle i antigenpresentasjon. Mest mulig lik
MHC-komposisjonen mellom donor og mottaker er avgjerende ved transplantasjon.
Med unntak av eneggede tvillinger er MHC-komposisjonen til enkeltindivider unik. Nar
en hund urinerer pa en lyktestolpe er det trolig ikke bare kjgnn og artsspesifikk
informasjon den etterlater, men et individspesifikt signal (analogt til et personnummer)
som andre hunder kan gjenkjenne. Lewis Thomas reiste i 1974 spgrsmal om hunder
kunne ”sniff out our histocompatibility types” (39). Spagrsmalet ble tatt alvorlig og
dyreeksperimenter viste snart at evnen til & registrere forskjeller i MHC-komplekset ved
hjelp av luktesansen, er meget hgyt utviklet hos flere dyrearter. Det er na klar
dokumentasjon pa at MHC-komposisjonen er assosiert med individspesifikk kroppslukt.
Ville mus kan, uten trening, skille mellom luktene fra mus som bare skiller seg genetisk
fra hverandre innen enkelte MHC-loci. Ved a lukte pa urin kan en rotte skille mellom
dyr som har identisk genmateriale med unntak av én base i MHC-komplekset (40).
Studier viser at mus benytter denne individspesifikke kroppslukten til & utavle ; en
hannmus foretrekker & pare seg med en hunnmus som har en annen MHC-haplotype enn
dens egen. Kanskje kan dette beskytte mot innavl eller bidra til a sikre at avkommet far
bedre immunfunksjon fordi det arver mest mulig heterozygote MHC-loci. En hypotese
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for hvordan MHC-komposisjonen gir individspesifikk kroppslukt er at lgselige MHC-
klasse 1-molekyler er vektor for odoranter fra blod til urin (og andre utsondringer) hvor
luktene kan bli konsentrert. Fordi ul

ike MHC-molekyler har ulik odorantaffinitet, er det dermed mulig at odorantprofilen i
urinen reflekterer MHC-komposisjonen. Det er mindre sannsynlig, men ikke utenkelig,
at selve MHC-molekylene eller fragmenter av disse registreres av luktesansen. Det er
dessuten slik at det store kromosomomradet som inneholder MHC-komplekset, ogsa
inneholder gener som koder for funksjonelle og ikke-funksjonelle luktreseptorer (41). Et
stort antall studier indikerer altsa at mus og andre gnagere gjenkjenner MHC-identitet
ved lukt, men det er usikkert hva som luktes og om lukten er bestemt av klassiske,
antigenpresenterende MHC-loci eller neer tilknyttede gener. Det er heller ikke klarlagt
hvor sansecellene som formidler MHC-avhengig luktgjenkjennelse er lokalisert.

MHC-avhengig luktgjenkjennelse hos mennesket

Det er vist at forsgkspersoner ogsa kan lukte forskjell pa urin fra mus med ulik MHC-
komposisjon. I likhet med mus utskiller mennesket lgselige MHC-antigener i urin og
andre sekreter (42). I en interessant, men omdiskutert, studie rapporterte Wedekind og
medarbeidere MHC-avhengig partnervalg hos mennesket (43). Kvinnelige
forsgkspersoner ble bedt om a gradere kroppslukter fra T-skjorter fra seks menn som
attraktive eller mindre attraktive. Kvinnene foretrakk systematisk kroppslukten fra de
mennene som de var mest forskjellig fra i MHC-komposisjon. Et annet funn var at
kvinnene fant at de mest attraktive luktene minnet om kvinnenes kjerester eller tidligere
kjeerester. Dette funnet er kanskje ikke uventet, men Wedekind papekte at dette indikerte
at kvinnene ma ha lagt vekt pa MHC-komposisjon ved valg av partner. Han mener altsa
at luktpreferanser bidrar til & opprettholde MHC-polymorfismen i var art. Nytten av en
slik seleksjonsmekanisme ved partnervalg kunne som nevnt over vare beskyttelse mot
innavl eller bidra til & sikre at avkommet far bedre immunfunksjon. I tillegg er det for
mennesket rapportert gkt forekomst av fertilitetsproblemer hos par som deler mange
alleler i MHC-regionen (43). Dels har disse parene lengre intervaller mellom fgdsler, og
dels har det veert vanskeligere a fa til vellykket kunstig befruktning hos dem. I slike
tilfeller er det dessuten gkt risiko for spontan abort (43). Ved genotyping av 194 par
rekruttert fra indianere i Sgr-Amerika fant man imidlertid at MHC-variasjonen mellom
partnerne var ner det man ville forvente ved tilfeldig partnervalg (44). Denne
undersgkelsen taler altsd imot at MHC har noen betydning for partnervalg i denne
populasjonen.

Konklusjon

For ti ar siden hadde vi fortsatt sveert begrensede kunnskaper om hvordan luktesansen
fungerer. Linnés forslag fra 1756 om sju primeerlukter var fremdeles en vanlig
arbeidshypotese. Senere har moderne molekylere og genbaserte teknikker gitt et skred
av ny kunnskap. Vi vet na at det er over 1 000 ulike gener som koder for luktreseptorer.
Hver sansecelle uttrykker bare ett av disse genene ( en reseptortype). Aksonene fra
sanseceller som utrykker samme reseptor, mgtes og lager synapse i en felles glomerulus
i luktelappen. Men kunnskapen om hvordan sentral behandling av sanseinformasjonen
skjer og hvordan bevisste luktfornemmelser blir til, er fortsatt begrenset.
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Det har i en arrekke vert diskutert om mennesket har et vomeronasalt organ og om
feromoneffekter er av betydning i var art. Et eksempel pa en sannsynlig feromoneffekt
er synkronisering av menstruasjon hos kvinner som lever sammen. Det er nd
holdepunkter for at organet er til stede og at stimulering med feromonkandidater kan
fremkalle forandringer i respirasjonsfrekvens, hjertefrekvens og hormonstatus hos
forsgkspersoner. Nylig ble det dessuten pavist genuttrykk av vomeronasale reseptorer i
humant lukteepitel. Feromoneffekter hos mennesket kan dermed kanskje ogsa formidles
av egne reseptorceller i lukteepitelet.

Det er klare holdepunkter for at MHC-avhengige luktsignaler influerer valg av make hos
gnagere. Selv om en enkelt studie indikerer at et tilsvarende fenomen er til stede hos
mennesket, er dette fortsatt uavklart.

Luktesansens betydning for vinkjennere

Vinkvaliteten kjennes forst pa duften. Smakssansen kan bare registrere noen fa
grunnleggende smakskvaliteter der de mest kjente er smaken av surt, sgtt, bittert og salt.
Resten av ”smaksopplevelsen” formidles av luktesansen. Holder man seg for nesen vil
det faktisk veere vanskelig & skille rgdvin fra hvitvin! For vinkjennere er det derfor svert
viktig a lukte pa vinen fgr man smaker. Nar man smaker pa vin, blir det anbefalt & lage
grimaser og a trekke inn litt luft gjennom munnen og suge den gjennom vinen for
deretter & puste ut gjennom nesen (45). Hensikten med dette er a fa duftene i vinen til
ga over i luften som stiger opp i nesehulen, hvor den egentlige ”smakingen” finner sted.

Vinkjennere har utviklet et omfattende begrepsapparat (45). For en nybegynner kan
mange av uttrykkene hgres noe merkelige ut (for eksempel ler, stall, vat ull osv.), men
de fleste har sin naturlige opprinnelse. F.eks. er smaksforbindelsene som gir aroma til
gronn paprika og nyristet kaffe, ogsa til stede i druesorten Cabernet Sauvignon. Derfor
blir vin fra denne druen beskrevet med et uttrykk som smak av grenn paprika og
nyristet kaffe . En vin blir beskrevet som eiket hvis den har den svakt sgte vaniljesmaken
som tilfores ved modning pa eikefat. Eller den kan bli beskrevet som jordlig hvis
smaken minner om gjgrmete rotgrgnnsaker (45).

Carl von Linné (1707 —
78), avhandlingen Odores medicamentorum og hypotesen om primeerlukter
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Carl von Linné. Oljemaleri av A. Stenbéck etter original av Scheffel

Linnés forslag om sju primerlukter levde i beste velgaende frem til 1990, da Buck &
Axel oppdaget genfamilien som koder luktreseptorer. Na vet vi det finnes over 1 000
ulike sansecelletyper (”primerlukter”).
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30 juni 1752 disputerte fil.mag. Andreas Wahlin (1731 — 97) pa avhandlingen Odores
medicamentorum (faksimile) (46). Wahlin var sgnn av en kapellan i Ostergotland. Han
skulle senere bli en fremtredende lege i Jonkoping hvor han bl.a. innfarte
koppevaksinering. Avhandlingen var imidlertid skrevet av en annen prestesgnn, nemlig
Carl von Linné, “knapphullsblomsten til svensk naturvitenskap” (bilde). Pa 1700-tallet
var det vanlig at avhandlingene som ble forsvart under den akademiske disputas var fart
i pennen av veilederen. Linné skrev mer enn 180 slike akademiske avhandlinger i tiden
1743 — 76. I Odores medicamentorum diskuterer Linné luktesansens funksjon og hvilke
fysiologiske effekter som kunne fremkalles av lukten fra ulike medikamenter. Han
starter med & fastsla at Skaperen ma ha gitt oss luktesansen for & fornemme krefter i
naturen som ellers ville utgjgre fare for helse og liv. Han papeker at luktstoffene ma
vere svert sma siden duften fra et lite stykke ambra fyller hele avlukket hvor det
oppbevares, i flere ar uten at det reduseres merkbart i vekt. Han diskuterer luktenervenes
lokalisasjon i neseslimhinnen. Han omtaler nerveaksjon og nevner en ny hypotese om
den skyldes elektrisk kraft! Han mener at nervefunksjonen er a fremkalle
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sammentrekning og oppsvulming: “Manslemmen svéller av balsamiske dufter, av
aphrodisiaca och av kattjefulla tankar.” Linné er imidlertid klar over at kunnskapene var
sparsomme og skriver ”Om vi dgde en sann, fast og ubetvilat teori om nervornas
funktioner i médnniskokroppen, skulle laran om lukten vara mycket léttare.”
Avhandlingen demonstrerer klart det som var Linnés

styrke: evnen til & klassifisere og systematisere. Han foreslo at alle lukter er basert pa
ulike kombinasjoner av sju primerlukter. Dette forslaget minner om de tre
primeerfargene som fargesynet er basert pa. I netthinnen er disse som kjent representert
med tre sett med sanseceller, tapper som responderer pa blétt, grgnt og radt lys. Linné
kalte de sju primeerluktene flagrantes (blomsteraktig), hirsinos (bukkaktig), ambrosiacos
(moskusaktig), tetros (motbydelig), nauseosos (kvalmende), aromaticos (velduftende,
eller krydderaktig), alliaceos (hvitlokaktig). Liknende begreper for & beskrive lukter
benyttes fortsatt, f.eks. av vinkjennere. Linné tilla hver primerlukt en fysiologisk effekt,
for eksempel mente han at aromaticos kunne fremkalle sammentrekning av blodarene
og gjare at blodet sirkulerte raskere. Om hirsinos skrev Linné at denne lukten minnet
om lukten i kjgnnsdelene og at den egget elskovsdriften. Han nevner det som vi i dag
betrakter som en feromoneffekt, nemlig at en okse kan skille mellom lukten fra en
brunstig ku og lukten fra en drektig ku.

Marcel Proust (1871 — 1922) og luktminner fra den tapte tid
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Marcel Proust vurderes som en av de stgrste romanforfatterne i det 20. arhundre. I
romansyklusen Pd sporet av den tapte tid beskriver han hvorledes smak og lukt kan
fremkalle minner og fglelser, (Anne-Lisa Amadous oversettelse) (47):

”0Og nedtrykt av den mgrke dag og av utsikten til en like trist morgendag, forte jeg snart
mekanisk mot munnen en skjefull te hvori jeg hadde latt en bit av madeleine-kaken lgse
seg opp. Men i samme gyeblikk som denne te blandet med kake bergrte min gane, for
jeg sammen, slatt av det usedvanlige som plutselig fant sted. En vidunderlig glede hadde
grepet meg, en enestaende glede som ikke visste om sin egen arsak.(. . .) Og plutselig
stod minnet klart for meg. Denne smaken, det var smaken av det lille stykke madeleine-
kake som min tante Léonie pleide & gi meg nar jeg kom for a si god morgen til henne pa
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vearelset hennes hver sendag morgen i Combray (for den dagen gikk jeg ikke ut for vi
skulle gd til messe) og som hun farst hadde dyppet i sin egen kopp med vanlig te eller
lindete. Synet av den lille madeleine-kaken hadde ikke talt til min erindring for jeg
hadde puttet den i munnen; . . .(....)

Luktminner har stor betydning for dyr og ogsa for mennesker. Det er holdepunkter for at
luktminner delvis dannes i luktelappene (48), men hippocampus er trolig ogsa viktig
(49). Luktminner er ofte sterkt emosjonelt ladet og det er foreslatt at dette er en
konsekvens av koblingene mellom luktesansen og det limbiske system (50). Mennella &
Garcia har nylig utfert en undersgkelse av luktpreferanser hos smabarn (51). Flertallet
av smabarna syntes at lukten av gl var behagelig. @llukt ble imidlertid beskrevet som
ubehagelig av flertallet av barna med foreldre som sa at de ofte drakk gl fordi de falte
seg ulykkelige. Denne studien er en litt trist demonstrasjon av hvordan emosjonelt
ladede luktminner kan oppsta (52).

Men ndr intet er tilbake av en forgangen tid, nar menneskene er dgde, nar tingene er gatt
til grunne, vil duften og smaken ennu besta; spinkle og ulegemlige, men mere levende,
mere utholdende og trofaste, blir de ensomme tilbake, og likesom sjeler som minnes, og
venter, pd ruinene av alt det andre, blir de ufortrgdent stdende, mens de pa sin
forsvinnende lille, nesten immaterielle drape barer oppe minnets mektige byggverk.

(.. .) Alle blomstene i var have og blomstene i parken til Monsieur Swann, vannliljene i

Vivonne, de brave menneskene i landsbyen og deres sma hus, kirken, hele Combray og
dens omegn, byen og havene, alt dette som far form og fasthet, steg opp av min tekopp.”

Marcel Proust pa likstrd 1922
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