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(67)  Dievorliegenden Erfindung bezieht sich aufeine
flissige Zusammensetzung fur eine elektronische Ziga-
rette, umfassend einen TRP-Modulator und zumindest
einen TRP-Agonisten/Aktivator, wobei durch das Zu-
sammenwirken von Modulator und dem zumindest einen
Agonisten/Aktivator eine chemosensorischen Nachah-
mung von inhaliertem Zigarettenrauch erfolgt, und wobei

Fliissige Zusammensetzung fiir eine elektronische Zigarette

die flissige Zusammensetzung kein Nikotin enthalt. Fer-
ner bezieht sich die Erfindung auf eine Verwendung von
einem Modulator und zumindest einem TRP-Agonisten/
Aktivatoren in einer flissigen Zusammensetzung fiir
elektronische Zigaretten, das kein Nikotin enthalt, um Zi-
garettenrauch zu inhalieren.
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Beschreibung

[0001] Die vorliegende Erfindung bezieht sich auf eine flissige Zusammensetzung (e-Liquid) zur Verwendung in
elektronischen Zigaretten sowie die Verwendung von einem Modulator und zumindest einem TRP-Agonisten/Aktivator
("TRP" bedeutet in englischer Sprache "Transient Receptor Potential" und kann als "voriibergehendes Rezeptor-Po-
tential" Uibersetzt werden) in einer flissigen, nicht nikotinhaltigen Zusammensetzung, die den Tabakrauch bzw das
Inhalationsempfinden einer herkémmlichen Tabakzigarette simuliert.

[0002] Das Rauchen von Tabakzigaretten ist mittlerweile in nahezu allen éffentlichen Rdumen verboten. Dies schlief3t
sowohl Arbeitsplatze, Bars, Restaurants und viele weitere Raumlichkeiten ein. Auf3erdem ist es das Ziel vieler Tabak-
und e-Zigarettennutzer, zwar die Nikotinkonzentration und damit den vermeintlichen Nikotin-Bedarf sukzessive zu sen-
ken, um den Kérper nicht unnétig vielen Giftstoffen auszusetzen, nicht jedoch auf das Verhaltensritual und die Zufiihrung
des Genussmittels Zigarette selbst zu verzichten. Deshalb greifen viele Raucher mittlerweile zu der elektronischen bzw.
e-Zigarette.

[0003] Es sind unterschiedliche e-Zigaretten bereits bekannt. Deren Funktionsweise besteht darin, dass eine flissige
Zusammensetzung, auch als "Liquid" bezeichnet, welche meistens aromatisiert ist und auch Nikotin enthalt, in dieser
elektronischen Zigarette mittels einer Verdampfungseinheit verdampft wird und dadurch die Funktion einer herkdmmli-
chen Zigarette simuliert wird.

[0004] Unter den oben genannten immer mehr verschéarften Voraussetzungen beziiglich des Rauchens fiihlt sich ein
Tabakraucher/e-Zigaretten-Dampfer wahrend seines Aufenthaltes in Rauchverbotsarealen sichtlich unwohl. Der turnus-
mafige Abfall des Nikotinspiegels im Kérper eines Rauchers/Dampfers beglinstigt dieses Unwohlsein, jedoch ist dies
nicht der einzige oder wichtigste Faktor, der das Verlangen nach einer Tabak- oder e-Zigarette steuert. Vielmehr ist das
durch Nutzungsverbote erzwungene Unterdriicken des gewohnten Rituals an einer Tabak- oder e-Zigarette zu ziehen,
den Rauch/Dampf zu inhalieren und gentsslich wieder auszustoRen die Hauptursache fiir dieses Unwohlsein und dem
starker werdenden Verlangen nach dieser Ritualbefriedigung. Ein besonderer Teil hierbei ist der beim Inhalieren emp-
fundene "Flash" oder auch "Kick" im Mund-Rachen und Lungenbereich. Dieses Empfinden, das durch die Reizung
bestimmter Rezeptoren hervorgerufen wird, ist fir den Raucher/Dampfer wichtig, um sein Verlangen zu stillen.

[0005] Bisher besteht die Mdglichkeit, anstelle von nikotinhaltigen Liquids fiir e-Zigaretten nikotinfreie Liquids fir e-
Zigaretten zu nutzen, um diesem Verlangen nach "gesundem Rauchen" entgegenzukommen und dem Verlangen der
Ritualbefriedigung entgegenzuwirken, da e-Zigaretten die Austibung des beschriebenen Rituals durch ihre Handhabung
begiinstigen. Nachteilig ist hier jedoch, dass die Chemosensorik (hier insbesondere das als "Flash" bezeichnete Inha-
lationsgefiihl wie vorher beschrieben) im Speziellen durch das Fehlen des Nikotins vollkommen ausbleibt. Auch das
Hinzufligen von Aromastoffen zu dem Liquid kann diesen Flash nicht hervorrufen. Als Beispiel fir das Hinzufiigen von
Aromastoffen und/oder Nikotin wird auf das chinesische Patent mit der Nummer CN 101926506 B und die Européaische
Patentanmeldung EP 2 563 265 A2 verwiesen.

[0006] Insofern besteht der Nachteil bei Liquids, denen Nikotin beigesetzt ist, darin, dass zwar die Befriedigung der
Sucht erreicht wird, aber dennoch Giftstoffe dem Korper zugefiihrt werden. Diesem Nachteil wurde begegnet, indem
Liquide zur Verfligung gestellt wurden, die - meist durch zuséatzliches Hinzufiigen von Aromastoffen - versuchen, ein
"echtes Raucherlebnis" herbeizuflihren, das dem des Rauchens von herkémmlichen Zigaretten oder des Dampfens mit
nikotinhaltigem Liquid entspricht, die aber wesentlich weniger oder gar kein Nikotin enthalten. Allerdings haben diese
Liquids den Nachteil, dass die durch das Nikotin angesprochene Chemosensorik, d.h. der durch das Nikotin hervorge-
rufene "Flash", vollig ausbleibt.

[0007] Deshalb ist es die Aufgabe der vorliegenden Erfindung, eine flissige Zusammensetzung fiir eine elektronische
Zigarette, also ein Liquid, bereitzustellen, das diese Nachteile (iberwindet. Es wird erfindungsgemaR ein Liquid bereit-
gestellt, das keinerlei Giftstoffe wie beispielsweise Nikotin enthalt, das aber dennoch den oben beschriebenen "Flash"
beim Nutzer erzeugt, d.h. die chemosensorischen Rezeptoren in der Art anspricht, wie es das vom Raucher gewohnte
Nikotin tut.

[0008] Zur Lésung der vorstehenden Aufgabe stellt die vorliegende Erfindung eine flissige Zusammensetzung fir
eine elektronische Zigarette bereit umfassend:

- einen TRP-Modulator und

- zumindest einen TRP-Agonisten/Aktivator, wobei
durch das Zusammenwirken von Modulator und dem zumindest einen Agonisten/Aktivator eine chemosensorischen
Nachahmung von inhaliertem Zigarettenrauch erfolgt, und

- wobei die flissige Zusammensetzung kein Nikotin enthalt.

[0009] Inderflissigen Zusammensetzung aktiviert der zumindest eine TRP-Agonist/Aktivator vorzugsweise zumindest
einen aus den TRP-Rezeptoren TRPA1, TRPV1, TRPV3 und TRPMS.
[0010] In der erfindungsgemaRen fllissigen Zusammensetzung sind mehrere TRP-Agonisten/Aktivatoren so mitein-
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ander kombiniert, dass unterschiedliche TRP-Kanale aktiviert werden.

[0011] In der erfindungsgemafRen flissigen Zusammensetzung dienen bevorzugt Extrakte umfassend schwarzen
Pfeffer, Meerrettich, Knoblauch, Paprika, Zimt, Minze und Essigund Zitronensdure als TRP- Agonist/Aktivator.

[0012] Es istferner bevorzugt, dass in der erfindungsgemaRen flissigen Zusammensetzung Wirkstoffe mit zumindest
6-Paradol und Analoge als TRP-Agonist/Aktivator dienen. Vorzugsweise umfassen dabei 6-Paradol und Analoge zu-
mindest 1’-Acetoxychavicolacetat und Analoge, Isothiocyanate und Analoge, Kampfer und Analoge, Paradieskérner,
Thymol und Analoge und Ethanol.

[0013] In der erfindungsgemaRen flissigen Zusammensetzung basiert der zumindest eine TRP-Agonist/Aktivator
vorzugsweise auf den Bestandteilen von TRP-Kanal Subtypen.

[0014] In der erfindungsgeméaRen flissigen Zusammensetzung dienen vorzugsweise Ethanol, Glycol oder Glycerin
als Modulator.

[0015] In einer bevorzugten Ausfiihrungsform umfasst die erfindungsgemaRe flissige Zusammensetzung fiir eine
elektronische Zigarette:

Propyleneglycol: 40% bis 50%

Glycerine: 36% bis 44%
Lebensmittelaromen: 9% bis 11%
Ethanol: 4,3% bis 5,3%,

Piper nigrum: 0,12% bis 0,13%
Melegueta Aframomum: 0,03% bis 0,04%
Benzoe: 0,012% bis 0,014%

Allicin: 0,0049% bis 0,0051%
Isothiocyanat: 0,006% bis 0,008%
Zingiberis rhizoma: 0,0038% bis 0,0047%
Capsaicin: 0,0037% bis 0,0046%
Zanthoxylum piperitum: 0,0056% bis 0,0069%
Kurkumin: 0,0031% bis 0,0039%.

[0016] In einer besonders bevorzugten Ausfiihrungsform besteht die erfindungsgemalRe fliissige Zusammensetzung
fur eine elektronische Zigarette aus:

Propyleneglycol: 45%
Glycerine: 40%
Lebensmittelaromen: 10%
Ethanol: 4,8%

Piper nigrum: 0,122%
Melegueta Aframomum: 0,035%
Benzoe: 0,013%

Allicin: 0,0050%

Isothiocyanat: 0,007 %
Zingiberis rhizoma: 0,0042%
Capsaicin: 0,0041%
Zanthoxylum piperitum: 0,0062%
Kurkumin: 0,0035%.

[0017] Ferner betrifft die vorliegende Erfindung eine Verwendung von einem Modulator und zumindest einem TRP-
Agonisten/Aktivatoren in einer flissigen Zusammensetzung fir elektronische Zigaretten, die kein Nikotin enthalt, um
Zigarettenrauch zu inhalieren.

[0018] Die der vorliegenden Erfindung zugrunde liegende Aufgabe wird zudem durch die flissige Zusammensetzung
gemal der angefligten Anspriiche geldst.

[0019] Allgemein umfasst die flissige Zusammensetzung flr eine elektronische Zigarette umfasst einen TRP-Modu-
lator und zumindest einen TRP-Agonisten/Aktivator, wobei durch das Zusammenwirken von Modulator und dem zumin-
dest einen Agonisten/Aktivator eine chemosensorische Nachahmung von inhaliertem Zigarettenrauch erfolgt, und wobei
das flissige Zusammensetzung kein Nikotin enthélt. Ferner wird ein Modulator und zumindest ein TRP-Agonist/Aktivator
in einer flissigen Zusammensetzung fiir elektronische Zigaretten verwendet, die kein Nikotin enthalt, um Zigarettenrauch
zu inhalieren.

[0020] Vorteilhafterweise aktiviert der zumindest eine TRP-Agonist/Aktivator zumindest einen aus den TRP-Rezep-
toren TRPA1, TRPV1, TRPV3 und TRPM8. Des Weiteren ist es vorteilhaft, dass mehrere TRP-Agonisten/Aktivatoren
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so miteinander kombiniert werden, dass unterschiedliche TRP-Kanéle aktiviert werden. Als weitere vorteilhafte Ausge-
staltung werden als TRP- Agonist/Aktivator Extrakte umfassend schwarzen Pfeffer, Meerrettich, Knoblauch, Paprika,
Zimt, Minze und Essig- und Zitronensaure dienen verwendet. Des Weiteren dienen als TRP-Agonist/Aktivator Wirkstoffe
mit zumindest 6-Paradol und Analoge, wobei bevorzugt 6-Paradol und Analoge zumindest 1’-Acetoxychavicolacetat
und Analoge, Isothiocyanate und Analoge, Kampfer und Analoge, Paradieskérner, Thymol und Analoge und Ethanol
umfassen. Vorteilhafterweise basiert der zumindest eine TRP-Agonist/Aktivator auf den Bestandteilen von TRP-Kanal
Subtypen. Bevorzugt dienen Ethanol, Glycol oder Glycerin als Modulator.

[0021] In einer weiteren bevorzugten Ausfliihrungsform umfasst die fliissige Zusammensetzung Propyleneglycol: 40%
bis 50%, Glycerine: 36% bis 44%, Lebensmittelaromen: 9% bis 11%, Ethanol: 4,3% bis 5,3%, wobei die Zusammen-
setzung ferner umfasst:

Piper nigrum: 0,12% bis 0,13%

Melegueta Aframomum: 0,03% bis 0,04%
Benzoe: 0,012% bis 0,014%

Allicin: 0,0049% bis 0,0051%

Isothiocyanat: 0,006% bis 0,008%

Zingiberis rhizoma: 0,0038% bis 0,0047%
Capsaicin: 0,0037% bis 0,0046%
Zanthoxylum piperitum: 0,0056% bis 0,0069%
Kurkumin: 0,0031% bis 0,0039%.

[0022] In einer weiteren bevorzugten spezifischen Ausfiihrungsform enthalt die flissige Zusammensetzung:

Propyleneglycol: 45%
Glycerine: 40%
Lebensmittelaromen: 10%
Ethanol: 4,8%

wobei die Zusammensetzung ferner enthalt:

Piper nigrum: 0,122%

Melegueta Aframomum: 0,035%
Benzoe: 0,013%

Allicin: 0,0050%

Isothiocyanat: 0,007 %

Zingiberis rhizoma: 0,0042%
Capsaicin: 0,0041%
Zanthoxylum piperitum: 0,0062%
Kurkumin: 0,0035%.

Herstellung der Zusammensetzung:

[0023] Die chemischen Komponenten sind miteinander vermischt. Die Grundbestandteile des Liquids (Propylenglycol,
Glycerin, Ethanol und Aromastoffe) werden direkt vom Chemikalienhersteller, bzw. vom Aromen-Lieferanten bezogen.
Die Bestandteile der zu patentierenden flissigen Zusammensetzung (BioNic) hingegen kénnen gréRtenteils nicht her-
kémmlich bezogen werden, zumindest nicht in der Form, wie wie sie in der vorliegenden Erfindung verwendet werden.
Zum Beispiel kann man Paradieskérner (Aframomum melegueta) im Gewirzhandel erwerben. Allerdings kénnen die
so erworbenen Paradieskdrner nicht in der herkdbmmlichen Form in das Liquid eingebracht werden, sondern es muss
zunachst aus diesem Rohstoff der entsprechende Wirkstoff extrahiert werden. Dies geschieht zumeist, indem man den
Wirkstoff mittels Ethanol per Soxhlet-Extraktion aus dem Rohstoff extrahiert. Damit wird der Wirkstoff direkt in das
Ethanol gebunden, welches dann in das Liquid eingebracht wird. Dem Fachmannist bekannt, wie die Wirkstoffe behandelt
werden, um in der flissigen Zusammensetzung verwendet werden zu kénnen..

[0024] Nikotin ist nachgewiesenermalien ein Nervengift, das zusammen mit anderen Wirkstoffen der herkdmmlichen
Zigarette auf sensorische und autonome afferente Nervenenden wirkt und sensorische Informationen aus dem Mund,
Rachen und Atemwegen Uber den Vagus, Trigeminus und andere Hirnnerven an das Gehirn sendet. Das Gehirn handelt
entsprechend und induziert vegetative Reflexe und Effekte in das zentrale Nervensystem, die auf die subjektive Erfahrung
des Rauchens, darunter "Hals kratzen" und zur Entlastung des Verlangens gespeicherte Verhaltensrituale, zurlickgreifen.
Das Zigarettenrauchen verursacht EEG-Veranderungen und aktiviert damit verbundene, subjektive Verhaltensrituale
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Uber sensorische Reflexe, noch bevor das im Rauch befindliche Nikotin absorbiert wird und Nervenreaktionen diesen
Wirkstoff an das Gehirn melden kénnen.

[0025] Um ein Rauchgefiihl wie bei einer herkémmlichen Zigarette zu simulieren, allerdings ohne Giftstoffe wie Nikotin
zu verwenden, wurden pflanzliche Analogstoffe gesucht, die diese oder dhnliche chemosensorischen Wirkungen her-
vorrufen und den Einsatz von Nikotin als Nervengift nicht lAnger notwendig machen. Die sensorischen Sinne umfassen
Geschmack, Geruchssinn und "chemikalische Sensibilitédt" (auch bekannt als den "ublichen chemischen Sinn", oder
Trigeminus Chemosensorik). Die Chemosensorik bezieht sich auf Wirkungen, z. B. auf Nervenenden vermittelnde Emp-
findungen von Schmerz oder Temperatur. Inkludiert sind hier beispielsweise die Empfindung "scharf, heit oder kahl",
die durch die Einnahme spezifischer Substanzen, wie Peperoni (Capsaicin), schwarzer Pfeffer (Piperin), Menthol, Knob-
lauch (Allicin), Meerrettich und Wasabi (Allylisothiocyanate), Kampfer, Wintergriin, Zimt (Zimtaldehyd), Kohlensaure
z.B. bei Getranken (Kohlendioxid) und einige Luftschadstoffe verursacht wird. Solche Empfindungen im Mundraum und
in den Nasen-Hohlrdumen werden tber den Trigeminus-Nerv vermittelt und sind Elemente des somatosensorischen
Systems. In den Hals- und Atemwegen, sowie der Lunge werden Uber den Vagus-Nerv chemische Signale an das
Gehirn Uibertragen, die direkt die Hirnaktivitdt im somatosensorischen Kortex und anderen Regionen beeinflussen kén-
nen. Dies sind u.a. auch appetitive Schaltungen in Form von HeilBhunger auf bestimmte Nahrungsmittel, aber auch
Verlangen nach Tabakrauch, ohne dabei die Absorption der Wirkstoffe in der Blutbahn oder das Gehirn zu bericksich-
tigen.

[0026] Beider vorliegenden Erfindung wird der Umstand ausgenttzt, dass die appetitive Schaltung durch chemosen-
sorische Stimulation befriedigt wird, ohne dem Kérper den eigentlichen Wirkstoff wie Nikotin zuzufiihren. Durch die
chemosensorische Stimulation geht das Gehirn davon aus, dass mit der gewohnten Inhalation auch das gewohnt sti-
mulierende Nikotin zugefiihrt wurde. Zusétzlich und nicht minder stark ist die positive Beeinflussung durch die Nachah-
mung taktiler, kinasthetischer und organoleptischer Aspekte des Rauchens, indem beispielsweise eine optisch sichtbare
Verdampfung des Liquids erfolgt und somit suggeriert wird, dass es sich um dasselbe gewohnte Ritual wie beim Rauchen
einer Zigarette handelt, obwohl es sich lediglich um eine Verdampfung weitaus harmloserer Bestandteile ohne Giftstoffe
handelt.

[0027] Die TRP (Transient Receptor Potential)-lonenkanale stellen eine Klasse von Rezeptoren auf sensorischen
Nerven dar, die die Fahigkeit besitzen, diese durch Auslésung zu aktivieren. TRP Kanéle Gbermitteln die Empfindungen
von scharf, heil3 oder kalt, sowie Bestandteile in der eingeatmeten Luft an das zentrale Nervensystem. Die durch die
TRP-Kanéle vorgenommene Aktivierung der sensorischen Nervenenden induzieren neben der chemosensorischen
Stimulation auch lokale Effekte, zum Beispiel Husten, Niesen, Regulierung der Kérpertemperatur oder sonstige subjektive
Empfindungen. Fur die Aktivierung von TRP-Kanalen bedarf es zudem nur sehr geringer Bestandteile des entsprechen-
den TRP relevanten Wirkstoffs, so dass grundsatzlich eine selbst theoretisch schadigende Konzentration vermieden
werden kann. Den TRP Kanal Aktivatoren reichen minimalste volatile Bestandteile in der eingeatmeten Luft, um eine
Zigarettenrauch ahnelnde chemosensorische Stimulation hervorzurufen ohne eine bioaktive Wirkstoffkonzentration in
den Kérper aufnehmen zu missen. Im Folgenden ist eine beispielhafte Liquidzusammensetzung bei einer Produkteinheit
von 10000 mg angegeben: 4500 mg Propyleneglycol, 4000 mg Glycerine, 1000 mg Lebensmittelaromen, 487 mg Ethanol,
ferner mit folgenden in der Gesamtheit fiir eine chemosensorische Reaktion zustandigen Bestandteilen: 1,25 mg Piper
nigrum, 3,75 mg Melegueta Aframomum, 1,25 mg Benzoe, 0,5 mg Allicin, 0,7 mg Isothiocyanat, 0,425 mg Zingiberis
rhizoma, 4,15 mg Capsaicin, 0,625 mg Zanthoxylum piperitum, 0,35 mg Kurkumin. Allgemeiner ist die Zusammensetzung
folgende: Propyleneglycol: 40% bis 50%, Glycerine: 36% bis 44% , Lebensmittelaromen: 9% bis 11%, Ethanol: 4,3%
bis 5,3%, ferner mit folgenden in der Gesamtheit fiir eine chemosensorische Reaktion zustédndigen Bestandteilen: Piper
nigrum: 0,12% bis 0,13%, Melegueta Aframomum: 0,03% bis 0,04%, Benzoe: 0,012% bis 0,014%, Allicin: 0,0049 % bis
0,0051%, lsothiocyanat: 0,006% bis 0,008%, Zingiberis rhizoma: 0,0038% bis 0,0047%, Capsaicin: 0,0037% bis
0,0046%, Zanthoxylum piperitum: 0,0056% bis 0,0069%, Kurkumin: 0,0031% bis 0,0039%.

[0028] In einem fir die elektrische Zigarette entwickelten Liquid kénnen mehrere dieser TRP Kanalaktivatoren zum
Einsatz kommen, die unter bestimmten Voraussetzungen in Kombination die sensorischen Eigenschaften noch verstar-
ken kénnen. Der TRP V1 beispielsweise ist ein temperatursensorischer Kanal, dessen Aktivierungschwelle beispiels-
weise durch den Einsatz von Ethanol als TRP-Modulator noch gesenkt werden kann. Dadurch I8sst sich das sensorische
Warmeempfinden durch TRP V1-Agonisten, wie zum Beispiel Extrakte aus Chilli, Szechuan Pfeffer oder Senf durch
den Einsatz noch geringerer Konzentrationen erreichen.

[0029] Durch das synergetische Zusammenwirken von TRP-Agonisten und Modulatoren bietet sich eine einzigartige
Basis fur die chemosensorische Nachahmung von inhaliertem Zigarettenrauch, ohne dass der Einsatz von durch Ver-
brennung entstandenen, oftmals kanzerogenen Stoffen notwendig ist. Durch den Einsatz von TRP Aktivatoren wird die
Nachahmung von subjektiven und physiologischen chemosensorischen Erfahrungen, wie beispielsweise das Inhalieren
von Zigarettenrauch, ermdglicht. Bekannte TRP-Aktivatoren sind beispielsweise Extrakte aus schwarzem Pfeffer, Meer-
rettich, Knoblauch, Paprika, Zimt, Minze und weiteren bekannten TRP-Kanale aktivierenden Stoffen, sowie Essig- und
Zitronensaure. Durch Nutzung eines komplexen Gemisches dieser Wirkstoffe kann die Aktivierungsfahigkeit sowohl
breit gefachert als auch potenziert werden. Zudem unterstitzt der Einsatz geringer Konzentrationen dieser Aktivatoren
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im Liquid die Fahigkeit der Rezeptoren fiir eine schnelle Desensibilisierung, so dass nach nur kurzer Zeit (im Rahmen
eines Inhalationsintervalls einer elektrischen Zigarette) die chemosensorische Stimulation erneut und in voller Empfin-
dungsgrofe erfolgen kann.

[0030] Als zur Nachahmung der chemosensorischen Auswirkungen von Tabakrauch zu nutzende TRP-Aktivatoren
bieten sich erfindungsgemaR insbesondere die Wirkstoffe an, die 6-Paradol und Analoge enthalten. Dazu zahlen bei-
spielsweise: 1’-Acetoxychavicolacetat und Analoge, Isothiocyanate und Analoge, Kampfer und Analoge, Paradieskérner,
Thymol und Analoge, sowie Ethanol. Unter weiteren werden diese Aktivatoren in den Liquid-Mixturen verwendet. Die
erfindungsgemaRe flissige Zusammensetzung ermdglicht es, jeden einzelnen TRP-Kanal (TRP A1, TRP V1, TRP V3
und TRP M8) zu aktivieren. Die Aktivierung eines jeden einzelnen TRP-Kanals mit den jeweiligen Aktivatoren ist hierbei
mafgeblich, um ein entsprechendes tabakrauchahnliches Inhalationsempfinden zu erzielen. Die Aktivierung nur eines
einzelnen Kanals ist somit typischer Weise nicht ausreichend. So beruht beispielsweise die gewiinschte Einbeziehung
auch des TRP M8 Rezeptors in die Funktionsbasis auf dessen Fahigkeit durch Stimulanz/Aktivierung den durch das
Inhalationsempfinden hervorgerufenen Hustenreiz zu unterdriicken. Somit ist zur Erreichung des gewlinschten Ergeb-
nisses oft eine komplexe Zusammensetzung unterschiedlicher Aktivatoren zusammen mit einer geeigneten Auswabhl
an Modulatoren notwendig. ErfindungsgemaR wurde tberraschend gefunden, dass bei kombiniertem Einsatz von 6-
Paradol bzw. Analogen davon als Aktivator zusammen mit Glycerin als Modulator besonders gute Erfolge bei der
Aktivierung eines jeden einzelnen TRP-Kanals erzielt werden. Dies gilt insbesondere und bevorzugt, wenn das Glycerin
ein Viertel oder mehr, und vorzugsweise zwei Drittel oder weniger der flissigen Zusammensetzung ausmacht (bezogen
aufdas Gewicht, hier ausgedricktin"%", also in Gewichtsprozent). Besonders bevorzugte Gewichtsanteile des Glycerins
sind dabei 30% oder mehr, weiter bevorzugt 33% oder mehr, noch weiter bevorzugt 36% oder mehr und insbesondere
bevorzugt 39% oder mehr. Obergrenzen des Gewichtsanteils des Glycerins liegen bei bevorzugt 55% oder weniger,
mehr bevorzugt 50% oder weniger, noch mehr bevorzugt 45% oder weniger und insbesondere bevorzugt 41% oder
weniger. Die besten Ergebnisse werden mit einem bevorzugten Gewichtsanteil des Glycerins von 40% erzielt. In der
erfindungsgemaRen flissigen Zusammensetzung betrégt der Gewichtsanteil des Glycerins ausgedriickt in Gewichts-
prozent demnach bevorzugt 30% bis 55%, mehr bevorzugt 33% bis 50%, noch mehr bevorzugt 36% bis 45%, und
insbesondere bevorzugt 39% bis 41%.

[0031] Besonderer Wert wurde erfindungsgeman gleichzeitig darauf gelegt, dass die Zusammensetzung ein sehr
geringes allergenes Potential besitzt. Allenfalls das hier in einigen beispielhaften Ausflihrungsformen zu einem Ge-
wichtsanteil von 0,0049%-0,0051% verwendete, aus Senfkdrnern gewonnene, Allicin steht im Verdacht allergene Re-
aktionen auszulésen. Die weiteren erfindungsgemaR eingesetzten Bestandteile, insbesondere Glycerin und 6-Paradol
bzw. Analoge davon l6sen demgegeniber regelmafig keine allergene Reaktionen aus.

[0032] Grundsatzlich basieren TRP Aktivatoren auf den Bestandteilen der TRP-Kanal Subtypen. Durch die Verwen-
dung von Wirkstoffmixturen entsteht die Mdglichkeit, diverse TRP-Kanéle in variablen Intensitaten durch ebenfalls va-
riabel lange Zeitbdgen zu aktivieren oder deaktivieren. Diese Steuerung betrifft nicht nur die Intensitat und Zeitbdgen,
sondern auch den lokalen Raum, indem das chemosensorische Empfinden stattfindet, wie zum Beispiel: Mundhdhle,
Rachen, Lungenraum. Diesbeziigliche Tests haben aufgezeigt, dass durch die Aktivierung eines Subkanals das eigent-
liche chemosensorische Empfinden verstarkt wird ohne den eigentlichen Wirkstoff daflr in der Konzentration anheben
zu muassen.

[0033] Die nachfolgend dargestellten Wirkstoffe haben die Eigenschaft, sogenannte TRP Kanéle im menschlichen
Kérper chemosensorisch zu aktivieren, da beim Menschen TRP-Kanéle eine wichtige Rolle bei der Wahrnehmung von
Geschmack (su®, sauer, umami), Pheromonen, Temperatur (warm, heil3, kalt), Schmerz u. a. spielen.

[0034] Als Basisbestandteil mit teilweise modulatorischen Fahigkeiten der Liquid-Mixturen kann neben Glycol und
Glycerin auch Ethanol, gegebenenfalls zusatzlich einen oder auch mehrere fliichtige Agonisten der TRPA1, TRPV1,
TRPV3 und/oder TRPM8 Kanéle, sowie erforderlichenfalls flliichtige, niedermolekulare Carbonsaure und Aromastoffe
herangezogen werden.

[0035] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
der Chilischote, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPV1 aktiviert und eine chemosensorische
Reaktion hervorruft.

[0036] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt des
schwarzen Pfeffers, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPV1 aktiviert und eine chemosensorische
Reaktion hervorruft.

[0037] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Zingiberaceae (Ingwergewachsen), welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRP-1 und TRP-2 aktiviert
und eine chemosensorische Reaktion hervorruft.

[0038] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Isothiocyanaten, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPA1 aktiviert und eine chemosensorische
Reaktion hervorruft.

[0039] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
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Nelken, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPA1 aktiviert und eine chemosensorische Reaktion
hervorruft.

[0040] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Kampfer, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPV1 + TRPV2 aktiviert und eine chemosensorische
Reaktion hervorruft.

[0041] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Aframomum Melegueta (Paradieskdrner), welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPA1 + TRPV1
aktiviert und eine chemosensorische Reaktion hervorruft.

[0042] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Zanthoxylum piperitum (Szechuanpfeffer), welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPA1 + TRPV1
aktiviert und eine chemosensorische Reaktion hervorruft.

[0043] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Thymian, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPV3 aktiviert und eine chemosensorische Reaktion
hervorruft.

[0044] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
der Pfefferminze, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPMS8 aktiviert und eine chemosensorische
Reaktion hervorruft.

[0045] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
der Vanille, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPV3 aktiviert und eine chemosensorische Reaktion
hervorruft.

[0046] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist ein Extrakt aus
Eukalypten, welches durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPMS8 aktiviert und eine chemosensorische Re-
aktion hervorruft.

[0047] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung sind Aromenaus-
zige, die durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPM8 aktivieren und eine chemosensorische Reaktion her-
vorruft.

[0048] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist Coffein, das
durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPA1 aktiviert und eine chemosensorische Reaktion hervorruft.
[0049] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung sind niedermole-
kularische organische Sauren, die durch inhalative Aufnahme einen TRP Rezeptor aktivieren und eine chemosensorische
Reaktion hervorruft.

[0050] Ein Bestandteil unterschiedlich konzentrierter Liquid-Mixturen zur elektrischen Verdampfung ist Ethanol, das
durch inhalative Aufnahme den TRP Rezeptor TRPV1 aktiviert und eine chemosensorische Reaktion hervorruft.
[0051] Dieseunterschiedlich konzentrierten Bestandteile diverser Liquid-Mixturen kénnen nahezu beliebig miteinander
kombiniert werden, um in einer einzelnen Mixtur unterschiedliche TRP-Kanéale zu aktivieren und chemosensorisch zu
stimulieren.

[0052] Die oben genannten unterschiedlichen Bestandteile fir Liquid-Mixturen sowie die entsprechende Kombination
daraus, welche so ausgewahlt wird, dass der gewiinschte TRP-Kanal bzw. eine mehrere verschiedene TRP-Kanale
aktiviert werden, 16st die Aufgabe der vorliegenden Erfindung. Durch die erfindungsgeméaRen Liquid-Mixturen wird ein
"echtes" Rauchgeflhl vermittelt, d.h. der bereits beschriebene "Flash" erfolgt, ohne dass dabei Giftstoffe wie Nikotin
zum Einsatz kommen. Wie bereits erwéhnt, reichen geringste Bestandteile der Extrakte in dem Liquid aus, um den
erwiinschten Effekt zu erzielen.

[0053] In einem Versuch wurden hundertflinfzig freiwillige Probanden gebeten, verschiedene flissige Zusammenset-
zungen fir eine elektronische Zigarette zur Raucherzeugung einzusetzen und das dabei erlebte Inhalationsempfinden
auf einer Skala von 1 bis 6 zu bewerten. Dabei wurde mit "1" ein besonders gutes tabakrauchdhnliches Empfinden
benotet, und mit "6" ein besonders schlechtes tabakrauchahnliches Empfinden. Die Zusammensetzungen wurden aus-
gehend von folgender Zusammensetzung hergestellt:

Propylenglycol: 45%
Glycerin: 40%
Lebensmittelaromen: 10%
Ethanol: 4,8%

wobei die Zusammensetzung ferner enthalt:
Piper nigrum: 0,122%

Melegueta Aframomum: 0,035%
Benzoe: 0,013%
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Allicin: 0,0050%

Isothiocyanat: 0,007 %

Zingiberis rhizoma: 0,0042%
Capsaicin: 0,0041%
Zanthoxylum piperitum: 0,0062%
Kurkumin: 0,0035%.

[0054] Zusammensetzungen mit anderen Gewichtsanteilen an Glycerin wurden durch entsprechendes Erniedrigen
oder Erhéhen des Anteils hergestellt, wobei der Propylenglycolgehalt entsprechend angepasst wurde, um Zusammen-
setzungen mit gleichen Gesamtgewichten herzustellen. Die Benotungen der hergestellten elf Zusammensatzungen
(Zusammensetzungen 1a bis 11a) durch die Probanden wurden gemittelt und sind in nach folgender Tabelle 1 zusam-

mengefasst:

Tabelle 1
Zusammensetzung Nr. | Glyceringehalt (Gew.%) | Durchschnittliche Benotung
1a 0 4,1
2a 10 3,8
3a 20 3,5
4a 30 2,5
ba 40 1,4
6a 50 24
7a 60 2,9
8a 70 3,7
9a 80 4,0
10a 90 43
11a 100 47

[0055] In einem weiteren Versuch wurden die Probanden gebeten, Zusammensetzungen wie in obiger Tabelle 1 zur
Raucherzeugung einzusetzen und das Inhalationsempfinden wiederum gemaR obiger Notenskala zu beurteilen. Der
Unterschied bestand jedoch darin, dass statt Melegueta Aframomum die gleiche Menge Borneol als TRP-Agonist/Ak-
tivator in den Zusammensetzungen (Zusammensetzungen 1 b bis 11 b) enthalten war. Die entsprechenden Benotungen
durch die Probanden wurden wiederum gemittelt und sind in nach folgender Tabelle 2 zusammengefasst:

Tabelle 2
Zusammensetzung Nr. | Glyceringehalt (Gew.%) | Durchschnittliche Benotung
1b 0 5,3
2b 10 4,9
3b 20 4,5
4b 30 3.4
5b 40 2,6
6b 50 3,5
7b 60 4,9
8b 70 4,8
9b 80 5,1
10b 90 5,3
11b 100 5,7
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[0056] Es zeigtsich, dass die erfindungsgeméaRe Kombination von TRP-Agonisten/Aktivator ausgewahlt aus 6-Paradol
und Analogen (hier Melegueta Aframomum) und Glycerin als TRP-Modulator bei allen vergleichbaren Zusammenset-
zungen zu einer um in der Regel mindestens eine Note besseren Beurteilung des Inhalationsempfindens als taba-
krauchahnlich flihrte. Ferner zeigt sich deutlich, dass die erfindungsgemaf bevorzugten Glyceringehalte zu einer wei-
teren Steigerung des positiven Inhalationsempfindens fiihrten.

Patentanspriiche
1. Flussige Zusammensetzung fir eine elektronische Zigarette, umfassend:

- Glycerin als einen TRP-Modulator und

- zumindest einen TRP-Agonisten/Aktivator ausgewahlt aus 6-Paradol und Analogen, wobei

durch das Zusammenwirken von Modulator und dem zumindest einen Agonisten/Aktivator eine chemosenso-
rischen Nachahmung von inhaliertem Zigarettenrauch erfolgt, und

- wobei die flissige Zusammensetzung kein Nikotin enthalt.

2. Flussige Zusammensetzung nach Anspruch 1, wobei der zumindest eine TRP-Agonist/Aktivator zumindest einen
aus den TRP-Rezeptoren TRPA1, TRPV1, TRPV3 und TRPMS8 aktiviert.

3. Flussige Zusammensetzung nach Anspruch 1 oder 2, wobei ein oder mehrere weitere TRP-Agonisten/Aktivatoren
enthalten sind, die so miteinander kombiniert sind, dass unterschiedliche TRP-Kanale aktiviert werden.

4. Flussige Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 3, wobei als weiterer TRP-Agonist/Aktivator ein oder
mehrere Extrakte umfassend schwarzen Pfeffer, Meerrettich, Knoblauch, Paprika, Zimt, Minze und Essig- und
Zitronensaure dienen.

5. Flussige Zusammensetzung nach Anspruch 1, wobei 6-Paradol und Analoge zumindest 1’-Acetoxychavicolacetat
und Analoge, Isothiocyanate und Analoge, Kampfer und Analoge, Paradieskérner, Thymol und Analoge und Ethanol
umfassen.

6. Flissige Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, wobei Ethanol oder Glycol als weiterer
Modulator dienen.

7. Flussige Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, wobei der Gewichtsanteil des Glycerins
ausgedriickt in Gewichtsprozent 30% bis 55%, bevorzugt 33% bis 50%, mehr bevorzugt 36% bis 45%, und insbe-
sondere bevorzugt 39% bis 41% betragt.

8. Flussige Zusammensetzung fir eine elektronische Zigarette nach einem der vorhergehenden Anspriiche, umfas-
send:

Propyleneglycol: 40% bis 50%

Glycerine: 36% bis 44%
Lebensmittelaromen: 9% bis 11%
Ethanol: 4,3% bis 5,3%,

Piper nigrum: 0,12% bis 0,13%
Melegueta Aframomum: 0,03% bis 0,04%
Benzoe: 0,012% bis 0,014%

Allicin: 0,0049% bis 0,0051%
Isothiocyanat: 0,006% bis 0,008%
Zingiberis rhizoma: 0,0038% bis 0,0047%
Capsaicin: 0,0037% bis 0,0046%
Zanthoxylum piperitum: 0,0056% bis 0,0069%
Kurkumin: 0,0031% bis 0,0039%.

9. Flussige Zusammensetzung fiir eine elektronische Zigarette nach Anspruch 8, bestehend aus:

Propyleneglycol: 45%
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Glycerine: 40%
Lebensmittelaromen: 10%
Ethanol: 4,8%

Piper nigrum: 0,122%
Melegueta Aframomum: 0,035%
Benzoe: 0,013%

Allicin: 0,0050%

Isothiocyanat: 0,007 %
Zingiberis rhizoma: 0,0042%
Capsaicin: 0,0041%
Zanthoxylum piperitum: 0,0062%
Kurkumin: 0,0035%.

10. Verwendung einer flissigen Zusammensetzung nach einem der vorhergehenden Anspriiche, um Zigarettenrauch
zu inhalieren.

10
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