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Die neurogene Dysphagie gehort zu den
haufigsten und zugleich bedrohlichsten
Symptomen neurologischer Erkrankun-
gen. Unabhangig von der die Schlucksto-
rung verursachenden Erkrankung erhoht
die Dysphagie das Risiko fiir Komplikati-
onen, wie insbesondere Aspirationspneu-
monien und Mangelerndhrung, geht mit
einer erhdhten Sterblichkeit einher und
ist gerade bei chronischen Verldufen mit
einer verminderten Teilhabe, sozialem
Riickzug, lIsolation und Depression der
Betroffenen assoziiert [1, 2]. Im Gegensatz
zu seinen vielschichtigen und haufig kata-
strophalen Folgen wurde dieses Symptom
in der Medizin iiber Jahrzehnte sowohl im
klinischen Alltag als auch in der Forschung
wenig beachtet [3].

» Die neurogene Dysphagie
gehort zu den haufigsten und
bedrohlichsten Symptomen

neurologischer Erkrankungen

Dieser Berufs- und Fachgruppen (ber-
greifende Neglekt hat sich in den letzten
Jahren erfreulich gebessert. Beispiels-
weise wird das Thema Dysphagie nicht
nur in einer ,Spartenleitlinie” der DGN,
quasi fiir Aficionados, behandelt, sondern
ist inzwischen auch in mehreren krank-
heitsspezifischen Leitlinien ausfiihrlich
reprasentiert. So finden sich einschldgige
Empfehlungen zum Dysphagiemanage-
ment unter anderem in der Leitlinie Akut-
therapie des ischdmischen Schlaganfalls
(11 Empfehlungen; [4]), in der Leitlinie
zum idiopathischen Parkinsonsyndrom
(5 Empfehlungen) [5], in der Leitlinie zu
Diagnose und Therapie der Multiplen
Sklerose, Neuromyelitis-optica-Spektrum-

Erkrankungen und MOG-lgG-assoziierten
Erkrankungen (3 Empfehlungen; [6]), in
der Leitlinie zu Motoneuronerkrankungen
(1 Empfehlung; [7]) und in der Myosi-
tis-Leitlinie (1 Empfehlung; [8]). Zudem
werden dem Thema in weiteren Leitlini-
en, wie z.B. zum Thema Myasthenie [9]
oder Chorea Huntington [10], teilweise
ausfiihrliche Abschnitte gewidmet.

Die wachsende Bedeutung des Dyspha-
giemanagements wird auch durch den
Erfolg des FEES-Kurrikulums reflektiert.
Diese von den drei groBen Fachgesell-
schaften DGN, DSG und DGG getragene
Weiterbildungsinitiative bietet eine sys-
tematische, zweistufige Ausbildung in
der endoskopischen Dysphagiediagno-
stik [11]. Da Diagnostik und Therapie
neurogener Dysphagien viele Disziplinen
betreffen, richtet sich das FEES-Kurriku-
lum nicht nur an Neurologen, sondern
steht grundsatzlich jedem interessier-
ten Mediziner offen. Zudem bietet es
auch und insbesondere Logopédden und
Sprachtherapeuten die Mdglichkeit, sich
auf dem Gebiet der apparativen Dys-
phagiediagnostik zu qualifizieren und ihr
Tatigkeitsspektrum so zu erweitern. Wie
in @ Abb. 1 dargestellt hat sich nach Ein-
filhrung des FEES-Kurrikulums im Jahr
2014 die Zahl der jahrlich ausgestellten
Zertifikate positiv entwickelt und auch
die mit der COVID-19-Pandemie einher-
gehenden Ausbildungsbeschrankungen
scheinen nun weitestgehend {iberwun-
den. Besonders erfreulich ist zudem, dass
die DSG vor wenigen Jahren die nach
diesem Kurrikulum durchlaufene Ausbil-
dung in der FEES in ihren Katalog fiir die
Zertifizierung von regionalen und {berre-
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gionalen Stroke-Units aufgenommen hat
[12].

Das vorliegende Themenheft nimmt
den Faden an dieser Stelle auf. In fiinf
Beitrdgen decken die renommierten Au-
toren bzw. Autorengruppen ein enormes
diagnostisches und therapeutisches Spek-
trum ab. Im ersten Artikel stellt Lapa
die vielfdltigen Einsatzmdglichkeiten der
FEES zur diagnostischen Einordnung von
Schluckstérungen in der Neurologie dar
[13]. Hierbei verweist die Autorin auf
die Moglichkeit, mithilfe des in der FEES
detektierten Stérungsmusters auf die der
Schluckstérung zugrunde liegende Atio-
logie riickzuschlieBen. Zudem stellt sie
mehrere Untersuchungsprotokolle vor, die
jeweils fiir spezifische klinische Szenarien
oder Patientengruppen entwickelt wur-
den. Der zweite Beitrag von Labeit et al.
nimmt mit dem Schlaganfall die am hau-
figsten zu einer neurogenen Dysphagie
fiihrende Erkrankung in den Fokus [14].
Neben der Epidemiologie und Pathogene-
se wird unter Beriicksichtigung aktueller
Leitlinien ein Konzept zur stufenweisen
Diagnostik der Dysphagie nach einem
Schlaganfall vorgestellt. Der Hauptteil der
Arbeit widmet sich den verschiedenen
therapeutischen Mdglichkeiten und stellt
hier sowohl die klassischen Optionen,
wie die logopédische Dysphagietherapie,
Konsistenzanpassungen und Erndhrungs-
management, als auch innovative Ansat-
ze wie Neurostimulationsverfahren und
pharmakologische Therapiekonzepte vor.
Gandor und Kollegen behandeln in ihrem
Artikel mit den Parkinson-Syndromen die
groBBte mit Schluckstérungen assoziier-
te neurodegenerative Krankheitsgruppe
[15]. Die Autoren stellen Epidemiologie
und Pathophysiologie der Dysphagie fiir
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Abb. 1 < Anzahl
derausgestellten
FEES-Zertifikate und
FEES-Ausbilder-Zer-
tifikate seit Initiie-
rung des FEES-Kur-
rikulums der DGN,
DSG und DGGim
Jahr 2014 bis 2022

die einzelnen Krankheitsentitdten vor und
gehen differenziert auf diagnostische und
therapeutische Spezifika ein. Erstmals wird
hierbei das MSA-FEES-Untersuchungspro-
tokoll in deutscher Sprache présentiert,
das geradezu paradigmatisch zeigt, wie
subtile Befunde der flexiblen Laryngo-
skopie fiir die differenzialdiagnostische
Abgrenzung verschiedener, phénotypisch
dhnlicher Krankheitsbilder in der Neu-
rologie genutzt werden konnen. Mit
dem Beitrag von Led! et al. zum Tra-
chealkaniilenmanagement verlasst das
Themenheft dann das klassisch neuro-
logische Terrain und wendet sich einem
der herausforderndsten Szenarien der
(Friih-)Rehabilitation zu [16]. In dem Arti-
kel werden die verschiedenen dysphagie-
und nichtdysphagiebezogenen Fallstricke
und Hindernisse, mit denen das multipro-
fessionelle Team auf dem Weg zum Ziel der
Dekandlierung konfrontiert ist, praxisnah
zusammengefasst. Einen Schwerpunkt le-
gen die Autoren dabei auf die Darstellung
der verschiedenen Mdglichkeiten, die
bei dieser Klientel hdufig beeintrachtige,
pharyngeale und laryngeale Sensibilitat
zu restituieren. Zentrales Therapieprinzip
ist hier die Etablierung einer physio-
logischen Luftstromfiihrung durch die
oberen Atemwege. In der dieses Themen-
heft beschlieBenden Arbeit beschreibt
Keller die Relevanz ventraler zervikaler
Spondylophyten fiir die Pathogenese von
Schluckstorungen [17]. Wie der Autor dar-
stellt, ist es aufgrund der Haufigkeit dieser
knochernen Pathologie von groBter all-
tagspraktischer Relevanz, durch geeignete
instrumentelle Diagnostik festzustellen,
ob die Schluckphysiologie durch einen
Spondylophyten relevant beeintréchtigt
wird oder nicht. Wahrend im ersten Fall

eine Resektion der Raumforderung in
Betracht kommt, muss im zweiten Fall
die differenzialdiagnostische Einordnung
der Dysphagie konsequent weiterverfolgt
werden. Zur Quantifizierung der spondy-
lophytenbedingten Raumforderung hat
der Autor einen FEES-basierten Score
entwickelt, der die pathophysiologischen
Abwdgungen unterstiitzt und fiir Verlaufs-
untersuchungen herangezogen werden
kann.

Ich bedanke mich beiden Autoren herz-
lich fiir ihre Beitrdge zu diesem Themen-
heft und wiinsche den Lesern viel Freude
und Erkenntnisgewinn bei der Lektiire.

Herzliche GriiBe aus dem Neurozentrum
des Klinikums Osnabriick,

Ihr Rainer Dziewas
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Galenus von Pergamon Preis

Galenus-von-Pergamon-Preis 2023 - die Kandidaten
Erste Gentherapie zur Behandlung des AADC-Mangels

Bei dem Galenuspreis-Kandidaten Eladocagene exuparvovec (Upstaza™) von
PTC Therapeutics handelt es sich um die erste zugelassene Gentherapie zur
Behandlung des AADC-Mangels. Sie kann Kindern mit dieser seltenen Erkrankung
dazu verhelfen, Meilensteine der motorischen Entwicklung zu erreichen und neue

kognitive Fahigkeiten zu erlangen.

Der AADC-Mangel (Aromatische-L-Amino-
saure-Decarboxylase-Mangel) ist eine sehr
seltene, autosomal-rezessiv vererbte neu-
rometabolische Erkrankung. Mutationen
im Dopa-Decarboxylase(DDC)-Gen, das fiir
das Enzym AADC kodiert, fiihren zu einem
kombinierten Mangel von Dopamin, Sero-
tonin, Adrenalin und Noradrenalin. Dadurch
erreichen Kinder mit dem haufigsten Phano-
typ nicht die Meilensteine der motorischen
Entwicklung. Die bisherigen Behandlungs-
moglichkeiten sind nicht oder nur wenig
wirksam.

Effekt schon nach drei Monaten

Mit der seit August 2022 in Deutschland
verfiigbaren Gentherapie Eladocagene exu-
parvovec (Upstaza™) von PTC Therapeutics
gibt es nun erstmals eine zugelassene, krank-
heitsmodifizierende Therapie. Sie ist indiziert
zur Behandlung von Betroffenen ab 18 Mo-
naten. Uber eine einmalige intraputaminale
Applikation wird das funktionelle DDC-Gen
eingebracht.

Wirksamkeit und Sicherheit der Gentherapie
sind durch zwei klinische Studien und eine
Compassionate-Use-Studie mit zusammen
26 Patientinnen und Patienten im Alter von
19 Monaten bis 8,5 Jahre (zum Zeitpunkt
der Operation) dokumentiert — elf von ih-
nen mit einem Follow-up von mehr als fiinf
Jahren [Tai CH et al. Mol Ther. 2022;30:509-
18]. Vor Einschluss in die Studien hatte keines
der Kinder motorische Meilensteine erreicht.
Schon drei Monate nach der Operation setz-

ten erste motorische Verbesserungen ein, die
weiter zunahmen und {iber den bisherigen
Beobachtungszeitraum anhielten.

Etwa 70 % der Kinder konnten zwei Jahre
nach der Behandlung ihre Kopfbewegungen
kontrollieren und 65 % ohne Unterstiitzung
sitzen. Drei im friihen Alter (2,0; 2,5 bzw. 4,2
Jahre) operierte Jungen konnten zwei Jahre
nach Durchfiihrung der Gentherapie ohne
fremde Hilfe gehen. Auch die kognitiven
und sprachlichen Fahigkeiten der Kinder
besserten sich anhaltend.

Als hdufigste Nebenwirkungen traten Dyski-
nesien (92 % der Behandelten) sowie Pyrexie
(96 %) auf. Die Dyskinesien waren gut be-
handelbar und nahmen innerhalb von zehn
Monaten ab. Nach der Behandlung waren bei
den meisten Kindern innerhalb der ersten
zwolf Monate mindestens einmal Antikor-
per gegen den viralen Vektor nachweisbar.
Diese gingen aber weder mit vermehrten Ne-
benwirkungen noch mit einer verminderten
Wirksamkeit einher.

Infos zum Preis

Mit dem Galenus-von-Pergamon-Preis, ge-
stiftet von der Springer Medizin Verlag GmbH,
werden seit 1985 jedes Jahr herausragende
Arzneimittelinnovationen in Deutschland
ausgezeichnet. Dieses Jahr sind dafiir 17
Bewerbungen eingereicht worden. Die Preis-
verleihung findet am 19. Oktoberim Rahmen
eines Festaktes in Berlin statt. (hma)
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