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Es bestehen keine Interessenskonflikte.



,Die Pharmakologische Behandlung von
Dysphagie mit Capsaicin* ist die zweite

Saule der Dysphagie-Therapie.*

Keynote lecture 6. Jahrestagung Deutsche interdisziplinare Gesellschaft flir Dysphagie 17.3.2016
Pharmacological treatment options in neurogenic dysphagia, Pere Clavé



* Capsaicin: der Stoff, der Chilipflanzen scharfmacht
»Cayenne-Extrakt« oder »Cayenne-Schérfe« J v

» naturliches Alkaloid (Vanillylamid der Fettsaure
trans-8-Methyl-6-nonenséaure)

» findet sich in Pflanzen der Gattung Capsicum
annuum (Chilipflanzen); vorwiegend in den
Frichten (Paprika- oder Chilischoten)
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1 Mio. = 16 Mio.
500.000 = 1 Mio.

100.000 - 500.000

50.000 - 100.000

30.000 - 50.000

15.000 - 30.000

5.000 - 15.000

2.500 - 5.000

Scoville-Scharfeskala (Scoville Heat-Units — SHU)

Verdunnungsfaktor, ab dem keine Scharfe mehr empfunden wird

(16 Mio. = pures Capsaicin)
Naga/Bih/Bhut Jolokia, Trinidad Scorpion

Habanero, Scotch Bonnet, Red Savina,
Caribbean Red, Datil, Chocolate Habane-
ro, Fatalii, Afrikanische Birdeye.

Santaka, Chiltepin, Rocoto, Malagueta,
Tabasco (Schoten, nicht SoRe), Hot Paper
Lantern

Thai, Piquin/Pequin, lange diinne Cayenne,
Takanotsume, Serrano

Chile de Arbol, Hot Jalapefio, NuMex
Barker, Santaka

Friihe Jalapeno, Aji Amarillo, Cherry Hot,
Chipotle (= geraucherte Jalapeno),
Holland-Chilis (Dutch), Indian PC-1

TAM Mild Jalapefio, Mirasol; grofse dicke
Cayenne, NuMex Mirasol, Nippon Taka

1.500 - 2.500

1.000 - 1.500

500 - 1.000

100 - 500

10-100

0

\»

Sandia, Espafola Improved, Piment
d‘Espelette, Cascabel, Yellow Wax Hot,
Kashmir

Ancho/Poblano, Pasilla, Jalapeio NuMex
Primavera, viele ,New Mexican”-Sorten
wie z. B. NuMex 6-4

Anaheim, Mexi-Bell, Cherry Mild; griine
Chilis in der Dose, scharfe ungarische
Paprika, NuMex Big Jim

Blassgriine Peperoncini (ltalien, Tiirkei),
Cubanelle (Gypsy etc.), NuMex RNaky,
NuMex Suave Red & Orange, Piquillo

Gemdsepaprika, Pimiento, Sweet Banana
Chilis, Tomatenpaprika

{Quelle: in Anlehnung an Zoschke, 2014)



Ruckblick:
Was hat Capsaicin mit Dysphagie zu tun?

1. lokal-systemische Anwendung

Erste Beschaftigung mit Capsaicin nach Literaturstudium i.R. einer
Studie zu Dysphagie bei M. Parkinson.

Arbeiten u.a. aus Japan bestarken die eigenen Ergebnisse, dass
die Aspirationspneumonie bei M. Parkinson nicht Folge einer
(Parkinson-typisch) gestorten Schluckmotorik, sondern einer
gestorten Sensibilitat/Wahrnehmung im Spatstadium der
Erkrankung ist.

Die Pathophysiologie (Verminderung der fur die Wahrnehmung im
Rachen verantwortlichen Substanz P) legt die Anwendung von
Capsaicin nahe, da dieses einen erniedrigten Substanz P-Spiegel
normalisieren kann.



Zihlschlacht, 8.2.2007

Dysphagie bel Parkinson-Syndrom.

Ein motorisches oder ein sensorisches Problem?

Diagnostische und therapeutische Schlussfolgerungen.
¥
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Videoendoskopische Schluckdiagnostik
bel Parkinson-Syndrom, 1999-2006

n = 50
Humaine Klinik Zihlschlacht: 44
Hegau-Klinikum Singen: 6
weiblich 16 (32%)
mannlich 34 (68%)
Alter M. 71,7 J. (53,0;83,3) o: 7,8

Erkrankungsdauer 12,0J.( 0,4;50,4) o: 10,1



Videoendoskopische Schluckdiagnostik
bel Parkinson-Syndrom, 1999-2006

Untersuchungsindikation:
Pneumonie 20 (40%

Husten bei Nahrungsaufnahme 19 (38%)
Essstorung/Gewichtsverlust 6 (12%)
Stimmstdrung 5 (10%)
Ergebnis:

Keine Aspiration (allenfalls akzidentell) 24 (48%)
Aspirationsgrad niedrig 17 (34%)
Aspirationsgrad hoch 9 (18%)

Sensible Komponente 20 (40%
Nasale Regurgitation 5 (I2%)



Humaine Klinik Zihlschlacht, n = 44, Hegau-Klinikum Singen, n = 6
Video-Endoskopische Schluckdiagnostik 1999-2006

Haufigkeit laryngo-trachealer Sensibilitatsstérung
in Abhangigkeit vom Aspirationsgrad

100% 89%
o p=0,012
0% I
Aspiration ohne Aspiration mit keine
ausreichendes Hustenreflex; Aspiration;
Husten; n=9 n=17 n=24

» Atemwegsinfekte bei Parkinson-Syndrom sind Folge von Aspiration  p<0.005
» Ursache von Aspiration ist eine pharyngo-tracheale Hyposensibilitat p=0.012
» Hyposensibilitat neigt zu hohergradiger Aspiration p=0.2
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Rehabilitation Schweiz 2008

Schweizerische Arbeitsgemeinschaft fir Rehabilitation (SAR)
Schweizerische Gesellschaft fiir Physikalische Medizin und Rehabilitation (SGPMR)
Schweizerische Gesellschaft flir Neurorehabilitation (SGNR)

"Neurorehabilitation, Partizipation, Kontext"
5./6. Juni 2008, Interlaken
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Kontext
Congrés multidisciplinaire
du Groupe Suisse de Travail pour la Réadaptation (GSR),

de la Société Suisse de Médecine Physique et Réhabilitation (SSMPR)
de la Société Suisse de Neurorééducation (SSNR)

sur le théme

Neurorééducation
Participation
Contexte

Casino Kursaal Interlaken, 5./6.06.2008

Aspiration bei Parkinson-Syndrom
kein rein motorisches Problem.

C?, Lisitchking H®,

Diesener P, Gmkg:ecm . Ludin HP? _
'Hegau-Ji dwerk Gailingen, D, *Parkir Humaine Kiinik Zihischlacht, CH

ABSTRACT

HINTERGRUND: Die aspirationsbedingte Pneumonie gilt
im der Parkin: als haufigste
Todesursache (3, 7, 12, 14). In einer Pilotstudie sollten
Praventionsmaglichkeiten untersucht werden.

MATERIAL und METHODE: Im Rahmen des Kiinischen
Dysphagiemanagements wurde von 1939 bis 2006 bei 50
Patienten mit  Parkinson-Syndrom  unterschiedlicher
Atiologie eine Vid: i i il
nach dem FEES-Protokoll (8) durchgefuhrt. Eingangs-
kriterium war das Verhandensein eines Aspirations-
Warnsymptoms (rasselnde Atmung, gurgelnde Stimme,
regelmaRiges Husten bel der Nahrungsaufnahme,
rezidivierende Atemwegsinfekte).

ERGEBNISSE: Bei 34% der Patienten fand sich eine
Aspiration mit, bei 18% ohne ausreichenden Hustenreflex.
Weder die motorischen Kardinalsymptome noch die spat-
oder therapieassoziierten bzw. weitere Begleitsymptome
zeigten eine Korrelation zum Grad der Aspiration.
Demgegeniber wiesen die Patienten mit Infektanamnese
und Aspiration eine signifikant haufigere pharyngo-
laryngo-tracheale Hyposensibilitat auf als Patienten ohne
Aspiration. Die Erkrankungsdauer beim Auftreten von
Aspiration betrug im Schnitt 16 Jahre, bei Patienten mit
Dysphagiesymptomen shne Aspiration 9 Jahre; p = 0,2.

@abpisches
Parkinson-Syndrom
n=21

W idecpatisches
Parkinson-Syndrom;
Erkrankungsdauer bei Aufbieting =28
2 Schiuckdiagnostk Jahre)
p=0058

SCHLUSSFOLGERUNG: Die Rolle der
stirung  beim Parkinson-Syndrom erfordert weitere
L Eine Diagnostik
beim Auftreten der 0.g. Warnsymptome kann aber schon
jetzt empfohlen werden, um durch konsequente
Adaptation der Emahrung an die aktuellen senso-
i 1 und il
stellung fur eine PEG-Anlage zur Pravention schwerer,
letaler

Videoendoskopische Schluckdiagnostik
bei Parkinson-Syndrom, 1999-2006

n= 50

Humaine Klinik Zihlschlacht:
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*diese Arbeiten berichten Giber den therapeutischen Einsatz von Capsaicin



Capsaicin: Wirkungsprinzip
Ausschittung des Neurotransmitters Substanz P

» Capsaicin aktiviert die Hitze-/Schmerzrezeptoren in den
Nervenendigungen des N. vagus und N. glossopharyngeus;
dabei kommt es zur Ausschittung von Substanz P

» Substanz P erniedrigt (normalisiert) die Husten- und Schluckreizschwelle

» reduzierte Ausschittung von Substanz P fihrt zu verzdogerter somit
Schluckreflextriggerung und erh6hter Hustenreizschwelle



Substanz P: Bedeutung

» vermindert im Sputum von
a) alteren Patienten mit Aspirationspneumonie (Nakagawa, Lancet, 1995)
b) Schlaganfallpatient*innen mit Schluckstérungen (Smithard, Therapy, 2006)
c) Patient*innen mit fortgeschrittenem M. Parkinson (Ebihara, Chest, 2003)

» Modulation des Wiurgreflexes (Pioro LP, Paxinos,1999)
» Schlucktriggerung (Jin Y, Am J Respir Crit Care,1994)

» Hustenreflex (Ujiie Y, Am Rev Respir Dis,1993)



Substanz P und Capsaicin

» Substanz P: u.a. Neurotransmitter (Tachykinin/Neurokinin) ftir Nozizeption und nicht nozizeptive

pharyngo-tracheale Afferenzen

» Capsaicin, ATC-Code N01BX04 (andere Lokalanasthetika): Dosisabhangiger
Wiederaufnahmehemmer fir Substanz P (Depletion bei hoher Dosis, “Sensibilisierung” bei

niedriger Dosis)

» GewoOhnungseffekt: Synthesehemmung Substanz P durch Migrationshemmung des NGF ins

Spinalganglion

» Intrinsische Aktivitat von Capsaicin: Bindung am TRPV1-Rezeptor (friher Capsaicin-Rezeptor oder

VR1) (Hitzegeflhl, “Scharfe”)

Holzer P, Capsaicin: cellular targets, mechanisms of action, and selectivity for thin sensory neurons, Pharmacol Rev (1991) 43:143-201

Szallasi A, Blumberg PM, Vanilloid (Capsaicin) Receptors and Mechanisms, Pharmacological Reviews (1999) 51(2):159-211



Nobelpreis fur Physiologie oder Medizin 2021

fur die Entdeckung von Rezeptoren fir Temperatur und Druck

2021 Nobelpreis in Physiologie oder Medizin

Entdeckung der molekularen Grundlage
der Wahrnehmung von
Hitze (TRPV1) und Beriihrung (Piezo2)

Verliehen an David Julius und Ardem Patapoutian

Freie Nervenendigung ~ Merkel Zelle

/ / St » David Julius entdeckte mit Hilfe
von Capsaicin die Rezeptoren

O
3)4 \j i fir Hitze/Schmerz -» TRPV1
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Capsaicin:
Von der Testsubstanz zum pharmakologischen Einsatz

» Einsatz in der Grundlagenforschung der neuronalen Reizleitung (Afferenzen)

» Affinitiat zu nicht myelinisierten C-Fasern und dunn-myelinisierten A-
Delta-Fasern

» Affinitat zum TRPV1-Rezeptor (transient receptor potential vanilloid):
Offnet Na+ K+-Kanlle und fiihrt zur Depolarisation an peripheren und
zentralen Nervenendigungen.

Omar ME Abdel-Salam, Capsaicin as a Therapeutic Molecule, Springer Basel 2014
ISBN 978-3-0348-0827-9



Capsaicin:
Von der Testsubstanz zum pharmakologischen Einsatz

» Einsatz in der Grundlagenforschung der neuronalen Reizleitung (Afferenzen)

» Besonderheit der Wirkweise:

» In niedriger Konzentration Freisetzung von Substanz P und Calzitonin-
Analoga (Reizschwellenerniedrigung)

» In hoher oder repititiver Konzentration Desensibilisierung und
Reizschwellenerndhung bis zur Blockierung fiir Capsaicin selbst aber
auch andere Reizstoffe

Omar ME Abdel-Salam, Capsaicin as a Therapeutic Molecule, Springer Basel 2014
ISBN 978-3-0348-0827-9



Capsaicin:
Von der Testsubstanz zum pharmakologischen Einsatz

» Klinischer Einsatz
» Testsubstanz fir die Hustenreizschwellenbestimmung

» Schmerztherapie (ABC-Pflaster®, Finalgon®, Qutenza®-Pflaster): v.a. topisch
bel neuropathischen Schmerzen und bel osteoarthritischen Schmerzen

» ZNS: Rolle in der neuronalen Plastizitat

» Intranasal bei nichtallergischer Rhinitis

Omar ME Abdel-Salam, Capsaicin as a Therapeutic Molecule, Springer Basel 2014
ISBN 978-3-0348-0827-9



Capsaicin:
Von der Testsubstanz zum pharmakologischen Einsatz
» Klinischer Einsatz

» Anti-Obesity-Drug

» (experimentell) Hemmung von Tumorwachstum
» Gastroprotektiv (GERD?)

» Urologie (Hyperreflexblase, Urge-Inkontinenz)

Omar ME Abdel-Salam, Capsaicin as a Therapeutic Molecule, Springer Basel 2014
ISBN 978-3-0348-0827-9



Capsaicin und Dysphagie

Empfehlung zur systemisch-lokalen Therapie bei Dysphagie

» Ebihara T et al., Capsaicin Troche for Swallowing Dysfunction in Older
People, Journal of the American Geriatrics Society (2005) 53(5): 824-8

» Kikawada M et al., Aspiration and Infection in the Elderly, Epidemiology,
Diagnosis and Management, Drugs Aging (2005) 22(2): 115-30

» Ohrui T, Kubo H, Sasaki H, Care for Older People, Internal Medicine (2003)
42(10): 932-940

» Johnson T, Post-CVA Dysphagia: Alternative Medical Therapies, Advance
for Speech-Language Pathologists & Audiologogists (2007) 17(27): 16-21



Capsaicin und Dysphagie

Einfluss auf die intestinale Motilitat

» Verbesserung der dsophagealen Passage
» Halbwertzeit fur Flissigkeit im Magen verlangert

» Beschleunigung der DiUnndarmpassage

(7 Probanden, Manometrie, 13C und Hz2 Atemtest, cutane Elektrogastrogramm, Ballon-Dilatations-Test)

Gonzalez R, Dunkel R, Koletzko B, Schusdziarra V, Allescher HD. Effect of Capsaicin-Containing
Red Pepper Sauce Suspension on Upper Gastrointestinal Motility in Healthy Volunteers. Digestive
Diseases and Sciences (1998) 43(6):1165-1171



Capsaicin und Dysphagie
Einfluss auf die Schluckmotorik bei Dysphagie

» Stimulation des TRPV1 mit Capsaicin erhoht die Sicherheit und Effektivitat
des Schluckvorgangs

» Capsaicin-Gabe reduziert das Auftreten von Penetrationen sowie von
pharyngealen Residuan um jeweils 50%

» Capsaicin-Gabe verbessert den Schluckreflex bei Pat. mit OD, verktrzt die
Zeit bis zum supraglottischen Verschluss und somit die Offnung des OOS
und die Larynxelevation und erhdht das Ausmalf der Hyoid-Bewegung und
die verstarkt den Zungeschub.

Rofes L, Arreola V, Martin A, Clavé P. Natural capsaicinoides improve swallow response in older
patients with oropharyngeal dysphagia. Gut (2013) 62(9):1280-7



Capsaicin und Dysphagie
Einfluss auf die Schluckmotorik bei Dysphagie
» nicht-randomisierte Studie: je 33 Personen mit und ohne oropharyngeale
Dysphagie
» Videofluoroskopie
» Fazit: Capsaicin
» reduziert das Auftreten von Penetration
und pharynealen Residuen um 50%
verbessert den Schluckreflex
erh6ht das Ausmass der Hyoidbewegung
verstarkt den Zungenschub

v v vy

Rofes L, Arreola V, Martin A, Clavé P. Effect of oral piperine on the swallow response of patients
with oropharyngeal dysphagia. Journal of gastroenterology, (2014) 49(12), 1517-1523



Capsaicin und Dysphagie

Anwendungsbereiche: systemisch/lokal

» systemisch (per PEG- oder » lokal (“direkt am Ort wirkend”):
Nasogastral-Sonde): - Verbesserung der pharyngealen
* Verbesserung der pharyngealen Sensibilitat und Schlucklatenz
Sensibilitat und Schlucklatenz o Verbesserung der motorischen

Schluckfunktion

» per os: lokaler und systemischer Effekt
» Uber PEG- oder Nasogastral-Sonde: systemischer Effekt

» Kapseln per os: systemischer Effekt



Capsaicin und Dysphagie
Capsaicin wirkt, wenn...

» ...vermehrtes (!) Husten auftritt

» ...eine hohere Schluckfrequenz pro Bissen dokumentiert
werden kann (Residuen, die nun besser gesplrt werden,
|6sen Schluckserien aus)

» ...die Stimme klarer ist, wahrend sie zuvor haufig belegt war



Studien zur systemischen/lokalen Anwendung

>

Ebihara, T., Takahashi, H., Ebihara, S., Okazaki, T., Sasaki, T., Watando, A., Nemoto, M. & Sasaki, H. (2005).
Capsaicin troche for swallowing dysfunction in older people. J Am Geriatr Soc. 53(5), 824-828.

= Capsaicin-Pastille =Verbesserung Atemschutzreflexe (Latenzzeit des Schluckreflexes und der
Hustenreflexempfindlichkeit)

Yamasaki, M., Ebihara, S., Ebihara, T., Yamanda, S., Arai, H., & Kohzuki, M. (2010). Effects of capsiate on the
triggering of the swallowing reflex in elderly patients with aspiration pneumonia. Geriatrics & gerontology international,
10(1), 107-109.

= Zugabe von Capsaicin in Trinkwasser =>Verbesserung Schluckreflexauslosung und Verklirzung Latenzzeit

Ortega, O., Rofes, L., Martin, A., Arreola, V., Lépez, |., & Clave, P. (2016). A Comparative Study Between Two Sensory
Stimulation Strategies After Two Weeks Treatment on Older Patients with Oropharyngeal Dysphagia. Dysphagia, 31(5),
706-716.

= Capsaicin vs. Transcutane Elektro-Stimulation: Gruppe mit Capsaicin =»signifikante Senkung der Latenzzeit des
Schluckreflexes

Shin, S., Shutoh, N., Tonai, M. & Ogata, N. (2015). The Effect of Capsaicin-Containing Food on the Swallowing
Response. Dysphagia, 1-8.
» in Capsaicin eingelegter China-Kohl =>Verbesserung der Latenzzeit des Schluckreflexes

Rofes, L., Arreola, V., Martin, A. & Clavé, P. (2014). Effect of oral piperine on the swallow response of patients with
oropharyngeal dysphagia. Journal of gastroenterology, 49(12), 1517-1523.
» Capsaicin: — reduziert das Auftreten von Penetration und pharyngealen Residuen um 50%; — verbessert den
Schluckreflex; — erhoht das Ausmass der Hyoidbewegung; — verstarkt den Zungenschub



» Ohrui, T., Kubo, H. & Sasaki, H. (2003). Care for older people. Internal medicine, 42(10), 932-940.

= praventiven Massnahmen zur Vermeidung einer Pneumonie bei alteren Menschen: Alternative zu
herkdbmmlichen Antibiotika

= bei Substanz P-Mangel: Freisetzung mittels Capsaicin erhdhen = Schluckreflex verbessern
->Aspirationspneumonie vermeiden

» Kikawada, M., lIwamoto, T. & Takasaki, M. (2005). Aspiration and infection in the elderly : epidemiology, diagnosis and
management. Drugs Aging 22(2), 115-130.
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» Ebihara, S., Kohzuki, M., Sumi, Y. & Ebihara, T. (2011). Sensory stimulation to improve swallowing reflex and prevent
aspiration pneumonia in elderly dysphagic people. J Pharmacol Sci. 115(2), 99-104.

Ziel: Aspirationspneumonie bei dlteren Menschen verhindern

Schluckreflex: temperaturempfindlich

Nahrungsmittel nahe an der Korpertemperatur verzogern den Schluckreflex

nimmt die Temperaturdifferenz zu, verkirzt sich die Schluckzeit

derselbe Effekt durch Verabreichung von Capsaicin (Pastille): verringert die Verzogerung des Schluckreflexes

» Suntrup-Krueger, S., Muhle, P., Kampe, I., Warnecke, T., Dziewas, R. et al. (2021). Effekte von Capsaicin auf
neurophysiologische, biochemische und biomechanische Parameter der Schluckfunktion, vorgestellt
am DGD-Kongress 2021

RCT-Pilot-Studie mit gesunden, jungen Probanden

Oropharyngeale Stimulation mit Tabasco-Wasser-Gemisch in definierten Konzentrationen
Verbesserte Biomechanik des Schluckaktes in der High Resolution Manometrie
Dosisabhangiger Anstieg des Substanz P-Spiegels im Speichel

Capsaicin vermittelt eine dosisabhangige Freisetzung von Substanz P und kann dadurch die Biomechanik des
Schluckaktes positiv beeinflussen

Naturliches Capsaicin hat mutmasslich das Potential, die Schluckfunktion auch bei Patienten mit oropharyngealer
Dysphagie zu verbessern



Bloemeke, S., Schmidtsdorf, N. & Ledl, C. (2023). Pilotstudie zur oralen Stimulation mit Capsaicin in der Schlucktherapie
— Klinische Darreichungsarten und Uberpriifung deren Toleranzen; vorgestellt am DGD-Kongress 2023

» Hintergrund: Die orale Gabe von capsaicinhaltigen Lebensmitteln, Flissigkeiten oder Eis zeigt bei Patient*innen
mit neurologischen Erkrankungen und Gesunden eine periphere sensorische Stimulation pharyngealer Strukturen
und verbessert die oropharyngeale Sensibilitat, die Pharynxkontraktion und die Offnung des OOS.

= Ziel: Die unterschiedlichen oralen Darreichungsarten werden getestet und die Toleranz von Capsaicin als
standardisiertes Therapieverfahren bei neurogenen Dysphagien klinisch erprobt.

= Bei Gesunden und neurologisch erkrankten Patient*innen wurde capsaicinhaltige Flissigkeit (10umol/l) zum
Trinken (2ml) und als Thermosondenstimulation mit capsaicinhaltigem Eis (50umol/l) getestet.

» Schlussfolgerung: Die orale Gabe von Capsaicin wird von Gesunden und Patient*innen gut toleriert. Die
klinische Beobachtung legt nahe, dass Capsaicin in beiden Applikationsformen einen Benefit auf die
Schluckleistung und -sicherheit bieten kann.

» Pilotstudie zur Toleranz. Keine Kontrollgruppe, kein Vergleich Thermosonde - Capsaicin



Ruckblick:
Was hat Capsaicin mit Dysphagie zu tun?

2. Aerosol-Anwendung

Zufalls-Entdeckungen i.R. der Selbstversuche zur oralen Anwendung:

« Einnahme in Sprudelwasser |ost offensichtlich durch Einatmen der
Aerosole imperativen Husten aus.

* Nach oraler Einnahme wird der Hustenreiz nach Einatmen des
Aerosols flr einige Zeit ausgeldscht wie auch trockener Reizhusten
generell.



43. Kongress der Deutschen Gesellschaft fir Endoskopie und Bildgebende Verfahren, Minchen 14.-16.Méarz 2013
Jahrestagung Deutsche interdisziplindre Gesellschaft fur Dysphagie (DGD) 2013

DGD Ii
Aktuelle Studien

Kann Capsaicin-Inhalation beil erhdhter Hustenreizschwelle
die Trachealkantile bei hochgradiger Aspiration ersetzen?
Erste vielversprechende Erfahrungen.
Paul Diesener'2, Karl-Heinz Beck?
'Dysphagie- und Kanulensprechstunde
Hegau-Jugendwerk &
D-78262 Gailingen
2Schluckabklarung |
SIldRIITIN

rehaklinik Zihlschlacht
CH-8588 Zinlschlacht/TG

www.dysphagie-netzwerk-suedwest.de
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Hustenstimulation durch Capsaicin-Aerosol

» »inhalativ« — genauer: pharyngeale Exposition mit Capsaicin-haltigem Aerosol

(Quelle: Prosiegel & Weber, 2013; eigene Darstellung)



Filmclip: 1 Tr. Cayenne-Extrakt in einem Becher Mineralwasser im Sitz unter die Nase
gehalten flihrt zum Husten

12:06
HDD 20002 . 2013




Hustenstimulation durch Capsaicin-Aerosol

» »inhalativ« — genauer: pharyngeale Exposition mit Capsaicin-haltigem Aerosol

(Quelle: Prosiegel & Weber, 2013; eigene Darstellung)

» als Testsubstanz zur » bei physiologischen
Bestimmung der Fragestellungen

Hustenreizschwelle .
» zur Auslosung des

» bei Wirksamkeitsprifungen Hustenreflexes
von Antitussiva



Capsaicin-“Inhalation“

» Testsubstanz zur Bestimmung der Hustenreizschwelle

>

Asthma Workgroup, Chinese Society, Respiratory, Diseases (CSRD), Chinese
Medical Association, Corresp. Lai KF, The Chinese national guidelines on
diagnosis and management of cough (Dec 2010), CMJ 2011;124(20):3207-19

Dicpinigaitis PV, Alva RV, Safety of Capsaicin Cough Challenge Testing, Chest
(2005), 128: 196-202

Yoshimasa | et al., Cough reflex induced by capsaicin inhalation in patients with
Dysphagia, Acta Oto-Laryngologica (2011), 131: 96-100

Imoto Y et al., Cough reflex induced by capsaicin inhalation in patients with
dysphagia, Acta Otolaryngol (2011) 131(1): 96-100

Chang A et al., Cough sensitivity in children with asthma, recurrent cough, and
cystic fibrosis, Arch Dis Child (1997) 77: 331-4

e



Weiter Studien zur Aerosol-Anwendung

» Pullerits, T., Ternesten-Hasséus, E., Johansson, E.L. & Millgvist, E. (2014). Capsaicin cough
threshold test in diagnostics. Respir Med. 108(9), 1371-1376.

» Dicpinigaitis, P. V. (2012). Effect of drugs on human cough reflex sensitivity to inhaled
capsaicin. Cough, 8(1), 10.

» Imoto, Y., Kojima, A., Osawa, Y., Sunaga, H. & Fujieda, S. (2011). Cough reflex induced by
capsaicin inhalation in patients with dysphagia. Acta Otolaryngol 131(1), 96-100.Dicpinigaitis,
P. V. (2012). Effect of drugs on human cough reflex sensitivity to inhaled capsaicin. Cough,
8(1), 10.

= signifikante Korrelation zwischen dem Grad der Dysphagie und der Capsaicin-
Konzentration

» Hegland, K.W., Troche, M.S., Brandimore, A., Okun, M.S., Davenport, P.W. (2016).
Comparison of Two Methods for Inducing Reflex Cough in Patients With Parkinson's Disease,
With and Without Dysphagia. Dysphagia 31(1), 66-73

» deutliche Unterschiede in der neuronalen Kontrolle des Hustens bei Personen mit
Dysphagie und bei Personen ohne Dysphagie



vV v v V. VY

Anwendungsbedingungen...

Aerosol, laminarer Luftstrom, nasal frei durchgangig

Maoglichst kein hypopharyngealer Speichelsee (Effektor verdeckt)
Aufrechter Sitz (Augenschutz vor ballistischen Tropfchen)
Ausreichende Hustenkraft (Capsaicin kraftigt nicht die Muskulatur!)
Pharyngeales Clearing mdglich (Schlucken, Spucken, Lagerung)

VorsichtsmalRnahmen einhalten:
» Augenkontakt vermeiden
» Kontaminierte Stellen abwaschen (kein heil3es Wasser)

» Hande nach Anwendung waschen oder Handschuhe verwenden



...fiir den optimalen Nutzen

» Therapeutische Aerosol-Anwendung von Capsaicin
> Hilfe bei isoliert erh6hter Hustenreizschwelle.
» Uberbrtickung und Beschleunigung der Dekanilierungsphase.
» Mehr Sicherheit bei oraler Kost mit Aspiration (ICF).

» Ersatz fur naso-pharyngeales Absaugen.

> Ausblick:

» Verfeinerung der Methode fir bessere Akzeptanz.
» Weitere Einsatzmoglichkeiten:

» systemische Anwendung?

» Neuropathische Schluckbeschwerden?

» GERD?



Ziel: Pneumonierisiko nach Aspiration senken
Andere Denke (Paradigmenwechsel):
Therapieziel ist Aspirationsbeseitigung und nicht Aspirationsverhinderung

» Aspirationspneumonie haufigste Todesursache bei neurogener Dysphagie

» entscheidender Faktor: Effektivitat der Hustenfunktion in Bezug auf das

Atemwegsclearing (Dysphagiepatient*innen mit intakter Hustenfunktion entwickeln
selten eine Aspirationspneumonie)

N Eutussia R Aspiration mit L niedriges Risiko
normale Hustenfunktion effektivem Atemwegsclearing fiir Aspirationspneumonie
A
Neurogene | a
Dysphagie E
Dystussia Aspiration mit
, Hustenfunktionsstérungen N ineffektivem Atemwegsclearing . hohes Risiko
Atussia Sensibilitatsstorungen fur Aspirationspneumonie
keine Hustenfunktion (stille Aspiration)




Anwendungsrisiken

» Subjektiv Discomfort (imperatives Husten, Niesen)
» Unzumutbarkeit fir Anwender (antagonisierbar)

» Anspruchsvoller Umgang (wie mit Cayenne/Chili generell)

Metaanalyse und Anwenderbefragung 2005:

» 122 Veroéffentlichungen (4400 Anwendungen bei Erwachsenen, 460 bei Kindern)
Probanden, Asthma, COPD, ACE-Hemmer, Reflux, CF, Querschnitt unklarer Husten, Antitussiva

» Keine Komplikationen
» Obstruktion und Lungenddem bei Pfefferspray durch Begleitstoff

» Verstarkung der Kokain-Wirkung

Dicpinigaitis PV, Alva RV, Safety of Capsaicin Cough Challenge Testing, Chest
(2005), 128: 196-202



Risiken und Nebenwirkungen der systemischen/lokalen und inhalativen
Anwendung anlasslich Scharf-Ess-Challenges 2010 und 2023

» Bundesinstitut flr Risikobewertung (2011). Zu scharf ist nicht gesund - Lebensmittel

mit sehr hohen Capsaicingehalten kbnnen der Gesundheit schaden, Stellungnahme Nr.
053/2011 des BfR vom 18.10.2011

— Beurteilung fast nur der kulinarischen Seite, nicht der medizinischen Anwendungen

— Keine gesicherte Datenbasis

— Erwiinschte Wirkungen (kulinarische und medizinische) wie Scharfe, Rétung, Warme werden als unerwinscht und toxisch deklariert

— Inhalation soll Bronchokonstriktion auslésen (falsch interpretierte Studie von Fuller RW et al. Bronchoconstrictor response to inhaled

capsaicin in humans, J Appl Physiol (1985), 58(4): 1080-4, DOI: 10.1152/jappl.1985.58.4.1080
» Diskrepanz Tierversuch (Bronchokonstrikton bei Hunden) zu Probanden (nicht messbar in konventioneller Lungenfunktion)

+  Spezialmessung zeigt minimale Bronchokonstriktion fir 60 Sekunden als kurze vagale Reaktion (anticholinerg antagonisierbar)
und keine allergieahnliche Reaktion wie bei Provokationstests

» Bundesinstitut flr Risikobewertung (2024). Hohe Capsaicin-Gehalte kénnen

gesundheitliche Risiken bergen, Stellungnahme Nr. 027/2024 des BfR vom 21.6.2024,

— Der vorlaufige Zwischenbericht (Stellungnahme 53/2023) kiindigt eine Senkung der NOAEL (No Observed Adverse Effect Level) von
5 auf 0.083mg/kgKG an, die aber in der Stellungnahme Nr. 027/2024 wegen mangelhafter Datenlage nicht wiederholt wird.

— Hauptnebenwirkungen: Magenschleimhautlasionen ahnlich ASS und vegetative Reaktionen mit Einzelberichten von Herzinfarkt.
— ABER: 2 Kardinalfehler

» Keine Unterscheidung zwischen Dosis und Konzentration
« Normale vegetative Schmerzreaktion wird als Kreislaufnebenwirkung fehlinterpretiert.



Studie zur therapeutischen Aerosol-Anwendung bei Dysphagie

Diesener, P. & Beck, K-H. (2013). Kann Capsaicin-Inhalation bei erhdhter
Hustenreizschwelle die Trachealkantile bei hochgradiger Aspiration ersetzen? Erste
vielversprechende Erfahrungen. 43. Kongress der Deutschen Gesellschaft fur Endoskopie
und Bildgebende Verfahren, Jahrestagung Deutsche interdisziplindre Gesellschaft fir
Dysphagie (DGD). Mlunchen 14. - 16. Marz 2013

= Beobachtungsstudie am Parkinsonzentrum der Rehaklinik Zihlschlacht (CH) sowie im
Hegau Jugendwerk Gailingen (D) (Schluckambulanz); von 2009 bis 2012

= N=16 Personen mit neurogener Dysphagie und erhéhter Hustenreizschwelle

= Erkenntnisse: Aspirationspneumonie korreliert signifikant mit Nachweis einer
Sensibilitatsstérung in der endoskopischen Schluckdiagnostik (FEES). Die
motorischen Parkinson-Symptome spielen keine Rolle.

= weitere Erkenntnisse: Anwendung von Capsaicin-Aerosol
— Uberbriickung und Beschleunigung der Dekantilierungsphase
— mehr Sicherheit bei oraler Kost mit Aspiration
— Ersatz fur nasopharyngeales Absaugen



Weitere eigene Forschung

Studie 1

Lathi-Mdller, E., Kool, J., Mylius V. & Diesener P. (2022)
A New Therapeutic Approach for Dystussia and Atussia
in Neurogenic Dysphagia: Effect of Aerosolized Capsaicin
on Peak cough Flow. Dysphagia. 2022;
https://doi.org/10.1007/s00455-022-10439-z

Spirometrie
Messung Hustenspitzenfluss
(Peak cough flow; PCF; L/s)

Studie 2

Lathi-Mdller, E. & Diesener, P. (2021).
Management pharyngealer und trachealer Residuen
bei neurogener Dysphagie: Ein weiterer Clearing-Effekt
von Capsaicin nach Hustenstimulation mit Cayenne-Aerosol.

FEES
bildgebendes Verfahren
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Studie 1: Forschungsfragen

» kontrollierte klinische Interventionsstudie; N=60

Unterschied Anzahl Tropfen Capsaicin

{ V
T
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400400040 M1
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30 Personen 30 Personen
ohne neurogene Dysphagie mit neurogener Dysphagie
(Kontrollgruppe) (Verum-Gruppe)
willkdrlicher reflektorischer willkarlicher reflektorischer
Husten Husten Husten Husten
(PCF; L/s) (PCF; L/s) (PCF; L/s) (PCF; L/s)

1 i)
1 i)

PCF Peak cough flow (Hustenspitzenfluss); L/s Liter in der Sekunde

Quelle: eigene Darstellung



Studie 1: Methode

» Ermittlung des Peak Cough Flow (Hustenspitzenfluss, L/s):
Effektivitat des Hustens in Bezug auf das Atemwegsclearing

» Spirometer-Gerat mit Spirette (Mundstiick)

14
12

10

PCF Effektivitat 8
(L/s) (in Bezug auf das Atemwegsclearing) .
4
2
27-45 partiell effektiv R N Y D T
Volumen|L) 10mm/L
8
7]
ol
5
PCF Peak cough flow (Hustenspitzenfluss); : .
L/s Liter in der Sekunde 2/7—P_
1
1 2 3 4 5 6 7 [) 9 10 11 12 13 14 15 16
Zeit[s] 10mm/s

Bach JR, Saporito LR. Criteria for Extubation and Tracheostomy Tube Removal for Patients With Ventilatory Failure. Chest. 1996;110:1566—71.



Studie 1: Messung

» Spirometer-Messung: willktirlicher und reflektorischer Peak cough flow (PCF)
vor und nach pharyngealer Exposition mit Capsaicin-Aerosol

» ermittelte Werte werden anhand von Normwerten aus der Literatur interpretiert:
“Effektivitat des Hustens in Bezug auf das Atemwegsclearing”

Quelle: eigene Darstellung

Bach JR, Saporito LR. Criteria for Extubation and Tracheostomy Tube Removal for Patients With Ventilatory Failure. Chest. 1996;110:1566-71.



Studie 1: Ergebnisse

14
12

—~ 10

3

3

(=]

2 8

=

[=2]

=

3 6

4

S
4
2
0

Voluntary Reflexive Voluntary

ND group Control group

PCF Effektivitat
(L/s) (in Bezug auf das Atemwegsclearing)
2.7-45 partiell effektiv

PCF Peak cough flow (Hustenspitzenfluss);
L/s Liter in der Sekunde

Forschungspreis

Reha
Q eRhaeinfeIden

(Reha )

“Rheinfelden




Studie 2: Forschungsfrage

»Hat die pharyngeale Exposition mit Capsaicin—Aerosol einen Effekt auf pharyngeale
und tracheo-bronchiale Residuen bei Personen mit neurogener Dysphagie?«

Quelle: E.Luthi-Mdller; Kliniken Valens; 01/18

» randomisierte, kontrollierte, verblindete klinische
Interventionsstudie (Cross-over) mit Parallelgruppendesign; N=40

unterstitzt durch /(9 Pa rki n SO n

schweiz suisse svizzera



Studie 2 (Methode): Ein- und Ausschlusskriterien

Patient*innen mit Indikation fiir eine FEES (N=207)
i
Ausschlusskriterien (n=102) Einschlusskriterien (n=101)

e Alter< 18 Jahre e Alter> 18 Jahre

e neuromuskuldre Erkrankungen o Schlaganfall (infra- oder supratentoriell)

e ED e |CB

e CIP/CIM o Parkinson-Syndrome (IPS, MSA, PSP, CBD, LBD)

e keine klinischen Dysphagiezeichen; e SHT ohne CIP/CIM

kompI!.kat'lons'|ose, bedarfsdeckende orale Nahrungs- e 1von 4 klinischen Zeichen einer Dysphagie:
und Flissigkeitsaufnahme " :
- Rasselgerdusche in den Atemwegen
e reflektorischer Husten: PCF < 160 |/min - feuchter Stimmklang in Ruhe oder nach
Nahrungsaufnahme
. . - Husten bei Einnahme von fester und fliissiger Nahrung
(StUd'ente'lnahme abQEIehnt-' n=4) - rezidivierende Atemwegsinfekte
o reflektorischer Husten: PCF > 160 |/min (nach
Abkiirzungen: - ‘ gt
pharyngealer Exposition mit Capsaicin-Aerosol)
IPS Idiopathisches Parkinson-Syndrom KSuU Klinische Schluckuntersuchung
MSA Multisystematrophie SHT Schadel-Hirn-Trauma I
PSP Progressive Supranukleare Blickparese Ics Intrazerebrale Blutung
CBD Kortikobasale Degeneration PCF Peak Cough Flow (Hustenspitzenfluss; I/s)
LBD Lewy-Body-Demenz FEES Fiberoptic endoscopic evaluation of swallowing
o . (Fiberendoskopische Schluckuntersuchung)

ED Enzephalomyelitis disseminata
CIP/CIM  Critical illness polyneuropathy/-

polyneuromyopathy



Studie 2 (Methode): Videoendoskopische
Schluckuntersuchung (FEES)

Ausschlusskriterien (=61

® restlose Beseitigung der Residuen durch

willkiirliche Clearing-Mandover: FEES nach Langmore (n=101)
* Rduspern o Ruhebeobachtung Modizert
» willkdirliches Husten * Speichelretentionen (hypopharyngeal, laryngeal oder
* Throat clearing (»Choddere«) tracheal)
* Nachschlucken ‘-

i o gefarbte Testnahrung (Flussigkeit, breiig-homogene
Nachtrinken und feste Konsistenz)

Kompensat|onss'EraFeg|en: Kopfdrehung, ¢ Indikatorfarbe hypopharyngeal, laryngeal oder
Kopfbeugung, kraftiges Schlucken

tracheal)
® restlose Beseitigung der Residuen nach
reflektorischem Husten (ausgel6st durch Nahrungs- I
, bzw. FlUssigkeitsaspiration oder —penetration (1
ghettsasp P ) Randomisierung  (n=40)
]
]
Gruppe A (n=20) Gruppe B (n=20)
(Verum-Gruppe) (Standard-Gruppe)
pharyngeale Exposition mit Capsaicin-Aerosol laryngeale Reizung mit der Optik des Endoskops




Studie 2 (Methode): Intervention

Gruppe A (n=20)
PRA-INTERVENTION
Messung der pharyngealen
und tracheo-bronchialen Residuen

mit der Yale Pharyngeal Residue Rating Scale (YPRSRS)
und Penetrations-Aspirationsskala nach Rosenbek (PAS)

INTERVENTION
pharyngeale Exposition mit Capsaicin-Aerosol
ggf. Dosissteigerung bis 10 Tropfen Cayenne-
Konzentrat/100 ml kohlensaurehaltiges Mineralwasser

POST-INTERVENTION
Messung der pharyngealen
und tracheo-bronchialen Residuen
mit der Yale Pharyngeal Residue Rating Scale (YPRSRS)
und Penetrations-Aspirationsskala nach Rosenbek (PAS)

Gruppe B (n=20)
PRA-INTERVENTION
Messung der pharyngealen
und tracheo-bronchialen Residuen

mit der Yale Pharyngeal Residue Rating Scale (YPRSRS)
und Penetrations-Aspirationsskala nach Rosenbek (PAS)

INTERVENTION
laryngeale Reizung mit der Optik des Endoskops
wenn nach Reizung der Epiglottisriickwand keine Reaktion,
Reizung im Glottisspalt, bzw. subglottisch

POST-INTERVENTION
Messung der pharyngealen
und tracheo-bronchialen Residuen
mit der Yale Pharyngeal Residue Rating Scale (YPRSRS)
und Penetrations-Aspirationsskala nach Rosenbek (PAS)

primarer Endpunkt

falls nach Intervention noch Residuen vorhanden:

CROSS-OVER

laryngeale Reizung mit der Optik des Endoskops
wenn nach Reizung der Epiglottisriickwand keine Reaktion,
Reizung im Glottisspalt, bzw. subglottisch

pharyngeale Exposition mit Capsaicin-Aerosol
ggf. Dosissteigerung bis 10 Tropfen Cayenne-
Konzentrat/100 ml kohlensdurehaltiges Mineralwasser




Studie 2 (Methode): Intervention

» Videoendoskopische Evaluation des Schluckens (FEES)
= Gruppe A: pharyngeale Exposition mit Capsaicin—Aerosol
(n=20; Verum-Gruppe)
= Gruppe B: laryngeale Reizung mit der Optik des Endoskops
(n=20; Standard-Gruppe)

» anhand »Vorher-Nachher-Bildern«: Quantifizierung der préa- und post-interventionellen
Residuen durch zwei Fachpersonen (verblindet) mit der Yale Pharyngeal Residue Severity
Rating Scale (YPRSRS) und der Penetrations-Aspirationsskala nach Rosenbek (PAS)




Studie 2: Ergebnisse

Gruppe A

Gruppe B

pharyngeale Exposition
mit Capsaicin-Aerosol

mechanische Reizung des Larynx
mit Optik des Endoskops

Anzahl getesteter 202 o0b
Studienteilnehmer*innen; n
nur pharyngealen Residuen; n 1 1
nur trachealen Residuen; n 6 6
mit pharyngealen
und trachealen Residuen; n 1 =
Hustenpqten.mal 20 1
mobilisiert; n
Schluc_k_pptermal 18 1
mobilisiert; n
!—Iustenp(_)t'enzm.tl 0 19
nicht mobilisiert; n
Schluckpotenzial
. o 2 19
nicht mobilisiert; n
adavon Schlaganfall: n=14; Blutung: n=1; Parkinson: n=4; Schadel-Hirn-Trauma (SHT): n=1
=2

bdavon Schlaganfall: n=12; Blutung: n=1; Parkinson: n=5; Schadel-Hirn-Trauma (SHT): n



Studie 2: Ergebnisse/Cross-

over

Gruppe A

Gruppe B

mechanische Reizung des Larynx
mit Optik des Endoskops

pharyngeale Exposition
mit Capsaicin-Aerosol

Anzahl getesteter

Studienteilnehmer*innen im 2 19
Cross-over; n
Hustenpotenzial im
Cross-over mobilisiert; n O 19
Schluckpotenzial im 0 16

Cross-over mobilisiert; n




Take-home Message

» bei neurogener Dysphagie: Beeintrachtigt sind beide Atemwegs-Schutzreflexe
(Schlucken & Husten), infolgedessen erh6htes Aspirationsrisiko und
insuffizientes Atemwegsclearing

» Capsaicin-Aerosol eignet sich therapeutisch zur Behandlung protektiver Defizite
bei Patient*innen mit neurogener Dysphagie einschliel3lich erhdhter
Hustenreizschwelle

» Capsaicin-Aerosol mobilisiert sicher und wiederholbar ein vorhandenes Husten-
und Schluckpotenzial — dadurch kommt es zu einer effektiven Reinigung der
Atemwege »aus eigener Kraft«

» Capsaicin systemisch/lokal verbessert die Schlucksicherheit, Schluckfahigkeit
und die pharyngeale Sensibilitat signifikant

» Capsaicin eignet sich als neuer pharmakologischer Ansatz in der Behandlung
von neurogener Dysphagie



Manual fur die Anwendung, Bezug, VorsichtsmafRinahmen

Cayenne*-Aerosol-Anwendung zur Hustenstimulation (nach Dr.
Diesener) bei erhohter Reizschwelle und ausreichend Hustenkraft
* Cayenne-Extrakt = Cayenne-Scharfe (Wirkstoff: Capsaicin)

Wirkung:

Ausloésen von reflektorischem Husten zur Befreiung der
Atemwege, wenn aspiriertes Material (Speichel, Sekret, Nahrung,
Fluissigkeit) nicht sofort zum kraftigen Abhusten fiihrt.

Hustenstimulation (nach Dr. Diesener)
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,DD_C Zu beachten im Umgang mit der Substanz
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RS » Die Substanz ist weder atzend noch giftig, sondern
& §' geniessbarer Bestandteil der Chili-Frucht.

[*4

) » Die «Scharfe» entsteht, weil unseren Nerven eine
>

schmerzhafte Hitze vorgetauscht wird, die eine Weile
unangenehm ist, aber der Haut oder den Augen keinen
Schaden zufiigt.

» Deshalb gelten dieselben Empfehlungen wie bei der
Verarbeitung von Chili-Frucht fur die Speisezubereitung:
» Nicht mit heissem Wasser nachsplilen
(Dampfe kénnen noch in einiger Entfernung Husten
oder Niesen ausldsen)

» Handschuhe tragen

» Raum gut liften

» Nicht ins Gesicht fassen (Augenkontakt vermeiden)

» Reste auch aussen an der Flasche sorgfaltig
abwischen

» Hande gut waschen

» Sollte es doch zu Augenkontakt gekommen sein, einfach
abwarten. Die Wirkung lasst rasch nach und hélt etwa
15 Minuten an.

Logopédieteam Rehazentrum Valens
Ihre Partner fiir Rehabilitation mit Weitblick.

W KLINIKEN VALENS

Cayenne-Aerosol-Anwendung
» Tragen Sie stets Handschuhe
» Vermeiden Sie jeglichen Augenkontakt

1 Geben Sie je nach Empfehlung 1bis 10 Tropfen
des flissigen Cayenne-Extrakts
(Scharfe-Einheit: 500 000 SHU)in ein Trinkgefass

Bezug:PuraVita [Elig=[E] BioPrdp O

N

.Geben Sie ca. Idl kohlensaurehaltiges
Mineralwasser hinzu. Beim Offnen der Flasche
sollte ein leichtes Zischen hérbar sein.

w

. Sitzen Sie aufrecht, halten Sie das Trinkgefass
in Hohe des Kinns unter die Nase und atmen Sie
die entstehenden Aerosole durch die Nase ein,
bis Husten von selbst einsetzt. Selten kann auch
Niesen ausgeltst werden. Dies kann einige Zeit
dauern. Das Umriihren mit einem Holzstab oder
Loffel beschleunigt den Vorgang.

N

.Entleeren Sie das Trinkgefass im Ausguss und
spilen Sie mit kalten Wasser nach.
Entsorgen Sie die Handschuhe und waschen Sie
lhre Hande, bevor Sie sich ins Gesicht fassen.

Link zum Download ftr Ausdruck zur Weitergabe: www.dysphagie-netzwerk-suedwest.de



https://dysphagie-netzwerk-suedwest.de/wp-content/uploads/2022/09/VAL-A4-Faltauf-A5_Merkblatt-Capsaicin_GzD_QR.pdf
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