Morbus Fabry

DAS CHAMALEON UNTER
DEN SELTENEN ERKRANKUNGEN

Antworten
auf haufige Fragen



Wenn bei Ihnen soeben die Diagnose Morbus Fabry gestellt wurde,
ist es wahrscheinlich, dass ihr Leidensweg schon einige Zeit andauert.
Morbus Fabry tarnt sich in seinen Symptomen wie ein Chamaéleon.
Sogar erfahrene Arzte haben Schwierigkeiten, die Erkrankung zu
erkennen.

Diese Broschiire enthalt Antworten auf einige der am haufigsten ge-
stellten Fragen. Sie ergénzt das Gesprach mit Ihrem Arzt, ersetzt es aber
in keinem Fall. Bitte wenden Sie sich an Ihren Arzt, wenn Sie Bedenken
haben oder mehr wissen méchten.

WAS IST MORBUS FABRY?

Morbus Fabry gehoért zu den lysosomalen Speicherkrankheiten.

Die Erkrankung wird durch eine Mutation (Veréanderung) des Gens flr das
Alpha-Galaktosidase-Enzym (oder a-Gal A) ausgel6st. Durch diese Veran-
derung kann das Enzym seine Funktion nicht mehr richtig wahrnehmen.

Enzyme sind EiweiBstoffe, die Prozesse ausfiihren und beschleunigen
koénnen. Die meisten Korperzellen enthalten das Enzym a-Gal A, welches
der Korperzelle beim Abbau von Nahrstoffen und Abfallprodukten hilft.
Beim gesunden Menschen mit normal funktionierendem a-Gal A spaltet
dieses Enzym eine fettahnliche Substanz namens Globotriaosylceramid
(oder Gb3) in kleinere Teile auf, damit diese besser ausgeschieden werden
konnen. Bei Menschen mit Morbus Fabry arbeitet a-Gal A entweder nicht
mehr richtig oder gar nicht. Gb3 wird somit nicht abgebaut und sammelt
sich stattdessen in den Zellen an.
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WAS SIND DIE SYMPTOME VON
MORBUS FABRY?

Bei Morbus Fabry kann eine groBe Bandbreite verschiedener Krankheits-
zeichen auftreten. Betroffene missen allerdings nicht alle Symptome ent-
wickeln, und auch die Schwere der Symptome ist von Person zu Person
unterschiedlich. Aus diesem Grund ist es besonders schwierig, Morbus
Fabry zu erkennen und zu diagnostizieren. Die Symptome kénnen sich in
der Kindheit erstmals zeigen und sich mit der Zeit verandern.

Zu den haufigsten Symptomen von Morbus Fabry gehéren:

Brennende Schmerzen in Handen und FliBen

Kleine, dunkelrote Hautverdnderungen, die leicht erhaben sind
(sogenannte Angiokeratome)

Magen-Darm-Beschwerden wie Bauchkrémpfe, Durchfall und
frihzeitiges Vollegefuhl beim Essen

Vermindertes oder fehlendes Schwitzen

Durch Morbus Fabry kann sich auch die Nierenfunktion verschlechtern, was
jedoch nicht immer vom Patienten bemerkt wird. Ihr Arzt wird Ihre Nieren
daher regelmaBig untersuchen (typischerweise mithilfe von Urin- und Blut-
untersuchungen). Morbus Fabry kann auch eine Verdickung des Herzens
verursachen. Dies kann zu Atemnot fuhren, aber auch symptomlos ablaufen.
lhr Arzt wird somit auch Ihr Herz regelmaBig auf entsprechende Anzeichen
untersuchen.

Auch das Schlaganfallrisiko kann sich durch Morbus Fabry erhéhen. Ihr Arzt
wird Sie beraten, wie Sie dieses Risiko vermindern kdnnen.



Das Chamaleon unter den seltenen Erkrankungen

Die Beschwerden kénnen sich bei Morbus Fabry sehr unterschiedlich
gestalten — der Krankheitsverlauf des einzelnen Patienten lasst sich kaum
vorhersagen. Sie selbst leiden vielleicht nur unter einigen dieser Symptome,
oder die Symptome sind bei Ihnen nur leicht ausgepragt. Bei Mannern sind
fast immer Krankheitszeichen vorhanden. Auch Frauen kénnen Symptome
zeigen: Diese sind dann ahnlich stark ausgepréagt, treten aber oft erst in
einem spateren Lebensalter auf.

Warum habe ich andere Symptome als andere Menschen
mit Morbus Fabry, selbst innerhalb meiner Familie?

Patienten mit Morbus Fabry weisen haufig &hnliche Symptome auf. Die
Auspragung und das Alter, in dem die Symptome auftreten, kdnnen aber
sehr unterschiedlich sein — selbst innerhalb einer Familie. Denn auBer der
Genmutation selbst haben vermutlich noch viele weitere Faktoren einen
Einfluss auf die Symptome, u. a. Umweltfaktoren und andere Gene.



MOGLICHE SYMPTOME BEI MORBUS FABRY ‘

CROONO

e Schwerhdrigkeit

Nieren ..........................................................................

¢ Funktionsverlust
(oft auch ohne bemerkbare Symptome)

Verdauungstrakt (Darm) .......................................................

e Schmerzen, Durchfall
Haut  cccccveereee e s
¢ Kleine, dunkelrote Hauterhebungen
(Angiokeratome)
e Unfahigkeit zu schwitzen '

e Kalte- und Hitze-Uberempfindlichkeit




) Q Augen

e Hornhauttribungen (Cornea verticillata)

R Nervensystem

* Brennende Schmerzen
in den Handen und Flssen

e Ausstrahlen der Schmerzen
in andere Korperteile

Hinweis: Schmerzen kénnen im
weiteren Verlauf der Erkrankung
wieder zuriickgehen.

K Herz

e Kann sich vergroBern
(mit moglicher Atemnot, evtl. aber
auch ohne spurbare Symptome)

e UnregelmaBiger Herzschlag

- Nicht alle Patienten mit Morbus Fabry
entwickeln alle beschriebenen Symptome

- Die genannten Symptome mussen nicht unbe-
dingt mit Morbus Fabry in Verbindung stehen




WAS IST DIE URSACHE VON MORBUS FABRY?

Morbus Fabry ist eine genetisch bedingte Erkrankung, die man nur bekommt,
wenn ein oder beide Elternteile betroffen sind.

Die Genmutation, die Morbus Fabry ausldst, befindet sich auf dem X-Chromo-
som. Daher spricht man auch von einer X-chromosomalen Vererbung.
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: Frau mit Morbus Fabry Mann mit Morbus Fabry

Méanner haben ein X- und ein Y-Chromosom, wahrend Frauen zwei
X-Chromosomen haben.

Nur auBerst selten haben Frauen die Genmutation, die zu Morbus Fabry
fUhrt, auf beiden X-Chromosomen. Bei den meisten Frauen mit Morbus Fabry
befindet sich auf einem X-Chromosom ein verandertes und auf dem anderen
ein gesundes Gen. Bei Frauen entwickeln sich die Symptome des Morbus
Fabry typischerweise langsamer als bei Mannern, jedoch nicht in jedem Fall.
Da Manner nur ein X-Chromosom haben, wirkt sich eine Mutation des
Fabry-Gens bei Mannern stérker aus als bei Frauen.

Genmutation: Gene bestehen aus DNA, einer Art Bauanleitung, die den
Korperzellen sagt, wie EiweiBstoffe (Proteine) herzustellen sind.

Eine Mutation flhrt zu einer Veranderung des Gens, sodass die Bauan-

leitung fur das Eiweil3 nicht mehr korrekt ist. Mehr als 900 verschiedene
Fehler in der Bauanleitung (Mutationen) kénnen zu Morbus Fabry flhren.
Durch diese Veranderung wird ein Enzym (Alpha-Galaktosidase A, kurz
a-Gal A genannt) weniger aktiv oder verliert seine Fahigkeiten géanzlich.




Wie haufig ist Morbus Fabry?

Morbus Fabry ist eine seltene Erkrankung, gehort jedoch zu den haufigsten
lysosomalen Speicherkrankheiten.

In Osterreich gibt es schatzungsweise 130 diagnostizierte Patienten.

Gibt es unterschiedliche Arten von Morbus Fabry?

Man unterscheidet zwei Arten von Morbus Fabry: die «klassische» und die
«nicht-klassische» oder «atypische» Form.

Bei Patienten mit «klassischem» Morbus Fabry hat das defekte Enzym
a-Galaktosidase A keine oder eine nur sehr geringe Aktivitat. Diese Patienten
haben meist Symptome in mehreren Organen.

Bei Patienten mit atypischen bzw. late-onset Morbus Fabry (diese Form
ist deutlich haufiger als die klassische Verlaufsform) ist das Enzym
a-Galaktosidase A nicht komplett defekt, sondert funktioniert immer
noch teilweise. Bei diesen Patienten ist der Krankheitsverlauf in der Regel
langsamer und es ist mdglich, dass die Krankheit nur auf das Herz oder
die Nieren begrenzt ist.



WERDE ICH MORBUS FABRY
AN MEINE KINDER VERERBEN?

Da sich das veranderte Gen auf dem X-Chromosom befindet, sagt man auch,
dass Morbus Fabry X-chromosomal von den Eltern an die Kinder weiter-
gegeben wird. Jungen bekommen ein X-Chromosom von der Mutter und ein
Y-Chromosom vom Vater. Madchen haben zwei X-Chromosomen, jeweils
eins von der Mutter und eins vom Vater.

Frauen mit einer Gen- VATER MUTTER
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Muss ich meine Familie dariiber informieren,
dass ich Morbus Fabry habe?

Es ist wichtig, dass lhre Familie Gber Ihren Morbus Fabry informiert ist, da es
sich um eine Erbkrankheit handelt, von der auch andere Familienmitglieder
betroffen sein kdnnen. Wenn Ihre Angehérigen Uber Ihre Diagnose Bescheid
wissen, kdnnen sie ihrerseits wichtige Entscheidungen fur die eigene Gesund-
heit treffen.

lhre Angehdrigen sollten Uber Ihre Diagnose und deren Bedeutung Bescheid
wissen. Sagen Sie ihnen, dass Sie sie Uber Ihre Diagnose informieren, damit
auch sie entsprechende Hilfe in Anspruch nehmen kénnen. Erkundigen Sie
sich bei Ihren Verwandten nach deren Gesundheit und berichten Sie Gber
lhre eigene.

Folgende Themen sollten Sie mit lhrer Familie besprechen:

Auswirkungen von Morbus Fabry auf die eigene Gesundheit
(siehe «Was sind die Symptome von Morbus Fabry?»)

Vererbung von Morbus Fabry an die nadchste Generation

Ihre Familiengeschichte, um herauszufinden, ob weitere Familien-
mitglieder Morbus Fabry haben oder hatten oder ob es andere
Gesundheitsprobleme gab und gibt, die «in der Familie liegen»

Geben Sie Ihren Familienangehdrigen Informationsmaterial, das Sie von
Ihrem Arzt oder anderen Stellen bekommen haben. Auch im Internet finden
Sie nUtzliche Informationen.



Unterscheidet sich Morbus Fabry bei Mannern und Frauen?

Morbus Fabry ist X-chromosomal. Das bedeutet, dass Symptome bei
Mannern typischerweise frUher auftreten als bei Frauen.

Frauen kénnen zwar ebenso schwerwiegende Symptome entwickeln

wie Méanner, der Beginn der Beschwerden ist jedoch in der Regel spater.
Durch Morbus Fabry bedingte Herz- und Nierenschaden treten bei Mannern
tendenziell friher auf als bei Frauen. Auch das Fortschreiten des Morbus
Fabry ist bei Frauen fUr gewohnlich langsamer als bei Mannern.

Welchen Einfluss hat Morbus Fabry auf die
Lebenserwartung?

Da der Verlauf der Krankheit bei jedem Patienten anders ist, sind die
Auswirkungen auf die Lebenserwartung schwer vorhersagbar. Es ist daher
sehr wichtig, dass Patienten mit Morbus Fabry regelméssig zu Kontroll-
untersuchungen gehen. Bei guter Uberwachung und Behandlung kann
sich die Lebenserwartung durchaus im normalen Bereich bewegen.

Bei nicht behandelten
Patienten ist die
Lebenserwartung
verkurzt. Bei Mannern im
Durchschnitt um etwa
20 Jahre und bei Frauen
um etwa 15 Jahre.

Frauen

entwickeln sehr
oft die typischen
Symptome der
Erkrankung
5 bis 10 Jahre
spater als Manner.




WIE WIRD MORBUS FABRY
DIAGNOSTIZIERT?

Die Diagnose Morbus Fabry stellt in der Regel ein Spezialist. Sie basiert
zunachst auf lhren Symptomen, Ihrer Familiengeschichte und Ergebnissen
aus Blut- und Urintests.

Eine niedrige Konzentration des Enzyms a-Gal A im Blut weist bei Jungen/
Mannern auf Morbus Fabry hin. Bei Madchen/Frauen kann der Enzymspiegel
jedoch normal hoch sein. Zur Bestéatigung eines Morbus Fabry muss in

einer Laboranalyse eine Mutation des Fabry-Gens nachgewiesen werden.
Auch hierflr wird eine kleine Blutprobe abgenommen und zur Untersuchung
eingeschickt.

Je friiher Morbus Fabry erkannt und mit der
Therapie begonnen wird, desto eher kdnnen

Folgeschaden vermieden oder verzégert werden.

Nach der Diagnose eines Morbus Fabry fuhrt der Arzt eine sogenannte
Stammbaumanalyse Ihrer Familie durch, um zu bestimmen, ob auch andere
Familienmitglieder betroffen sein konnten. Morbus Fabry ist eine genetisch
bedingte Erkrankung, die von den Eltern an die Kinder vererbt wird (siehe
auch «Werde ich Morbus Fabry an meine Kinder vererben?»). Es ist wichtig,
dass andere Familienmitglieder wissen, ob sie Morbus Fabry haben oder
nicht. In einer Stammbaumanalyse wird festgestellt, welche Familienmitglieder
betroffen sind.



Der Diagnoseprozess bei Morbus Fabry
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WELCHE BEHANDLUNGS-
MOGLICHKEITEN GIBT ES?

Behandlungen des Morbus Fabry selbst:

Enzymersatz-
therapie (EET):

Bei Patienten mit Morbus Fabry
funktioniert das Enzym a-Gal A
entweder nur eingeschrankt
oder gar nicht. Im Rahmen

einer EET erhélt der Patient
regelmaBig (alle zwei Fur Patienten mit bestimmten
Wochen) eine Infusion Genmutationen kann auch eine
mit funktionierendem sogenannte Chaperon-Therapie
o-Gal A. (Tabletten) infrage kommen.

Chaperon-Therapie:




Es gibt Méglichkeiten zur Behandlung der Symptome von Morbus Fabry
und solche zur Behandlung der Krankheit selbst.

Behandlungsmadglichkeiten der Symptome des Morbus Fabry:

- Medikamente, zum Beispiel zur Behandlung von Schmerzen,
Verdauungsproblemen, hohem Blutdruck (Hypertonie) und
Nierenproblemen, sowie Arzneimittel zur Verringerung es
Schlaganfallrisikos

= Horgerate zur Behandlung von Horstérungen, maglicherweise
Herzschrittmacher bei manchen Herzerkrankungen

Symptome sollten behandelt werden, da lebenswichtige
Organe geschadigt werden kénnten. Dies kann zu

schweren, manchmal sogar lebensbedrohlichen
Komplikationen flhren.




Muss ich behandelt werden, auch wenn
ich keine Symptome habe?

Morbus Fabry ist eine fortschreitende Erkrankung. Anzeichen eines Fort-
schreitens konnen oft nur im Labor oder durch Analysen gesehen werden,
da Symptome oft erst bei einem schon fortgeschrittenen Verlust der Organ-
funktion auftreten. Ihr Arzt wird Ihnen sagen, wann ein Behandlungsbeginn
sinnvoll ist. RegelméBige Kontrolluntersuchungen in einem auf Morbus Fabry
spezialisierten Zentrum sind wichtig, um ein mogliches Fortschreiten der
Krankheit frihzeitig zu erkennen, damit Sie rechtzeitig behandelt werden
koénnen. Wenden Sie sich bitte an Ihren Arzt, wenn bei Ihnen keine regel-
maBigen Kontrolluntersuchungen vorgesehen sind.

Missen Frauen und Kinder mit Morbus Fabry
behandelt werden?

Ob Frauen und Kinder mit Morbus Fabry behandelt werden mussen, hangt
davon ab, ob sie Symptome haben und wie sich die Krankheit auf die Organe
auswirkt. Ihr Morbus-Fabry-Spezialist wird Ihnen sagen, wann der richtige
Zeitpunkt fur den Therapiebeginn ist.

Woher weiB ich, dass die Behandlung wirkt?

Morbus Fabry entwickelt sich meist langsam und ein Behandlungserfolg ist oft
nicht gleich spurbar. Somit bemerken Sie nach dem Beginn der Behandlung
maoglicherweise keine sofortige Veranderung. Nicht nur vor, sondern auch
wahrend der Behandlung sind regelmaBige Kontrolluntersuchungen wichtig,
damit Ihr Arzt einschatzen kann, wie die Behandlung bei Ihnen wirkt.






LEBEN MIT MORBUS FABRY

Was ist die Ursache der Schmerzen bei Morbus Fabry?

Der Schmerz ist das auffalligste und haufig friheste erkennbare Symptom.
Durch die Erkrankung kommt es zu einer Schadigung der Nervenfasern,
welche sich in Form von Schmerzen bemerkbar macht (sogenannte
neuropathische Schmerzen). Die Schmerzen sind zum Teil sehr ausgepragt
und werden in vielen Fallen durch Temperaturveréanderungen, Stress oder
korperliche Anstrengung ausgelost.

Sollten Sie unter plotzlichen oder anhaltenden Schmerzen leiden, kann
eine Schmerztherapie helfen. Zudem sollten Sie ein Schmerztagebuch
fihren, um einen besseren Uberblick Uber die Krankheit zu erhalten.
Wenden Sie sich an Ihren Morbus-Fabry-Spezialisten, um mehr Uber
die gezielte Behandlung von neuropathischen Schmerzen zu erfahren.

Kann ich mit Morbus Fabry weiter arbeiten?

Zwar geht Morbus Fabry mit Symptomen einher (siehe «Was sind

die Symptome von Morbus Fabry?»), diese sind aber behandelbar.
Kdrperlich sehr anstrengende Berufe oder Arbeiten unter extremen
Temperaturbedingungen kénnen fir manche Patienten mit Morbus Fabry
schwierig sein. Nach einigen Anpassungen des Arbeitsumfelds kdnnen
jedoch viele Patienten mit Morbus Fabry weiter arbeiten.



Wie haufig sollte ich mich untersuchen lassen?

In der Regel bendtigen Sie mindestens einmal im Jahr eine Kontrollunter-
suchung bei einem Fabry-Spezialisten. Dabei werden verschiedene Dinge
untersucht, so zum Beispiel:

lhr allgemeiner Gesundheitszustand

lhre Nierenfunktion

lhre Herzfunktion

Vorhandensein und Auspragung von Schmerzen

A 2 2/

Blut- und Urinanalysen

Wenn Sie Probleme in einem dieser Bereiche haben oder Symptome neu
auftreten oder sich verschlimmern, sind allenfalls haufigere Kontrollunter-
suchungen erforderlich.

Neuere Erkenntnisse belegen, dass mit einem rechtzeitigen Start der Fabry-
spezifischen Therapie das Fortschreiten der Krankheit besser kontrolliert
werden kann. Eine Verschlechterung der Erkrankung lauft jedoch haufig ohne
spurbare Symptome ab. Die jahrlichen Kontrolluntersuchungen sind daher
unerlasslich, auch wenn Sie momentan keine oder nur sehr geringflgige
Beschwerden haben.

- Scheuen Sie sich nicht davor,
nachzufragen, wenn Sie den

Zweck oder das Ergebnis einer
Untersuchung nicht verstehen!




Kann ich mit Morbus Fabry Sport treiben?

Grundsatzlich ist die Antwort: Ja, absolut. Bewegung verbessert die korperli-
che Gesundheit. Kérperlich aktive Menschen haben eine bessere Ausgangs-
lage in der Vorbeugung von vielen Erkrankungen als ihre sitzenden Kollegen.
Schon eine geringe regelmassige korperliche Aktivitat hat einen positiven
Einfluss auf die Gesundheit.

AuBerdem ist mittlerweile erwiesen, dass regelmaBige Bewegung und
korperliche Aktivitat eine wirksame Therapie bei leichten bis mittelschweren
Depressionen ist. Wahlen Sie die Bewegungs- oder Sportart abhangig vom
Krankheitsstatus aus und besprechen Sie dies mit Inrem Arzt.

Da Temperaturverédnderungen und korperliche Anstrengung
Schmerzen auslésen kdnnen, sollten Sie folgende Tipps beachten:

- Kleiden Sie sich nach dem Zwiebelprinzip, damit Sie immer etwas
aus- oder anziehen koénnen, wenn lhnen zu hei3 oder zu kalt wird

- \ermeiden Sie extreme Hitze oder extreme Kalte

- Achten Sie darauf, sich bei Kélte warm zu halten, vor allem an
Handen und FuBen

Hat Morbus Fabry Auswirkungen auf
eine Schwangerschaft?

Auswirkungen auf den Verlauf und das Ergebnis einer Schwangerschaft
sind nicht bekannt, aber die Symptome des Morbus Fabry kénnen sich
wahrend der Schwangerschaft verschlimmern, und eventuell mussen einige
Medikamente abgesetzt werden. Wenden Sie sich bitte an Ihren Arzt,

wenn Sie schwanger sind oder eine Schwangerschaft planen.



Muss ich meine Erndhrung umstellen?

Grundsatzlich mussen Sie nichts umstellen, jedoch kénnen Sie mit einer
gesunden Erndhrungsweise generell Einfluss auf Ihr Wohlbefinden nehmen.

Dabei gelten folgende Grundregeln:

-> «b5am Tag»: Essen Sie téaglich 5 Portionen
Frichte und Gemiise (roh oder gekocht)
in verschiedenen Farben

- Essen Sie taglich ballaststoffhaltige Getreide-
produkte (wie Vollkornbrot, Vollkornnudeln, Musli).

- Trinken Sie viel, zum Beispiel ungezuckerten Tee
oder Mineralwasser

Kann ich weiterhin auf Urlaubsreisen gehen?

Absolut. Da die verschriebenen Medikamente in manchen Landern jedoch
anders heiBBen, sollte man sich zur Sicherheit nicht nur inre Namen, sondern
auch die enthaltenen Wirkstoffe notieren. lhr Arzt kann Ihnen eine entspre-
chende Bescheinigung ausstellen, wenn Sie ins Ausland reisen. Nach
Maoglichkeit sollten Sie Ihre Reise in den Zeitraum zwischen Untersuchungs-
und Behandlungsterminen legen.

Wie steht es mit dem Rauchen?

Rauchen ist fur alle Menschen gesundheitsschadlich. Rauchen erhoht
bekanntlich das Risiko von Nierenversagen, Schlaganfall, Herzinfarkt,
Lungenkrebs und anderen Erkrankungen der Atemwege. Da Menschen
mit Morbus Fabry bereits ein hdheres Risiko fur einen Schlaganfall und
eine Herz- oder Nierenerkrankung haben, kann Rauchen diese Gefahren
betrachtlich erhéhen! Informationen und Hilfestellungen zum Rauchstopp
finden Sie unter www.rauchfrei.at.



WO FINDE ICH WEITERE UNTERSTUTZUNG?

Morbus Fabry Selbsthilfeverein
Kampergasse 598

A 2823 Pitten

E-Mail: info@morbus-fabry.eu
Website: www.morbus-fabry.eu

Internationale Patientenorganisation fiir Morbus Fabry
www.fabrynetwork.org

FUr weitere Fragen wenden
Sie sich bitte an Ihren
Morbus-Fabry-Spezialisten

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
EURO PLAZA, Gebaude 3
TechnologiestraBe 5

A-1120 Wien

office@takeda.at | www.takeda.at
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