Informationen fiir Patienten

HAUFIGE FRAGEN
UND ANTWORTEN

/U MORBUS FABRY




LIEBE PATIENTIN,
LIEBER PATIENT,

diese Broschure haben Sie von Ihrem Arzt oder

einer anderen medizinischen Fachkraft erhalten.
Moglicherweise haben Sie nach dem Arztgesprach
weitere Fragen zu Morbus Fabry. Um mehr Sicherheit
iIm Umgang mit der Erkrankung zu gewinnen, finden
Sie haufig gestellte Fragen anderer Patienten und die
Antworten darauf hier zusammengefasst.

Die Broschure ersetzt nicht den Rat lhres Arztes. Bitte
wenden Sie sich an Ihren Arzt, wenn Sie Bedenken
haben oder mehr erfahren mdchten.




MORBUS FABRY

AUF EINEN BLICK

Was ist Morbus Fabry?

Morbus Fabry ist eine seltene Erkrankung, die zu den
sogenannten lysosomalen Speicherkrankheiten gehort.
Die Erkrankung wird durch eine Veranderung eines be-
stimmten Gens verursacht und ist erblich.

Zellabfall

.'.o

°

Stoffwechsel
Q Lysosom

o’

Recycling

Gesunde Zelle

Zellabfall

o

Stoffwechsel

Zelle bei Morbus Fabry

Was machen Lysosomen in der Zelle?
N —

Wahrend des normalen Lebenszyklus einer Zelle werden viele verschiedene
Stoffe durch die Zellmembran ins Innere der Zelle transportiert und im Zell-
plasma verwertet. Dabei Ubernehmen verschiedene Systeme unterschied-
liche Aufgaben. Ein wichtiges System sind die ,Recyclinganlagen” der Zelle,
die sogenannten Lysosomen. Sie verhindern, dass sich Uberschissiges
Material in den Zellen ansammelt. Dabei werden sie von ,molekularen Werk-
zeugen®“ — den Enzymen — unterstitzt. Die Enzyme zerlegen z. B. kdrpereige-
ne fettdhnliche Stoffe in kleine Grundbausteine, die wiederverwertet werden
koénnen. Dadurch wird der Zellabfall abgebaut und das Rohmaterial wieder-
verwendet. Sind die Werkzeuge zur ,MUllizerkleinerung“ kaputt, sammelt sich
der ,Abfall* in den Zellen. Diese werden dann ungewohnlich groB. Das kann
zu Funktionsstérungen in verschiedenen Organen und Kdrperteilen flhren.

Was sind die Symptome von Morbus Fabry?

j/—
Da Uberall im Kérper die Lysosomen in ihrer Funktion gestdrt sein kénnen,

kénnen bei Morbus Fabry nur ein einzelnes oder gleich mehrere Organe
betroffen sein. Daher kann die Krankheit mit verschiedenen Symptomen ein-
hergehen, die sich von Patient zu Patient unterscheiden.

Der Verlauf und Schweregrad sind bei
der Krankheit bei jedem Menschen anders.




Symptomvielfalt von Morbus Fabry

Gehirn ceeveeeeeeeeeeieeee i :‘

Schlaganfall e

Psychische Beschwerden
Mudigkeit, Antriebslosigkeit ©
Verwirrtheit e

Depressionen

Augen
Hornhaut-/Linsentriibung e
Veranderung der Gefal3e e

Verdauungstrakt

Schmerzen e
Durchfall e
Ubelkeit, Erbrechen e

Haut
Kleine, dunkelrote Hauterhebungen e
Odeme (Schwellungen o

durch Wassereinlagerungen)
Trockene Haut, wenig

oder gar kein Schwitzen
Hitzeempfindlichkeit, Fieber e

Nervensystem

Brennende Schmerzen an e
Handen und FuBen

Ausstrahlen der Schmerzen e
in andere Kdrperteile

Gelenkschmerzen e

Kopfschmerzen e

...................

.........

Horverlust
Ohrgerausche (Tinnitus)
Schwindelgefuhl

Lunge
e Atemnot
e Pfeifende Atemgerausche

Herz

e Atemnot durch ein vergroBertes Herz
e UnregelmaBiger Herzschlag

e Herzklopfen

Haufiges Wasserlassen
EiweiBausscheidungen im Urin
(bei starken Auspragungen an
Schaumbildung erkennbar)

... BlutgefaBe

e Wei3- oder Blaufarbung der Finger
und manchmal der Zehen

- Bewegungsapparat

e Unkoordinierter Gang
* Bewegungsstdrungen



Welche Auswirkungen hat Morbus Fabry auf Herz,
Nieren oder Gehirn?

Wenn die Krankheit weiter fortschreitet, kdnnen auch die Nieren, das Herz
und/oder das Gehirn betroffen sein.

Durch Morbus Fabry kann sich 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 der Herzwande und/oder einen
unregelmaBigen Herzschlag 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. |hr Arzt wird Sie beraten, wie Sie dieses
Risiko vermindern kdnnen.

Da sich Morbus Fabry sehr unterschiedlich auswirken kann, leiden Sie selbst
vielleicht nur unter einigen dieser Symptome, oder die Symptome sind bei
Ihnen nur leicht ausgepragt.

Krankheitshaufigkeit
in Deutschland
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*bezogen auf 81 Mio. Einwohner

Wie haufig ist Morbus Fabry?

—_—

Morbus Fabry ist eine seltene Erkrankung. Schétzungen zufolge

leidet 1 von 40.000 M&nnern an Morbus Fabry. Da Morbus Fabry
X-chromosomal vererbt wird (siehe ,,Was ist die Ursache von Morbus
Fabry?“), kbnnen doppelt so viele Frauen (also 1 von 20.000) betroffen
sein wie Manner. In einem Olympiastadion hatten nur eine oder zwei
Personen Morbus Fabry!




Die Diagnose Morbus Fabry stellt Inr Hausarzt oder ein Facharzt. Sie basiert
zunachst auf Ihren Symptomen, lhrer Familiengeschichte und Ergebnissen
aus Blut- und Gentests.

Eine niedrige Konzentration des Enzyms a-Galactosidase A (a-Gal A) in
einem kleinen Blutstropfen auf einem Stick Filterpapier (eine sogenannte Tro-
ckenblutprobe) weist bei Jungen/Mannern auf Morbus Fabry hin. Zusatzlich
wird via Genanalyse die Mutation bestimmt.

Bei Madchen/Frauen kann der Enzymspiegel jedoch normal hoch sein, da
sie zwei X-Chromosomen haben und (Ublicherweise) nur eines davon einen
Defekt, d.h. eine genetische Mutation, aufweist. Zur Bestatigung eines Mor-
bus Fabry muss in einer Laboranalyse eine Mutation des Fabry-Gens nach-
gewiesen werden. Auch hierflr wird eine kleine Blutprobe abgenommen und
zur Untersuchung eingeschickt.

Morbus Fabry ist eine genetisch bedingte Erkrankung. Daher ist es wichtig,

dass andere Familienmitglieder wissen, ob sie ebenfalls betroffen sind. Eine
sogenannte Stammbaumanalyse, die der Arzt oder Humangenetiker erstellt,
ist von zentraler Bedeutung.
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Der Diagnoseprozess bei Morbus Fabry
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Wie oft ist eine Kontrolluntersuchung nétig?

In der Regel bendtigen Sie mindestens einmal im Jahr eine Kontrollunter-
suchung. Dabei werden verschiedene Dinge untersucht, so z.B.:

Herzfunktion lhr allgemeiner
Gesundheitszustand

Lungenfunktion

Nierenfunktion e e
(halbjahrlich) gungsapp

maogliche Magen- und
Darmbeschwerden

psychische

BlutgefaBe Beschwerden

Vorhandensein und

2 Gl il Auspragung von Schmerzen

@206OC
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Wenn Sie Probleme in einem dieser Bereiche haben oder Symptome
neu auftreten oder sich verschlimmern, sind eventuell hdufigere Kontroll-
untersuchungen erforderlich. RegelmaBige Untersuchungen sind sehr
wichtig, um sicherzustellen, dass Ihr Morbus Fabry unter Kontrolle ist —
auch wenn Sie sich gut fihlen und keine Symptome haben.

© © 0 0 0 0 0 0000000000 00000000000 00000000000000000000000000 o
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MORBUS FABRY s
UND DIE GENE A

Was ist die Ursache von Morbus Fabry?

Morbus Fabry ist eine genetisch bedingte Erkrankung, die man nur be-
kommt, wenn ein oder beide Elternteile betroffen sind. Die Genmutation, die
Morbus Fabry ausldst, befindet sich auf dem X-Chromosom. Daher spricht
man auch von einer X-chromosomalen Vererbung. Manner haben ein X- und
ein Y-Chromosom, wahrend Frauen zwei X-Chromosomen haben.

Nur sehr selten haben Frauen die Genmutation, die zu Morbus Fabry fihrt,
auf beiden X-Chromosomen. Bei den meisten Frauen mit Morbus Fabry be-
findet sich auf einem X-Chromosom ein mutiertes und auf dem anderen ein
intaktes Gen.

Was ist eine Genmutation?

Die Chromosomen sind die Trager unserer Erbanlagen, der Gene. Wenn es
zu Veranderungen in den Chromosomen kommt, spricht man von einem
Gendefekt bzw. einer Genmutation. Schon kleinste Abweichungen in den
Genen kénnen zu Fehlfunktionen im Kérper flihren. Das ist wie beim Buch-
stabieren. Wenn man nur einen Buchstaben austauscht, verandert sich die
Bedeutung eines Wortes grundlegend und aus einer ,Hand“ wird ein ,Hund*®.

Es gibt Uber 800 verschiedene Genmutationen, die Morbus Fabry verur-
sachen kdénnen. Die meisten von ihnen bewirken eine Fehlfaltung des En-
zyms a-Galactosidase A, das fir den Abbau von bestimmten lipidahnlichen
Substanzen in den Zellen verantwortlich ist. Durch die Fehlfaltung wird das
Enzym inaktiv. Die Art der Mutation entscheidet dartber, wann welche
Symptome wie stark auftreten. Daher ist es bei Patienten mit Morbus Fabry
wichtig, herauszufinden, welche Mutation vorliegt.
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Werde ich Morbus Fabry an meine Kinder vererben?

Da sich das veranderte Gen auf dem X-Chromosom befindet, wird Morbus
Fabry im sogenannten X-chromosomalen Erbgang von den Eltern an die
Kinder weitergegeben.

Jungen bekommen ein X-Chromosom von der Mutter und ein Y-Chromo-
som vom Vater. Madchen haben zwei X-Chromosomen, jeweils eines von der
Mutter und eines vom Vater.

Betroffene Méanner geben das X-Chromosom mit dem defekten Gen
an alle Tochter weiter.

Vater mit Mutter ohne
Fabry-Erkrankung Fabry-Erkrankung

XX XY XX XY

Tochter mit Sohn ohne Tochter mit Sohn ohne
Fabry-Erkrankung  Fabry-Erkrankung  Fabry-Erkrankung  Fabry-Erkrankung

© © 0 0 0 0 0 0 0 000 0000000000000 0000000000000 0000000000000 o

Manner mit einer Genmutation geben diese lber das X-Chromosom nur
an ihre Téchter weiter. Téchter von Véatern mit Morbus Fabry erben immer
die Genmutation und kénnen daher die Symptome des Morbus Fabry
entwickeln. Da nur das Y-Chromosom vom Vater an den Sohn weiterge-
geben wird, sind die S6hne von Vatern mit Morbus Fabry immer gesund.

© © 0 0 0 0 0 0 0 000 0000000000000 0000000000000 0000000000000 o
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Frauen mit einer Genmutation kénnen diese Uber das X-Chromosom
an ihre S6hne und Téchter weitergeben. Bei S6hnen und Téchtern
von Muttern mit Morbus Fabry besteht eine Wahrscheinlichkeit von
jeweils 50 %, dass sie die Genmutation erben und somit ebenfalls an
Morbus Fabry erkranken.

© © ¢ 0 0000 0000000000 0000000000000 000000000000 000000000 o

Betroffene Frauen geben das X-Chromosom mit dem defekten Gen
mit einer Wahrscheinlichkeit von 50 % an Téchter bzw. Séhne weiter.

Vater ohne Mutter mit
Fabry-Erkrankung Fabry-Erkrankung

XY XX
XX XY XX XY
Tochter ohne Sohn ohne Tochter mit Sohn mit

Fabry-Erkrankung  Fabry-Erkrankung  Fabry-Erkrankung  Fabry-Erkrankung
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VMORBUS FABRY
BEI MANNERN UND @@
SEFRAUEN

.......................................

Das Fortschreiten des
Morbus Fabry erfolgt bei
Frauen gewdhnlich lang-
samer als bei Mannern.

Unterscheidet sich Morbus Fabry bei Mannern und Frauen?

Morbus Fabry ist X-chromosomal-bedingt. Da Manner nur ein X-Chromosom
haben, wirkt sich eine Mutation des Fabry-Gens bei Mannern haufig starker
aus als bei Frauen. Das bedeutet auch, dass Symptome bei Mannern typi-
scherweise friher auftreten als bei Frauen.

Frauen kdnnen zwar ebenso schwerwiegende Symptome entwickeln wie
Manner, der Beginn der Symptomatik findet jedoch in der Regel spéter statt.
Manche Frauen bleiben aber auch nahezu ohne Symptome.

Missen Frauen und Kinder mit Morbus Fabry behandelt

Werden? .........................................

: Durch Morbus Fabry be-
Ob Frauen und Kinder mit Morbus Fabry behandelt werden missen, hangt : dingte Herz- und Nieren-
davon ab, ob sie Symptome haben und wie sich die Krankheit auf die Orga- i schaden treten bei Mannern
ne auswirkt. Ihr Arzt wird lhnen sagen, wann der richtige Zeitpunkt fir den tendenziell friher auf als
Therapiebeginn ist. : Dbei Frauen.

Hat Morbus Fabry Auswirkungen auf eine
Schwangerschaft?

Auswirkungen auf den Verlauf und das Ergebnis einer Schwangerschaft sind
nicht bekannt. Wenden Sie sich bitte an Ihren Arzt, wenn Sie schwanger sind
oder eine Schwangerschaft planen.
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MORBUS FABRY: ok
-AMILIE UND ’i‘
| EBENSQUALITAT

Welchen Einfluss hat Morbus Fabry auf die
Lebenserwartung?

Morbus Fabry kann unbehandelt zu einer kiirzeren Lebenserwartung fuhren.
Es ist daher sehr wichtig, dass Patienten mit Morbus Fabry regelmaBig zu
Kontrolluntersuchungen gehen. Bei guter Uberwachung und Behandlung
kann sich die Lebenserwartung durchaus im normalen Bereich bewegen.

Kann ich mit Morbus Fabry weiterarbeiten?

Zwar geht Morbus Fabry mit einer Vielzahl an Symptomen einher, diese sind
aber behandelbar.

Korperlich sehr anstrengende Berufe oder Arbeiten unter extremen Tempe-
raturbedingungen kénnen fUr manche Patienten mit Morbus Fabry schwierig
sein. Nach einigen Anpassungen des Arbeitsumfelds kdnnen jedoch viele
Patienten mit Morbus Fabry weiterarbeiten.
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Muss ich meine Familie dariiber informieren, dass ich
Morbus Fabry habe?

Es ist wichtig, dass Ihre Familie Gber Ihre Erkrankung informiert ist. Da es
sich um eine Erbkrankheit handelt, kbnnen auch andere Familienmitglieder
betroffen sein. Wenn Ihre Angehdrigen Uber |lhre Diagnose Bescheid wissen,
kénnen sie ihrerseits fundierte Entscheidungen flr die eigene Gesundheit
treffen.

Folgende Themen sollten Sie mit Ihrer Familie besprechen:
e Auswirkungen von Morbus Fabry auf die eigene Gesundheit

e Vererbung von Morbus Fabry an die nachste Generation

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

Patienten mit Morbus Fabry weisen eine Vielzahl unterschiedlicher Sympto-
me auf. Die Auspragung und das Alter, in dem die Krankheitszeichen auftre-
ten, kdnnen sehr unterschiedlich sein — selbst innerhalb einer Familie.

Kann Morbus Fabry auch mit Depressionen
zusammenhdngen?

Patienten mit Morbus Fabry haben ein erhhtes Risiko, an Depressionen zu
erkranken. Wenden Sie sich bitte an Ihren Arzt, wenn Sie sich niedergeschla-
gen fUhlen oder Ihnen das Leben mit Morbus Fabry zu schaffen macht. Ihr
Arzt wird lhnen verschiedene therapeutische Moglichkeiten erklaren.
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DIE THERAPIE DES O
MORBUS FABRY DY

Welche Behandlungsméglichkeiten fiir Morbus Fabry gibt es?

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

Behandlungsmadglichkeiten der Symptome des Morbus Fabry:

* Medikamente z. B. zur Behandlung von Schmerzen, Magen-Darm-
Beschwerden, eingeschrankter Nierenfunktion sowie Arzneimittel zur
Verringerung des Schlaganfallrisikos

* Horgeréte bei Horverlust, méglicherweise Herzschrittmacher bei Herz-
rhythmusstérungen

Behandlung des Morbus Fabry selbst:

e Enzymersatztherapie: Bei Patienten mit Morbus Fabry funktioniert das En-
zym a-Gal A entweder nur eingeschrankt oder gar nicht. Im Rahmen einer
Enzymersatztherapie erhalt der Patient regelmaBig (alle zwei Wochen) eine
Infusion mit intakter a-Gal A.

e Chaperon-Therapie: Flir Patienten mit bestimmten Genmutationen kann
ggf. eine sogenannte Chaperon-Therapie in Frage kommen.

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

Morbus Fabry ist eine fortschreitende Erkrankung. lhr Arzt wird lhnen sagen,
wann ein Behandlungsbeginn sinnvoll ist. RegelméaBige Kontrolluntersuchun-
gen sind wichtig, um den weiteren Krankheitsverlauf gut im Blick zu haben,
damit Sie rechtzeitig behandelt werden kénnen.
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Muss ich fiir die Infusionen immer ins Krankenhaus?

Besprechen Sie mit Inrem Arzt, welche Mdglichkeiten es gibt, die Infusio-
nen zu erhalten. Gemeinsam werden Sie die beste Option fur Sie finden. In
einer groB angelegten Umfrage unter Patienten mit Enzymersatztherapie bei
Morbus Fabry gaben mehr als ein Drittel der Patienten an, dass sie ihre In-
fusionen zu Hause erhielten.

Kann ich nach Beginn der Enzymersatztherapie
weiterhin reisen?

Patienten unter Enzymersatztherapie kdnnen weiterhin reisen und in den
Urlaub fahren, sofern keine weiteren besonderen gesundheitlichen Anfor-
derungen vorliegen, die einer Reise entgegenstehen koénnten (z. B. andere
Krankheiten oder eine Schwangerschaft). Moglicherweise muss eine Reise
jedoch etwas besser vorbereitet werden. Sprechen Sie bitte mit Inrem Arzt,
wenn Sie eine Reise oder einen Urlaub planen, insbesondere wenn die Reise
langer als zwei Wochen dauern soll.

Welche Nebenwirkungen hat die Behandlung?

Wie alle medikamentdsen Behandlungen kann auch die Behandlung von
Morbus Fabry Nebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem auftreten
mussen. Besprechen Sie die mdglichen Nebenwirkungen der jeweiligen Be-
handlungen, die Ihnen empfohlen wurden, bitte mit Inrem Arzt.

© © ¢ 0 0000000000000 00000000000000000000000000 00 00

Wenden Sie sich bitte an Ihren Arzt, wenn bei lhnen keine
regelméaBigen Kontrolluntersuchungen vorgesehen sind.

© © ¢ 0 0000000000000 00000000000000000000000000 00 00
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WO FINDE ICH WEITERE
UNTERSTUTZUNG?

Weitere Informationen und Unterstitzung finden Sie bei der
Morbus Fabry Selbsthilfegruppe in Deutschland:

Morbus Fabry Selbsthilfegruppe €. V.
Geschéftsstelle

OberlinstraBe 10 | 45665 Recklinghausen
Tel.: 02473/9376488
https://fabry-shg.org

AuBerdem finden Sie weiterflihrende Informationen auf
www.fabry-wissen.de/allgemein
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MORBUS FABRY KOMPAKT

Ursache

e Angeborene Speicherkrankheit

e Mangel eines spezifischen Enzyms in speziellen
Substrukturen innerhalb jeder Zelle, den sogenannten
Lysosomen

Krankheitshaufigkeit
¢ 1 von 40.000 bei Mannern
¢ 1 von 20.000 bei Frauen

Leitsymptome

¢ Brennende Schmerzen in Handen und FuBen
¢ Wenig bis gar kein Schwitzen

¢ Rotlich-violette Hautausschlage

* Magen-Darm-Beschwerden

¢ Eingeschrankte Nierenfunktion

¢ Herzrhythmusstérungen

e Schlaganfalle im Alter von unter 55 Jahren

Diagnose
e Manner: Messung der Enzymaktivitat im Blut
¢ Frauen: Genanalyse

Therapieoptionen
e Enzymersatztherapie (Infusion)
e Chaperon-Therapie (Kapseln)

Weitere Informationen Uber Morbus Fabry

finden Sie auf den folgenden Seiten:

¢ Informationen zu Morbus Fabry
www.fabry-wissen.de/allgemein

¢ |nternationales Netzwerk zu Morbus Fabry
www.fabrynetwork.org

¢ Fabry-Zentren Deutschland:
https://fabry-shg.org/umkreissuche/

Wenden Sie sich bei Fragen bitte an lhren Arzt.

Takeda Pharma Vertrieb GmbH & Co. KG
Jagerstr. 27
10117 Berlin
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