MORBUS FABRY

DIRGNOSELEITFADEN
MORBUS FABRY
INDER KARDIOLOGIE
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DIAGNOSEEMPFEHLUNG"™

Unklare Linksventrikulare
Hypertrophie (LVH)

Anamnese

4

EKG

4

Echokardiographie

4

Trockenbluttestung

Erganzend: MIRT

Ergédnzend: Laborparameter

Diagnose: Morbus Fabry
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Typische Befunde

Anamnese-
gesprach

= Akroparasthesien
= Hypohidrose[Anhidrose
» Angiokeratome

Friihe Veranderungen
+ Verkirztes PQ-Intervall (aufgrund kirzerer P-Wellen-Dauer)
= Symmetrische T-Welle

Spate Verdnderungen

+ Verkirztes PQ-Intervall (trotz langerer P-Wellen-Dauer)
» Verkdirztes Pg,4Q-Intervall

* QRS- und QTc-Zeiten verlangert

= T-Wellen-Negativierung

+ Ausgepragte Wandverdickung des linken Herzens (LVH)

» Prominenter Papillarmuskel

+ Eingeschrénkte systolische Funktion v.a. in lateralen Segmenten
» Reduzierter GLS in basal inferolateraler Region

- a-Galaktosidase-A-Aktivitat normal (9) bis stark vermindert
= Erhdhter Lyso-GL-3-Wert
» Mutation im a-Galaktosidase-A-Gen

» T1-Mapping: T1 verandert sich im Verlauf

- Late-Enhancement-Sequenzen: Kontrastmittelanreicherung =
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» NT-proBNP-Wert maBig erhdéht
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Diagnostik bei Morbus Fabry

a-GLA: a-Galaktosidase A; GFR: glomerulare Filtrationsrate; GLS: Globaler longitudinaler
Strain; NT-proBNP: N-terminales pro-B-Typ natriuretisches Peptid

Labortestung
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CHECKUSTEFR
R ANAMNESEGESPRACH

Diagnostik

Fragen Sie lhre Patient*innen: § 5

1

O Empfinden Sie (oder empfanden Sie als O Leiden Sie unter haufigem Durchfall E >
Kind/Jugendlicher) haufig »brennende« und/oder Magenkrampfen?

. . . 5
SRR L R 2B U (FE S (O Haben Sie kleine rote Punkte auf lhrer

O verschlimmern sich diese Schmerzen Haut bemerkt, z. B. im Beckenbereich,
durch Hitze/Kalte oder Anstrengung? um den Bauchnabel, an den Finger-

(O Breiten sich die Schmerzen, z.B. bei spitzen oder der Lippe?
fieberhaften Infekten, von Handen und O sind enge Verwandte (Mutter/Vater|/GroB-
FuBen auf den ganzen Kérper aus? eltern) frih an Herzversagen oder Nieren-

?
O Schwitzen Sie im Vergleich zu Mitmenschen VeIl T Geie S e e e e s

in derselben Situation wenig oder gar nicht?
Falls Inhre Patient*innen mehr als 2 der oben

aufgelisteten Fragen mit Ja beantworten,
kann das ein Hinweis auf Morbus Fabry sein.

O Konnten Sie am Schulsport aufgrund
von Schmerzen oder Kreislaufproblemen
nur eingeschrankt teilnehmen?

Leitlinien ,,Hypertrophe Kardiomyopathie* - Bei der Late-Onset-Verlaufsform des
Morbus Fabry treten im Anfangsstadium
viele Symptome nicht auf. Achten Sie

Die ESC Pocket besonders auf die kardiale Symptomatik,
Guidelines kénnen da diese schon sehr friih einen Hinweis _
e 1er e Sie durch Scannen des auf Morbus Fabry geben kann. =
QR-Codes abrufen. E
h =TH Weitere Informationen
leitlinien_hypertrophe_kardiomyopathie.pdf 'nEE

- Denken Sie bei positivem Befund auch an eine
Stammbaumanalyse der Familienmitglieder
zur Friiherkennung von Morbus Fabry.

Anamnesegesprach

Labortestung
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G-
AUFFALLIGKEITEN

EKG eines|r Morbus Fabry-Patient*in
in fortgeschrittenem Stadium

Diagnostik

Anamnese-
gesprach
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Herzfrequenz 77/min
PQ-Intervall 134 ms
QRS-Dauer 110 ms
QT/QTc 406/459ms
P-QRS-T Winkel 49/10/182°
P-Dauer 112 ms

EKG-Auffalligkeiten

RR/PP Intervall 778]|775ms
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G-
AURFALLGKFITEN

EKG-Auffalligkeiten in verschiedenen
Morbus Fabry-Stadien®®

Sehr frithes Stadium ‘ ‘
(ohne LVH, T1normal)$ | QRS-Komplex

R

PQ-Intervall

: end g
i Intervall:

{P-Welle! P_Q- |

Friithes Stadium | QRS-Komplex |
(ohne LVH, T1 niedrig)* : ‘

PQ-Intervall

{P-Welle! P_Q- !

end

!Intervall!

Mit diagnostizierter LWH*#

PQ-Intervall

{P-welle! P_Q- !

end

HIntervall|

§$|m Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen.

#1m Vergleich zu Patient*innen mit normalem T1, GLS in Patient*innen mit T1 niedrig.

- Verkirztes PQ-Intervall
(aufgrund kirzerer P-Wellen-Dauer)

- Niedrigere-Wellen-Amplitude
+ Niedrigerer T-Wellen-Ratio®
- Symmetrische T-Welle

« Verkurztes PQ-Intervall (aufgrund kiirzerer
P-Wellen-Dauer) Normwerte: P-Welle <120 ms;
PQ-Intervall: 120 bis 200 ms

- Hohere Maximalwerte der Q-Wellen-Amplitude

» Hohere R-Wellen-Amplitude (in V1)

+ Verlangerte R-Wellen Peak-Dauer (in V5)

- Gehauftes Auftreten von fragmentierten QRS-Komplexen
- Symmetrische T-Welle

« Verkurztes PQ-Intervall (trotz Iangerer P-Welle)
- Verkirztes P,,4Q-Intervall

» QRS- und QTc-Zeiten verlangert

= T-Wellen-Negativierung

#* Im Vergleich zu Patient*innen ohne LVH, cMR-Befunde:
MBF und GLS niedriger, T2 und %-LGE hoher.
$ Berechnung T-Wellen-Ratio: T( /T

Beginn) T(Sphzei (Spitze) T(Ende)'

Diagnostik

gesprach
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MRT 2

Labortestung



ECHOKARDIOGRAPHIE:

Echokardiographie einesjr
Morbus Fabry-Patient*in

Apikaler Vierkammerblick

Video:

Echokardiographie-Merkmale



http://surl.sanofi.com/mm5

ECHOKARDIOGRAPHIE-
MERKMALE

Speckle-Tracking-Analysen (Bullseye) in
frithem und fortgeschrittenem Stadium
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Diagnostik

gesprach
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Frithes Morbus-Fabry-Stadium:

= Grenzwertige linksventrikulare
Hypertrophie (12 mm)

= Patient*in ohne kardiale
Beschwerden

o
o
o

m

- Bereits gering reduzierter GLS
(global longitudinal strain)

-20,0
%

Fortgeschrittenes
Morbus-Fabry-Stadium:

» Extreme linksventrikulare

Hypertrophie
20,0 - Diagnose bioptisch gesichert F
I - Dyspnoe NYHA I _
-
. a o
_2!0 - Stark eingeschrankter GLS s
%
o
&
H

GLS: Globaler longitudinaler Strain

Labortestung



MAGNETRESONANZ:
TOMOGRAPHIE (VIRT)

MRT eines|r Morbus Fabry-Patient*in*

Kurzachsenschnitt
(cine SSFP) eines|r
Morbus Fabry-
Patient*in

T1-Mapping

Late-Gadolinium-
Aufnahmein

infero-lateraler

Region (oranger Pfeil)

* Abbildungen mit freundlicher Genehmigung von
Dr. Christoph Tillmanns, Diagnostikum Berlin.

Linksventrikulare
Hypertrophie

Reduziertes T1-Signal als
Hinweis auf GL-3-Einlagerungen

Fibrotische
Areale
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MRT 2 MRT1

Labortestung

Diagnostik

gesprach




MAGNETRESONANZ:
TOMOGRAPHIE (VIRT)

Diagnostik

MRT-Veranderungen im Verlauf § 5
der Erkrankung®®’ ES
23

Gewebecharakteristika GL-3-Einlagerung LVH und Inflammation Fibrose

(Pseudo-)Normalisierung
T1-Werte Reduktion®®7 in Bereichen mit GL-3- Erhéhung?
Einlagerungen und Fibrose?

T2-Werte - Erh6hung?® -

Erhéhung der Erhéhung der
- Kontrastmittelaufnahme Kontrastmittelaufnahme
(basal inferolateral)® (basal inferolateral)?®
Schematische Darstellung des Verlaufs ® T1-Werte e T2-Werte Late Gadolinium Enhancement
GL-3-Einlagerung LVH und Inflammation
Fibrose
A
E
erhoht =
—
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. &
reduziert s

Krankheitsverlauf

Labortestung



AUSGEWAHLTE WAS MACHE ICH BE
LABORPARAMETER EINEM VERDACHTSFALL?

Laborparameter bei
Morbus Fabry-Patient*innen32°

Diagnostik

gesprach
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Labor- Bei Bei Morbus Zur Diagnostik eignet sich unter anderem ein

Trockenbluttest zur Messung von lysosomaler

a-Galaktosidase A und Globotriaosylsphingosin

(= Lyso-GL-3/Lyso-Gb-3); bei pathologischer

Enzymaktivitat oder Lyso-GL-3/Lyso-Gh-3-

Lyso-GL-3 0,6 nmolll erhéht Konzentration kann optional konfirmatorisch
eine Gen-Analyse (GAL) erfolgen.

parameter Gesunden Fabry-Patient*innen

normal (?) bis

Aktivitat a-GLA normal P .

NT-proBNP <125pgjml méBig erhdht Sprechen Sie uns fiir mehr Informationen
dazu gerne an: fabry-de@sanofi.com

Genetik keine Mutation

(a-GLA-Gen) Mutation vorhanden

GFR ELO 0l <60 mljminfi,73 m?

minf1,73 m?

die Kontaktaufnahme mit einem
spezialisierten Behandlungszentrum.

Eine Liste der Zentren stellt Ihnen lhrfe
AuBendienstmitarbeiter*in gerne zur Verfliigung
oder kann unter www.lysosolutions.de
eingesehen werden.

MRT1

MRT 2

|

a-GLA: a-Galaktosidase A; GFR: glomerulére Filtrationsrate;
NT-proBNP: N-terminales pro-B-Typ natriuretisches Peptid

Labortestung


http://surl.sanofi.com/mow

Testen Sie lhr Wissen zu
Morbus Fabry im Quiz!

E, E Alle Videos und weitere praxisnahe
. Informationen zur kardialen

Beteiligung bei Morbus Fabry finden
E Sie auf www.dasdickeherz.de
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