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1 Multiples Myelom - was ist das?

Das Multiple Myelom ist eine Erkrankung, bei der sich bos-
artig veranderte Zellen des korpereigenen Immunsystems
unkontrolliert vermehren. Diese krankhaften Zellen breiten
sich im Knochenmark aus und bilden an mehreren Stellen
des Korpers Zellanhaufungen. Das Multiple Myelom ist also
eine Uber den ganzen Korper verbreitete, nicht lokalisierte
Erkrankung. Eine seltene Sonderform des Multiplen Mye-
loms ist das (solitare) Plasmozytom: Von diesem Krank-
heitsbild spricht man, wenn sich nur ein einzelner Krank-
heitsherd nachweisen lasst. Ohne Behandlung entwickelt
sich aus einem Plasmozytom haufig ein Multiples Myelom.
Das Multiple Myelom gehort zur Gruppe der langsam wach-
senden (= niedrigmalignen oder indolenten) Non-Hodgkin-
Lymphome und ist eine von rund 100 verschiedenen Unter-
arten der malignen Lymphome (= bdsartige Neubildungen
von Zellen des lymphatischen Systems).

2 Wie entsteht das Multiple Myelom und was
bewirkt es?

Die Erkrankung beginnt mit der bosartigen Veranderung
einer einzelnen Plasmazelle. Plasmazellen gehdren zu den
weifsen Blutkorperchen (= Leukozyten) und reifen im Kno-
chenmark aber auch in anderen Kérpergeweben aus B-Lym-
phozyten heran. Gesunde Plasmazellen produzieren Anti-
korper (= Immunglobuline), die als lebenswichtige Eiweif3e
(= Proteine) im Blut zirkulieren und gegen verschiedene
Krankheitserreger wie Viren und Bakterien gerichtet sind.
Die beim Multiplen Myelom bdsartig veranderten Plasma-



zellen (= Myelomzellen) produzieren in grof’en Mengen
Antikorper oder Antikorperbruchstilicke, die jedoch funkti-
onslos und daher fur die Abwehr von Infekten untauglich
sind (= Paraproteine). Durch die unkontrollierte Vermeh-
rung von Myelomzellen im Knochenmark wird die Ausrei-
fung von gesunden Blutzellen gestort. Dies fuhrt zu einer
erhohten Anfalligkeit fur Infekte und hat oft eine Blutarmut
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Abbildung 1: Das lymphatische System
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mit Mudigkeit und Leistungsverlust zur Folge. Die von den
Myelomzellen produzierten Stoffe zersetzen aufierdem die
Knochensubstanz, storen den Kalziumhaushalt und erho-
hen die Gefahr fur schmerzhafte Knochenbriche. Die funk-
tionslosen Antikorperbruchstiicke lagern sich haufig in der
Niere ab und stéren deren Funktion.

3 Wie haufig ist das Multiple Myelom?

Nach aktuellen Angaben des Robert-Koch-Instituts er-
kranken jedes Jahr zwischen 6.000 und 7.000 Menschen in
Deutschland an einem Multiplen Myelom. Im Vergleich zu
anderen Tumorerkrankungen ist das Multiple Myelom eine
seltene Krebserkrankung, von den bosartigen Krankhei-
ten des blutbildenden Systems und des Lymphsystems ist
sie jedoch die zweithaufigste. Am Multiplen Myelom er-
kranken vor allem Menschen des hoheren und hohen Le-
bensalters. Manner sind etwas haufiger betroffen als
Frauen.

4 Was sind die Ursachen fiir das Multiple Myelom?

Die genauen Ursachen sind noch unbekannt. Genetische
Faktoren und der Einfluss von Umweltfaktoren scheinen
eine Rolle zu spielen. Menschen mit einer monoklonalen
Gammopathie unklarer Signifikanz (= gutartige Verande-
rung der Proteine des Blutplasmas; Abk.: MGUS) haben ein
erhohtes Risiko, an einem Multiplen Myelom zu erkranken.
Dennoch gibt es keine klar umrissenen Risikogruppen oder
ein Risikoverhalten, durch das die Erkrankung begunstigt
wird. Vorbeugende MaRnahmen, durch die eine Erkrankung
zu vermeiden wadre, sind nicht bekannt.
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5 Was sind typische Symptome?

Zu Beginn der Erkrankung haben Erkrankte oft keine Be-
schwerden. Erst in fortgeschrittenen Stadien klagen viele
Patient:innen Uber zunehmende Knochenschmerzen, vor
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allem im Bereich der Wirbelsdule. Akut einsetzende Kno-
chenschmerzen sind oft ein Hinweis auf Knochenbriiche.
Die mit dem Multiplen Myelom einhergehende Blutarmut
(= Anamie) aufdert sich haufig in Abgeschlagenheit, An-
triebsarmut, Atemnot, Reizbarkeit und Kopfschmerzen.
Aufierdem kann eine erkennbare Anfalligkeit fir Infekte
ein Hinweis auf eine Myelom-Erkrankung sein. Wasserein-
lagerungen im Gewebe kdnnen Ausdruck einer beeintrach-
tigten Nierenfunktion sein. Einige Erkrankte berichten von
schaumendem Urin, der durch die vermehrte Ausscheidung
von EiweiRen entsteht.

6 Wie wird ein Multiples Myelom nachgewiesen?

Bei Menschen, die keine fur das Multiple Myelom typischen
Beschwerden haben, wird die Diagnose oft zufallig im Rah-
men einer Blutuntersuchung gestellt. Zur Sicherung der Di-
agnose sind eine Knochenmarkpunktion und die feingeweb-
liche Untersuchung des gewonnenen Gewebematerials
erforderlich, bei der auch der Anteil der Plasmazellen im
Knochenmark ermittelt wird. Bei Gesunden befinden sich
weniger als 5% Plasmazellen im Knochenmark, wahrend an
einem Myelom Erkrankte manchmal bis zu 90% aufweisen.
Daruber hinaus werden das Blutserum und der uber 24 Stun-
den gesammelte Urin darauf untersucht, ob und welche
Antikorper bzw. Antikorperbruchstiicke (= Paraproteine) von
den Myelomzellen gebildet wurden und wie hoch ihr Anteil
im Serum und im Urin ist. Die Messergebnisse dienen der
Diagnosesicherung und erlauben eine genaue Bestimmung
des Paraprotein-Typs. Diese Untersuchungen sind wichtig,
um die Notwendigkeit einer Therapie und ggf. den Erfolg
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der Behandlung richtig beurteilen zu konnen. Bildgebende
Verfahren wie Rontgen, Computertomographie (CT) und Ma-
gnetresonanztomographie (MRT) zeigen, welche Knochen
und Weichteile befallen sind und ermdglichen es, den Grad
der Knochenschadigung einzuschatzen. Durch regelmafige
Ganzkorperaufnahmen kénnen Arztinnen den Erfolg von
Therapiemafinahmen bzw. das Fortschreiten der Erkrankung
verfolgen.

Vom Multiplen Myelom abzugrenzen sind das Smoldering
Multiple Myelom (SMM) und die benigne monoklonale Gam-
mopathie unklarer Signifikanz (MGUS). Die gleichen diag-
nostischen Methoden aber andere Kriterien fur die Diagno-
sestellung sowie andere Therapieempfehlungen kommen
hier zur Anwendung. Fur die Diagnose eines SMM dirfen
sich zum Beispiel nur maximal 60 Prozent klonaler Plasma-
zellen im Knochenmark nachweisen lassen.

7 Wie wird das Multiple Myelom behandelt?

Nicht jeder Mensch mit einem Multiplen Myelom muss so-
fort behandelt werde. Eine Behandlung ist in der Regel erst
dann erforderlich, wenn eines oder mehrere der folgenden
Symptome (sogenannte CRAB-Kriterien) vorliegen:

® Erhohte Kalziumkonzentration im Blut
® Nierenfunktionsstérung (= Niereninsuffizienz)
® Blutarmut (= Anamie)

B Beginnende Knochenzerstorungen



Neuere Empfehlungen sehen eine Behandlung auch dann
vor, wenn aufgrund folgender Merkmale Organschadigun-
gen zu erwarten sind (sogenannte SLiM-Kriterien):

® Hochgradige Ausbreitung von Plasmazellen im Knochen-
mark (mehr als 60%)

® Die Menge der freien Leichtketten (Kappa und Lamb-
da) hat ein Verhaltnis von 1:100 oder von 100:1,
wobei die Konzentration der erhohten freien Leicht-
ketten mindestens 100mg/l betragen muss.

® Mehr als eine abgegrenzte Schadigung oder Verdanderung
des Gewebes (= fokale Lasion) im MRT, die mindestens
5mm oder grofier ist

Bei positiven SLiM-Kriterien besteht ebenfalls noch ein
Ermessensspielraum fur das arztliche Team: Es gibt Mye-
lom-Erkrankte mit den Kriterien der pathologischen freien
Leichtketten, welche Uber Jahre ohne Progress sind. Sol-
che Patient:innen sind in der Regel nicht zu behandeln.

Auch Menschen mit SMM sind nicht therapiepflichtig, so-
lange keine CRAB- oder SLiM-Kriterien vorliegen. Fur das
SMM sollte auch immer erfasst werden, in welchem Um-
fang dieses voranschreitet (= Progressionsdynamik).

Eine Behandlung ist auch erforderlich, wenn durch das Mul-
tiple Myelom andere Zeichen der Organschadigung aufge-
treten sind (z.B. Blutverdickung, krankhafte EiweifRablage-
rungen im Gewebe, wiederkehrende bakterielle Infekte).

Die Behandlung richtet sich nach dem korperlichen Allge-
meinzustand der Erkrankten, aber auch nach Art und Um-



fang der durch das Multiple Myelom ausgelosten Kompli-
kationen. Standardmafig besteht die Behandlung von
Betroffenen unter 65-70 Jahren und gegebenenfalls auch
alteren fitten Patient:innen mit Multiplem Myelom aus ei-
ner konventionellen Induktions-Chemotherapie gefolgt
von einer intensiveren Chemotherapie mit Blutstammzell-
gewinnung, an die sich eine Hochdosis-Chemotherapie mit
Blutstammzellriickgabe (autologe Stammzelltransplanta-
tion) anschlief3t. Thalidomid, Lenalidomid und Bortezomib
werden in Kombination mit anderen konventionellen Subs-
tanzen eingesetzt und haben das Spektrum der Behand-
lungsmoglichkeiten erweitert. Das Hinzufligen von Anti-
korpern steigert die Effektivitat der Therapien deutlich.
Zahlreiche neue Medikamente, darunter insbesondere Im-
muntherapeutika wie Antikorper und CAR-T-Zellen (siehe
hierzu auch die KML-Broschiire ,CAR-T-Zell-Therapie®), die
die Myelomzellen gezielt angreifen konnen, befinden sich
in der klinischen Entwicklung oder sind fur die Behandlung
des fortgeschrittenen Myeloms bereits zugelassen.

Altere Patientinnen und Patienten, die nicht fiir eine Hoch-
dosistherapie mit autologer Stammzelltransplantation ge-
eignet sind, werden vorrangig mit Kombinationstherapien
behandelt, die entweder Bortezomib, Lenalidomid, Cyclo-
phosphamid und haufig einen gegen das CD38-Molekul ge-
richteten Antikorper enthalten. Die Wahl der Substanzen
richtet sich nach Vor- oder Begleiterkrankungen (z.B. ein-
geschrankte Nierentatigkeit, Thrombosen, Neuropathien)
des Betroffenen. GrofRes Potential besitzt die Therapie mit
CAR-T-Zellen und bispezifischen, T-Zell-aktivierenden Anti-
korpern unterschiedlicher biologischer Formen.



8 Welche Behandlungsergebnisse sind zu erwarten?

Nach einer chemotherapeutischen Behandlung kommt es
in der Regel zu einer Ruckbildung der Myelomerkrankung
(= Remission). Diese kann unvollstandig sein (= partielle
oder Teilremission) oder zu einem fast vollstandigen Ver-
schwinden der Erkrankung fuhren (= sehr gute partielle Re-
mission, komplette Remission). Nach ein- oder zweimaliger
Hochdosis-Chemotherapie mit autologer Stammzelltrans-
plantation werden auch Remissionen beobachtet, die Gber
viele Jahre anhalten. Durch neue Therapien vor und nach
einer Stammzelltransplantation konnen inzwischen langere
Remissionszeiten erreicht werden. Grofe Hoffnungen wer-
den derzeit auf den Einsatz neuer immuntherapeutischer
Behandlungsmethoden gesetzt. Eine Heilung des Myeloms
ist nach derzeitigem Erkenntnisstand sehr unwahrschein-
lich und bislang am ehesten nach einer allogenen Stamm-
zelltransplantation zu erwarten, bei der die Stammzellen
eines Fremd- oder Familienspenders Ubertragen werden.
Diese Transplantationen sind jedoch mit einem hohen Risi-
ko fur Patientiinnen verbunden und sollten deshalb nur
nach Abwagung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses und mog-
lichst im Rahmen von Studien durchgefiihrt werden.

9 Wer ist auf die Behandlung spezialisiert?

Die Therapie von Menschen mit Multiplem Myelom sollte
durch niedergelassene oder in Krankenhausern und Klini-
ken tatige Facharzt:innen fir Hamatologie und Onkologie
erfolgen. Die Behandlung des Multiplen Myeloms wurde
und wird vor allem mit Hilfe von klinischen Therapiestudien
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verbessert. Deshalb ist es auch fir zukunftige Behandlungs-
strategien wichtig, dass sich Erkrankte in Studien behan-
deln lassen. In Deutschland gibt es zwei Studiengruppen,
die in Kooperation mit vielen Behandlungszentren bundes-
weit Studien zum Multiplen Myelom durchfihren:

Deutsche Studiengruppe Multiples Myelom (DSMM)
Leiter: Prof. Dr. H. Einsele

Universitatsklinikum Wirzburg, Medizinische Klinik Il
Oberdurrbacher Str. 6, D-97080 Wurzburg

T 0931 201-40001 oder -40157

dsmm@ukw.de

German-Speaking Myeloma Multicenter Group (GMMG)
Leiter: Prof. Dr. H. Goldschmidt

GMMG-Studiensekretariat

Universitatsklinikum Heidelberg, Medizinische Klinik V und
Nationales Centrum fur Tumorerkrankungen (NCT)

Im Neuenheimer Feld 130.3, D-69120 Heidelberg

T 06221 56-8198 oder -5427

Studiensekretariat_ GMMG@med.uni-heidelberg.de

Beide Myelom-Studiengruppen sind Mitglied im Kompe-
tenznetz Maligne Lymphome eV. (KML). Behandelnde und
Betroffene finden auf den KML-Internetseiten www.lym-
phome.de alle wichtigen Informationen Uber aktuelle Mye-
lomstudien und konnen nach Krankenhdausern und hama-
to-onkologischen Schwerpunktpraxen suchen, die auf die
Behandlung des Multiplen Myeloms spezialisiert sind und
an den Therapiestudien teilnehmen.
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Wo bekomme ich Hilfe und Unterstiitzung?

Beratung fiir Behandelnde und Betroffene

Im Kompetenznetz Maligne Lymphome e.V. (KML) haben
sich fuhrende Forschungsgruppen und Behandlungszent-
ren zusammengeschlossen. Die Kooperation mochte die
Kommunikation zwischen Wissenschaftler:innen, Arzt:in-
nen und Betroffenen verbessern und Forschungsergeb-
nisse schneller in die breite Versorgung bringen. Ziel ist
die optimale Behandlung, Betreuung und Information von
Menschen, die an Lymphomen erkrankt sind.

B Kompetenznetz Maligne Lymphome e.V.
Gleueler Str. 176-178 | D-50935 Kéln
T 0221 478-96000 | F 0221 478-96001
info@lymphome.de | www.lymphome.de

Patienten-Selbsthilfe

Die Deutsche Leukamie- & Lymphom-Hilfe e. V. (DLH)
ist der Bundesverband der Selbsthilfeorganisationen
zur Unterstutzung von Erwachsenen mit Leukamien und
Lymphomen. Die Geschaftsstelle steht Betroffenen mit
Informationen zur Verfliigung und vermittelt unter an-
derem Kontakte zu ortlichen Selbsthilfegruppen.

B Deutsche Leukdmie- & Lymphom-Hilfe e. V.
Thomas-Mann-Str. 40 | D-53111 Bonn
T 0228 33889-200, F 0228 33889-222
info@leukaemie-hilfe.de | www.leukaemie-hilfe.de
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