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1 Multiples Myelom - was ist das?

Das Multiple Myelom ist eine Erkrankung, bei der sich bésartig veran-
derte Zellen des kdrpereigenen Immunsystems unkontrolliert ver-
mehren. Diese krankhaften Zellen breiten sich im Knochenmark aus
und bilden an mehreren Stellen des Korpers Zellanhdufungen. Das
Multiple Myelom ist also eine liber den ganzen Korper verbreitete,
nicht lokalisierte Erkrankung. Eine seltene Sonderform des Multiplen
Myeloms ist das (solitdre) Plasmozytom: Von diesem Krankheitsbild
spricht man, wenn sich nur ein einzelner Krankheitsherd nachweisen
|dsst. Ohne Behandlung entwickelt sich aus einem Plasmozytom hau-
fig ein Multiples Myelom. Das Multiple Myelom gehdrt zur Gruppe
der langsam wachsenden (= niedrigmalignen oder indolenten) Non-
Hodgkin-Lymphome und ist eine der weit tiber 40 Untergruppen der
malignen Lymphome (= bésartige Neubildungen von Zellen des lym-
phatischen Systems).

2 Wie entsteht das Multiple Myelom und was
bewirkt es?

Die Erkrankung beginnt mit der bdsartigen Verdnderung einer einzel-
nen Plasmazelle. Plasmazellen gehéren zu den weiBen Blutkdrper-
chen (= Leukozyten) und reifen im Knochenmark aber auch in ande-
ren Kérpergeweben aus B-Lymphozyten heran. Gesunde Plasmazellen
produzieren Antikdrper (= Immunglobuline), die gegen verschiedene
Krankheitserreger wie Viren und Bakterien gerichtet sind. Die beim
Multiplen Myelom bosartig verinderten Plasmazellen (= Myelom-
zellen) produzieren in groBen Mengen Antikdrper oder Antikdrper-
bruchstiicke, die jedoch funktionslos und daher fiir die Infektabwehr
untauglich sind (= Paraproteine).

Durch die unkontrollierte Vermehrung von Myelomzellen im Kno-
chenmark wird die Ausreifung von gesunden Blutzellen gestort.
Dies fiihrt zu einer erhdhten Anfalligkeit fir Infekte und hat oft eine

Blutarmut mit Midigkeit und Leistungsverlust zur Folge. Die von
den Myelomzellen produzierten Stoffe zersetzen auBerdem die
Knochensubstanz, stéren den Kalziumhaushalt und erhéhen die Ge-
fahr fiir schmerzhafte Knochenbriiche. Die funktionslosen Antikor-
perbruchstiicke lagern sich haufig in der Niere ab und stéren deren
Funktion.
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3 Wie haufig ist das Multiple Myelom ?

Nach aktuellen Angaben des Robert-Koch-Instituts erkranken je-
des Jahr zwischen 6.000 und 7.000 Menschen in Deutschland an
einem Multiplen Myelom. Im Vergleich zu anderen Tumorerkran-
kungen ist das Multiple Myelom eine seltene Krebserkrankung, von
den bdsartigen Krankheiten des blutbildenden Systems und des
Lymphsystems ist sie jedoch die zweithaufigste. Am Multiplen
Myelom erkranken vor allem Menschen des hoheren und hohen
Lebensalters. 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 spie-
len. Menschen mit einer monoklonalen Gammopathie unklarer Si-
gnifikanz (= gutartige Veranderung der Proteine des Blutplasmas;
Abk.: MGUS) haben ein erhdhtes Risiko, an einem Multiplen Mye-
lom zu erkranken. Dennoch gibt es keine klar umrissenen Risiko-
gruppen oder ein Risikoverhalten, durch das die Erkrankung be-
glinstigt wird. Vorbeugende MaBnahmen, durch die eine Erkrankung
zu vermeiden ware, sind nicht bekannt.

5 Was sind typische Symptome?

Zu Beginn der Erkrankung haben Patienten oft keine Beschwerden.
Erst in fortgeschrittenen Stadien klagen viele Patienten iber zu-
nehmende Knochenschmerzen, vor allem im Bereich der Wirbelsdu-
le. Akut einsetzende Knochenschmerzen sind oft ein Hinweis auf
Knochenbriiche. Die mit dem Multiplen Myelom einhergehende
Blutarmut (= Animie) duBert sich haufig in Abgeschlagenheit, An-
triebsarmut, Atemnot, Reizbarkeit und Kopfschmerzen. AuBerdem
kann eine erkennbare Anfalligkeit fiir Infekte ein Hinweis auf eine

Myelomerkrankung sein. Wassereinlagerungen im Gewebe kdnnen
Ausdruck einer beeintrachtigten Nierenfunktion sein. Einige Pati-
enten berichten von schdumendem Urin, der durch die vermehrte
Ausscheidung von EiweiBen entsteht.

6  Wie wird ein Multiples Myelom nachgewiesen?

Bei Patienten, die keine fiir das Multiple Myelom typischen Be-
schwerden haben, wird die Diagnose oft zuféllig im Rahmen einer
Blutuntersuchung gestellt. Zur Sicherung der Diagnose sind eine
Knochenmarkpunktion und die feingewebliche Untersuchung des
gewonnenen Gewebematerials erforderlich, bei der auch der An-
teil der Plasmazellen im Knochenmark ermittelt wird. Bei Gesun-
den befinden sich weniger als 5% Plasmazellen im Knochenmark,
wahrend Myelompatienten manchmal bis zu 90% aufweisen. Da-
riiber hinaus werden das Blutserum und der (iber 24 Stunden ge-
sammelte Urin darauf untersucht, ob und welche Antikdrper bzw.
Antikérperbruchstiicke (= 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 Untersu-
chungen sind fiir den behandelnden Arzt wichtig, um die Notwen-
digkeit einer Therapie und ggf. den Erfolg der Behandlung richtig
zu beurteilen.

Bildgebende Verfahren wie Rontgen, Computertomographie (CT)
und Magnetresonanztomographie (MRT) zeigen, welche Kno-
chen und Weichteile befallen sind und ermdglichen es, den Grad
der Knochenschadigung einzuschdtzen. Durch regelmaBige
Ganzkdrperaufnahmen kann der Arzt den Erfolg von Therapie-
maBnahmen bzw. das Fortschreiten der Erkrankung verfolgen.
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7 Wie wird das Multiple Myelom behandelt?

Nicht jeder Patient mit einem Multiplen Myelom muss sofort be-
handelt werden. Eine Behandlung istin der Regel erst dann erfor-
derlich, wenn eines oder mehrere der folgenden Symptome (so-
genannte CRAB-Kriterien) vorliegen:

© erhohte Kalziumkonzentration im Blut

* Nierenfunktionsstérung (= Niereninsuffizienz)
* Blutarmut (= Animie)

® beginnende Knochenzerstérungen

Neuere Empfehlungen sehen eine Behandlung auch dann vor,
wenn aufgrund folgender Merkmale Organschadigungen zu er-
warten sind (sogenannte SLiM-Kriterien):

* hochgradige Ausbreitung von Plasmazellen im Knochenmark
(mehr als 60 %)

o die Menge der freien Leichtketten (Kappa und Lambda) hat
ein Verhaltnis von 1:100 oder von 100:1, wobei die Konzen-
tration der erhohten freien Leichtkette mindestens 100 mg/!
betragen muss

° mehr als eine abgegrenzte Schadigung oder Verdnderung
des Gewebes (= fokale Lision) im MRT, die mindestens 5 mm
oder groBer ist.

Bei positiven SLiM-Kriterien besteht ein Ermessensspielraum
flir den betreuenden Arzt. Es gibt Patienten mit den Kriterien
der pathologischen freien Leichtketten, welche lber Jahre ohne
Progress sind. Solche Patienten sind in der Regel nicht zu be-
handeln.

Eine Behandlung ist auch erforderlich, wenn durch das Multiple
Myelom andere Zeichen der Organschadigung aufgetreten sind
(z.B. Blutverdickung, krankhafte EiweiBablagerungen im Gewe-
be, wiederkehrende bakterielle Infekte).

Die Behandlung richtet sich nach dem kérperlichen Allgemein-
zustand des Patienten, aber auch nach Art und Umfang der
durch das Multiple Myelom ausgeldsten Komplikationen. Stan-
dardmaBig besteht die Behandlung von Patienten unter 65-70
Jahren und gegebenenfalls auch &dlteren fitten Patienten mit
Multiplem Mpyelom aus einer konventionellen Induktions-
Chemotherapie gefolgt von einer intensiveren Chemotherapie
zur Blutstammzellgewinnung, an die sich eine Hochdosis-
Chemotherapie mit Blutstammzellriickgabe (= autologe Stamm-
zelltransplantation) anschlieBt. Thalidomid, Lenalidomid und
Bortezomib werden in Kombination mit anderen konventionel-
len Substanzen eingesetzt und haben das Spektrum der Be-
handlungsmoglichkeiten erweitert. Zahlreiche neue Medika-
mente, darunter auch Antikérper, die die Myelomzellen
angreifen, befinden sich in der klinischen Entwicklung oder sind
flr die Behandlung des fortgeschrittenen Myeloms bereits zu-
gelassen.

Altere Patienten und Patienten, die nicht fiir eine Hochdosis-
therapie mit autologer Stammzelltransplantation geeignet sind,
werden vorrangig mit Kombinationstherapien behandelt, die
entweder Thalidomid, Lenalidomid oder Bortezomib enthalten.
Die Wahl der Substanzen richtet sich nach Vor- oder Begleiter-
krankungen (z.B. eingeschrinkte Nierentétigkeit, Thrombosen,
Neuropathien) des Patienten.



8 Welche Behandlungsergebnisse sind zu erwarten?

Nach einer chemotherapeutischen Behandlung kommt es in der
Regel zu einer Riickbildung der Myelomerkrankung (= Remission).
Diese kann unvollstindig sein (= partielle oder Teilremission) oder
zu einem fast vollstandigen Verschwinden der Erkrankung fiihren
(= sehr gute partielle Remission, komplette Remission). Nach ein-
oder zweimaliger Hochdosis-Chemotherapie mit autologer Stamm-
zelltransplantation werden auch Remissionen beobachtet, die liber
viele Jahre anhalten. Durch neue Therapien vor und nach einer
Stammzelltransplantation kdnnen inzwischen ldngere Remissions-
zeiten erreicht werden. Eine Heilung des Myeloms ist nach derzei-
tigem Erkenntnisstand sehr unwahrscheinlich und bislang am
ehesten nach einer allogenen Stammzelltransplantation zu erwar-
ten, bei der die Stammzellen eines Fremd- oder Familienspenders
tibertragen werden. Diese Transplantationen sind jedoch mit einem
héheren Risiko fiir den Patienten verbunden und sollten deshalb
nur nach Abwiagung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses und mdg-
lichst im Rahmen von Studien durchgefiihrt werden.

9 Wer ist auf die Behandlung spezialisiert ?

Die Therapie von Patienten mit Multiplem Myelom sollte durch nie-
dergelassene oder in Krankenhdusern und Kliniken titige Facharzte
fiir Hamatologie und Onkologie erfolgen. Die Behandlung des
Multiplen Myeloms wurde und wird vor allem mit Hilfe von klini-
schen Therapiestudien verbessert. Deshalb ist es auch fiir zuklinf-
tige Behandlungsstrategien wichtig, dass sich Patienten in Studi-
en behandeln lassen. In Deutschland gibt es zwei Studiengruppen,
die in Kooperation mit vielen Behandlungszentren bundesweit
Studien zum Multiplen Myelom durchfiihren:

= Deutsche Studiengruppe Multiples Myelom (DSMM)
Leiter: Prof. Dr. H. Einsele
Universitatsklinikum Wirzburg, Medizinische Klinik 11
Oberdiirrbacherstr. 6, D-97080 Wiirzburg
@ 0931 201-40001 oder -40157
™ dsmm@klinik.uni-wuerzburg.de

= German-Speaking Myeloma Multicenter Group (GMMG)
Leiter: Prof. Dr. H. Goldschmidt
GMMG-Studiensekretariat
Universitatsklinikum Heidelberg, Medizinische Klinik V
und Nationales Centrum fiir Tumorerkrankungen (NCT)
Im Neuenheimer Feld 130.3, D-69120 Heidelberg
(D 06221 56-8198 oder -5427
™ Studiensekretariat_ GMMG@med.uni-heidelberg.de

Beide Myelom-Studiengruppen sind Mitglied im Kompetenznetz
Maligne Lymphome e.V. (KML). Arzte und Patienten finden auf den
KML-Internetseiten www.lymphome.de alle wichtigen Informatio-
nen iber aktuelle Myelomstudien und kdnnen nach Krankenhdu-
sern und Facharztpraxen suchen, die auf die Behandlung des Mul-
tiplen Myeloms spezialisiert sind und an den Therapiestudien
teilnehmen.
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10 Wo bekomme ich Hilfe und Unterstiitzung ?

Beratung fiir Arzte und Patienten

Im Kompetenznetz Maligne Lymphome eV. (KML) haben sich die
fihrenden Lymphomforscher und Versorgungszentren zusammen-
geschlossen. Ziel ist die optimale Behandlung, Betreuung und Infor-
mation fir alle Lymphom-Patienten.

= Kompetenznetz Maligne Lymphome e.V.
Universitdtsklinikum Kéln (A8R), D-50924 KéIn
D 0221 478-96000, £ 0221 478-96001
D4l lymphome@uk-koeln.de
Y8 www.lymphome.de

Patienten-Selbsthilfe

Netzwerke von Selbsthilfegruppen und Wegbegleiter von Patienten
mit Multiplem Myelom:

= Myelom Deutschland e.V.
Hindenburgstr. 9, D-67433 Neustadt an der WeinstraB3e
06321 9638-30, & 06321 9638-31
D4l geschaeftsstelle@myelom-deutschland.de
Y8 www.myelom-deutschland.de

= Deutsche Leukdmie- & Lymphom-Hilfe e.V.
Thomas-Mann-Str. 40, D-53111 Bonn
(D 0228 33889-200, £ 0228 33889-222
D4 info@leukaemie-hilfe.de,
YB www.leukaemie-hilfe.de
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