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1 Multiples Myelom - was ist das?

Das Multiple Myelom ist eine seltene Erkrankung, bei der
sich bosartig veranderte Zellen des korpereigenen Immun-
systems unkontrolliert vermehren. Diese krankhaften Zel-
len breiten sich im Knochenmark aus und bilden an mehre-
ren Stellen des Korpers Zellanhdufungen. Das Multiple
Myelom ist also eine uUber den ganzen Korper verbreitete,
nicht lokalisierte Erkrankung. Eine seltene Sonderform des
Multiplen Myeloms ist das (solitare) Plasmozytom: Von die-
sem Krankheitsbild spricht man, wenn sich nur ein einzel-
ner Krankheitsherd nachweisen lasst. Ohne Behandlung
entwickelt sich aus einem Plasmozytom haufig ein Multip-
les Myelom. Das Multiple Myelom gehort zur Gruppe der
langsam wachsenden (= niedrigmalignen oder indolenten)
Non-Hodgkin-Lymphome und ist eine von rund 100 ver-
schiedenen Unterarten der malignen Lymphome (= bosarti-
ge 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 grofRen 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

Lymphknoten

Knochen

Abbildung 1: Das lymphatische System



erhohten Anfalligkeit fur Infekte und hat oft eine Blutar-
mut mit Midigkeit und Leistungsverlust zur Folge. Die von
den Myelomzellen produzierten Stoffe zersetzen aufRerdem
die Knochensubstanz, stéren den Kalziumhaushalt und er-
hohen die Gefahr fir schmerzhafte Knochenbriiche. Die
funktionslosen Antikorperbruchsticke lagern sich haufig in
der Niere ab und storen deren Funktion.

3 Wie haufig ist das Multiple Myelom?

Nach aktuellen Angaben des Robert-Koch-Instituts erkran-
ken 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 bdsartigen Krankheiten
des blutbildenden Systems und des Lymphsystems ist sie
jedoch die zweithaufigste. Am Multiplen Myelom erkranken
vor allem Menschen des héheren 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 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
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Patient:innen Uber zunehmende Knochenschmerzen, vor
allem im Bereich der Wirbelsaule. Akut einsetzende Kno-
chenschmerzen sind oft ein Hinweis auf Knochenbruche.
Die mit dem Multiplen Myelom einhergehende Blutarmut
(= Anamie) auBert sich haufig in Abgeschlagenheit, An-
triebsarmut, Atemnot, Reizbarkeit und Kopfschmerzen.
AuRerdem kann eine erkennbare Anfalligkeit fir Infekte
ein Hinweis auf eine Myelom-Erkrankung sein. Wasser-
einlagerungen im Gewebe kdnnen Ausdruck einer beein-
trachtigten Nierenfunktion sein. Einige Erkrankte berich-
ten von schaumendem Urin, der durch die vermehrte
Ausscheidung von Eiweiften entsteht. Liegt eine starke
Storung im Kalziumhaushalt vor, kann es in seltenen Fal-
len auch zu einer Wesensveranderung oder zu Konzent-
rationsstorungen kommen.

6 Wie wird ein Multiples Myelom nachgewiesen?

Liegen keine fur das Multiple Myelom typischen Beschwer-
den vor, wird die Diagnose oft zufallig im Rahmen einer
Blutuntersuchung gestellt. Um die Diagnose zu sichern,
sind eine Knochenmarkpunktion und eine feingewebliche
Untersuchung des gewonnenen Gewebematerials erforder-
lich. Bei dieser Untersuchung wird auch der Anteil der Plas-
mazellen im Knochenmark ermittelt. An einem Multiplen
Myelom Erkrankte weisen manchmal Gber 90% Plasmazel-
len im Knochenmark auf, wahrend dieser Wert bei Gesun-
den in der Regel weniger als 5% betragt. Ebenso werden
das Blutserum und der uber 24 Stunden gesammelte Urin
untersucht. Hier mochte man feststellen, ob und welche
Antikorper bzw. Antikorperbruchstiicke (= Paraproteine)
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von den Myelomzellen gebildet wurden und wie hoch ihr
Anteil im Serum und im Urin ist. Dieses Wissen dient der
Diagnosesicherung und erlaubt eine genaue Bestimmung
des des Paraprotein-Typs. Diesen zu kennen ist wichtig, um
die Notwendigkeit einer Therapie und im weiteren Verlauf
den Erfolg der Behandlung richtig beurteilen zu kénnen.
Bildgebende Verfahren wie Rontgen, Computertomogra-
phie (CT) und Magnetresonanztomographie (MRT) zeigen,
welche Knochen und Weichteile befallen sind und ermdg-
lichen es, den Grad der Knochenschadigung einzuschatzen.
Durch regelméRige Ganzkérperaufnahmen kénnen Arzt:in-
nen den Erfolg von Therapiemafnahmen bzw. das Fort-
schreiten der Erkrankung verfolgen.

Wichtig ist auch die Abgrenzung eines aktiven Multiplen
Myeloms (MM) zum Smoldering Multiplen Myelom (SMM)
und zur Monoklonalen Gammopathie unklarer Signifi-
kanz (MGUS). Obwohl alle drei Diagnosen auf denselben
molekularbiologischen Vorstufen - den monoklonalen
Plasmazellen - beruhen, unterscheiden sie sich deutlich
in ihrer Prognose und darin, wie sie behandelt werden
mussen. Die MGUS zeichnet sich durch eine geringe Men-
ge (unter 10%) an Plasmazellen im Knochenmark aus und
es liegen keine Organschaden vor. Eine Therapie ist in
der Regel nicht erforderlich, aber eine regelmafiige Kon-
trolle wichtig. Beim ,schwelenden® SSM befinden sich
schon 10-60% Plasmazellen im Knochenmark, auch hier
gibt es noch keine Organschiden. Da das Risiko des Uber-
gangs eines SMM in ein aktiven MM jedoch hoch ist, soll-
ten hier engmaschige Kontrollen oder eine Beobachtung
im Rahmen von Studien erfolgen.
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7 Wie wird das Multiple Myelom behandelt?

Nicht jeder Mensch mit einem Multiplen Myelom muss so-
fort behandelt werden. Eine Therapie sollte jedoch dann
begonnen werden, wenn die Erkrankung Symptome oder
Organschaden verursacht oder Biomarker anzeigen, dass
ein hohes Risiko fir die baldige Entwicklung von Sympto-
men oder Organschaden besteht. Von der International
Myeloma Working Group (IMWG) wurden mit den SLiM-
CRAB-Kriterien eindeutige Merkmale definiert, anhand de-
rer die Behandlungsbedurftigkeit festgestellt wird:

SliM-Kriterien (Risikomarker)

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

® Die Menge der freien Leichtketten (Kappa und Lambda)
hat ein Verhaltnis von 1 : 100 oder von 100 : 1, wobei die
Konzentration der erhohten freien Leichtketten mindes-
tens 100mg/l betragen muss.

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

CRAB-Kriterien (Symptome und Organschaden)

B Erhohte Kalziumkonzentration im Blut

® Nierenfunktionsstorung (= Niereninsuffizienz)
® Blutarmut (= Anamie)
]

Beginnende Knochenzerstorungen



Das Vorliegen eines einzigen SLiM- oder CRAB-Kriteriums
reicht aus, um eine Krebstherapie einzuleiten. Gleichzei-
tig besteht bei nur einem positiven SLiM-Kriterium ein
Ermessensspielraum. Im Einzelfall kann auch eine beob-
achtende Strategie mit sorgfaltigen engmaschigen Kont-
rolluntersuchungen verfolgt werden.

Auch Menschen mit SMM sind nicht therapiepflichtig,
solange keine CRAB- oder SLiM-Kriterien vorliegen. Fir
das SMM sollte auch immer erfasst werden, in welchem
Umfang dieses voranschreitet (= Progressionsdynamik).
Fur Menschen mit einer Hochrisiko-SMM wurde 2025 in
Europa eine erste Behandlungsoption mit einem mono-
klonalen Antikorper zugelassen. Dieser wird in der Re-
gel Uber drei Jahre eingesetzt, um das Fortschreiten zu
einem behandlungsbedirftigen Multiplen Myelom hin-
auszuzogern.

Die Behandlung richtet sich nach dem korperlichen All-
gemeinzustand der Erkrankten, aber auch nach Art und
Umfang der durch das Multiple Myelom ausgeldsten
Komplikationen. Die Behandlung von Betroffenen unter
65-70 Jahren und gegebenenfalls auch von alteren fitten
Patient:innen mit Multiplem Myelom sieht standardma-
Rig eine Hochdosistherapie (HDT) mit anschlieRender
autologer Stammzelltransplantation vor. Dieses Thera-
pieverfahren umfasst mehrere Schritte: Zunachst wird
mit einer Immuntherapie (ggf. Immunchemotherapie) ein
Grofdteil der Myelomzellen beseitigt. Man nennt diese
Vorbehandlung auch Induktionstherapie. Anschlief}end
werden aus dem Blut des Betroffenen Stammzellen ge-
wonnen und eingefroren. Wenn genligend Stammzellen
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vorliegen, erhalten die Patient:innen eine Hochdosisthe-
rapie, die sowohl das Knochenmark als auch verbliebene
Myelomzellen zerstort (Konditionierung). Ein bis zwei
Tage spater werden die zuvor aufgetauten Stammzellen
durch eine Transfusion in den Blutkreislauf des Betroffe-
nen zurlickgegeben. Sie bewegen sich von dort in das
Knochenmark und beginnen hier nach und nach mit der
Bildung neuer Blutzellen. Um noch verbliebene Myelom-
zellen zu vernichten und das Therapieansprechen uber
eine langere Zeitspanne zu festigen, erhalten Patient:in-
nen nach Riuckgabe der Stammzellen noch eine Konsoli-
dierungs- und Erhaltungshtherapie.

Das Spektrum der Behandlungsmadglichkeiten hat sich in
den letzten Jahren sehr erweitert und die Effektivitat der
Therapien wurde deutlich gesteigert: Anti-CD38-Antikor-
per, Lenalidomid und Bortezomib werden in Kombination
mit anderen konventionellen Substanzen eingesetzt.
Grofies Potential besitzt die Therapie mit CAR-T-Zellen
und bispezifischen, T-Zell-aktivierenden Antikorpern un-
terschiedlicher biologischer Formen. Diese kdonnen die
Myelomzellen gezielt angreifen und befinden sich in der
klinischen Entwicklung oder sind fur die Behandlung des
fortgeschrittenen Myeloms bereits zugelassen (siehe
auch entsprechende KML-Broschiren).

Altere Patientinnen und Patienten, die nicht fiir eine
Hochdosistherapie mit autologer Stammzelltransplanta-
tion geeignet sind, werden vorrangig mit Kombinations-
therapien behandelt, die ebenfalls haufig Bortezomib,
Lenalidomid und einen gegen das CD38-Molekil gerich-
teten Antikorper enthalten. Die Wahl der Substanzen
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richtet sich nach Vor- oder Begleiterkrankungen (z.B. ein-
geschrankte Nierentatigkeit, Thrombosen, Neuropathien)
des Betroffenen.

8 Welche Behandlungsergebnisse sind zu erwarten?

Die Behandlungsmadglichkeiten beim Multiplen Myelom ha-
ben sich in den vergangenen Jahren deutlich weiterentwi-
ckelt. MaRgeblich dazu beigetragen haben moderne ziel-
gerichtete Therapien und innovative Immuntherapien.
Heute sprechen mehr als 90 Prozent der Betroffenen auf
die Behandlung an, und ein grofder Teil erreicht sogar eine
vollstandige Remission.

Dadurch lasst sich die Erkrankung haufig Uber viele Jahre,
teilweise sogar Jahrzehnte, erfolgreich kontrollieren oder
weitgehend zuruckdrangen. Ziel der modernen Myelom-
therapie ist es, moglichst langfristige Remissionen zu er-
zielen. Bei einem Teil der Patientinnen und Patienten be-
steht dabei moglicherweise sogar die Aussicht auf eine
dauerhafte Heilung.

9 Wer ist auf die Behandlung spezialisiert?

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

Deutsche Studiengruppe Multiples Myelom (DSMM)
Prof. Dr. med. Hermann Einsele

Universitatsklinikum Warzburg, Medizinische Klinik [1
Oberdirrbacher Str. 6, D-97080 Wurzburg

T 0931 201-40001 oder -40157

dsmm@ukw.de

German-Speaking Myeloma Multicenter Group (GMMG)
Prof. Dr. med. Marc-Steffen Raab
GMMG-Studiensekretariat, Myelomzentrum Heidelberg
Universitatsklinikum Heidelberg, Medizinische Klinik V und
Nationales Centrum fir 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 Kom-
petenznetz Maligne Lymphome e.V. (KML). Behandeln-
de und Betroffene finden auf den KML-Internetseiten
www.lymphome.de alle wichtigen Informationen uber
aktuelle Myelomstudien und kénnen nach Krankenhau-
sern und hamato-onkologischen Schwerpunktpraxen su-
chen, die auf die Behandlung des Multiplen Myeloms spe-
zialisiert 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 einem Lymphom erkrankt sind.

= 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 Verfligung und vermittelt unter ande-
rem Kontakte zu ortlichen Selbsthilfegruppen.

= 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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