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Sarah Newburry, 39 Jahre 
Beschrieben von Samuel Solly 1844 in Med. Chir. Transactions

Calico Hills, Southern California,  USA, 
1200-200 vor Christus



Heinz.Ludwig©2024

Mr. McBean, zweiter gut beschriebener Fall

Mr McBean, 44 Jahre
Greißler in London

Knochenschmerzen, Frakturen
Häufiges Wasserlassen
Trüber Harn
Albuminurie, 60 Gramm/Tag
Bence Jones schlußfolgerte: Oxyde 
von Protein 

Plasmazellen, Zeichnung 
Dr. Darlympe

1846 John Darlympe, 1847 Henry Bence Jones, and 1850 William MacIntyre
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Dr. Loos,
Praktischer Arzt in Prag

Prof. Otto Kahler

Morbus Kahler
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Multiples Myelom – am Weg in die Gegenwart 
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Otto Kahler
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Die Diagnose basiert auf drei Säulen

Myelomzelle            Paraprotein         Skelettläsionen



Del17p Trisomie 9q34 

FISH Analyse an Myelomzellen

Myelomzellen: Mikroskop, FISH, FACS  Genomanalyse
Paraprotein:  Elektrophorese  Massenspektrometrie

Serum-
Elektro
pherese

12 genomisch unterschiedliche Myelom Subtypen

Massen
spektrometrie

Myelomzellen              FISH Analyse







Bildgebende Diagnostik 

Konventionelles Rö

Schädelläsionen und 
Rippenfrakturen

Nachteile 
Insensitiv
Strahlenbelastung

Low Dose CT

Nachweis von Osteolysen
‚schnelle Untersuchung‘
Extraskelatale Läsionen

Nachteile 
Diffuse Infiltration wird 
nur ungenügend erfasst

Ganzkörper MRI

Nachweis von diffusen 
Infiltrationen, 
Extraskeletalen Läsionen 

Nachteile 
Zeitaufwendig

PET/CT

Skelett- und extra-
skelettalen Läsionen, 
Aktivitätshinweis

Insensitiv bei diffuser 
Infiltration, Hexokinase- 
mangel, Strahlenbelast.
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Verfügbare Medikamente bis 1980 sowie damaliges Behandlungsergebnisse 

Melphalan, Cyclophosphamid, Vincristin, Adriamycin, BCNU, Vinblastin, Prednison, Dexamethason

• Melphalan/Prednison

• Cyclophosphamid/Prednison

• VAD (Vincristin-Adriamycin-Dexamethason)

• BCNU/Prednisolon

• VMCP (Vincristin-Melphalan-
Cyclophosphamid-Prednisolon)

• M2 Protokoll 
     (Vincristin-Cyclophosphamid-BCNU-   

Melphalan-Prednison)
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Errungenschaften zwischen 1982 und 2010

Autologe Transplantation

Hohe Ansprechraten
auch bei hoch-risiko  Patienten
Längeres progressions-freies 
Überleben

Thalidomid Lenalidomid Bortezomib

Immunmodulator

Fast gleich wirksam
wie Lenalidomid,
allerdings mehr 
Nebenwirkungen

Immunmodulator

Wirksam und kann 
lange verbreicht 
werden (Erhaltungs-
behandlung)

Proteasom-Hemmer

Die MM Zelle ist eine
Eiweisfabrik, die 
dabei entstehenden 
Fehler werden im 
Proteasome abgebaut 
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Multiples Myelom – 2012 bis 2024 

2012

Next generation Sequencing

20152013 2016 20182017 2019 20212020

2012
Carfilzomib

2013
Pomalidomid

2015
Ixazomib

2015
Elotuzumab

2015
Daratumuma

b

2022 2023

2019
Selinexor

2020
Belantamab

2021
Ide-cel

2022
Cilta-cel

2022
Teclistamab

2023
Elranatamab

2022
MelflufenNicht 

zugelassen
Venetoclax

Low dose CT

Ganzkörper MR

PET/CT MRD Bestimmung
Massenspektrometrie

Diffusionsgewichteter MR

Revidierte ISS 
Stadieneinteilung 

2 Revidierte ISS 
Stadieneinteilung 

MRD zur 
Therapieplanung

2022
Talquetamab

2024

2024
CD38-Pi-
Len-Dex
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Behandlungsziel heute: Maximale Reduktion der Myelomzellen

Massenspektrometrie

Minimal Disease negative Verschiedene Test-Methoden 

1. NGS 
(Next generation sequencing)

2. NGF 
(Next generation flow)

3. Massenspektrometrie

4. Zirkulierende Plasmazellen

5. Liquid Biopsy

MRD neg: Weniger als 1 Myelomzelle 1.000 000 Knochenmarkzellen
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MRD Status korreliert mit progressionsfreien Überleben
Meta-analyse mehrerer Studien 

Behandlung mit Transplantation
Jüngere Patienten

Behandlung ohne Transplantation
Ältere Patienten

Munshi N et al., Blood Advances 2020

Gegenwärtig wird überprüft ob das Ergebnis der MRD Bestimmung für die Frage der 
Behandlungswahl und Behandlungsdauer herangezogen werden kann 
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Pomalidomid

Wirkt auch bei Patienten, die auf
Lenalidomid nicht mehr ansprechen

Progressions-freies Überleben länger durch 
Kombination von Vd mit Pomalidomid
9·5 vs. 5·6  Monate

Richardson P et al., Lancet Oncology 2019

Pomalidomid-Bortezomib-Dexamethason

Bortezomib-Dexamethason

Derzeit das wirksamste
IMiD

Neue IMIDs in Entwicklung
• Iberdomid
• Mezigdomid



Neue Behandlungsoption – Monoklonale Antikörper gegen Myelomzellen

Morandi F et al., Frontiers in Immunoloy 2018

Daratumumab, Isatuximab und Elotuzumab
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Behandlung mit/ohne Daratumumab oder mit/ohne Isatuximab
Progressions-freies Überleben

Carfilzomib-Dexamethason mit/ohne Isatuximab
bei vorbehandelten Patienten

Lenalidomid-Dexamethason mit/ohne
Daratumumab bei neu diagnostizierten Patienten

Facon Th et al., Lancet 2022, Moreau e al., Lancet Oncol 2021
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Belantamab Mafodotin
494 Patienten
• Belamaf-Velcade-Dex oder Daratumumab-Velcade-Dex
• Komplettes Ansprechen plus MRD-neg: 25% vs. 10%
• Etwas mehr Nebenwirkungen und deutlich mehr Augentoxizität

in der Belamaf Gruppe

Pogressions-freies Überleben 
  

Toxin: 
Monomethyl-
auristatin F

Wehrmutstropfen
Augentoxizität

Gesamtüberleben

36.6 vs 13.4 Monate

Überlebensrate nach
18 Monaten: 84% vs 73% 
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Bispezifische Antikörper beim multiplem Myelom

Hoher Wirkungsgrad bei umfangreich
vorbehandelten Patienten

Ansprechraten: 54-74%

Infektionsraten: 34-63%
Grad 3-4 Infektionen: 9-35%

Myelom
Zelle

Anti-BCMA     x      anti-CD3
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Teclistamab im Vergleich zu konventionell behandelten Patienten

Ansprechrate Progressionsfreies Überleben
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CAR-T Zellen - Wirkungsweise

Myelom
Zelle
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CAR-T Zellen

Hoher Wirkungsgrad bei 
umfangreich vorbehandelten 
Patienten

Ansprechraten: 54-74%

Infektionsraten: 34-63%
Grad 3-4 Infektionen: 9-35%
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CAR-T Zell Behandlung ist bei vorbehandelten Patienten 
konventioneller Therapie überlegen

386 Patienten: 66% refraktär gegenüber 3 Substanzklassen, 95% refraktär gegenüber Daratumumab

Ansprechrate: 71% vs. 42%
Komplettes Ansprechen: 39% vs. 5%

Rodriguez-Otero P et al., NEJM 2023

Standard Behandlung: DaraPd, 
DaraVd, Ird, Kd, EloPd
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Nicht Alles was glänzt wirkt bei jeden Patienten 

Risikofaktoren: ungünstige Genetik und klinische Parameter

• HRCA: hoch Risiko zytogenetische
      Aberration: O vs. 1 vs. 2 oder mehr

• Weitere Risikofaktoren

✓ Rasch progrediente und symptomatische 

Erkrankung zum Diagnosezeitpunkt

✓ Extramedulläre Manifestationen

✓ Frühzeitiges Rezidiv

✓ Allgemeine Gebrechlichkeit

✓ Nierenversagen zum Diagnosezeitpunkt

✓ Hypercalzämie, hohe LDH
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Myelom Diagnose – gestern und heute?

Patienten werden heute

• Früher diagnostiziert (früheres Krankheitsstadium)

• Befinden sich in einem besseren Gesamtzustand

• Werden von Myelom Spezialisten behandelt

• Haben eine bis vor kurzen ungeahnte Fülle von neuen Behandlungs-

optionen
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Überlebenschancen – gestern und heute?

Puertas B et al., Cancers 2023
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Welchen Beitrag leisten die neuen Medikamente?

Puertas B et al., Cancers 2023
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Können Patienten mit multiplem Myelom geheilt werden?

Viele Ärzte behaupten, dass das multiple Myelom unheilbar ist
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In einigen Fällen kann auch eine Heilung erreicht werden, insbesondere 

wenn die Krankheit in einem frühen Stadium diagnostiziert wird und eine 

aggressive Behandlung erfolgt
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Können Patienten mit Myelom geheilt werden?

Yelak Biru, diagnostiziert mit 26 Jahren, 
autologe Transplantation, Myelom-frei
seit 28 Jahren, CEO der Internationalen
Myelom Foundation (IMF)

7291 Patienten mit autologer 
Stammzelltransplantation

Heilung bei ca 10-15%
Junge Patienten

Niedriges 
Krankheitsstadium

Komplette Remission nach 
ASCT

Keine zytogenetischen 
Risikofaktoren 

Usmani S et al., Blood Cancer J 2018

Elfi Jirsa, Diagnose 1989 
autologe Transplantation, einige 
Behandlungsepisoden
CEO der Myelom-Lymphom Hilfe
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Trotz aller Fortschritte der Medizin- was haben wir noch gelernt?

▪ Reflektiere was für Dich im Leben wichtig ist, und nimm 
Dir Zeit dafür

▪ Eliminiere Dinge aus Deinem Leben, die Du für unwichtig 
erachtest, die aber Lebenszeit verbrauchen

▪ Informiere Dich über die Erkrankung und die vielen 
Möglichkeiten medizinische Probleme zu überwinden

▪ Bereite Dich für Gespräche mit Deinem Arzt vor

▪ Suche Dir eine Betreuungsstelle in der Du Dich geborgen 
fühlst

▪ Hole Dir, wenn Du Sicherheit haben willst, eine zweite 
Meinung ein
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20 Jahre multiples Myelom-Lymphom Selbsthilfe Österreich

Gemeinschaft und Austausch mit Betroffenen, deren Angehörigen und mit Ärzten 
fördert Zuversicht und Resilienz und reduziert Sorgen und Ängste

Tausend Dank und herzliche Gratulation zum 20 jährigen Bestandsjubiläum 

Elfi Jirsa
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