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Neuigkeiten beim Multiplen Myelom
Bericht vom ASH-Kongress 2021

Ein Beitrag von Prof. Dr. Marc-Steffen Raab, Dr. Mirco Friedrich, Dr. Niels Weinhold, Dr. Lukas John, Dr. Alexandra Poos,
Dr. Stefanie Huhn, Dr. Elias Mai und Prof. Dr. Hartmut Goldschmidt, Sektion Multiples Myelom, Med. Klinik V, Universitéts-
klinikum Heidelberg und Nationales Centrum fiir Tumorerkrankungen Heidelberg, Kontakt: annemarie.angerer@med.uni-

heidelberg.de

[Erlauterungen zu Fachbegriffen und Abkiirzungen siehe Glossar]

Die 63. Jahrestagung der American Society of
Hematology (ASH) fand in 2021 erstmals als Hy-
brid-Veranstaltung statt. Vom 11. bis zum 14. De-
zember tauschten sich internationale Experten in
zahlreichen Sitzungen wahlweise vor Ort in At-
lanta oder online zu aktuellen Forschungsergeb-
nissen und Fortschritten bei der Therapie und Di-
agnose aus. Die zahlreichen Sitzungen und Pos-
terprasentationen auf dem Gebiet der Hamatolo-
gie und hamatologischen Onkologie wurden von
uber 20.000 Teilnehmern besucht.

Das Spektrum der Beitrage zum Multiplen Mye-
lom reichte von aktuellen Studienergebnissen zur
Hochdosistherapie mit autologer Blutstammzell-
transplantation, Uber neue Therapieoptionen mit
CAR-T-Zellen, bispezifischen Antikérpern und
anderen Kombinations- und Immuntherapien bis
hin zu verbesserter Diagnostik. Im Folgenden
sind einige Informationen zusammengefasst, die
von den Autoren als besonders interessant er-
achtet wurden.

Autologe Blutstammzelltransplan-

tation

Anlasslich der 63. ASH-Jahrestagung wurde er-
neut die Frage aufgegriffen, ob die Hochdosisthe-
rapie gefolgt von autologer Blutstammzelltrans-
plantation in Anbetracht der Vielzahl neuer The-
rapiemdglichkeiten beim Multiplen Myelom noch
zeitgemal ist und ob man die Ergebnisse dieser
etablierten Therapie verbessern kann. Sehr viel-
versprechende Ergebnisse hinsichtlich einer et-
waigen Verbesserung lieferte die Phase-IlI-Stu-
die HD7 der German-speaking Myeloma Mul-
ticenter Group (GMMG-Studiengruppe) bei trans-

plantationsfahigen Patienten mit neu diagnosti-
ziertem Multiplem Myelom. Der Effekt der Kom-
binationstherapie mit dem Anti-CD38-Antikorper
Isatuximab + Lenalidomid/Bortezomib/Dexame-
thason (RVd) wird in dieser Studie gegen eine
Therapie ohne Isatuximab in der Induktionsthe-
rapie verglichen. Aus einer Dreierkombination
wird also eine Viererkombination. In der Erhal-
tungstherapie - nach der Hochdosistherapie mit
autologer Stammzelltransplantation - wird der
Standard Lenalidomid gegen die Kombination
Lenalidomid + Isatuximab geprift.

Die vorgestellten Ergebnisse zeigen, dass die
Kombinationstherapie Isatuximab-RVd der allei-
nigen Gabe von RVd beim Erreichen von MRD-
Negativitat am Ende der Induktionstherapie
Uberlegen ist. Etwa die Halfte der Patienten
(50,1%), die mit Isatuximab + RVd behandelt
wurden, erreichte MRD-Negativitat im Knochen-
mark nach 18 Wochen Induktionstherapie. Bei
Patienten, die mit RVd alleine behandelt wurden,
betrug dieser Wert 35,6%. Diese Ergebnisse
sind klinisch hochrelevant, da sich ein tiefes An-
sprechen friih in der Therapie der Erkrankung in
langere Phasen krankheitsfreier Zeit (PFS, pro-
gression free survival) Ubersetzen lasst. Der
MRD-Status gilt somit als neuer prognostischer
Faktor und gewinnt damit an Bedeutung [siehe
Abschnitt ,Diagnostik“]. Die HD7-Studie ist die
erste Studie, die die MRD-Negativitat am Ende
der Induktionstherapie als priméren Studienend-
punkt bei transplantationsfahigen, neu diagnos-
tizierten Patienten mit Multiplem Myelom unter-
sucht hat. Das Nebenwirkungsprofil der Kombi-
nationsbehandlung mit Isatuximab war ver-
gleichbar mit Ergebnissen aus anderen Studien.
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Durch die Hinzunahme des Antikérpers Isatuxi-
mab kann es zu Infusionsreaktionen kommen,
wie z.B. Temperaturerh6hung. Diese Reaktionen
sind in der Regel gering ausgepragt und treten
meist bei der ersten und zweiten Infusion auf.
Haufig sinkt die Zahl der weillen Blutkérperchen,
sodass vermehrt Infektionen auftreten kénnen.

Ein weiteres Beispiel fir die Kombination der
Standardtherapie mit einem Anti-CD38-Antikor-
per ist die GRIFFIN-Studie. In diesem Studien-
protokoll bekommen die Patienten Daratumumab
+ RVd in der Induktion und Konsolidierung nach
Hochdosistherapie gefolgt von autologer Blut-
stammzelltransplantation. Die Erhaltungsthera-
pie erfolgt im experimentellen Therapiearm mit
Lenalidomid + Daratumumab. Durch die Hinzu-
nahme des Anti-CD38-Antikdrpers verbessern
sich die Ansprechraten und die MRD-Negativitat
deutlich. Eine frlhe Analyse des progressions-
freien Uberlebens zeigt einen Trend zu einem
besseren Uberleben ohne Fortschreiten der Er-
krankung im Daratumumab-Studienarm.

Zusammenfassend kann festgestellt werden,
dass Immuntherapien mit Anti-CD38-Antikdrpern
zunehmend in die Erstlinien-Therapie vorricken.
Der Standard wird voraussichtlich zukiinftig eine
Vierfachtherapie mit einem Anti-CD38-Antikdrper
sein. Nach wie vor schatzen Prof. Dr. Hartmut
Goldschmidt und Dr. Elias Mai aus Heidelberg
den Stellenwert der autologen Blutstammzell-
transplantation als sehr hoch ein. Selbst mit
neuen Kombinationstherapien ist die Hinzu-
nahme der Transplantation flir die Patienten von
Vorteil und verlangert das Uberleben ohne Fort-
schreiten der Erkrankung (PFS). Mit CAR-T-Zel-
len und bispezifischen Antikérpern kommen wei-
tere Therapien nach, die die autologe Blutstamm-
zelltransplantation erneut herausfordern werden.

Neue Therapieoptionen

CAR-T-Zellen

Im Bereich der neuen Therapieoptionen stehen
weiterhin die immuntherapeutischen Verfahren
im Vordergrund. Hierbei sind insbesondere CAR-
T-Zelltherapien und bispezifische Antikorper zu
nennen. Auch wenn diese nicht das erste Mal auf
der Konferenz prasentiert wurden, so wird doch
die Datenlage, insbesondere zur Dauer des The-
rapieansprechens, besser.

Bei dem kurzlich auch in Europa zugelassenem
CAR-T-Konstrukt Idecabtagen vicleucel (Ide-Cel)
zeigen Analysen von Untergruppen der teilneh-
menden Patienten in der KarMMa-1 Studie, dass
nahezu alle Patientengruppen von der Therapie
profitieren, trotz intensiver Vorbehandlung und
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Mit dem Risikoscore R-ISS (Revised International Staging
System) lassen sich verschiedene Risikogruppen beim
Multiplen Myelom unterscheiden.

teilweise hochresistenter Erkrankung. Eine Aus-
nahme scheint eine kleine Gruppe mit beson-
ders unglnstigem Krankheitsprofil zu bilden, die
in einem Risikoscore, dem sog. R-ISS, in die
héchste Kategorie fallen. Insbesondere Patien-
ten mit einem sehr aggressiven Rickfall schei-
nen von der lde-Cel-Therapie nicht oder nur ge-
ring zu profitieren. Ein Marker flr einen solchen
sehr aggressiven Ruickfall ist der Blutwert "LDH".
Inwieweit diese Patienten trotzdem einen Nut-
zen von einer CAR-T-Zelltherapie im Vergleich
zu sonstigen verfligbaren Behandlungsoptionen
haben, wird derzeit in vergleichenden, randomi-
sierten Phase-IlI-Studien Gberprift.

Ein anderes CAR-T-Konstrukt, Ciltacabtagen
autoleucel (Cilta-Cel), ist im Mai 2022 in Europa
zugelassen worden. Ergebnisse aus ersten Stu-
dien lassen auf eine noch bessere Ansprechrate
und eine noch langere Ansprechdauer als bei
Ide-Cel hoffen.

Wahrend die beiden CAR-T-Konstrukte Ide-Cel
und Cilta-Cel gegen die gleiche Oberflachen-
struktur auf Myelomzellen, das sog. BCMA-Anti-
gen, gerichtet sind, werden derzeit weitere CAR-
T-Konstrukte gegen andere Oberflachenmole-
kile, wie GPRCS5D, entwickelt und klinisch un-
tersucht. Die erste GPRC5D-gerichtete CAR-T-
Zelltherapie zeigte in einer Phase-I-Studie ein
glnstiges Sicherheitsprofii ohne schwerwie-
gende oder unerwartete Nebenwirkungen. Wei-
tere Patienten werden in dieser Dosiseskalati-
onsstudie mit einer héheren Dosis behandelt.
Die Wirksamkeit ist bei stark vorbehandelten Pa-
tienten vielversprechend, was sich in hohen Kli-
nischen Ansprechraten sowie MRD-Negativitat
widerspiegelt. Erwahnenswert ist zudem, dass
alle Patienten in der Studie, die nach einer
BCMA-CAR-T-Zelltherapie einen Ruckfall erlit-
ten, auf eine GPRC5D-gerichtete CAR-T-Zell-
therapie ansprachen.
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Daruber hinaus werden die Produktionsverfahren
weiterentwickelt, sodass der Zeitraum zwischen
der Zellentnahme und der eigentlichen Therapie
in Zukunft hoffentlich deutlich verklrzt werden
kann. Derzeit betragt dieser Zeitraum ca. 6-8 Wo-
chen, was haufig eine Uberbrickende Therapie
notwendig macht.

Bispezifische Antikorper

Die zweite groRe Gruppe der neuen Immunthera-
pieverfahren beim Multiplen Myelom sind bispe-
zifische Antikorper, wie u.a. Teclistamab, Talque-
tamab, Cevostamab oder Elranatamab. Im Ge-
gensatz zu CAR-T-Zellprodukten ist hier kein in-
dividueller Herstellungsprozess fiir einzelne Pati-
enten notwendig. Korpereigene Immunzellen
werden direkt an die Myelomzellen herangefiihrt,
wodurch deren Abtdtung erreicht wird. Es ist der-
zeit eine Vielzahl an bispezifischen Antikorpern in
der klinischen Entwicklung und nahezu alle zei-
gen eine hohe Wirksamkeit hinsichtlich der An-
sprechraten bei stark vorbehandelten Patienten.
Bisher war unklar, wie lange das Ansprechen
durchschnittlich anhalt, da die Nachbeobach-
tungszeit in den jeweiligen Studien kurz war. Die
berichteten Ergebnisse auf dem ASH 2021 ma-
chen nun Mut, dass auch mit bispezifischen Anti-
kérpern ein langer anhaltendes Ansprechen er-
reichbar ist. Um dies genauer beurteilen zu kdn-
nen, sind allerdings noch langere Nachbeobach-
tungszeiten und letztlich vergleichende, sog.
Phase-IlI-Studien notwendig.

Zunehmend werden bispezifische Antikorper
auch in Kombination mit anderen Medikamenten,
wie beispielsweise Daratumumab, in klinischen
Studien gepruft. Hier ist die Hoffnung, die bereits
sehr gute Effektivitat der verschiedenen Thera-
pieansatze zusammenfihren und potenzieren zu
koénnen, insbesondere im Hinblick auf die Dauer
des Ansprechens. Weitere Untersuchungen be-
treffen die Gabe der Antikdrper unter die Haut,
sodass diese Immuntherapeutika keiner Infusion
mehr bedlrfen. Neue Studien werden im Laufe
des Jahres 2022 auch firr Patienten mit geringe-
rer Anzahl an Vortherapien oder sogar neudiag-
nostizierte Myelompatienten geéffnet.

Jingste Daten deuten darauf hin, dass stark vor-
behandelte Patienten, die nach einer Therapie
mit einem bispezifischen Antikérper einen Rlck-
fall erleiden, durchaus gute Ergebnisse erzielen
kénnen, wenn sie mit einem anderen bispezifi-
schen Antikorper oder CAR-T-Zellen behandelt
werden. Die Frage der geeigneten Abfolge dieser
Behandlungen ist von grofdter Bedeutung, da
mittlerweile erwartet wird, dass bispezifische An-
tikdrper Teil der Standardbehandlung im Ruckfall
werden. Eigene Untersuchungen, die auf dem
ASH vorgestellt wurden, haben ferner ergeben,

dass es zukiinftig Méglichkeiten geben wird, mit-
tels modernster molekularbiologischer Metho-
den das Ansprechen von Patienten auf bispezi-
fische Antikérper vorherzusagen.

Diagnostik

Die aktuelle Forschung im Bereich der Diagnos-
tik konzentrierte sich in 2021 auf die Prazisie-
rung der Anwendbarkeit und Aussagekraft be-
kannter Messverfahren zur Bestimmung des
Therapieansprechens. Hier lag der Fokus, ne-
ben der Vorstellung aktueller Daten aus klini-
schen Therapiestudien, vor allem auf dem Lang-
zeitmonitoring von Patienten. Es besteht groRes
Interesse daran, die etablierten diagnostischen
Verfahren minimalinvasiver zu gestalten, ohne
an Aussagekraft und Prazision einzubifen. Ein
zweiter grofRer Themenblock in der Diagnostik
beschreibt die Erforschung molekulargeneti-
scher Marker, die patientenindividuell die Prog-
nose und den Erfolg der Therapie vorhersagen
koénnen. Einige ausgewahlte Highlights der 63.
ASH-Jahrestagung sollen im Folgenden einen
Eindruck des breiten Spektrums an Erkenntnis-
sen vermitteln.

Zahlreiche Vortrage zu aktuellen Ergebnissen
klinischer Studien konnten erneut den hohen
Wert der Messung der Minimalen Resterkran-
kung (MRD) bei Patienten mit Multiplem
Myelom, Smoldering Myeloma oder Amyloidose
aufzeigen. Fur klinische Studien hat sich die
MRD-Diagnostik neben der Uberlebenszeitana-
lyse zu einem der wichtigsten Werkzeuge zur Er-
mittlung der Therapieeffizienz von neuen Medi-
kamenten entwickelt. Neben Ergebnissen zur
Therapieeffizienz wurden Daten vorgestellt, die
zeigen, dass Patienten mit einer langanhalten-
den MRD-Negativitat eine sehr gute Prognose
mit langen rickfallfreien Zeiten haben. Die seri-
elle MRD-Messung ermdglicht somit eine dyna-
mische Bewertung des Risikos fir ein Fort-
schreiten der Erkrankung. Auch die Moglichkeit,
dass bei Patienten mit langanhaltender MRD-
Negativitat ein Absetzen der Erhaltungstherapie
in Frage kommen kdénnte, wurde intensiv disku-
tiert.

Mithilfe wiederholter MRD-Bestimmungen kann
ein mogliches Wiederauftreten der Erkrankung
frihzeitig erkannt werden. Notwendige Thera-
pie-Mallnahmen kdnnen dann rechtzeitig einge-
leitet werden. Fur diese Strategie ist — auch im
Sinne der Lebensqualitat — die Erforschung und
Prifung minimalinvasiver Optionen als Alterna-
tive zur knochenmarkbasierten MRD-Diagnostik
von grof3em Interesse. So wurden Studien zur
massenspektrometrischen Bestimmung des
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Therapieansprechens aus Blut-Serum vorge-
stellt, die in ihrer Empfindlichkeit und Informati-
onsdichte der klassischen Serum-Elektrophorese
Uberlegen zu sein scheint. Zuklnftige Daten aus
klinischen Studien werden zeigen, ob und in wel-
cher Form die Massenspektrometrie geeignet ist,
die inzwischen gut etablierte MRD-Diagnostik
aus dem Knochenmark zu unterstitzen.

Kollegen der Universitat Island stellten Daten zur
Korrelation zirkulierender Tumorzellen im Blut mit
der Tumorlast im Knochenmark vor und zeigten,
dass die Anwendung klassischer MRD-Diagnos-
tik-Methoden an peripherem Blut fir die minimal-
invasive Langzeit-Beobachtung von Myelom-Vor-
laufererkrankungen von klinischem Nutzen sein
kénnte.

Auch bildgebende Diagnostik mittels der diffusi-
onsgewichteten Ganzkérper-MRT (DW-MRT)
wird zunehmend zur Beurteilung des Therapiean-
sprechens bei Myelom-Patienten eingesetzt. Vor-
laufige Daten aus Italien zeigen eine groRRe Uber-
einstimmung von DW-MRT und Knochenmark-
MRD-Daten wahrend der Erhaltungstherapie und
deuten darauf hin, dass die DW-MRT eine zuver-
lassige nicht-invasive Methode zur Uberwachung
der Resterkrankung darstellen kénnte. Die kom-
binierte Auswertung von MRD-Knochenmarkdi-
agnostik und funktionellen Bildgebungsverfahren
wahrend der Erhaltungstherapie macht es moég-
lich, Patienten mit erhohtem Ruckfallrisiko und
besonders schlechter Prognose frihzeitig zu
identifizieren.

Individualisierten Therapien und damit einherge-
hender Diagnostik kommt vor allem beim Wieder-
auftreten der Myelomerkrankung eine immer gro-
Rere Bedeutung zu. Molekulargenetische Profile,
Einzelzell-Sequenzierung, funktionelle Bildge-
bung und andere Methoden werden in Zukunft
Einzug in die klinische Patientenversorgung hal-
ten. Molekulare Tumorboards gehdéren in spezia-
lisierten Zentren schon heute zum Patientenall-
tag. In Kombination mit neuen, patientenindividu-
ellen Therapien kénnen so groRe Behandlungs-
erfolge erzielt werden.

Smoldering Myeloma

Beim Smoldering Myeloma handelt es sich um
eine  Vorlaufererkrankung des  Multiplen
Myeloms, welche noch keiner spezifischen The-
rapie bedarf [to smolder (engl.) = schwelen, glim-
men, gluhen]. Es besteht allerdings, abhangig
von den Laborwerten (M-Gradient, Verhaltnis der
betroffenen zur nicht-betroffenen Leichtkette,
Leichtkettenausscheidung im 24-Stunden-Sam-
melurin), des Knochenmarkbefundes (Knochen-
markbefall, zytogenetische Befunde) sowie der

bildgebenden Diagnostik (MRT, CT) ein stark va-
riables Risiko fir einen Ubergang in ein behand-
lungsbedurftiges Multiples Myelom, das zwi-
schen ca. 6% und ca. 44% innerhalb von zwei
Jahren liegen kann, je nach Ausgangsbefunden.

Zunehmend wird das Smoldering Myeloma als
eigenstandiges Krankheitsbild genetisch charak-
terisiert. Hierbei konnten neueste Arbeiten auf
der 63. ASH-Jahrestagung zeigen, dass eine ho-
here Mutationslast und bestimmte Muster gene-
tischer Mutationen in den Myelomzellen sowie
eine damit einhergehende grof3ere genetische
Ahnlichkeit zum behandlungsbediirftigen Multip-
len Myelom mit einem hoéheren Risiko fir ein
Fortschreiten einhergehen. Es wurden auch
neue genetische Subtypen des Smoldering
Myeloma identifiziert, welche die Risikovorher-
sage deutlich verbessern kdnnten.

Daneben werden in einem grof3en europaischen
Forschungskonsortium (iMMunocell) Myelom-
zellen mittels Durchflusszytometrie im periphe-
ren Blut detektiert. Diese neue Methode kann
ebenfalls die Vorhersage des Risikos flir ein
Fortschreiten des Smoldering Myeloma erheb-
lich verbessern. Im Rahmen der iMMunocell-
Studie kdnnen sich interessierte Patienten am
Universitatsklinikum Heidelberg, Innere Medizin
V, Sektion Multiples Myelom, informieren und
bei Interesse teilnehmen.

Des Weiteren wurden auf der 63. ASH-Jahresta-
gung erstmals Daten der islandischen Bevolke-
rungsstudie iStopMM vorgestellt. Hierbei handelt
es sich um eine Screeningsstudie, welche die
Haufigkeit Monoklonaler Gammopathien in der
gesamten islandischen Bevdlkerung untersucht.
Diese Studie ist weltweit einzigartig und ver-
spricht hochrelevante, neue Erkenntnisse. So
konnte gezeigt werden, dass durch ein aktives
Screening im Vergleich zu reiner Beobachtung
ohne spezifische Untersuchungen deutlich mehr
Patienten mit Smoldering Myeloma oder thera-
piepflichtigem Multiplem Myelom identifiziert
werden kdnnen. Daneben liefert die Studie es-
senzielle Einblicke in das tatsachliche Vorkom-
men monoklonaler Gammopathien in der Bevol-
kerung. So betragt die Pravalenz des Smolde-
ring Myeloma bei Menschen Uber 40 Jahren ge-
schatzt 0,53% und liegt bei Mannern hoéher als
bei Frauen (0,70% gegenuber 0,37%).

Zusammenfassend helfen die vorgestellten Ar-
beiten und Studien, das Smoldering Myeloma
und auch die Monoklonale Gammopathie unkla-
rer Signifikanz (MGUS) weiter zu charakterisie-
ren. Offen bleibt, ob und welche der Marker sich
zur Verbesserung der Abschatzung des Risikos
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fur ein Fortschreiten neben dem etablierten Mo-
dell in der klinischen Routine durchsetzen wer-
den. Daneben werden mit Spannung die Ergeb-
nisse neuerer Studien zur Behandlung des Hoch-
risiko-Smoldering Myeloma erwartet.

Glossar

Anti-CD38-Antikorper
Daratumumab, Isatuximab

Amyloidose

Oberbegriff fur Krankheiten mit Einlagerung von Amy-
loid, d.h. atypischen EiweilRkdérpern, im Gewebe und in
Organen, z.B. Herz und Niere, mit entsprechenden
Folgestérungen durch Beeintrachtigung der Organ-
funktionen

Antigen
Struktur, die dem Kérper fremd*“ erscheint und das Im-
munsystem zur Bildung von Antikérpern anregt.

Autologe Stammzelltransplantation
RuckUbertragung eigener blutbildender Stammzellen
nach Hochdosistherapie

Bispezifische Antikorper

bestehen aus Bestandteilen von zwei unterschiedli-
chen monoklonalen Antikérpern und stellen eine Ver-
bindung zwischen einer Tumorzelle und einer Immun-
zelle mit zelltétender Aktivitdt her; Beispiele: Te-
clistamab, Talquetamab, Cevostamab, Elranatamab

BCMA-Antigen
B-Cell Maturation Antigen; B-Zell-Reifungsantigen

CAR
chimarer Antigenrezeptor

CAR-T-Zelltherapie

Die CAR-T-Zell-Therapie ist eine Krebsimmunthera-
pie, bei der die T-Zellen des Patienten entnommen
und gentechnisch so verandert werden, dass sie nach
Rickgabe in den Patienten Krebszellen erkennen und
abtdéten kdnnen.

Chemoimmuntherapie
Kombination aus Chemotherapie und monoklonalen
Antikdrpern

Chimare
Organismus aus genetisch unterschiedlichen Zellen

CT
Computertomografie

Durchflusszytometrie

ermdglicht das Zahlen und die Analyse von physikali-
schen und molekularen Eigenschaften von Zellen in
einem FlUssigkeitsstrom

DW-MRT

Diffusionsgewichteten Ganzkoérper-MRT; bildgeben-
des Verfahren, das mit Hilfe der MRT die Diffusions-
bewegung von Wassermolekilen in Kérpergewebe
misst und raumlich aufgeldst darstellt

Dosiseskalation
Steigerung der Dosis

Elektrophorese
Trennung von Molekiilen (z.B. Serumbestandteilen)
im elektrischen Feld

Immunfixation
Auftrennung von EiweilRen im elektrischen Feld nach
Ladung und GréRRe

Immunglobuline
Antikorper

Immunmodulatoren (IMiDs)
Lenalidomid, Pomalidomid, Thalidomid

Immuntherapie

Behandlungsansatze, die Bestandteile oder Mecha-
nismen des Immunsystems nutzen, um bosartige Zel-
len zu bek&mpfen.

LDH
Laktatdehydrogenase

Leichtkette
Bestandteil der Immunglobuline; es gibt kappa- und
lambda-Leichtketten

Lymphozyten
bestimmte weile Blutkdrperchen; unterschieden wer-
den B- und T-Lymphozyten

Maligne
bdsartig

Massenspektrometrie
Verfahren zur Bestimmung des Gewichtes von Teil-
chen (Molekiilen)

M-Gradient
Fraktion unvollstandiger bzw. funktionsloser mono-
klonaler Antikdrper (Paraproteine)

Molekulargenetisch
auf der Ebene der Erbsubstanz

Monoklonal
Von einem einzigen, genetisch identischen Zellklon
ausgehend oder gebildet

Monoklonale Gammopathie Unklarer Signifikanz
(MGUS)

Erhéhung von Paraprotein im Serum ohne Krank-
heitswert. Eine Therapie ist nicht erforderlich.

MRD
Minimale Resterkrankung (Minimal Residual Dise-
ase)
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MRT
Magnetresonanztomografie

Mutation

Genveranderung. Mutationen, die nur im krebsartig
veranderten Gewebe vorkommen, sind nicht erblich.
Lediglich Mutationen, die (auch) in den Ei- und Sa-
menzellen vorkommen, sind erblich.

PFS

Progression Free Survival, Uberleben ohne Fort-
schreiten der Erkrankung, gemeint istim Wesentlichen
die ruckfallfreie Zeit

Phase I, II-, lll, IV-Studie

Neue Arzneimittel durchlaufen in ihrer Einwicklung
verschiedene, aufeinander aufbauende Studienpha-
sen

Proteasom-Hemmer
Bortezomib, Carfilzomib, Ixazomib

Randomisierung
Zufallszuteilung zu verschiedenen Therapiearmen ei-
ner Studie

Refraktar
Kein (ausreichendes) Ansprechen auf die Therapie
oder Krankheitsfortschreiten wahrend der Therapie

Rezidiv
Ruckfall

Screening
Reihenuntersuchung einer Bevdlkerungsgruppe zur
Entdeckung von Erkrankungen

Sequenzierung
Bestimmung der Abfolge der Bausteine in einem DNA-
Molekl

Smoldering Myeloma
[to smolder (engl.) = schwelen, glimmen, glihen],
schleichend verlaufende Form der Myelomerkrankung

Systemisch
den ganzen Korper betreffend

T-Zellen
andere Bezeichnung fur T-Lymphozyten; siehe auch
Lymphozyten

Zytogenetik

mikroskopische Untersuchung von Zahl und Aufbau
der Chromosomen
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