Im Fokus: Multiples Myelom und maligne Lymphome

Die Behandlung des Multiplen
Myeloms in der Schweiz

Uberblick und Bewertung aktueller Optionen

Das Multiple Myelom ist bis heute unheilbar, sofern nicht eine allogene Stammzelltransplantation erfolgen
kann. Dennoch konnte man in den letzten Jahren mit der Einfihrung von neuen Substanzen wie Borte-
zomib und den IMiD® (Thalidomid, Lenalidomid, Pomalidomid) eine erhebliche Verbesserung des Anspre-
chens und Uberlebens sowie der Lebensqualitit erreichen.
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Das Multiple Myelom ist eine der haufigsten hdmato-
logischen malignen Erkrankungen in der Schweiz (1).
In diesem Artikel werden die heute Ublichen Be-
handlungsschemata bei Plasmazellneoplasien in der
Schweiz zusammengefasst und kommentiert.

Monoklonale Gammopathie
unklarer Signifikanz (MGUS) und
asymptomatisches Myelom
Eine MGUS zeigt ein Progressionsrisiko in ein Multi-
ples Myelom von 1% pro Jahr. Zur Optimierung der
Nachkontrolle dieser Patienten sollte die Unterschei-
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dung zwischen «low risk-» und «high risk-» MGUS ge-
macht werden (M-Gradient < 15 g/l vs. = 15 g/I; 19G
vs. non-1gG; freie Leichtketten im Serum normal vs.
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pathologisch) (2). Daten Uber eine prademptive Be-
handlung von Patienten mit MGUS gibt es keine.

Patienten mit einem asymptomatischen Myelom ha-
ben ein Progressionsrisiko in ein symptomatisches
Myelom von bis zu 40% pro Jahr je nach Risikofakto-
ren (3). Ahnlich wie bei der MGUS kann bei diesen
Patienten eine Risikostratifizierung gemacht werden
(M-Gradient < 30 g/l vs. > 30 g/l; klonale Plasmazellen
im Knochenmark < 10% vs. = 10%; freie Leichtketten
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ABSTRACT
The treatment of multiple myeloma in Switzerland

Multiple myeloma is one of the most common hematologic malignancies in
Switzerland. Treatment and prognosis of patients varies depending on nume-
rous factors, including age, stage at diagnosis and genetic features of the my-
eloma cells. To date, multiple myeloma is being considered an incurable disease.
However, the availability of new drugs such as bortezomib or the IMiDs® (thali-
domide, lenalidomide, and pomalidomide) changed the landscape in myeloma
treatment and has extended the median survival with a substantial improve-
ment in quality of life. In the following article we summarized the latest treat-
ment recommendations for patients with multiple myeloma.
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im Serum normal vs. pathologisch) (2, 3). Grundsétz-
lich wird aber die Behandlung von asymptomatischen
Patienten noch nicht empfohlen. Allerdings kann
nach den Resultaten einer kirzlich publizierten Studie
(4), welche die Behandlung mit Lenalidomid und De-
xamethason gefolgt von einer Erhaltungstherapie mit
Lenalidomid bei asymptomatischem Myelom unter-
sucht hat, eine Behandlung dieser Patienten mit
Hochrisiko friihzeitig evaluiert werden.

Behandlung des symptomatischen

Multiplen Myeloms
Ziel der Behandlung ist das Erreichen einer best-
maoglichen Remission mit rascher Symptomkontrolle
und Normalisierung der myelombedingten Kompli-
kationen unter Berlcksichtigung der individuellen
Krankheits- und Lebenssituation. Belastende Neben-
wirkungen als Folge der Therapie sollten vermieden
werden. Das Ansprechen wird gemass Kriterien der
International Myeloma Working Group (IMWG) beur-
teilt (5).

Therapieindikation

Die Indikation fur eine Therapie beim symptomati-

schen Multiplen Myelom wird geméss Kriterien der

IMWG gestellt. Bestandteil der Definition sind die

sogenannten CRAB-Kriterien (6):

1. Hyperkalzdmie («HyperCalcemia»): Kalzium >
2,75 mmol/l oder > 0,25 mmol/l oberhalb des
oberen Normwertes

2. Niereninsuffizienz («Renal insufficiency»): Serum-
kreatinin > 173 mmol/I

3. Anémie («Anemia»): Hb < 100 g/l oder > 20 g/I
unterhalb des unteren Normwertes

4. Knochenbeteiligung («Bone lesions»): Osteolyse
oder Osteoporose mit Kompressionsfrakturen.

Bei Vorhandensein eines CRAB-Kriteriums ist die

Therapieindikation gegeben. Weitere Indikationen
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Tabelle 1:

Auswahl an Behandlungsschemata (alphabetisch)

Schema Medikamente Zyklusdauer Indikation
MPT(57) - Melphalan 0,25 mg/kg p.o. Tag 1-4 6 Wochen Erstlinie,
- Prednison 2 mg/kg p.o. Tag 1-4 nontransplantar
- Thalidomid 100-200 mg p.o. taglich
PAD(58) - Bortezomib 1,3 mg/m?iv./s.c. Tag 1, 4, 8, 11 21 Tage Erstlinie, Induktion,
- Liposomal Doxorubicin 30 mg/m?iv. Tag 4 pratransplantar
- Dexamethason 20(-40) mg p.o. Tag 1, 2,4, 5, 8,9, 11,12
PomDex(44) - Pomalidomid 4 mg/Tag p.o. Tag 1-21 28 Tage Rezidiv,
- Dexamethason 40 mg p.o. Tag 1, 8, 15, 22 refraktdres Myelom
RCD(16) - Lenalidomid 25 mg p.o. Tag 1-21 28 Tage Erstlinie, Induktion,
- Cyclophosphamid 300 mg/m?iv. Tag1, 8, 15 pratransplantar
- Dexamethason 40 mg p.o. Tag 1, 8, 15, 22
Rd(15) - Lenalidomid 25 mg p.o. Tag 1-21 28 Tage Erstlinie, Induktion,
- Dexamethason 40 mg p.o. Tag 1, 8, 15, 22 pratransplantar
oder non-transplantar;
Rezidiv,
refraktares Myelom
VCD(1) - Bortezomib 1,3 mg/m?iv./s.c. Tag 1, 4, 8, 11 21 Tage Erstlinie, Induktion,
- Cyclophosphamid 500 mg/m?iv. Tag 1, 8 pratransplantar
- Dexamethason 40 mg p.o. Tag1,2, 4,5, 8,9, 11,12
VMP(59) - Bortezomib 1,3 mg/m? iv./s.c. 6 Wochen Erstlinie,
Tag1, 4, 8,1, 22, 25, 29, 32 (Zyklus 1), nontransplantar
Tag 1, 8, 22, 29 (ab Zyklus 2)
- Melphalan 9 mg/m? p.o. Tag 1-4
- Prednison 60 mg/m? p.o. Tag 1-4
VTD(9) - Bortezomib 1,3 mg/m?iv./s.c. Tag 1, 4, 8, 11 28 Tage Erstlinie, Induktion,

- Thalidomid 200 mg p.o. taglich

- Dexamethason 40 mg p.o. Tag 1-4 und 9-12

Abkirzungen: iv. intravends; p.o. per oral; s.c. subkutan

sind das Vorliegen von myelombedingten Sympto-
men respektive Komplikationen, zum Beispiel
Schmerzen, Hyperviskositatssyndrom, Polyneuropa-
thie oder B-Symptomatik. Der Kreatiningrenzwert ist
nur als Richtwert zu verstehen. Bei einer eindeutig
durch pathogene Leichtketten verursachten Nieren-
funktionsstérung ist ein friher Therapiebeginn emp-
fehlenswert.

Nach den Stellen der Indikation fir die Behandlung
muss die Frage der Indikation fir eine autologe
Stammzelltransplantation (HSZT) beantwortet wer-
den. Ob der Patient fur eine Hochdosis-Chemothe-
rapie, gefolgt von einer autologen HSZT als Konsoli-
dation qualifiziert, hdngt von verschiedenen Fakto-
ren ab, insbesondere missen die verschiedenen
Komorbiditdten sowie Organfunktionen und biologi-
sches Alter individuell beurteilt werden. Eine obere
Altersgrenze ist schwer zu definieren (7). Es ist aber
klar, dass bei &lteren Patienten, in der Regel ab ei-
nem Alter von 65 Jahren, die Indikation fur diese in-
tensive Therapie genau Uberprift werden muss.

Erstlinienbehandlung der fiir eine
Hochdosistherapie geeigneten Patienten

Das Ziel der Behandlung dieser Patienten ist das Er-
reichen eines langanhaltenden optimalen Anspre-

pratransplantar

chens durch eine intensive Behandlung mit Induk-
tions-, Konsolidations- und gegebenenfalls Erhal-
tungstherapie. Eine Auswahl der Ublichen Schemata
ist in der Tabelle T zusammengefasst.

Bei der Induktionstherapie werden Medikamente
eingesetzt, welche die spéatere Mobilisation und
Sammlung der Stammzellen nicht beeinflussen. Ins-
besondere sollte man keine alkylierenden Substan-
zen einsetzen. Ziel der Induktionstherapie ist ein
bestmdgliches Ansprechen, in der Regel mindestens
eine partielle Remission. Kiirzlich konnte man in einer
Metaanalyse aller Phase-lll-Studien zur Induktions-
therapie bei Myelom zeigen, dass mittels eines Bor-
tezomib-basierten Regimes ein besseres posttrans-
plantéres Ansprechen sowie ein ldngeres progres-
sionfreies Uberleben und Gesamtiiberleben im
Vergleich zu Schemata ohne Bortezomib erreicht
werden kann (8). Aufgrund dieser Daten werden in
der Schweiz in der Regel als Induktionschemothera-
pie 3 bis 4 Zyklen nach dem VCD- (Bortezomib, Cy-
clophosphamid und Dexamethason), VTD- (Bortezo-
mib, Thalidomid und Dexamethason) oder selten
PAD-Schema (Bortezomib, Doxorubicin und Dexa-
methason) eingesetzt (9-13). Bortezomib wird heute
Ublicherweise subkutan appliziert mit weniger neuro-
pathischen Nebenwirkungen (14). Bei klaren Kontra-
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indikationen fur Bortezomib kann eine Lenalidomid-
basierte Induktionsbehandlung, zum Beispiel RCD
(Lenalidomid, Cyclophosphamid und Dexametha-
son), durchgefihrt werden (15-17). Aufgrund eines
moglichen negativen Effektes auf die Stammzell-
sammlung sollte die Mobilisation bereits wahrend
der ersten 4 Zyklen der Induktion und nicht spéater er-
folgen (18, 19).

Die Stammzellsammlung bei Patienten, welche min-
destens eine partielle Remission erreicht haben, er-
folgt in der Regel nach 3 Zyklen Induktions-Chemo-
therapie nach Mobilisation mittels Vinorelbin und
Neupogen, Cyclophosphamid und Neupogen oder
Neupogen allein (20).

Die Therapie des Multiplen Myeloms ist aufgrund
neuer, hochwirksamer Substanzen im Wandel. In der
Schweiz ist eine Hochdosis-Chemotherapie mit Mel-
phalan 200 mg/m? und danach eine autologe
Stammezelltransplantation (HSZT) weiterhin die Kon-
solidationstherapie der Wahl. Die Uberlegenheit ei-
ner autologen HSZT im Vergleich zu einer Konsolida-
tionstherapie nach dem MPR-Schema wurde in einer
kirzlich publizierten Studie klar nachgewiesen (21).
Daten randomisierter Studien zum Vergleich der
Hochdosistherapie mit autologer HSZT und Indukti-
onstherapie plus Konsolidierung mit anderen neuen
Substanzen, wie zum Beispiel Bortezomib, stehen im
Moment noch aus. Eine zweite autologe HSZT kann
bei Patienten mit einem «high-risk»-Myelom, (zum
Beispiel bei t[4;14] oder del17p) welche nach der ers-
ten HSZT keine komplette Remission erreichen erfol-
gen (22-24). Ein sehr gutes Ansprechen bei Patienten
Uber 65 Jahre konnte kirzlich in einer italienischen
Studie mit einer Bortezomib-basierten Induktion und
autologen Doppel-HSZT mit Melphalan 100 mg/m?,
der sich eine Lenalidomid-Erhaltungstherapie an-
schloss, gezeigt werden (13). Bei diesen Patienten, in
der Regel ab 65 Jahre und/oder bei Niereninsuffi-
zienz, sollte eine Dosisreduktion des Melphalan eva-
luiert werden.

Der positive Effekt auf progressionfreies Uberleben
und Gesamtiberleben mittels Konsolidations- re-
spektive Erhaltungstherapie mit Bortezomib oder
Lenalidomid nach autologer HSZT wurde bereits in
verschiedenen grossen Phase-lll-Studien untersucht
(10, 21, 25-29). Die Konsolidations- beziehungsweise
Erhaltungstherapie wird heutzutage trotz dieser Da-
ten nicht grundsétzlich bei jedem Patienten nach
einer autologen HSZT empfohlen. Eine Erhaltungs-
therapie sollte vielmehr individuell evaluiert und ge-
gebenenfalls eingeleitet werden. Insbesondere Pati-
enten mit einer Hochrisikosituation (zum Beispiel bei
t[4,14] oder del17p) (10, 28) oder Patienten, welche
bei Rezidiv zum Beispiel aufgrund des Alters oder der
Behandlungstoxizitdt nicht mehr fir eine autologe
HSZT infrage kommen, wirden wahrscheinlich von ei-
ner Erhaltungstherapie profitieren.
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Allogene Stammzelltransplantation

Aufgrund des Graft-versus-Myeloma-Effekts ist die
allogene HSZT die einzige kurative Option in der Be-
handlung des Multiplen Myeloms (30). Diese Be-
handlung wird aber nicht als Standardbehandlung,
insbesondere in der Erstliniensituation, eingesetzt,
da die transplantationassoziierte Mortalitat deutlich
héher istim Vergleich zu einer intensiven Behandlung
mit einer autologen HSZT (31, 32). Bei jingeren Pati-
enten ohne Komorbiditdten und mit einem Hochrisi-
komyelom (zum Beispiel bei t[4;14] oder del17p) in
der Erstlinienbehandlung oder mit einem Frihrezidiv
(< 1 Jahr nach autologer HSZT) sollte aber eine allo-
gene HSZT als Konsolidation nach einer Re-Induk-
tionstherapie friihzeitig evaluiert werden (33).

Erstlinienbehandlung der nicht fiir eine
Hochdosistherapie geeigneten Patienten

Das Ziel der Behandlung dieser Patienten ist das Er-
reichen eines optimalen Ansprechens mit minimaler
Toxizitat und erhaltener Lebensqualitat. Das Behand-
lungsschema muss bei jedem Patienten individuell be-
urteilt werden, und die verschiedenen Komorbiditaten
mussen berlcksichtigt werden. Die Behandlungs-
dauer ist deswegen haufig lang, und eine Dosisanpas-
sung ist haufig ndtig. Eine Auswahl der tblichen Sche-
mata ist in der Tabelle 1 zusammengefasst. Zuséatzlich
finden sich in der Tabelle 2 die empfohlenen Thera-
pieanpassungen bei alteren Patienten.

Fir die Erstlinientherapie dieser Patienten wird
grundsétzlich eine Kombinationstherapie eingesetzt,
die neben den neuen Substanzen, falls moglich, im-
mer das Melphalan als hochaktive Substanz gegen
das Myelom enthalten sollte.

Fir lange Zeit war die Kombination Melphalan und
Prednison die Behandlung der Wahl fir diese Patien-
tengruppe. Diese Therapie wurde aber in den letzten
Jahren nach der Einfihrung von neuen Wirkstoffen
meistens durch eine Dreierkombination nach dem
MPT- (Melphalan, Prednison und Thalidomid) (34)
oder VMP-Schema (Bortezomib, Melphalan und
Prednison) (35) ersetzt. Ein direkter Vergleich zwi-
schen MPT und VMP in einer Phase-llI-Studie liegt
nicht vor, in einer retrospektiven Fallkontrollanalyse
konnte man aber eine bessere Remissions-, PFS- so-
wie Uberlebensrate zugunsten von VMP zeigen (36).
Bemerkenswerterweise konnte dieser Vorteil in allen
Subgruppen ausser bei Patienten > 75 Jahren ge-
zeigt werden. Eine sehr gute Alternative, insbeson-
dere bei Patienten mit einer vorbestehenden Poly-
neuropathie und/oder bei Bevorzugung einer oralen
Therapie, ist der Einsatz von Lenalidomid. In zwei ran-
domisierten Phase-lll-Studien wurde die Uberlegen-
heit einer Behandlung nach dem MPR- (Melphalan,
Prednison und Lenalidomid) beziehungsweise Rd-
(Lenalidomid und Dexamethason) im Vergleich zum
MP- beziehungsweise MPT-Schema klar nachgewie-
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Tabelle 2:

Empfohlene Dosisanpassungen bei dlteren, nicht fiir eine Hochdosistherapie geeigneten
Patienten (alphabetisch) (60)

Medikament Alter: < 65 Jahre
Bortezomib 1,3 mg/m? iv./s.c.

Tag 1, 4, 8, 11 alle 3 Wochen
Cyclophosphamid 300 mg/m2 p.o.

Tag 1, 8,15, 22 alle 4 Wochen
Dexamethason 40 mg p.o.

Tag 1-4, 15-18 alle 4 Wochen

oder 40 mg p.o.

Tag 1, 8, 15, 22 alle 4 Wochen
Lenalidomid 25 mg p.o. Tag 1-21

alle 4 Wochen
Melphalan 0,25 mg/kg p.o. Tag 1-4

alle 6 Wochen
Thalidomid 200 mg p.o. taglich

Alter: 65-75 Jahre

1,3 mg/m? iv./s.c.

Tag1, 4, 8, 11 alle 3 Wochen
oder 1,3 mg/m? i.v./s.c.

Tag 1, 8,15, 22 alle 5 Wochen
300 mg/m? p.o.

Tag 1, 8,15 alle 4 Wochen
oder 50 mg p.o.

Tag 1-21 alle 4 Wochen

40 mg p.o.

Tag 1, 8,15, 22 alle 4 Wochen

15-25 mg p.o. Tag 1-21
alle 4 Wochen

0,25 mg/kg p.o. Tag 1-4
alle 6 Wochen oder
0,18 mg/kg p.o. Tag 1-4
alle 4 Wochen

100-200 mg p.o. taglich

Alter: > 75 Jahre
1,0-1,3 mg/m? iv./s.c.
Tag1, 8,15, 22

alle 5 Wochen

50 mg p.o. Tag 1-21

alle 4 Wochen oder

50 mg p.o. Tag 1-21

jeden zweiten Tag alle 4 Wochen
20 mg p.o. Tag 1, 8,15, 22

alle 4 Wochen

10-25 mg p.o. Tag 1-21
alle 4 Wochen

0,25 mg/kg p.o. Tag 1-4
alle 6 Wochen oder
0,13 mg/kg p.o. Tag 1-4
alle 4 Wochen

50-100 mg p.o. tdglich

Abklrzungen: iv. intravends; p.o. per oral; s.c. subkutan

sen (37, 38). Es konnte zuséatzlich gezeigt werden,
dass eine kontinuierliche Behandlung mit Lenalido-
mid und Dexamethason bis zur Progression bezlig-
lich PFS- und Uberlebensrate von Vorteil war. Bei der
Kombinationstherapie mit Lenalidomid kénnen die
Steroide (in der Regel Dexamethason) in einer redu-
zierten Dosierung von 20 bis 40 mg einmal pro Wo-
che appliziert werden. Diese reduzierte Dosierung
konnte in einem Vergleich zwischen Lenalidomid mit
hoch dosiertem Dexamethason (RD) und Lenalido-
mid mit niedrig dosiertem Dexamethason (Rd) ge-
zeigt werden. In dieser Studie wiesen Patienten im
RD-Arm ein besseres Ansprechen bei allerdings sta-
tistisch signifikant schlechterer Uberlebensrate auf.
Grund dafir war die erhohte Toxizitat durch die
Kombination von Lenalidomid mit hoch dosiertem
Dexamethason (15).

Rezidivbehandlung

Die Mehrheit der Patienten erlebt im Verlauf ein Re-
zidiv der Grunderkrankung. Zur Entscheidung der
Rezidivtherapie mussen verschiedene Faktoren, ins-
besondere Art und Dauer der Erstlinienbehandlung,
Ansprechen und Dauer des Ansprechens, Alter sowie
Komorbiditaten und Allgemeinzustand beim Rezidiv,
bericksichtigt werden (39).

Patienten mit einem Myelomrezidiv, welche fur eine
Hochdosis-Chemotherapie weiterhin infrage kom-
men, aber in der Erstlinienbehandlung nicht autolog
transplantiert wurden, profitieren von einer autologen
HSZT als Konsolidation in der Zweitlinientherapie.
Bei Patienten mit autologer HSZT in der Erstlinienbe-
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handlung und einem Rezidiv nach > 18 Monaten
nach der Behandlung wird eine zweite Hochdosis-
Chemotherapie mit Melphalan, gefolgt von einer er-
neuten autologen HSZT, ebenfalls empfohlen (40).
Fir die Re-Induktion wird eine Zweier- oder Dreier-
kombination eingesetzt. Der Stellenwert einer allo-
genen HSZT wurde bereits oben besprochen.
Patienten, welche nicht (mehr) fir eine Hochdo-
sistherapie geeignet sind, werden erneut mit einer
Zweier- oder Dreierkombination behandelt (41-44).
Grundsatzlich kann bei einer Remissionsdauer von
mindestens 6 Monaten die vorherige Therapie wie-
derholt werden.

In der Schweiz sind zur Behandlung eines Rezidivs
Bortezomib/Dexamathason oder Lenalidomid/Dexa-
methason (ab Zweitlinie) sowie Pomalidomid/Dexa-
methason (ab Drittlinie) zugelassen. Zusatzliche Me-
dikamente mit nachgewiesener Wirksamkeit in der
Rezidivbehandlung sind liposomales Doxorubicin
(45), Carfilzomib (46) und Bendamustin (47). Letzeres
wird gerade in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason in einer Schweizer Phase-ll-Studie
(BRd-Studie) untersucht.

Ergédnzende Therapiemassnahmen

Antikoagulation

Patienten mit einem Multiplen Myelom haben auf-
grund der entziindlichen Situation mit Ausschittung
von proinflammatorischen Zytokinen, Hyperviskositat
bei hohen Immunglobulinwerten sowie direkt pro-
koagulatorischer Wirkung der Gammopathie ein er-
hohtes Risiko fir thromboembolische Ereignisse (48).
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Je nach Behandlungsschema wird dieses Risiko zu-
satzlich durch die verschiedenen Substanzen erhoht.
Insbesondere gilt der Einsatz von IMiDen®, wie Thali-
domid, Lenalidomid oder Pomalidomid in Kombina-
tion mit Steroiden, als stark prokoagulatorisch (49).
Grundsatzlich missen aber nicht alle Patienten mit
einem Myelom antikoagulatiert werden, vielmehr
muss wahrend der Therapie eine primére Prophylaxe
mit Aspirin, niedermolekularem Heparin oder oralen
Antikoagulanzien individuell beurteilt werden.

Bisphosphonate

Bei Patienten mit Knochenbefall (mindestens eine
Osteolyse) oder bei radiologisch nachgewiesenem
diffusem Knochenabbau (radiologische Osteo-
porose) ist der Einsatz von Bisphosphonaten zur Re-
duktion von pathologischen Frakturen, Ricken-
markskompression, Bestrahlung oder Operation des
Knochens sowie Hyperkalzémie fir mindestens zwei
Jahre indiziert (50). Eine der wichtigsten Nebenwir-
kungen von Bisphosphonaten in der Behandlung des
Myeloms sind Kieferosteonekrosen. Patienten sollten
vor Beginn der Bisphosphonatgabe eine optimale
Zahn- und Mundhygiene aufweisen. Aufféllige Be-
funde sollten zahnérztlich behandelt werden, bevor
mit der Bisphosphonattherapie begonnen wird.
Nach Beginn der Bisphosphonattherapie sollten in-
vasive Eingriffe wie Zahnextraktionen moglichst ver-
mieden werden, und mindestens jahrlich sollte eine
zahnarztliche Kontrolle erfolgen. Wenn zahnarztliche
Eingriffe notwendig werden, sollte méglichst zahner-
haltend vorgegangen werden. Wenn invasive Ein-
griffe im Zahnbereich notwendig sind, sollte vorher
die Bisphosphonatgabe unterbrochen und erst nach
Abschluss der Wundheilung wiederaufgenommen
werden. Diese Massnahmen senken die Rate der Kie-
ferosteonekrosen (51, 52).

Die Wirksamkeit des Anti-RANKL-Antikérpers Deno-
sumab wurde in der Zulassungsstudie nur bei soliden
Tumoren und nicht beim Multiplen Myelom belegt
(53, 54). Weitere Studien diesbezlglich werden zur-
zeit durchgefihrt.

Bestrahlung und Operationen

Aufgrund der guten Strahlensensibilitdt der Myelom-
zellen kann bei frakturgefahrdeten Osteolysen, pa-
thologischen Frakturen, Querschnittssyndrom, iso-
lierten Plasmazelltumoren sowie zur Schmerz-
kontrolle eine Bestrahlung durchgefihrt werden (55).
Eine grossflachige Bestrahlung, insbesondere im
Beckenbereich, sollte bei Patienten vor Stammzell-
mobilisation mit Zurlickhaltung eingesetzt werden,
da die Stammzellgewinnung durch die Bestrahlung
negativ beeinflusst werden kann.

Zur operativen Stabilisierung bei Instabilitat der Wir-
belkorper wird eine Osteosynthese, eine Vertebro-
plastie oder Kyphoplastie durchgefihrt (56). A
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