
Die Bedürfnisse der Gebrechlichen mit multiplem Myelom

Das multiple Myelom trifft vor 
 allem ältere Menschen. Auch 
wenn in  Studien häufiger 
 berücksichtigt wird, wie 
 gebrechlich diese Mye lom kranken 
sind, fließt die Fitness immer noch 
viel zu wenig in Studien  design 
und Auswertung ein.

Um die Gebrechlichkeit der Patientin-
nen und Patienten sowie die Hetero-

genität im Altern besser zu erfassen, 
werden mittlerweile verschiedene Indi-
zes eingesetzt. Doch nicht alle Forschen-
den nutzen diese Instrumente in ausrei-
chender Weise. 

In einem systematischen Review wur-
de nun ein Überblick über die Studienla-
ge mit Blick auf Gebrechlichkeit geschaf-

fen. Ausgewertet wurden 43 Studien. Da-
bei zeigte sich, dass der Faktor Gebrech-
lichkeit in der jüngeren Vergangenheit 
zunehmend in Studien einbezogen wur-
de; 41,9 % der Studien der vergangenen 2 
Jahren berichteten davon. Häufig einge-
setzte Tools zur Bestimmung der Ge-
brechlichkeits waren der Frailty Index 
der International Myeloma Working 
Group (41,8 %) und der vereinfachte 
Frailty Score (39,5 %). Dabei wurde der 
Gebrechlichkeitsstatus der Erkrankten in 
51,2 % der Studien in 3 Stufen eingeteilt 
(gebrechlich, mittelfit oder fit) und in 
18,6 % der Studien in zwei Kategorien (ge-
brechlich bzw. nicht gebrechlich). Die 
Prävalenz von Gebrechlichkeit variierte 
stark zwischen den Studien, sie reichte 
von 17,2 bis 73,6 % der Kohorte. Die meis-
ten Studien zeigten einen konsistenten 

Benefit der Interventionen gegen das MM 
– und zwar für die Gebrechlichen ebenso 
wie für die nicht Gebrechlichen. Insge-
samt aber waren die Ergebnisse bei den 
Gebrechlichen im Vergleich zu den 
Nichtgebrechlichen schlechter.

Fazit: Obwohl Gebrechlichkeit in klini-
schen Studien zum multiplen Myelom 
mittlerweile häufiger berücksichtigt 
wird, bleibt die Heterogenität groß. In 
Zukunft sollte die Gebrechlichkeit stan-
dardisiert bestimmt werden, um dann 
auch Therapien besser auf ältere Patien-
tinnen udn Patienten zuschneiden zu 
können. Christian Behrend
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RRMM: Cilta-cel im Vergleich mit 
bisherigen Therapieoptionen 

Die Wirksamkeit von der CAR(„chimeric antigen receptor“)-T-Zell- 
Therapie mit Ciltacabtagen autoleucel (Cilta-cel) zur Behandlung bei 
 rezidiviertem/refraktärem multiplen Myelom (RRMM) wurde in der ein-
armigen Studie CARTITUDE-1 gezeigt. Daten aus der Routineversorgung 
helfen bei der Einordnung. 

P ersonen mit RRMM, die bereits 3 
Klassen von Myelomtherapien erhal-

ten haben, profitieren von der Cilta-cel-
Therapie mit CAR-T-Zellen, die sich ge-
gen das Antigen BCMA richten. Der Un-
terschied im Vergleich zu Betroffenen, 
die unter klinischen Routinebedingun-
gen in dieser Situation eine andere ver-
fügbare Therapie erhalten haben, ist kli-
nisch relevant und statistisch signifikant. 
Das belegt der Vergleich von individuel-
len Patientendaten aus der Studie 
 CARTITUDE-1 und dem prospektiven, 
internationalen Register LocoMMotion 
mit Daten aus der klinischen Routine. 

Für den Vergleich wurde die Methode 
der inversen Wahrscheinlichkeitsge-
wichtung (IPW; „inverse probability 
weighting“) angewendet. In CARTI-

TUDE-1 waren 113 Erkrankte rekrutiert 
worden und 97 hatten eine Infusion mit 
Cilta-cel erhalten. In LocoMMotion lag 
die Zahl der rekrutierten Myelomkran-
ken bei 248, 170 Betroffenen wurden in 
den Vergleich mit einbezogen. Sie hatten 
92 unterschiedliche Regime erhalten, am 
häufigsten Carfilzomib/Dexamethason 
(13,7 %), Pomalidomid/Cyclophospha-
mid/Dexamethason (13,3 %) und Poma-
lidomid/Dexamethason (11,3 %). 

Der adjustierte Vergleich ergab eine 
mehr als 3-fache Wahrscheinlichkeit des 
Ansprechens bei CAR-T-Zell-Therapie im 
Vergleich zu anderen Therapien (relatives 
Risiko [RR] 3,12; 95 %-Konfidenzintervall 
[95 %-KI] 2,24–4,00). Das Risiko für Pro-
gress oder Tod war mit der CAR-T-Zell-
Therapie um 85 % verringert (Hazard Ra-

tio [HR] 0,15; 95 %-KI 0,08–0,29), das 
Sterberisiko um 80 % (HR 0,20; 95 %-KI 
0,09–0,41). Die Lebensqualität war 52 
Wochen nach Infusion ebenfalls verbes-
sert, auch wenn Patient*innen bei Cilta-
cel mehr unerwünschte Ereignisse als bei 
anderen Therapien entwickelten.

Dieser Vergleich ist aufgrund des Feh-
lens einer direkten Vergleichsstudie die 
bestmögliche Evidenz zugunsten der 
CAR-T-Zell-Therapie von Erkrankten 
mit RRMM, die schon 3 Wirkstoffklas-
sen erhalten haben. 

Fazit: Cilta-cel zur Behandlung des 
RRMM geht gegenüber bisherigen The-
rapien mit Vorteilen hinsichtlich An-
sprechrate, Anteil von sehr gutem parti-
ellem und Komplettansprechen, pro-
gressionsfreiem und Gesamtüberleben 
sowie Patienten-berichteten Endpunk-
ten einher. Allerdings ist die Therapie 
mit mehr Toxizität assoziiert. 
 Friederike Klein
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