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多発性骨髄腫とは？

• 血液の悪性腫瘍

• 日本で年間7,591人新規に診断

• 高齢者に多い

• 血液がんでは悪性リンパ腫，白血病
に次ぐ罹患数だが知名度は低い
（演者の感想）

国立がん研究センターHP https://www.ncc.go.jp/jp/information/knowledge/multiplemyeloma/001/index.html



多発性骨髄腫とは？
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血小板

止血

赤血球

酸素運搬

白血球=免疫

リンパ球

B 細胞 T 細胞 M蛋白が骨髄腫の症状を引き起こす

骨髄腫＝形質細胞の腫瘍



多発性骨髄腫の症状

CRAB症状

溶骨性病変



多発性骨髄腫はステージはないがリスク分類がある

例） 肺癌 多発性骨髄腫

骨髄や血液に腫瘍細胞が分布する
骨髄腫はステージはない
治療はすべて化学療法

手術 根治可能

化学療法 根治不能



多発性骨髄腫のリスク分類

Durie-Salmon分類
ISS分類 R-ISS分類 R2-ISS分類

R2-ISS分類

J Clin Oncol 2022 Oct 10;40(29):3406-3418



多発性骨髄腫のリスク分類

R2-ISS分類1~4まで治療は同じだが予後が異なる
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R2-ISS分類

J Clin Oncol 2022 Oct 10;40(29):3406-3418



多発性骨髄腫の発症

Shah et al, BMJ.2020:370m3176

無症状 CRAB症状

骨髄中腫瘍細胞 10%未満 10%以上
化学療法無治療経過観察

SMM：くすぶり型骨髄腫

SMM→MM：1-10%/年



Shah et al, BMJ.2020:370m3176

骨髄腫治療の歴史

2006年
ボルテゾミブ（ベルケイド）

2017年
抗CD38抗体（ダラザレックス,サークリサ）

2010年 レナリドマイド (レブラミド）

2020年代
CAR T 療法，BiTE療法

メルファラン等 2009年 サリドマイド (サレド）

5年生存率



Shah et al, BMJ.2020:370m3176

日本で実施可能な骨髄腫治療とその予後

ほぼすべてが内服や皮下注射の治療



多発性骨髄腫 日本の治療ガイドライン

日本血液学会 造血器腫瘍診療ガイドライン



骨髄腫治療は有害事象が少ないが特徴がある

例） ボルテゾミブ（ベルケイド）

手足のしびれ
（軽症が多いがほぼ全員）

心不全，高血圧，不整脈
（5-15%程度）

カルフィルゾミブ（カイプロリス）

吐き気や倦怠感、食欲低下は少ない



Shah et al, BMJ.2020:370m3176

さらに新しい骨髄腫治療

CAR T 細胞療法

BiTE療法



CAR T 細胞療法

国立がん研究センターHP https://www.ncc.go.jp/jp/information/knowledge/multiplemyeloma/001/index.html
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B 細胞 T 細胞

T細胞の腫瘍に対する攻撃力を強化した治療



CAR T 細胞療法

NCI visual online

#2 T 細胞の改造

1. T細胞をアメリカ等に輸送
2. 工場でT細胞の腫瘍に対する

攻撃力を高めるように改造
3. CAR T 細胞を日本に輸送

#3 CAR T 細胞の点滴

#1 T 細胞の採取

CAR T細胞を1度点滴すればよい



CAR T 細胞療法

骨髄腫細胞

T細胞 遺伝子改変

腫瘍細胞のBCMAを認
識する突起を作る攻撃

BCMA=骨髄腫細胞特有のアンテナ



二重特異性抗体 (BiTE)

BCMA=骨髄腫細胞特有のアンテナ

T細胞

二重特異性抗体
腫瘍細胞とT細胞をくっつけて
攻撃させる接着剤のような働き

Verkleij et al, Oncotarget 2020;11:4076-4081

攻撃

骨髄腫細胞

1-2週に1回の投与が効果ある限り必要だが
CAR Tより有害事象はやや少ない



二重特異性抗体 (BiTE)の効果

従来緩和ケアとなる患者さんの半分以上で効果
が得られる治療

対象患者 治療効果

Lesokhin et al, Nat Med. 2023;29 (9):2259-2267

例） エルラナタマブ（エルレフィオ）



CAR T 療法，BiTE療法特有の有害事象

サイトカイン放出症候群 (CRS)=発熱，悪寒戦慄など 免疫細胞関連神経毒性症候群（ICANS)=意識障害など

CAR T (Ide-cel): 88% うち重症4%
BiTE (Elranatamab): 42.3% うち重症1.6%

CAR T (Ide-cel): 15% うち重症3%
BiTE: 3.4% うち重症0%

Rodriguez et al, N Eng J Med 2023;388:1002-14
Lesokhin et al, Nat Med. 2023;29 (9):2259-2267



当院の骨髄腫の予後

予後は長くなっているが完治はしないため
数年～10年程度の抗がん剤治療の継続が必要

2006年以降に診断 Median: 104ヵ月 （約9年）

2006年以前に診断 Median: 40ヵ月 （約3年）



長期的な有害事象 二次発がん

予後が良好な骨髄腫に対して治療を終了できるかが今後の課題

N=3,948

 2011-2018年の新規発症のMM

 観察期間中央値 37ヵ月 (3-108)

 Melphalan ASCT+Lenalidomide maintenance
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