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摘  要 

多发性骨髓瘤(Multiple Myeloma, MM)是一种不可治愈血液系统恶性肿瘤，由浆细胞单克隆性异常增生

引起具有广泛的遗传和临床特征。好发于中老年人，占所有血液系统癌症的10%。虽然多发性骨髓瘤仍

是无法治愈的疾病，但是随着21世纪引入新型药物(如蛋白酶体抑制剂、免疫调节剂、单克隆抗体等)的
应用与自体造血干细胞移植联合治疗，大大提高了多发性骨髓瘤患者总生存率(Overall Response, OS)，
尤其是在年轻患者中有显著改善。在此篇综述中，我们将从自体造血干细胞移植的适应症和必要性、诱

导疗法、干细胞动员与预处理方案、巩固治疗、维持治疗，5个方面来总结关于自体造血干细胞移植在多

发性骨髓瘤治疗中的进展以及展望未来，在充分的研究数据支持下，通过个性化的精确治疗来提高患者

生存率。 
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Abstract 
Multiple Myeloma (MM) is an incurable hematologic malignancy caused by an abnormal monoclonal 
proliferation of plasma cells with a wide range of genetic and clinical features. It is prevalent in 
middle-aged and elderly people and accounts for 10% of all hematologic cancers. Although multiple 
myeloma remains incurable, the introduction of novel drugs (e.g., proteasome inhibitors, immuno-
modulators, monoclonal antibodies, etc.) in the 21st century in combination with autologous hema-
topoietic stem cell transplantation has greatly improved the overall survival (Overall Response, OS) 
of patients with multiple myeloma, especially in younger patients. In this review, we will summarize 
the progress of autologous HSCT in the treatment of multiple myeloma from five aspects: indica-
tions and necessity of autologous HSCT, induction therapy, stem cell mobilization and pretreatment 
regimen, consolidation therapy, and maintenance therapy, as well as look forward to the future, and 
to improve the survival rate of patients through personalized and precise treatment supported by 
sufficient research data. 
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1. 引言 

多发性骨髓瘤(Multiple Myeloma, MM)作为一种不可治愈的血液系统恶性肿瘤，其发病根源在于浆细

胞的单克隆性异常增生。这一疾病在中老年人群中尤为常见，占据了所有血液系统癌症病例的约 10%，

对患者的生命质量和预期寿命构成了严重威胁。尽管医学界在理解多发性骨髓瘤的生物学特性和发病机

制方面取得了长足进展，但遗憾的是，该疾病目前仍被视为一种不可治愈的疾病。然而，随着 21 世纪新

型药物的不断涌现，如蛋白酶体抑制剂、免疫调节剂和单克隆抗体等，多发性骨髓瘤的治疗策略发生了

革命性的变化。这些新型药物与自体造血干细胞移植的联合应用，为多发性骨髓瘤患者带来了新的希望。

特别是在年轻患者中，这种联合治疗模式显著提高了患者的总生存率 OS，为疾病的控制和管理提供了更

为有效的手段[1] [2]。 
自体造血干细胞移植在多发性骨髓瘤治疗中的作用日益凸显，其适应症的选择、必要性评估、诱导

疗法的制定、干细胞动员与预处理方案的优化、巩固治疗与维持治疗的实施，均成为影响治疗效果和患

者预后的关键因素。因此，对自体造血干细胞移植在多发性骨髓瘤治疗中的最新进展进行全面而深入的

总结，对于指导临床实践、提高患者生存率具有重要意义。 
本综述旨在从自体造血干细胞移植的适应症和必要性、诱导疗法、干细胞动员与预处理方案、巩固

治疗、维持治疗这五个方面，系统梳理和分析当前关于自体造血干细胞移植在多发性骨髓瘤治疗中的研

究成果和实践经验。同时，我们也将展望未来，探讨在充分的研究数据支持下，如何通过个性化的精确

治疗策略，进一步提高多发性骨髓瘤患者的生存率和生活质量。通过这一综述，我们期望能为临床医生

和研究人员提供有价值的参考和启示，共同推动多发性骨髓瘤治疗领域的进步和发展。 
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2. 自体造血干细胞移植的适应症与必要性 

2.1. 自体造血干细胞移植的适应症 

国际指南对符合移植条件的 MM 患者推荐的治疗标准仍是自体造血干细胞移植。一般情况下，65 岁

以下且无严重性脏器功能障碍的 NDMM 患者中行自体造血干细胞移植。然而近年来，越来越多的数据为

没有合并症的老年患者行自体造血干细胞移植提供了可行性的证据。Gay 等人进行了一项Ⅱ期研究中，

包括 102 名年龄在 65~75 岁之间的 MM 患者，他们接受了基于硼替佐米的诱导，随后接受了 100 mg/m2

马法兰的低强度预处理方案和基于来那度胺的巩固和维持疗法。自体造血干细胞移植后完全缓解

(Complete Response, CR)率达到 33%，巩固和维持后改善至 53%，而中位无进展生存期(Progression-Free 
Survival, PFS)为 48 个月，5 年 OS 为 63%。重要的是，自体造血干细胞移植期间的治疗相关死亡率在 70
岁以下的患者中较低(3/76 vs 5/26, p = 0.024) [3]。MM 患者常见临床表现是肾功能损害，部分患者在诱导

治疗后肾功能可明显改善甚至可完全恢复正常，不会影响自体造血干细胞移植。即便患者肾功能不能完

全恢复甚至需要进行血液透析，这也不是进行自体造血干细胞移植的禁忌症。但肾功能损害的 MM 患者

会增加移植相关不良反应，如感染、黏膜炎等并发症。因此，对于肾功能不全的 NDMM 患者需降低预处

理药物的剂量[4]。对于自体造血干细胞移植的时机选择，现有数据支持对 MM 患者进行早期自体造血干

细胞移植；然而，晚期自体造血干细胞移植仍然是一个可行的选择。Fermand 等人进行的一项随机试验

中，在常规化疗时代 185 名患者被分配的一线或二线治疗中接受自体造血干细胞移植。与晚期自体造血

干细胞移植相比，早期自体造血干细胞移植可致更高的缓解率、PFS 和平均无症状时间、治疗和治疗毒

性；然而，没有观察到 OS 益处[5]。随后的回顾性研究也没有显示根据自体造血干细胞移植的时间有任

何显著的生存优势[6]。新药物时代，在 IFM 2009 前瞻性临床试验和回顾性研究中，早期自体造血干细胞

移植已被证实在客观缓解率(Overall Response Rate, ORR)和 PFS 方面优于晚期自体造血干细胞移植。然

而，两种方法的 OS 相似[7] [8]。是否接受晚期自体造血干细胞移植的评估，一个重要的方面是患者相关

特征，如高龄、合并症和虚弱，以及骨髓瘤相关变量、二线治疗的反应，都可能影响到患者自体造血干

细胞移植的时机选择，这些影响因素应该在每个患者的治疗过程中进行讨论。 

2.2. 自体造血干细胞移植的必要性 

数据显示，随着新药的不断出现，从 2015 年开始自体造血干细胞移植病例数量开始逐年下降，这也

引发了学术界对于新药时代自体造血干细胞移植地位的讨论[9]。与常规治疗相比，自体造血干细胞移植

仍具有非常大的益处，在 2020 年一项欧洲 III 期研究中，招募了 1503 名患者入组，在接受包括蛋白酶体

抑制剂和免疫调节剂在内的新三联联合治疗的对照组患者与接受自体造血干细胞移植的实验组患者中，

实验组患者的中位 PFS 和 OS 与对照组相比都有显著改善[10]。阿肯色大学调查了在 1989 年至 2018 年

接受自体造血干细胞移植治疗的 MM 患者，结果分析表明，治愈一小部分患者的可能性从 6.3%提升到了

31.3%，具体因素取决于治疗年份，许多患者达到了正常的预期寿命[11]。另一方面，一项 BMTSS 前瞻

性研究调查了 1906 名接受自体造血干细胞移植的患者，进行了中位数为 9 年的随访，结果显示在过去 25
年中，与骨髓瘤、感染和心脏相关事件的晚期死亡率有所下降[12]。如今，来自临床试验的数据继续证明

自体造血干细胞移植的显著益处，并且它仍然是符合移植条件患者治疗的基石。 

3. 诱导疗法 

自体造血干细胞移植前诱导治疗的目的是减少肿瘤负荷，达到加深应答率和提高移植的可能性，与

此同时还能保持对正常造血干细胞的最大程度耐受性和最小可能毒性作用。在进入自体造血干细胞移植
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之前，通常有四到六个诱导周期，这取决于几个因素，包括诱导反应的存在及其深度、患者对诱导方案

的耐受性以及自体造血干细胞移植基础设施的可行性。 

3.1. 以蛋白酶体抑制剂和免疫抑制剂为基础的诱导疗法 

目前，将蛋白酶体抑制剂与免疫抑制剂和地塞米松结合的三种药物组合被认为是金标准方案。最早的

蛋白酶体抑制剂是硼替佐米，可逆性抑制蛋白酶体从而诱导骨髓细胞凋亡，是多发性骨髓瘤治疗中最大的

突破之一。自体造血干细胞移植前的三联体诱导方案优于二联体诱导方案的策略早已明确[13]。基于 IFM 
2005-01、HOVON-65/GMMG-HD 4、PETHEMA GEM 05 MENO 2005 和 GIMEMA MM-B 2005 四个大型

试验的荟萃分析研究中得到，在标危人群和高危人群亚组中，以硼替佐米为基础的自体造血干细胞移植前

的诱导方案与非硼替佐米的诱导方案相比，在延长 PFS 方面有显著优势。在高危人群亚组中，以硼替佐米

为基础的诱导治疗在实现 CR 方面也有明显益处[14]。在新药时代，适合移植患者的诱导方案首选硼替佐

米 + 地塞米松 + 来那度胺(VRD)和硼替佐米 + 沙利度胺 + 地塞米松(VTD)。一项 2016 年的 IFM 2013-
04 前瞻性试验中，在 338 名患者中比较了 VTD 四个周期与硼替佐米 + 环磷酰胺 + 地塞米松(VCD)四个

周期的诱导，发现使用国际骨髓瘤小组(International Myeloma Working Group, IMWG)标准下，VTD 的缓解

率明显更高，非常好的部分缓解(Very Good Partial Response, VGPR)率分别为 66.3%和 56.2% (p = 0.05)，
ORR 为 92.3% vs 83.4% (p = 0.01) [15]，突出了亚胺与硼替佐米和地塞米松联合诱导的协同效应。然而，

尽管 VCD 存在劣势，但在资源有限或当患者有其他合并症(如肾衰竭和严重神经病变)限制了其他药物(如
亚胺类药物)的使用时，VCD 诱导方案仍然是一种具有治疗效益的选择。西班牙骨髓瘤小组对符合移植条

件的 MM 患者分别进行了一次观察使用 VTD 的六个周期的诱导治疗[16]，和另一次使用了 VRD 的六个

周期的诱导治疗[14]。对这两项试验的数据进行整合和分析，VRD 的≥VGPR和 MRD 阴性率均优于 VTD，

VRD 与 VTD 的两年 PFS 为 81.5% vs 69.0%。此外，VTD 有较高的周围神经病变发生率，2 级、3 级和 4
级毒性分别为 46%、12%和 2%，而 VRD 分别为 13%、1%和 0%。因此，对两项连续试验分析可以潜在地

得出结论，VRD 比 VTD 更有效且毒性更小。在第二代蛋白酶体抑制剂卡非佐米引入的背景下，FORTE 试

验分析了随机分配符合移植条件的患者到卡非佐米 + 来那度胺 + 地塞米松(KRD)与卡非佐米 + 环磷酰

胺 + 地塞米松(KCD)亚组中的存活率。经过四个诱导周期后，KRD 的≥VGPR 率约为 74%，而 KCD 为

61% [17]。在 Gay 等人的另一项研究中，自体造血干细胞移植前后予以 KRD 方案的诱导和巩固治疗就反

应深度和 MRD 阴性率而言优于 KCD 方案[18]。在 II 期 Carthadex 试验中，卡非佐米 + 沙利度胺 + 地塞

米松(KTD)联合作为诱导方案也进行了评估，分别导致 65%和 18%的≥VGPR和≥CR的比率[19]。 

3.2. 以 CD38+单克隆抗体为基础的四联诱导疗法 

诱导治疗是骨髓瘤治疗中最关键的一步，其诱导的目标应该是获得与长期结果直接相关的尽可能深

的反应。以蛋白酶体抑制剂、免疫抑制剂和地塞米松为特征的三联疗法仍然是目前的治疗标准，但最近

的数据表明，结合抗 CD38+单克隆抗体的四联疗法可能具有更好的结果。在 III 期仙后座试验中，比较了

四个周期的 VTD 与 daratumumab + VTD (D-VTD)在自体造血干细胞移植前的诱导治疗，发现四联疗法在

至少 65%的患者中诱导出 VGPR，而在接受 VTD 治疗的患者中为 56% [20]。根据 II 期 GRIFFIN 研究中

报告了在 VRD 组合中加入 daratumumab (D-VRD)可产生高质量的反应深度，其中在 D-VRD 诱导方案治

疗四个周期后，≥VGPR为 72%，MRD 阴性为 21.2%，而 VRD 分别为 56.7%和 5.8% [21]。在参与 LYRA
研究的 NDMM 患者中，daratumumab + VCD (D-VCD)分别导致 81%和 56%的≥ORR和≥VGPR比率[22]。
一项单中心非随机的 MANHATTAN 试验报告了 daratumumab + KRD (D-KRD)作为诱导方案时的高质量

反应深度，在 8 个疗程的 D-KRD 诱导治疗后达到了 100%的 ORR，95%的患者获得≥VGPR 和 71%的
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MRD 阴性[23]。最近更新的 2021 年欧洲血液协会(EHA)和 ESMO 临床实践指南建议使用 VRD 或 D-VTD
作为符合移植条件的 NDMM 患者的一线选择(后者是更好的选择)，当两种方案不可用时，VTD 或 VCD
作为替代方案，随后是进行自体造血干细胞移植和来那度胺进行维持治疗。 

4. 干细胞动员与预处理方案 

在自体造血干细胞移植前一个必要且关键的步骤是将 CD34+干细胞从骨髓动员到外周血中，以获得

足够数量的造血干细胞，这是成功进行自体造血干细胞移植的先决条件。能足以成功移植的最少 CD34+

干细胞剂量是 2 × 106个 CD34+/kg，但最佳目标值通常设定为 5 × 106个 CD34+/kg。可以通过用粒细胞集

落刺激因子(G-CSF)进行稳态动员或通过添加化疗剂进行化学转移来达到外周造血干细胞目标值。 

4.1. 动员方案 

最为广泛使用的传统动员方案为单独使用 G-CSF 10 ug/(kg·d)的稳态动员和化疗动员。目前，目前被

批准用于自体造血干细胞移植的两种 G-CSF 为非格司汀(10 μg/kg/天，连续 4~6 天，第 5 或 6 天单采)和
来诺格司汀(10 μg/kg/天，连续 4~6 天，第 5~7 天单采)。化疗动员最常用的药物为高剂量的环磷酰胺，剂

量为 2~4 g/m2 (或足叶乙甙 750 mg/m2)，联合 G-CSF，剂量为 5 ug/kg/天，在化疗动员后 1~5 天给药，直

到最后一个单采日[24] [25]。动员方案的成功能降低肿瘤负荷，保障自体造血干细胞移植的预后。 

4.2. CD34+干细胞采集数目不够时的动员方案 

造血干细胞动员不良与生存率低有关，动员不良会影响患者接受自体造血干细胞移植，影响治疗过程。

在患者动员不足或无法动员的情况下，可添加新的动员剂，用于挽救性治疗，如 Plerixafor 是一种趋化因子

受体 4 (CXCR4)拮抗剂，可损害 CXCR4 与基质衍生因子 1 结合，增强 G-CSF 的干细胞动员效果[26]。当直

接添加到 G-CSF 中时，Plerixafor 增加了达到收集目标的患者数量，但 Plerixafor 因价格比较昂贵从而增加

了自体造血干细胞移植的成本，故通常不提前使用。然而，通过减少单采天数的中位数(1.5 vs 1 天，p < 0.001)
和增加所收集的 CD34+细胞的中位数(6.6 vs 8.52 × 106个 CD34+/kg，p < 0.001)，它实际上最大限度降低干

细胞动员失败风险，降低了单采成本[27]。建议对外周血 CD34+干细胞计数进行监测，以预测动员失败的风

险，并决定是否用 Plerixafor 进行预处理以降低动员失败的风险。目前使用最多的方案是高剂量环磷酰胺加

G-CSF 的化疗动员或单独的稳态动员，当外周 CD34+细胞计数低于预计目标值时，优先使用 Plerixafor。 

4.3. 预处理方案 

全球范围内的金标准预处理方案是静脉注射高剂量马法兰(200 mg/m2)。在 IFM 9502 研究表明，在马

法兰(200 mg/m2)组中，中性粒细胞减少症和血小板减少症持续时间短，同时输注红细胞和血小板的要求

也明显降低，中位住院治疗时间明显缩短[28]。NDMM 合并肾功能不全患者采用 140 mg/m2和 200 mg/m2

预处理时 PFS 和 OS 无明显差别，但采用 140 mg/m2 可以降低患者移植风险的目的[4]。目前也在研究对

预处理方案的优化，以期待用更安全有效的方案来克服复发和耐药的问题。一项正在进行 III 期试验中，

研究静脉注射白消安的效果，将高剂量马法兰与白消安–马法兰联合预处理进行比较(白消安每天 130 
mg/m2，持续 4 天，然后每天两次服用 70 mg/m2的马法兰)。在这项试验结果中表明，白消安–马法兰联

合预处理增加了 PFS，但反应率没有显著差异，认为联合预处理方案在未来可作为替代马法兰单药预处

理的可能替代方案[29]。 

5. 巩固治疗 

自体造血干细胞移植后巩固治疗的目标是抑制任何残留疾病(即加深血液学反应)，并随后延长反应
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和 OS 的持续时间，同时实现毒性最小化。巩固治疗常被推荐在自体造血干细胞移植后的 100 天进行 2~4
个与诱导治疗强度相似的化疗疗程，以更进一步地增强缓解深度和改善疾病反应。蛋白酶体抑制剂(硼替

佐米或卡非佐米)和免疫抑制剂(沙利度胺或来那度胺)联合地塞米松或不联合地塞米松的方案已显示出增

强的缓解率[7]；然而因为随机试验显示了相互矛盾的结果，对 PFS 的影响一直存在争议。因此，巩固治

疗的其他好处和必要性尚未确定，根据现有数据，移植后巩固的作用仍有争议。 

可测量残留病(MRD)阴性的重要性 

自体造血干细胞移植后获得 CR 与 OS 和 PFS 相关，但近些年一些研究已经发现可测量残留病(MRD)
状态和持续 MRD 阴性是预测 MM 患者结果的最佳工具，MRD 阴性与 PFS 和 OS 的改善有关[30]。一项

Meta 分析检索共 21 篇文章，评估 NDMM 患者 MRD 检测的作业，其结果表明与常规 CR 相比，治疗后

使用 MRD 作为更敏感的反应评估工具的引入可以更好地预测结果，MRD 阴性的 MM 患者其 PFS 和 OS
较阳性患者显著延长[31]。1 项 II 期研究评估了自体造血干细胞移植前后的 MRD 状态，结果表明自体造

血干细胞移植增加了 MRD 阴性患者的比例，且这些患者均未复发[32]。越来越多的敏感检测方法被用于

评估 MRD，包括多参数流式细胞术(MFC)、等位基因特异性寡核苷酸(ASO-qPCR)和二代测序(NGS)和二

代流式(NGF)，以提高多发性骨髓瘤细胞检测的灵敏度。MFC 分析由于其广泛的可用性、较短的周转时

间和相对较低的成本，是迄今为止最广泛使用的 MM 患者 MRD 检测方法。该技术的主要局限性是灵敏

度较低以及实验室之间缺乏标准化[33]。ASO-qPCR 检测虽然敏感，但很麻烦，正被基于 NGS 的 MRD 评

估所取代，MRD 评估比 MFC 或 ASO-qPCR 更敏感，对高达 90%的 MM 患者可行[34] [35]。NGS 和 NGF
是目前最先进的 MRD 检测技术之一。它们具有高通量、高灵敏度和高特异性的优点，可以显著提高 MRD
检测的准确性。NGS 通过高通量测序来检测恶性肿瘤的特异性基因序列，而 NGF 则使用多色标记抗体

检测恶性肿瘤细胞表面的特定标记分子。 
2016 年 IMWG 首次定义 MRD 疗效评价标准，这一共识反应标准的更新至关重要。这些标准的模糊

性和细微差别变得很明显，因为它们被用于跨不同地理区域进行的多中心临床试验，具有高效的治疗方

案，包括具有新作用方法的药物。统一的共识标准不仅应该在所有临床试验中使用，还应该统一解释和

应用。在临床实践中，MRD 检测可能有助于预测，帮助决定后续治疗，尤其是巩固治疗。并且，在不久

的将来，指导维持治疗的类型和持续时间。重要的是，随着 CR 频率的增加，MRD 阴性正在成为临床研

究的一个关键终点。将 MRD 检测整合到标准实践中需要优化和标准化 MRD 评估及其时间的标准化。 

6. 维持治疗 

尽管新诊断的多发性骨髓瘤患者的标准一线治疗是自体造血干细胞移植，但多发性骨髓瘤仍然是一

种不可治愈的疾病，即使患者在移植后获得 CR，疾病的进展和复发也是常见的。因此与巩固治疗不同，

增加的维持治疗是以温和的长期给药，具有最安全性为特征，达到加深治疗反应，延长 OS，防治疾病的

进展与复发的目的。维持治疗通常是长时间给予的低剂量治疗，毒性最小。 

维持治疗的用药及维持治疗的时间 

来那度胺用于自体造血干细胞移植后的维持治疗已被确认为全球治疗标准。近期对 CALGB、IFM 和

GIMEMA 三项研究进行的总结分析比较了来那度胺维持治疗与安慰剂相对比观察，证明了来那度胺用于

维持治疗具有良好耐受性的结果。无论从年龄、骨髓瘤严重程度和分期以及诱导方案(52.8 个月 vs 23.5 个

月)来看，来那度胺显著改善了所有亚组患者的 PFS，无论在诱导治疗时接受来那度胺或移植后获得更深

反应的患者更有可能受益于来那度胺。除了 60 岁以上细胞遗传学差的女性，来那度胺组的 OS 也有显著
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改善。总的来说，添加来那度胺使死亡几率降低了 25%，从而使中位生存期增加了约 2.4 年[36]。GMMG-
MM 5 是一项评估来那度胺维持最佳持续时间的研究，在诱导治疗后进行单次或双次自体造血干细胞移

植治疗，患者随机接受来那度胺维持治疗两年，直至来那度胺维持至 CR，在中位随访 60 个月后，两种

方法之间的 PFS 没有差异(3 年 PFS = 56% vs 49.4%)，而接受来那度胺治疗两年的组的 OS 显著延长(3 年

OS = 84%对 76%，HR = 1.42，p = 0.003) [37]。然而，在 GMMG-MM 5 研究中来那度胺维持治疗至停止

的标准是达到 CR，但是 MRD 阴性是比 CR 更好的预测因子。在 IFM2009 研究中，MRD 阴性患者在一

年来那度胺维持治疗后的中位 PFS 和 3 年 OS (96% vs 86%, p = 0.008)明显优于 MRD 阳性患者[38]。目前

的研究表明来那度胺用于维持治疗能影响 MRD 的状态。在来那度胺用于移植后的维持治疗时，应考虑

第二原发恶性肿瘤的发生，有研究所示，第二原发肿瘤发病率的增加与来那度胺有关，尽管第二原发恶

性肿瘤不太影响生存率[36]。故在包括 MRD 状态、遗传学风险、患者耐受性、患者愿望在内的反应深度

等条件可以指导患者治疗过程中的个性化方案。同时，NCCN 已新增硼替佐米作为适合移植和不适合移

植患者的一项维持治疗方案选择。HOVON 研究的结果表明，自体造血干细胞移植后单用硼替佐米维持

治疗的耐受性良好，并可改善 ORR。HOVON 试验中，患者随机接受 VAD 主要治疗继以自体造血干细

胞移植以及沙利度胺维持治疗，或者接受硼替佐米/多柔比星/地塞米松继以自体造血干细胞移植以及硼替

佐米维持治疗 2 年。研究报告称采用以硼替佐米为基础的主要治疗后可产生高近 CR/CR 率。硼替佐米作

为维持治疗药物具有良好的耐受性，并可进一步改善缓解[39]。另外，TOURMALINE-MM3 试验研究了

在诱导治疗和单次自体 HCT 治疗后至少达到 PR 的患者中，使用伊沙佐米与安慰剂进行两年维持治疗的

情况。伊沙佐米改善了 PFS。对照组和伊沙佐米维持治疗组发生继发性恶性肿瘤的风险相似。基于 III 期
TOURMALINE-MM3 试验的结果，NCCN 专家组已将伊沙佐米列为适合移植患者的“其他推荐方案”维

持治疗选项[40]。 

7. 结论 

在新药时代，由于新疗法的引入，MM 患者的存活率大大提高，对于经治 MM 患者，根据既往治疗

和缓解期，有各种治疗方案可供选择。其中包括全身治疗、自体造血干细胞移植(针对在初始治疗中未接

受过自体造血干细胞移植治疗，且适合自体造血干细胞移植的患者)或临床试验。对于在初始治疗中接受

过自体造血干细胞移植治疗、发生持久缓解或有疾病进展的患者，在复发/疾病进展时，必须考虑在临床

试验中或结束后进行第二次移植。此外 NCCN 指南推荐对符合移植条件的 NDMM 患者在诱导治疗缓解

后的治疗标准是自体造血干细胞移植。即使在新药不断引入的情况下，自体造血干细胞移植给符合移植

条件患者带来的反应深度提高和提供显著的 PFS 益处是不可否认的。直到今天，自体造血干细胞移植仍

是 NDMM 患者国际公认标准治疗方式。此外，随着新型药物的出现，研究者不断努力改进诱导治疗、动

员和预处理方案、巩固及维持治疗。其中，在一线治疗引入卡非佐米和 daratumumab，在马法兰中加入白

消安似乎将在不久的将来纳入临床实践。而 MRD 状态和持续的 MRD 阴性已经被认为是预测 MM 患者

预后的最佳工具，虽然在临床实践中没有常规使用，但应该实施 MRD 评估，因为它可能是 MM 未来管

理的关键。但一些问题仍未解决，如评估 MRD 状态的最佳时间，但正在进行的评估基于 MRD 疗法的研

究，特别是巩固和维持，未来期待更多研究阐明这些问题。在现在，更好地认识多发性骨髓瘤的生物学

性和通过个性化的精确质量来改善疾病的预后结果仍然是当今我们面临的主要挑战。 
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