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摘  要 

目的：探讨在真实世界中以卡非佐米为基础的方案治疗多发性骨髓瘤(MM)的效果及安全性。方法：回顾

性病例系列研究。回顾性收集多家医疗中心2023年3月至2025年2月应用以卡非佐米为基础的方案治疗

的96例MM患者临床资料。分析患者疗效、生存及不良反应发生情况。根据患者性别、年龄、ECOG评分、

ISS分期、R-ISS分期、髓外病变、治疗疗程数、治疗线数、既往移植进行亚组间疗效分析，采用卡方检验

法检验组间差别；采用Kaplan-Meier法绘制患者无进展生存期(PFS)和总生存期(OS)生存曲线进行生存

分析，采用Log-rank法或Landmark法行生存曲线的比较。结果：进行1个及以上疗程治疗后，96个患者

中，MR为11例(11.5%)，PR为17例(17.7%)，VGPR为11例(11.5%)，CR为22例(22.9%)，sCR为3例
(3.1%)，ORR为66.7%。≤3个疗程组、4~6个疗程组与≥7个疗程组总体临床疗效比较，差异有统计学意

义(P < 0.05)，三组患者PFS生存曲线比较及OS生存曲线比较，差异有统计学意义(P < 0.05)；ECOG不同

评分，ISS分期I~III组，R-ISS分期I~III组，有髓外病变组与无髓外病变组，一线用药组、首次复发用药组

与三线及以上用药组，既往有移植与无移植组之间的临床疗效、PFS、OS生存曲线比较，差异无统计学

意义(P > 0.05)。96例患者的不良反应中，最常见的不良反应依次为血液学不良反应29例(52.09%)、心

血管系统症状28例(29.17%)、感染26例(27.09%)，2例发生血栓事件，2例因心衰终止治疗。结论：以

卡非佐米为基础的治疗方案治疗MM的ORR较高，且随着治疗疗程数的增加，疗效越明显，OS和PFS获益

越明显。 
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Abstract 
Objective: To investigate the efficacy and safety of carfilzomib-based regimens in the treatment of 
multiple myeloma (MM) in the real world. Methods: This was a retrospective case series study. Clin-
ical data from 96 patients with multiple myeloma (MM) who received carfilzomib-based regimens 
between March 2023 and February 2025 were retrospectively collected from multiple medical cen-
ters. Patient efficacy, survival, and adverse events were analyzed. Subgroup analyses of efficacy 
were performed based on gender, age, ECOG performance status, ISS stage, R-ISS stage, extramedul-
lary disease, number of treatment cycles, lines of therapy, and prior transplantation status, using 
the chi-square test for intergroup comparisons. Progression-free survival (PFS) and overall survival 
(OS) curves were plotted using the Kaplan-Meier method, and survival curves were compared using 
the Log-rank or Landmark test. Results: After at least one cycle of treatment, among the 96 patients, 
11 (11.5%) achieved minimal response (MR), 17 (17.7%) achieved partial response (PR), 11 (11.5%) 
achieved very good partial response (VGPR), 22 (22.9%) achieved complete response (CR), and 3 
(3.1%) achieved stringent complete response (sCR), yielding an overall response rate (ORR) of 
66.7%. Statistically significant differences were observed in overall clinical efficacy, PFS, and OS 
among the ≤3 cycles group, 4~6 cycles group, and ≥7 cycles group (P < 0.05). No statistically signifi-
cant differences were found in clinical efficacy, PFS, or OS among subgroups based on ECOG perfor-
mance status, ISS stage (I~III), R-ISS stage (I~III), presence or absence of extramedullary disease, 
lines of therapy (first-line, first relapse, third-line or beyond), or prior transplantation status (P > 
0.05). Among the 96 patients, the most common adverse events were hematologic adverse events 
in 29 patients (52.09%), followed by cardiovascular system symptoms in 28 patients (29.17%) and 
infections in 26 patients (27.09%). Thrombotic events occurred in 2 patients, and treatment was 
discontinued due to heart failure in 2 patients. Conclusion: Carfilzomib-based regimens demon-
strate a high ORR in the treatment of MM in the real world, with efficacy becoming more pronounced 
and OS and PFS benefits increasing with a higher number of treatment cycles. 
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1. 引言 

多发性骨髓瘤(multiple myeloma, MM)是一种以克隆性浆细胞异常增生为特征的浆细胞恶性肿瘤，发

病率高居血液系统恶性肿瘤第二位，占血液系统恶性肿瘤的 10%，以蛋白酶体抑制剂(PI)为基础的联合方

案已经成为 MM 治疗方案的重要组成，卡非佐米作为新一代的蛋白酶体抑制剂，具有高选择性，不可逆

结合的四肽环氧酮结构，较一代 PI 抑制时间更持久[1] [2]，2012 年卡非佐米被美国食品药品监督管理局

(FDA)批准用于复发或难治多发性骨髓瘤，显著改善了 MM 患者的预后。本研究分析了多家医疗中心的
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96 例应用卡非佐米联合方案治疗的 MM 患者的临床特征、疗效及安全性。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

本研究为回顾性病例系列研究。回顾性收集 2023 年 3 月至 2025 年 2 月多家医疗中心 96 例 MM 患

者的临床资料。纳入的患者符合国际骨髓瘤工作组 MM 的诊断标准，且接受了 1 个周期以上的卡非佐米

联合治疗。收集患者的年龄、性别、分期、ECOG 评分，治疗前的血常规、肝肾功能、M 蛋白分型电泳

类型、M 蛋白水平及治疗后的血常规、肝肾功能、骨髓穿刺结果等进行疗效及不良反应的评估。根据梅

奥 mSMART 3.0 分期系统中的危险分层，高危组定义为：(4, 14)、t(14, 16)、t(14, 20)、1q21 扩增、17p 缺

失/突变的患者[3]。 

2.2. 治疗方法 

患者均采用以卡非佐米为基础的治疗方案，包括 KPd、KRd、DKd、DKPd (P 为泊马度胺、R 为来那

度胺、D 为达雷妥尤单抗、d 为地塞米松)。卡非佐米：第 1 疗程 20 mg/m2，静脉滴注，d1、2，随后 27 
mg/m2，一次静脉滴注，d8、9、15、16。第 2 疗程开始 27 mg/m2，静脉滴注，d1、2、8、9、15、16，每

28 d 重复 1 次，治疗过程中如果出现疾病复发或进展，则依据病情及时调整治疗方案；出现与卡非佐米

相关药物不良反应，根据病情可调整卡非佐米用量。 

2.3. 疗效及不良反应的评估 

疗效评估依据 IMWG 标准[4]，分为严格意义的完全缓解(sCR)、完全缓解(CR)、非常好的部分缓解

(VGPR)、部分缓解(PR)、微小缓解(MR)、疾病稳定(SD)和疾病进展(PD)。总体反应率(ORR)以 sCR + CR 
+ VGPR + PR + MR 计算。不良反应评价按照美国国家癌症研究所不良事件通用术语评定标准(CTCAE) 
5.0 版，分为 1~5 级。 

2.4. 随访及生存分析  

通过电话、门诊、住院方式进行随访，随访截止日期为 2025 年 2 月 28 日。无进展生存期(PFS)定义

为卡非佐米第 1 次用药开始日期至疾病进展或死亡时间或末次随访时间。总生存期(OS)定义为卡非佐米

第 1 次用药开始日期至因各种原因死亡或至末次随访时间(失访时间)。 

2.5. 统计学方法 

采用 SPSS 22.0 软件对数据进行统计学分析。计数资料以频数或频数(%)表示，组间比较采用 Fisher
确切概率法；计量资料呈偏态分布，以 M(Q1, Q3)表示。采用 Kaplan-Meier 法进行生存分析；生存曲线

的比较采用 Log-rank 或 Landmark 分析检验，以 P < 0.05 认为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 治疗效果 

本研究中 96 例患者 MR 为 11 例(11.5%)，PR 为 17 例(17.7%)，VGPR 为 11 例(11.5%)，CR 为 22 例

(22.9%)，sCR 为 3 例(3.1%)，ORR 为 66.7%。应用含卡非佐米方案治疗周期中位数为 3 个(2 个，6 个)范
围：1~13 个，各亚组间疗效比较显示，不同治疗疗程数患者疗效比较，差异有统计学意义(P < 0.05)，年

龄、性别、EOOG 评分、ISS 分期、R-ISS 分期、不同治疗线数、是否有髓外病变、是否接受造血干细胞
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移植、M 蛋白分型的疗效比较，差异均无统计学意义(P > 0.05) (表 1)。 
 

Table 1. Comparison of the best efficacy of carfilzomib-based regimens in multiple myeloma patients with different clinical 
characteristics 
表 1. 不同临床特征多发性骨髓瘤患者卡非佐米联合方案的最佳疗效比较 

临床特征 例数 sCR + CR VGPR PR MR SD PD P 值 

性别         

男 46 13 6 7 4 9 7 0.935 

女 50 12 5 10 7 8 8  

年龄(岁)         

≥65 39 10 4 9 4 7 5 0.92 

<65 57 15 7 8 7 10 10  

ECOG 评分(分)         

0 24 3 5 5 2 5 4 0.354 

1 48 13 4 7 5 9 10  

2 22 9 2 5 3 2 1  

3 2 0 0 0 1 1 0  

ISS 分期         

I 期 18 7 2 4 1 3 1 0.757 

II 期 25 5 4 5 2 3 6  

III 期 53 13 5 8 8 11 8  

R-ISS 分期         

I 期 14 5 1 2 2 3 1 0.961 

II 期 55 14 7 9 6 8 11  

III 期 27 6 3 6 3 6 3  

M 蛋白分型         

IgG 57 10 8 11 7 12 9 0.234 

IgA 22 5 1 4 3 3 6  

轻链型 10 7 1 1 1 0 0  

不分泌型 7 3 1 1 0 2 0  

治疗线数         

一线 6 2 1 1 1 1 0 0.124 

首次复发 50 12 9 8 2 11 8  

多次复发 40 11 1 8 8 5 7  
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续表 

髓外病变         

有 30 8 2 4 4 7 5 0.824 

无 66 17 9 13 7 10 10  

造血干细胞移植         

是 20 7 3 2 2 3 3 0.853 

否 76 18 8 15 9 14 12  

治疗疗程数(个)         

1~3 52 8 3 8 8 16 9 <0.01 

4~6 22 5 3 7 3 0 4  

大于 7 22 12 5 2 0 1 2  

3.2. 生存分析 

96 例的中位随访时间为 13.2 个月(9.0 个月，18.1 个月)，范围 1~27 个月。Log-rank 或 Landmark 分

析检验显示，不同治疗疗程数为患者 OS、PFS 的独立危险因素(P 值均<0.001)。 
本研究中关于不同治疗疗程数的生存分析，为了排除早期事件的干扰，我们选用 Landmark 法进行生

存分析，以治疗满 6 个月为界标点，将治疗疗程 ≤ 3 的分为低疗程组；治疗疗程 > 3 的分为长疗程组。

结果提示两组间 PFS 在 6 个月时有统计学差异(HR = 0.20, 95%CI: 0.04~0.93, P = 0.04)；在 6 个月之后，

这种差异更加显著(HR = 0.24, 95%CI: 0.11~0.53, P < 0.001)。同样，两组间 OS 在 6 个月时有统计学差异

(HR = 0.20, 95%CI: 0.04~0.93, P = 0.04)；在 6 个月之后，这种差异应更加显著(HR = 0.15, 95%CI: 0.05~0.43, 
P < 0.001) (图 1，图 2)。 

 

 
Figure 1. Impact of different treatment cycles on patient PFS 
图 1. 不同治疗疗程数对患者 PFS 的影响 
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Figure 2. Impact of different treatment cycles on patient OS 
图 2. 不同治疗疗程数对患者 OS 的影响 

 
年龄 ≥ 65 岁患者的 mOS 为 17.26 个月，mPFS 为 13.82 个月，<65 岁患者的 mOS 为未达到，mPFS

未达到，两组间 OS 及 PFS 生存曲线比较差异均无统计学意义(PFS:卡方 = 1.678，P 值 = 0.195；OS:卡方 
= 1.044，P 值 = 0.307) (图 3，图 4)。 

男性 mOS 为 25.55 个月，mPFS 为 25.55 个月，女性 mOS 为 20.23 个月，mPFS 为 15.26 个月，两组

间 OS 及 PFS 生存曲线比较差异均无统计学意义(PFS:卡方 = 0.036，P 值 = 0.849；OS:卡方 = 0.236，P
值 = 0.627) (图 5，图 6)。 

ISS I 期 mOS 为未达到，mPFS 为 20.23 个月，ISS II 期 mOS 为 25.55 个月，mPFS 为 15.06 个月，

ISS III 期 mOS 为 19.3 个月，mPFS 为 16.93 个月，三组间 OS 及 PFS 生存曲线比较差异均无统计学意义

(PFS:卡方 = 0.379，P 值 = 0.828；OS:卡方 = 2.28，P 值 = 0.32) (图 7，图 8)。 
 

 
Figure 3. Impact of age on patient PFS 
图 3. 年龄对患者 PFS 的影响 
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Figure 4. Impact of age on patient OS 
图 4. 年龄对患者 OS 的影响 

 

 
Figure 5. Impact of gender on patient PFS 
图 5. 性别对患者 PFS 的影响 

 

 
Figure 6. Impact of gender on patient OS 
图 6. 性别对患者 OS 的影响 
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Figure 7. Impact of ISS staging on patient PFS 
图 7. ISS 分期对患者 PFS 的影响 

 

 
Figure 8. Impact of ISS staging on patient OS 
图 8. ISS 分期对患者 OS 的影响 

 
R-ISS I 期中位 OS 未到达，mPFS 为 12.8 个月，R-ISS II 期 mOS 未达到，mPFS 为 16.93 个月，R-

ISS III 期 mOS 为 17.26 个月，mPFS 为 14.12 个月，三组间 OS 及 PFS 生存曲线比较差异均无统计学意

义(PFS:卡方 = 0.907，P 值 = 0.636；OS:卡方 = 0.594，P 值 = 0.743) (图 9，图 10)。 
伴有髓外病变 OS 未达到，mPFS 为 14.12 个月，无髓外病变 mOS 为 25.55 个月，mPFS 为 15.26 个

月，两组间 OS 及 PFS 生存曲线比较差异均无统计学意义(PFS:卡方 = 0.281，P 值 = 0.596；OS:卡方 = 
0.112，P 值 = 0.738) (图 11，图 12)。 

既往进行自体造血干细胞移植组的 mPFS 为 20.23 个月，mOS 为 25.55 个月，未进行自体造血干细

胞移植组的 mPFS 为 15.06 个月，mOS 为未达到，两组间 OS 及 PFS 生存曲线比较差异均无统计学意义

(PFS:卡方 = 0.028，P 值 = 0.866；OS:卡方 = 0.025，P 值 = 0.873) (图 13，图 14)。 

3.3. 单因素分析 

为进一步探索可能对 MM 患者 PFS 的相关因素进行单因素生存分析，得出结论：不同治疗疗程组(≥4
疗程组)是影响 MM 患者 PFS、OS 的危险因素(P < 0.05)，而年龄、性别、ECOG 评分、ISS 分期、R-ISS
分期、伴有髓外病灶、既往自体造血干细胞移植均不是危险因素(P > 0.05) (表 2，表 3)。 
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Figure 9. Impact of R-ISS staging on patient PFS 
图 9. R-ISS 分期对患者 PFS 的影响 

 

 
Figure 10. Impact of R-ISS staging on patient OS 
图 10. R-ISS 分期对患者 OS 的影响 

 

 
Figure 11. Impact of presence or absence of extramedullary disease 
on patient PFS 
图 11. 是否合并髓外病变对患者 PFS 的影响 
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Figure 12. Impact of presence or absence of extramedullary dis-
ease on patient OS 
图 12. 是否合并髓外病变对患者 OS 的影响 

 

 
Figure 13. Impact of autologous stem cell transplantation on pa-
tient PFS 
图 13. 是否进行自体造血干细胞移植对患者 PFS 的影响 

 

 
Figure 14. Impact of autologous stem cell transplantation on pa-
tient OS 
图 14. 是否进行自体造血干细胞移植对患者 OS 的影响 
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Table 2. Univariate analysis of factors affecting PFS in the overall MM patient population 
表 2. 影响总体 MM 患者 PFS 的单因素分析 

影响因素 β值 SE Wald χ2 P 值(Cox) HR 95%CI 

男性 −0.058 0.308 0.036 0.849 0.943 0.516~1.723 

≥65岁 0.391 0.304 1.656 0.198 1.479 0.815~2.684 

ISS 分期-Ⅲ期 −0.041 0.431 0.009 0.925 0.96 0.413~2.233 

R-ISS 分期-Ⅲ期 −0.426 0.477 0.799 0.372 0.653 0.256~1.663 

ECOG 评分-3 分 0.027 1.043 0.001 0.98 1.027 0.133~7.938 

髓外病变 0.173 0.326 0.28 0.597 1.188 0.627~2.253 

既往移植 −0.063 0.377 0.028 0.866 0.939 0.499~1.964 

治疗疗程 ≥ 4 个 −1.403 0.346 16.449 <0.001 0.246 0.125~0.484 

 
Table 3. Univariate analysis of factors affecting OS in the overall MM patient population 
表 3. 影响总体 MM 患者 OS 的单因素分析 

影响因素 β值 SE Wald χ2 P 值(Cox) HR 95%CI 

男性 −0.173 0.357 0.235 0.628 0.841 0.418~1.692 

≥65岁 0.357 0.351 1.032 0.31 1.429 0.718~2.844 

ISS 分期-Ⅲ期 0.881 0.62 2.02 0.115 2.413 0.716~8.135 

R-ISS 分期-Ⅲ期 0.403 0.584 0.475 0.491 1.496 0.476~4.702 

ECOG 评分-3 分 0.221 1.05 0.044 0.833 1.248 0.159~9.779 

髓外病变 0.125 0.373 0.112 0.738 1.133 0.546~2.353 

既往移植 −0.068 0.429 0.025 0.873 0.934 0.403~2.166 

治疗疗程 ≥ 4 个 −1.916 0.445 18.577 <0.001 0.147 0.062~0.352 

3.4. 不良反应发生情况 

对患者的不良反应进行统计，最常见的不良反应依次为血液学不良反应 29 例(52.09%)、心血管系统

症状 28 例(29.17%)、感染 26 例(27.09%)，2 例发生血栓事件，2 例因心衰终止治疗。常见的≥3级不良反

应包括血液学不良反应 10 例，主要表现为重度贫血、血小板减少、粒细胞缺乏，非血液学不良反应 ≥ 3
级 11 例，9 例为感染，2 例为心衰。其中心血管不良反应多数在应用卡非佐米 1~2 疗程内出现，以上经

对症治疗可好转，未发生周围神经病变、输注反应及肿瘤溶解综合征，无治疗相关死亡。 

4. 讨论 

MM 是一种血液系统恶性肿瘤，发病率在全球呈上升趋势，其发病机制目前尚未明确，其预后因多

种新药的研发和治疗手段的完善已大大提高，但几乎所有的 MM 患者，即使已经达到 CR 的患者，仍终

将面临复发[5]。PI 是 MM 治疗的基石，但 PI 耐药、再诱导缓解深度有限以及神经毒性等问题仍亟待解

决，根据当前国外的研究，卡非佐米对 MM 患者的疗效和安全性上较第一代蛋白酶体抑制剂更具有优势

[6]。尽管以卡非佐米为基础的治疗方案在国外已有丰富的临床研究结果，但在中国的真实世界研究数据
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研究较少。因此，本文聚焦于分析在中国真实世界中卡非佐米治疗 MM 的疗效和安全性，逐步积累中国

的真实世界数据，为 MM 患者治疗方案的选择提供更多依据。 
本研究入组的患者在接受卡非佐米治疗前几乎均有批准的抗ＭＭ药物的暴露或耐药史，入组患者的

最佳 ORR 为 66.7%。由于一线用药患者的样本量过小(为 5 例)，导致统计检验的检验效能不足，无法检

测出与其他两组之间疗效的差异，后续需要纳入更多的一线用药患者进行研究。而在一项关于卡非佐米

为基础的联合方案治疗 RRＭＭ患者的 Meta 分析中发现应用卡非佐米治疗的 ORR 为 75% [7]。与 EN-
DEAVOR 研究中 ORR 为 77% [8]、IKEMA 研究 ORR 为 88% [9]，结果相比，本研究的 ORR 偏低。考虑

在真实世界中，许多患者一般情况差，多线用药患者较多，占比为 94.79%，且用药受到经济条件、床位

条件的限制，无法规律用药，故疗效较临床研究略差。我们研究显示 mPFS 为 15.26 个月，与 CANDOR
研究[使用 Kd 方案(卡非佐米 + 地塞米松)，mPFS 为 15.8 个月]结果相似[10]；mOS 为 25.55 个月，与此

前国外研究(20.9~33 个月)结果相似[7]，在我们的研究中，患者总体的 mPFS 与 mOS 与国外研究无明显

差异。 
细胞遗传学特征是影响 MM 预后的重要因素[11]，根据梅奥 mSMART 3.0 分期系统中的危险分层，

高危组定义为：合并 t(4, 14)、t(14, 16)、t(14, 20)、1q21 扩增、17p 缺失/突变的患者；标危组定义为：合

并 t(11, 14)、t(6, 14)或未合并其他细胞遗传学异常的患者，本研究中具有完整指标进行 mSMART 的患者

共有 39 例，其中标危组 14 例(35.90%)，高危组 25 例(64.10%)，mSMART 不同危险度分层患者的疗效不

具有统计学差异，两组间具有相同的 PFS 及 OS 获益，提示卡非佐米可克服部分的细胞遗传学高危因素，

改善合并细胞遗传学高危因素患者的预后。 
本研究显示不同疗程组的 ORR 率、PFS 及 OS 具有显著差异，提示长疗程的卡非佐米治疗能有效地

延缓疾病进展。这表明治疗疗程数与疗效密切相关，随着完成治疗疗程数的增多，患者的缓解深度及 PFS、
OS 获益越大。这提示获得并维持足疗程的治疗是卡非佐米方案发挥最佳效益的关键。然而，在当前的研

究中缺乏直接比较不同周期数对疗效(如 PFS、OS 或 ORR)影响的头对头研究，因此最佳疗程数仍需个体

化决策，并结合患者耐受性、疾病风险分层及治疗目标综合考量，尽量在患者可耐受的情况下应尽量足

疗程给药。在安全性方面，在安全性方面，本研究观察到的常见不良反应为血液学不良反应、感染、心

血管毒性。其中卡非佐米的心血管毒性包括心力衰竭、高血压、心律失常和急性冠脉综合征等[12]，卡非

佐米诱导的心血管毒性机制尚未完全阐明，但内皮功能障碍被认为是潜在的共同病理基础[13]。在我们的

研究中心血管不良反应大多为 I~II 级，在积极干预的情况下快速好转，≥III 的不良事件 2 例(2.1%)，低于

在 CARAMEL 研究中的 16% [14]，但是具体机制不明，仍需进一步的研究。 
本研究存在以下局限性：一线用药患者例数较少，入组时治疗线数不同、随访时间不足，可能对预

后分析存在一定影响。后续可对上述患者进一步随访，以期探讨 MM 患者最佳治疗方案。综上所述，通

过本研究真实世界的临床数据分析，卡非佐米在 MM 患者中疗效佳，可作为初诊患者一线使用，也可改

善 MM 患者的临床预后。对 mSMART 高危的患者也具有较好的疗效，可改善 MM 患者的临床预后，延

长患者的生存时间；对年轻及年老患者安全性及耐受性均良好，不良反应可控。 
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