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1910: Fgrste publikasjon med bruk av «immunterapi»

Coley WB, Proc R Soc Med, 1910



«Mgrketiden» i immunterapiens historie
1900- til 1980-tallet

Ryan Richmond



1980-2000-tallet: immunterapiens renessanse

e Kartleggingen avimmunsystemet skjgt fart!
* Man begynte a forsta bakgrunnen for Coley sitt arbeid 100 ar tidligere

e Utviklingen av hvordan immunsystemet kunne brukes i arbeidet mot
kreft begynte for fullt

e Stor satsning pa stimulerende signalstoffer og vaksiner for a
fremprovosere en immunreaksjon rettet mot kreftsvulster

* Monoklonale antistoffer hadde god effekt hos pasienter med
brystkreft (Herceptin) og lymfom (Rituximab)



BCG-vaksinen og antitumor effekter

e 1920-tallet: To franske forskere oppfant BCG-vaksinen
* En ikke-virulent og stabil variant av tuberkulosebakterien

* 1976: en urolog i Canada fant ut at BCG-vaksinen fungerer sveert godt
mot overfladisk blaerekreft nar det injiseres direkte inni blaeren

* Men dette er ikke en universal behandling....

* 1990: BCG godkjent for bruk i ikke-invasiv og heygradig blaerekreft
* Virkningsmekanisme kartlagt i 1999



1998: Hgydose interleukin-2 godkjent for
foflekkreft

High-Dose IL-2 Therapy
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2010 =2 Det store gjiennombruddet
Sjekkpunkthemmere

* 2011: CTLA-4 hemmerne (Ipilimumab) ble godkjent av FDA for bruk
mot feflekkreft

* 2014: PD-1 hemmere (Nivolumab/Pembrolizumab) godkjent av FDA

* | kombinasjon sa f@rer de til 60 % responsrater hos
foflekkreftpasienter!!!



Nivolumab (anti-PD-1) gker total overlevelse hos
pasienter med fgflekkreft

Overall Survival
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Status i dag — hgsten 20197

 Sjekkpunkthemmere er godkjent for bruk i 6 ulike tumorgrupper:
* Foflekkreft
* Lungekreft

@re-nese-halskreft

Nyrekreft

Blaerekreft

Hodgkins lymfom



Fremtiden?

Antistoffer rettet mot nye sjekkpunkter

Nye kombinasjonsregimer
* Flere sjekkpunkthemmere sammen
* Immunterapi i kombinasjon med cellegift og stralebehandling

Utvidede indikasjoner
* For og etter kirurgi
* Nye tumorgrupper
» Seleksjon av pasienter

Utvidet bruk av adoptiv celleterapi; dvs bruk av genetisk manipulerte T
celler som er rettet mot et spesifikt tumorantigen

* 2017: Fgrste kimerisk antigen reseptor (CAR) T celleterapi (Kymriah) godkjent for
bruk hos barn og unge med akutt lymfatisk leukemi

* Massiv forskningsinnsats for a finne aktuelle tumorantigener hos solide svulster



Tidslinje for immunterapi
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