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Teknologi Imunoterapi pada pasien kanker

Tujuan;
1. Mahasiswa mampu menjelaskan pengertian imunoterapi
2. Mahasiswa mampu menganallisis proses imunoterapi

3. Mahasiswa mampu menjelaskan peran imunoterapi pada pasien kanker

A. URAIAN
1. Pendahuluan

Pada tahun 2012, terjadi kematian 8 juta orang di seluruh dunia setiap
tahun akibat mengidap kanker dan jumlah penderita kasus kanker meningkatt
hampir 2 kali lipat pada dua dekade berikutnya. Oleh karena itu diperlukan terapi
yang efektif dengan meminilasir sekecil mungkin efek samping dari terapi, maka
dikembangkanlah munoterapi yang merupakan terapi sistemik juga seoerti
kemoterapi. Imunoterapi dikembangkan dengan menggunakan sel T spesifik
tumor aktif sehingga dapat melisis sel tumor.

Pada tahun 1890-an, seorang ahli bedah William Coley dari New York
memberikan terapi suntikan bakteri ke dalam tubuh pasien kanker. Suntikan
tersebut mampu menstimulasi respon imun yang mengakibatkan sel kanker
mengecil dan akhirnya hilang. Suntikan tersebut diberi nama toksin Coley (Coley’s
toxin): Namun temuan tersebut tidak dapat direplikasi oleh para ahli lainnya, dan
tak lama kemudian penemuan radioterapi dan kemoterapi mengalami kemajuan
pesat. Dalam metode ini terdapat kelemahan yaitu kemoterapi akan menyerang
juga sel-sel normal selain sel kanker, sehingga terjadi efek samping yang
merugikan. Sel kanker terus berupaya untuk mempertahankan keberadaannya
meskipun telah dibunuh.

Pengembangan penelitian terkait imunoterapi berlanjut pada tahun 1970-
an, para ahli imunologi meneliti dengan menggunakan serum antibodi yang
mampu mengenali sel tumor. Tahun 1990-an prospek imunoterapi untuk tumor
atau kanker mulai terlihat. Antigen tumor imunogenik ditemukan dan dapat dikenali
serta diatasi oleh sistem imun. Jumlah kromosom dalam sel tumor poliploidi
sehingga menghasilkan epitope spesifik tumor pada permukaan sel, yang berbeda
dengan sel normal. Sistem imun biasanya dapat mengenali berbagai protein, tidak
hanya mengenali satu protein abnormal saja. Maka hal ini membuat sel kanker

lebih sulit untuk lolos dari pendeteksian dan penghancuran. Sistem imun mampu
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mengembangkan sel-sel memori, yang akan mendeteksi dan menghancurkan sel
kanker jika sel ini kembali tumbuh.

Sistem imun pada orang sehat selalu mengenali dan menghancurkan sel
yang sudah bermutasi. Namun, pada sel kanker, antibody tidak mengenal bahwa
sel kanker adalah antigen atau benda asing yang harus dihancurkan. Akibatnya
sel kanker dapat terus berkembang tanpa adanya reaksi imun yang melawan sel
kanker. Tujuan dari imunoterapi adalah untuk memperkuat dan mengembalikan

kemampuan sistem imun dalam menjalankan fungsinya.

Gambar 1. Sel kanker yang memiliki morfologi berbeda dengan sel normal

Imunoterapi sel kanker

Sel kanker menghasilkan protein yang disebut “checkpoint” pada
permukaan sel, sehingga sel T tidak dapat mengenali dan melawan sel kanker.
Hasil penelitian dengan menghambat ekspresi protein checkpoint pada sel kanker
menunjukkan hasil positif, sehingga sel T dapat mengenali dan menyerang sel
kanker.

Pada abad ke-21, imunoterapi memasuki babak baru, karena penghambat
checkpoint imunologi menjadi lebih bermakna dan menjanjikan seperti antibodi
cytotoxic T-lymphocyte antigen-4 (CTLA-4), programmed death-1 (PD-1), dan lain-
lain. Kini para peneliti berfokus pada metode mencari gen yang bermutasi pada
sel kanker, dengan antibodi monoklonal akan mengikat protein di permukaan sel
kanker. Oleh karena itu, teknologi imunoterapi merupakan teknik yang lebih tepat
untuk menstimulasi respon imun sehingga sel kanker mati secara alami. datang
dari adanya kesadaran bahwa sistem imun sanggup untuk berevolusi hingga

mampu melawan musuh yang sangat rumit dan bervariasi.
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Penelitian terapi pada penderita kanker dikembangkan lagi dengan analisa
respon fenotipe system imun, yaitu immune desert, immune excluded tumor, dan
inflamed tumor. Kondisi immune desert adalah saat kondisi tidak ada respons imun,
sel kanker atau tumor tidak diserang karena sel T tidak ada di area tumor. Kondisi
immune excluded tumor adalah kondisi dimana respon imun ada tetapi tidak efektif,
karena sel T terkumpul di area tumor tetapi tidak dapat bisa melewati pertahanan.
Kondisi inflamed tumor adalah kondisi dimana sel T sudah berada di dalam tumor,
namun tidak bisa menghancurkannya dan respons imun terlihat aktif. Pasukan sel
T telah berkembang, berkumpul, dan siap menyerang, tidak ada yang mencegah
pasukan sel T menghancurkan seluruh sel-sel kanker, namun sel kanker tidak bisa
dihancurkan. Kondisi dari respon ini disebut sebagai siklus imunitas kanker. Siklus
ini digunakan sebagai dasar pengembangan terapi terhadap pasien kanker.

Siklus imunitas kanker menjadi landasan agar respons imun berhasil
melawan kanker serta akan menentukan kombinasi yang tepat dari berbagai
imunoterapi yang berhasil pada seorang pasien. Target obat-obatan baru untuk
masing-masing tahapan siklus imunitas kanker sedang dikembangkan. Salah
satunya adalah pendekatan untuk pasien dengan immune desert. Pada kondisi ini
dibuat agar sel-sel imun dapat mengenali tumor dengan menggunakan vaksin
kanker khusus pasien tersebut.

Obat-obatan lain yang memiliki fungsi merangsang daya infiltrasi sel T ke
dalam tumor atau memperkuat sel-sel T sehingga dapat menghancurkan sel
kanker. Cara ini sangat efektif untuk kondisi immune excluded tumor dan inflamed
tumor. Para peneliti menyadari bahwa imunoterapi yang efektif akan memerlukan
pendekatan berganda, sehingga imunoterapi menjadi lebih efektif. Kombinasi
terapi dengan radioterapi, kemoterapi, dan obat-obatan terapi target atau
imunoterapi lainnya, yang disesuaikan dengan keadaan biologis pasien. Tujuan
akhirnya adalah menyusun regimen obat-obatan yang secara khusus untuk setiap
pasien atau dikenal sebagai personalized cancer immunotherapy, karena kondisi
respon imun setiap pasien berbeda sehingga terapi ini akan jauh lebih efektif
menghancurkan sel kanker.

Imunoterapi merupakan pengobatan dengan menggunakan beberapa
bagian dari sistem imunitas seseorang untuk melawan penyakit seperti kanker,
sehingga sel kanker akan musnah secara alami karena diserang sel-sel imun.
Beberapa Langkah dalam imunoterapi adalah pertama menstimulasi sistem imun
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untuk bekerja lebih kuat dalam menyerang sel-sel kanker. Kemudian memberikan
komponen-komponen seperti protein imunitas buatan untuk sistem imun.
Imunoterapi adalah pengobatan penyakit dengan mengaktifkan atau
menekan sistem imun. Imunoterapi aktivasi merupakan imunoterapi yang
dirancang untuk memperoleh atau memperkuat respons imun sedangkan
imunoterapi yang mengurangi atau menekan respon imun disebut imunosupresi.
Imunoterapi kanker berupaya merangsang sistem imun untuk menghancurkan
tumor. Berbagai strategi sedang digunakan atau sedang menjalani penelitian dan
pengujian. Studi terkontrol secara acak pada kanker yang berbeda menghasilkan
peningkatan yang signifikan dalam kelangsungan hidup dan periode bebas
penyakit telah dilaporkan dan kemanjurannya meningkat sebesar 20-30% ketika
imunoterapi berbasis sel dikombinasikan dengan metode pengobatan

konvensional.
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Gambar 2. Terapi reseptor antigen sel T chimeric

Diagram di atas merupakan proses terapi reseptor antigen sel T chimeric
(CAR) merupakan pengobatan kanker. Hasil akhirnya adalah produksi sel T yang
lengkap yang dapat mengenali dan melawan sel kanker yang terinfeksi dalam
tubuh.
1. Sel T dikeluarkan dari darah pasien.
2. Gen yang menyandi untuk reseptor antigen spesifik dimasukkan ke dalam
sel T.
Sehingga menghasilkan reseptor pada permukaan sel.
Sel T baru yang dimodifikasi ini kemudian dipanen dan ditumbuhkan
Setelah periode waktu tertentu, sel T yang direkayasa diinfuskan kembali
ke pasien.
Dalam beberapa tahun terakhir, imunoterapi telah menjadi sangat menarik

bagi para peneliti, dokter dan perusahaan farmasi, terutama dalam prospeknya
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untuk mengobati berbagai bentuk kanker. Imunoterapi berbasis sel efektif untuk
beberapa kanker. Sel-sel efektor imun seperti limfosit, makrofag, sel dendritik, sel
pembunuh alami (sel NK), limfosit T pembunuh (CTL) bekerja bersama untuk
mempertahankan tubuh terhadap kanker dengan menargetkan antigen abnormal
yang diekspresikan pada permukaan sel tumor.

Terapi seperti granulocyte colony-stimulating factor (G-CSF), interferon,
imiquimod, dan fraksi membran seluler dari bakteri telah disetujui untuk
penggunaan medis. Imunomodulator adalah agen imunoterapi aktif berupa
sediaan rekombinan, sintetis, dan alami. Ekstraksi limfosit G-CSF dari darah dan
dibiakkan in vitro melawan antigen tumor sebelum menginjeksi kembali sel dengan
sitokin stimulasi yang tepat, menunjukkan sel dapat menghancurkan sel-sel tumor
yang mengekspresikan antigen.

Sel dendritik dapat distimulasi untuk mengaktifkan respon sitotoksik
terhadap antigen. Sel dendritik diambil dari orang yang membutuhkan imunoterapi.
Sel-sel ini kemudian dimuati dengan antigen atau tumor lisat atau ditransfeksi
dengan vektor virus, menyebabkan mereka menyajikan antigen. Setelah
ditransfusikan kembali ke orang tersebut, sel-sel yang teraktivasi ini menyajikan
antigen ke limfosit efektor (sel T pembantu CD4+, sel T pembunuh CD8+, dan sel
B). Hal ini memulai respons sitotoksik terhadap sel-sel tumor yang

mengekspresikan antigen.

Mekanisme kerja Imunoterapi

Pengobatan imunoterapi mengandalkan sistem imun untuk melawan
penyakit termasuk kanker. Karena selama ini system imun sulit untuk mengenal
kanker sebagai antigen, maka perlu stimulasi system imun untuk bekerja. Sistem
imun akan mengeluarkan sel limfosit T ke seluruh tubuh jika terdapat antigen dan
akan berusaha melawan antigen dan penginfeksi lainnya penyebab penyakit,
termasuk sel kanker.

Salah satu cara sistem imun mengatur aktivitas sel-T adalah melalui jalur
Programmed death (PD-1). Namun, beberapa sel-sel kanker bersembunyi dari
serangan sel-T dengan cara mengambil alih jalur PD-1, sehingga menghentikan
sel-T menyerang sel-sel kanker. Pengobatan Imunoterapi bekerja dengan cara
memblokir jalur PD-1/PD-L1, sehingga sel imun akan mendeteksi dan menyerang

sel-sel kanker.
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Gambar 3. Tahapan stimulasi sel T melawan sel kanker

Kaitan antara sistem imun dan kanker bersifat kompleks dan dinamis,
dengan beberapa tahapan proses. Pertama adalah cancer immunoediting, yang
terdiri dari 3 tahapan yaitu eliminasi, ekuilibrium, dan escape. Pada tahap eliminasi
dilaksanakan oleh sistem imun alamiah dan adaptif, seperti sel natural killer (NK),
sel sitotoksik cluster of differentiation (CD)8+, limfosit CD4+, makrofag, dan sel
dendritik yang berperan dalam presentasi, pengenalan, dan lisis sel dengan
antigen tumor. Proses eliminasi ini terbatas dan beberapa sel tumor masih tersisa
karena profil antigenik dan ekspresi gen terkait imun yang memungkinkan sel
untuk bertahan hidup.

Tahapan berikutnya adalah ekuilibrium, yaitu keseimbangan dinamis
antara imunitas anti-tumor dan sel tumor. Pada tahapan ekuilibrium, imunitas
adaptif dipertahankan. Tahapan terakhir adalah escape, jika sel tumor tidak
terdeteksi oleh sistem imun atau mengembangkan mekanisme agar terhindar dari
pengenalan sistem imun, maka menjadi lesi yang simtomatik.

Imunoterapi untuk kanker dikembangkan dengan memodulasi sistem imun
pasien dengan target sel kanker. Imunoterapi untuk kanker dapat dibagi menjadi
imunoterapi pasif atau aktif. Imunoterapi pasif adalah berdasarkan transfer adoptif
imunomodulator, antibodi spesifik tumor, atau sel-sel imun. Substansi-substansi
atau sel-sel ini diberikan pada pasien untuk memulai kerja anti-tumor, meliputi
terapi sel T adoptif, menggunakan virus onkolotik, Bi- and multispecific antibody,
antibodi monoklonal dengan target tumor. Sedangkan imunoterapi aktif

merangsang sistem imun pasien dengan menggunakan efek anti-tumor spesifik
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antigen, sehingga terjadi respons anti-tumor yang berlangsung lama. Imunoterapi

aktif antara lain vaksin kanker, sitokin, antibodi monoklonal imunomodulator.

Vaksin

Imunoterapi dengan menggunakan primer vaksin untuk kanker adalah
dengan mengaktifkan sel T spesifik terhadap antigen tumor. Sel dendritik
merupakan antigen presenting cell (APC) yang paling efektif dan berperan penting
dalam koordinasi respons imun alamiah dan adaptif. Oleh karena itu, sejumlah
besar antigen diarahkan pada sel dendritik dan perlu diekspansi dan diaktifkan
oleh agen yang sesuai. Dalam pendekatan ini, sel dendritik diisolasi dari sel
mononuklear darah perifer pasien, dimuati dengan antigen tumor secara ex vivo,
diaktifkan, dan kemudian diinfuskan kembali pada pasien.

Proses untuk menghasilkan vaksin, meliputi tahapan berikut yaitu :

1. Antigen presenting cell (APC) dan sel mononuklear darah perifer dikeluarkan
melalui proses leukapheresis darah perifer pasien.

2. APC kemudian dimuati dengan protein fusi rekombinan yang terdiri dari lebih
dari 95% dari sel kanker prostat yang spesifik terhadap jaringan prostat, dan
granulocyte macrophage colony stimulating factor (GM-CSF) sebagai
aktivator sel imun..

3. Protein ini diinkubasi dengan APC pasien sehingga APC mencerna dan
menunjukkan antigen pada permukaan sel. Proses ini dilakukan di luar tubuh
pasien untuk menghindari lingkungan imunosupresif yang dihasilkan sel
kanker. APC yang mengalami maturasi dilarutkan dalam larutan ringer laktat
dan diberikan kepada pasien dengan diinfuskan.

4. Mekanisme kerja T belum diketahui pasti, tetapi didesain untuk menginduksi
respons imun sistemik terhadap sel kanker pasien. Sel T mengikat antigen
rekombinan pada pemukaan APC dan setelah terikat, sel T mengaktivasi

destruksi sel tumor.
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Gambar 4. Proses pembuatan vaksin dari APC pada sel T

Terapi virus onkolitik

Terapi virus onkolitik telah dikenal sebagai pendekatan terapi yang
menjanjikan. Virus onkolitik didefinisikan sebagai virus direkayasa genetik, yang
dapat bereplikasi secara selektif dan membunuh sel kanker tanpa membahayakan
jaringan normal. Banyak virus telah diteliti untuk vektor imunoterapi antara lain
paramyxovirus, reovirus, picornavirus, herpes simplex virus. Agen yang telah

dikembangkan secara klinis adalah talimogene laherparepvec (T-VEC).

Terapi cacing

Cacing cambuk ovum (Trichuris suis) dan cacing tambang (Necator
americanus) telah diuji untuk penyakit imunologi dan alergi. Terapi cacing telah
diselidiki sebagai pengobatan untuk kambuh remisi multiple sclerosis, penyakit
Crohn, alergi, dan asma. Bagaimana mekanisme cacing memodulasi respon imun,
tidak diketahui. Hipotesis mekanisme meliputi re-polarisasi respons Th1/Th2 dan
modulasi fungsi sel dendritik. Cacing menurunkan sitokin Thl pro-inflamasi,
interleukin-12 (IL-12), Interferon-Gamma (IFN-y), dan Tumor Necrosis Factor-
Alpha (TNF-4@), juga mempromosikan produksi sitokin Th2 pengatur seperti IL-10,
IL-4, IL-5, dan IL-13.

Blokade Immune Checkpoint
Walaupun produk mutasi genetik pada kanker manusia dikenal sebagai
antigen, respons imun endogen terhadap kanker yang terpantau pada model pra-

klinik dan pasien tidak efisien karena tumor menginduksi toleransi terhadap sel T
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spesifik tumor dan mengekspresikan ligan yang mengikat reseptor penghambat
dan menurunkan fungsi sel T dalam lingkungan mikro tumor. Salah satu
pendekatan untuk memicu respons imun anti-tumor dikenal dengan istilah blokade
checkpoint, yaitu blokade jalur penghambatan imun yang diaktivasi oleh sel kanker.
Terdapat 2 reseptor immune checkpoint yang telah banyak diteliti dalam konteks
imunoterapi untuk kanker, yaitu cytotoxic T-lymphocyte-associated antigen 4
CTLA4) dan programmed cell death protein 1(PD-1). Sel CTLA-4, reseptor
penghambat yang down-regulate tahapan awal aktivasi sel T, merupakan target

pertama untuk antibodi checkpoint.

. i /\
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St T TUMOR CELL
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Gambar 4. Antibodi dengan target PD-1 dan PD-1.12

Gambar 5. Aktivasi sel T melalui suppressing T sel dan aktivasi sel T

Aktivasi sel T memerlukan pengenalan antigen oleh reseptor sel T dan
stimulasi CD28 oleh BY7. Interaksi antara reseptor CTLA-4 dan B7 yang
diekspresikan pada sel T dan APC mencegah sel T teraktivasi dengan
menghambat sinyal imunologi. Molekul CD28 dan CTLA-4 memiliki ligan yang
sama, yaitu B7 tetapi CTLA-4 memiliki afinitas lebih kuat terhadap B7. Ipilimumab,
antibodi monoklonal fully human, mengikat CTLA-4 dan menghambat interaksi
CTLA-4 dengan ligannya. Blokade ini meningkatkan aktivasi dan proliferasi sel
T.20 Penghambatan signaling CTLA-4 juga menurunkan fungsi sel T regulatory
yang akhirnya akan meningkatkan respons imun anti-tumor. Ipilimumab telah
disetujui oleh US FDA untuk melanoma metastatik atau yang tidak dapat direseksi
dan terapi adjuvan melanoma kutaneus. Dalam informasi produknya, disampaikan
bahwa ipilimumab dapat mengakibatkan efek samping terkait imun yang berat dan
fatal, yang melibatkan banyak sistem organ, paling sering adalah enterokolitis,
hepatitis, dermatitis, neuropati, dan endokrinopati.

Saat berikatan dengan salah satu ligannya, PD-1 menghambat kinase
yang berperan dalam aktivasi sel T dan menghambat respons imun anti-tumor.

PD-L1 banyak diekspresikan dalam tumor. Imunoterapi ini meningkatkan respons
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imun pasien terhadap tumor dengan cara retargeting sel T pada sel tumor. Satu
scFv mengikat molekul spesifik sel T, biasanya CD3 sementara satunya lagi
mengikat antigen terkait tumor. Struktur ini menghubungkan sel T dengan sel
tumor yang akhirnya menstimulasi aktivasi sel T, pembunuhan sel, dan produksi
sitokin. CD19 diekspresikan pada permukaan sel-sel B-lineage dan CD3
diekspresikan pada permukaan sel T.

Pembentukan sinaps antara sel T dan sel tumor, upregulation molekul
perekat sel, produksi protein sitolitik, pelepasan sitokin inflamasi, dan proliferasi
sel T, sehingga mengakibatkan lisis sel-sel CD19+. Dalam informasi produknya
disebutkan peringatan penting mengenai sindrom pelepasan sitokin dan toksisitas

neurologi yang dapat mengancam nyawa atau fatal.

Transfer Sel Adoptif

Transfer sel adoptif merupakan imunoterapi dengan aktivitas anti-tumor
limfosit untuk menghancurkan sel tumor primer dan metastatik. Pertama-tama
limfosit diisolasi dari darah perifer pasien, kelenjar getah bening dengan tumor,
atau jaringan tumor, kemudian diekspansi ex vivo dan diinfuskan kembali pada
pasien. Strategi ini akan memutuskan toleransi terhadap antigen tumor dan
menghasilkan sejumlah besar sel T efektor yang kuat. Transfer sel adoptif dengan
limfosit yang menginfiltrasi tumor (TIL) merupakan pendekatan gabungan sel T
CD8+ dan CD4+ dihasilkan dari deposit tumor metastatik, diekspansi ex vivo
sebelum transfer adoptif. Pendekatan ini mengembalikan fungsi sel T spesifik
tumor dalam tumor.

Memasukkan regimen yang mengkondisikan terjadinya lymphodepleting
pada pasien sebelum infus TIL telah menghasilkan regresi komplit melanoma.
Kejadian lymphodepletion akibat kemoterapi atau iradiasi tubuh, diduga sel-sel
limfa berupaya memperbaiki fungsi TIL dengan mengeliminasi sel-sel
imunosupresif seperti sel Treg dan sel supresor dari mieloid, dan meningkatkan
kadar IL-7 dan IL-15. Pada uji klinik pasien melanoma metastatik refrakter terapi
standar, TIL diinfuskan bersama IL-2 setelah terjadi lymphodepleting. Regresi
tumor komplit terjadi pada sekitar 22% pasien penderita tumor dan berlangsung
selama 37-82 bulan pada 95% pasien lainnya.

Walaupun hasil transfer sel adoptif dengan TIL terlihat menjanjikan, namun
ada beberapa keterbatasan dalam terapi ini antara lain lymphodepletion yang

meningkatkan efikasi transfer sel adoptif yang dapat mengancam nyawa pasien,
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membutuhkan biaya serta waktu untuk mengembangkan populasi sel yang
dibutuhkan, dan terapi ini hanya terbatas pada melanoma, belum diujikan pada
jenis kanker lainnya. Penelitian lainnya di bidang imunoterapi sedang dilakukan,
dengan metode kultur dan rekayasa genetik sel T untuk memastikan jumlah sel T
spesifik tumor jumlahnya memadai, sehingga dapat mengimbangi pertumbuhan
sel tumor. Strategi yang digunakan melibatkan reseptor sel T (TCR) dan chimeric
antigen receptor (CAR). Sampai saat ini, belum ada transfer sel adoptif yang telah
disetujui oleh US FDA. Imunoterapi yang sedang dikembangkan adalah
imunomodulasi, CAR, dan imunoterapi kombinasi.

Transfer sel yang diadopsi secara in vitro menumbuhkan sel T yang
diekstraksi secara autologus untuk transfusi selanjutnya. Atau, sel T yang
direkayasa secara genetika yaitu menginfeksi sel T dengan retrovirus yang berisi
salinan gen reseptor sel T (TCR) yang khusus dapat mengenali antigen tumor.
Virus mengintegrasikan reseptor ke dalam genom sel T. Sel-sel dibiakkan secara
tidak spesifik dan distimulasi. Sel-sel tersebut kemudian diinfuskan kembali dan
menghasilkan respon imun terhadap sel-sel tumor. Teknik ini telah diuji pada
melanoma metastasis kambuhan dan kanker kulit lanjut

Apakah sel T direkayasa secara genetis atau tidak, sebelum diinfusi ulang,
limfodeplesi penerima diperlukan untuk menghilangkan sel T regulator dan juga
limfosit endogen yang tidak dimodifikasi yang bersaing dengan sel yang ditransfer
untuk sitokin homeostatik. Terapi pada limfoid dapat dicapai dengan kemoterapi
mieloablatif, dengan iradiasi total tubuh sehingga efek yang diperoleh menjadi
lebih besar. Sel-sel yang ditransfer membelah secara in vivo dan bertahan dalam
darah perifer pada beberapa orang pasien. Hasil menunjukkan adanya 75%
pasien respon imunnya meningkat pada semua sel T CD8 * di bulan ke 6-12
setelah infus. Pada 2012, uji klinis untuk melanoma metastasis dilakukan npada
beberapa pasien di beberapa lokasi. Respon klinis terhadap transfer sel T yang
diamati pada pasien tersebut, menunjukkan adanya kekebamelanoma metastatik

yang kebal terhadap beberapa imunoterapi.

Terapi peningkatan kekebalan tubuh
Terapi peningkatan kekebalan secara autolog menggunakan sel
pembunuh alami yang berasal dari darah seseorang, limfosit T sitotoksik, dan sel

imun terkait lainnya yang telah dibiakkan in vitro dan kemudian diinfuskan kembali.
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Terapi ini telah diuji terhadap Hepatitis C, sindrom kelelahan kronis, dan infeksi
HHV6.

Imunosupresif

Penekan imun bekerja dengan menghambat respons imun yang abnormal
pada penyakit autoimun atau mengurangi respons imun normal untuk mencegah
penolakan organ atau sel yang ditransplantasikan.

Obat imunosupresif membantu mengatur transplantasi organ dan penyakit
autoimun. Respons imun tergantung pada proliferasi limfosit. Obat sitostatik
bersifat imunosupresif. Glukokortikoid merupakan inhibitor aktivasi limfosit yang
agak lebih spesifik, sedangkan inhibitor imunofilin lebih khusus menargetkan
aktivasi limfosit T. Antibodi imunosupresif menyasar langkah-langkah dalam

respons imun. Obat lain yaitu memodulasi respons imun.

Efek Samping

Efek samping mungkin terjadi selama pengobatan immunoterapi.
Sementara obat ini bekerja dengan sistem imun Anda untuk membantu melawan
melanoma atau KPKBSK, pengobatan ini juga dapat menyebabkan sistem imun
Anda mempengaruhi sel sehat di tubuh Anda.

Efek samping dapat menjadi cukup serius. Penting untuk diingat bahwa
efek samping perlu ditangani secepat mungkin. Hubungi ahli kanker atau perawat
kanker Anda apabila Anda mengalami efek samping atau gejala apapun.
Pengobatan efek samping yang dini dapat mencegah kondisi lebih buruk. Tim
dokter Anda seharusnya sudah menyiapkan Anda dengan bahan informasi yang
membantu Anda mengenali efek samping yang mungkin dialami selama dalam
pengobatan imunoterapi.

Toleransi kekebalan tubuh

Tubuh secara alami tidak mengerahkan serangan sistem imun pada
jaringannya sendiri. Terapi toleransi imun berusaha untuk mengatur ulang sistem
imun sehingga tubuh berhenti secara keliru menyerang organ atau selnya sendiri
dalam penyakit autoimun atau menerima jaringan asing dalam transplantasi
organ.B4 Dengan menciptakan kekebalan akan mengurangi atau menghilangkan

kebutuhan imunosupresi seumur hidup dan efek samping yang menyertai. Teknik
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ini telah diuji pada transplantasi dan diabetes tipe 1 atau gangguan autoimun

lainnya.

Alergi

Imunoterapi digunakan untuk mengobati alergi. Sementara perawatan
alergi (seperti antihistamin atau kortikosteroid) mengobati gejala alergi,
imunoterapi dapat mengurangi sensitivitas terhadap alergen dam mengurangi
keparahannya.

Imunoterapi dapat menghasilkan manfaat jangka panjang.k® Imunoterapi
sebagian efektif pada beberapa orang dan tidak efektif pada orang lain, tetapi
menawarkan kesempatan pada penderita alergi untuk mengurangi atau
menghentikan gejala.

Terapi diindikasikan untuk orang yang sangat alergi atau yang tidak dapat
menghindari alergen tertentu. Imunoterapi umumnya tidak diindikasikan untuk
alergi makanan atau obat. Terapi ini sangat berguna untuk penderita rinitis alergi
atau asma.

Dosis pertama mengandung sejumlah kecil alergen atau antigen. Dosis
meningkat seiring waktu ketika orang menjadi peka. Teknik ini telah diuji pada bayi

untuk mencegah alergi kacang.
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