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Immunterapi
 Håndtering av bivirkninger



Opportunities for harnessing the immune system:

                               

Destruction of tumor cells 
IFN-γ , T cell granulate contents

Trafficking of T cells   
to tumors 
CX3CL1, CXCL9, CXCL10, 
CCL5

Priming and activation 

CD28/B7.1, CD137/CD137L 
OX40/OX40L, CD27/CD70 
HVEM, GITR, IL-2, IL-12 
CTLA4/B7.1,  PD-L1/PD-1 
PD-L1/B7.1 Prostaglandins

Tumor antigen 
presentation 

TNF-α, IL-1 
IFN-α, CD40L/CD40 
CDN, ATP 
HMGB1, TLR 
IL-10, IL-4, IL-13

Release of tumor cell 
antigens  

Immunogenic cell death 
Tolerogenic cell death

Detection of tumor cells  
by T cells  
T cell receptor 
Decreased pMHC on tumor 
cells

Infiltration of T cells  
in tumors 
LFA1/ICAM1,  Selectins 
VEGF,   
Endothelin-B receptor
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Stimulating and inhibiting factors of the tumor immunity cycle



Disposisjon

Hvem kan få immunterapi?
Hva slags bivirkninger kan man få?
Hvorfor får man bivirkninger?
Hvordan behandler vi bivirkninger?
Hva innebærer det å ha/ha hatt bivirkninger?



PD-L1 ekspresjon

Hjernemet.t



Steroid- og antibiotikabruk før immunterapi
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Økende T-celle aktivitet 
mot antigener som 
eksisterer i tumor OG 
friskt vev.

Økende nivå av 
pre-eksisternede 
autoantistoffer.

Økende nivå av 
inflammatoriske 
cytokiner.

Forsterket 
komplement-
mediert 
inflammasjon 
grunnet direkt 
binding av antistoff 
mot CTLA-4 med 
CTLA-4 i normalt 
vev.
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•Infeksjon: HIV og Hepatitt (A, B, C, E)
•Tellinger, elektrolytter, nyre og leverprøver
•O2-metning (pneumonitt/Covid-19) 
•CNS: MR caput 
•Hjerte: pro-BNP og troponin T
•Endokrin status: TSH, FT4, FT3, kortisol, prolaktin og  
testosteron (menn).

•Diabetes: HbA1c

Screening før oppstart behandling:



• Sykehusinnleggelse
• Utelukk annen etiologi inkl. CVM 
(virustall og PCR)

• Fekalt kalprotektin
• Rtg. abd./CT abd.
• “Tarmhvile”

Steroidbehandling: methylprednisolon 
2mg/kg/dag + PPI. 

• Endoscopi med biopsi

Komplikasjoner/utfordringer: 

• Tilbakevendene symptomer ved 
nedtrapping.

• Ingen respons på steroider: 
Dersom ingen respons innen 48 
timer gi infliximab 
(Remicade®/ Remsima®) 5 mg/
kg i.v. (gjentas etter 2 uker). 
 
Vedolizumab (300 mg) bør 
vurderes ved manglende effekt 
av infliximab.

• CMV-reaktivering? Biopsi!



Hypofysitt:

• De fleste utvikler svikt i kortikotrop akse, ACTH svikt, 
og trenger substitusjons-behandling med kortison; 
Hvis mulig ta prøve med kortisol FØR oppstart av 
steroidbehandling 

• Testogel til menn? 

• Behandling Binyrebarksvikt; standard: Kortison 
25+12,5 mg.

Også test kortisol-prod. 
etter langvarig steroid- 
behandling!



•HYPERGLYKEMI:  
HbA1c bør måles før oppstart steroider. 
Hyperglykemi kan oppstå under 
behandlingen.Ved diabetes kan behovet av 
insulin kan øke. 
- Insulin under behandling? 

•INSOMNI 
Vanligste bivirkning av steroider. 
- Doser x 1 om morgenen. 

•OSTEOPOROSE 
Mål vitamin-D og kalsium-nivå før oppstart 
og gi tilskudd dersom lave verdier. 
- Vit.-D, kalsium, bentetthetsmåling? 
Bisfosfonat? 

•INFEKSJONER 
Ved behandling med >/= 25 mg prednisolone i 6 
uker eller lengre kan P. jiroveci (PCP) profylakse  
- Bactrim (?) NB! Bivirkninger! 
Mykofenolat mofetil eller andre 
immunsuppressiva OBS! CVM-reaktivering 
- Gancyklovir? (v/ CMV-IgG neg)

Støttetiltak



Medikamenter ved steroidresistens:

A. Winge-Main, Onkonytt  mars 2018



Disposisjon

Hvem kan få immunterapi?
Hva slags bivirkninger kan man få?
Hvorfor får man bivirkninger?
Hvordan behandler vi bivirkninger?
Hva innebærer det å ha/ha hatt bivirkninger?



Pre-eksisterende autoimmune tilstander

• Ipilimumab:
• Flare in 27 – 29.2 %
• (Rheumatic diseases have the highest tendency 
       for flare, followed by inflammatory bowel disease 
       or inflammatory skin diseases.)

• 119 patients treated with anti-PD-1. 
• 52 with preexisting AD 
• Flare in 38% requiring 

immunosuppression
• 7/13 with RA, 3/3 with Polym. R., 2/2 with 

Sjogren's, 2/2 with ITTP and 3/8 with 
psoriasis. No patients with 
gastrointestinal (N = 6) or neurological 
disorders (N = 5) flared.



Hva gjør behandling med immunterapi trygg?

1. Pasienten vet hvem de kontakter, 
når og hvor. 

2. Lege/sykepleier har kunnskap 
om immunterapi. 

3. Behandling for bivirkninger gis 
raskt nok, hardt nok og lenge 
nok. 

4. Noen må ha spisskompetanse.


