
Empowering your immune system to fight 

Imunoterapia



• Pacientes com diagnóstico de sarcoma que desenvolveram erisipela

causada por Streptococcus pyogenes

• Poderia uma infecção produzida intencionalmente estimular o sistema

imunológico para tratar o câncer?

• “Toxina mista de Coley“: ele injetou bactérias nesses tumores e observou

que esses sarcomas retrocederam, pois isso causou uma resposta imune

levando a remissão completa e durável para pacientes com várias doenças

malignas, incluindo sarcoma, linfoma e câncer testicular.

Introdução e Contexto Histórico

Abbott, M., & Ustoyev, Y. (2019, October). Cancer and the immune system: the history and background of 

immunotherapy. In Seminars in oncology nursing (Vol. 35, No. 5, p. 150923). WB Saunders.

Ginex, P. K., Brassil, K., & Ely, B. (2017). Immunotherapy: Exploring the state of the science. Clinical 

journal of oncology nursing, 21.



• Emil von Behring e Shibasaburo

Kitasato, em 1890, descobriram que a

injeção de toxina diftérica em animais

produz um soro contendo uma

antitoxina que fornece imunidade

antidifteria passiva às pessoas.

Introdução e Contexto Histórico

Emil Adolf von Behring
The Nobel Prize in Physiology or Medicine 1901

https://www.nobelprize.org/prizes/medicine/1901/behring/biographical/



A imunoterapia é definida como o uso de 
materiais para aumentar e/ou restabelecer a 
capacidade do sistema imunológico de prevenir 
e combater a doença.

• Cada imunoterapia visa melhorar a função imunológica e difere por vários mecanismos de ação pelos quais 
são categorizadas. 

➢ Ativas x Passivas 
• Ativas : A imunoterapia ativa é a estimulação direta de uma resposta imunológica, memória imunológica e 

resposta duradoura. As vacinas são um exemplo de imunoterapias ativas. 

• Passivas: As imunoterapias passivas, que incluem anticorpos monoclonais, produzem respostas específicas, 
mas geralmente de curta duração, que, portanto, requerem a administração regular desses tratamentos.

Imunoterapias

Abbott, M., & Ustoyev, Y. (2019, October). Cancer and the immune system: the history and background of 

immunotherapy. In Seminars in oncology nursing (Vol. 35, No. 5, p. 150923). WB Saunders.



• Como um dos maiores produtores de soros

da América Latina, o Butantan atua na

produção de 13 tipos de soros, entre

antiofídicos (contra veneno de cobra),

antiescorpiônico (escorpião),

antiaracnídico (aranhas e escorpião),

antilonômico (lagarta), antidiftérico

(difteria), antitetânico (tétano),

antibotulínico (botulismo) e antirrábico

(raiva), além de versões combinadas.

• https://www.youtube.com/watch?v=n0YA

n-FvgTI

• Soro anti-Covid para pacientes

imunossuprimidos.

https://butantan.gov.br/noticias/instituto-butantan-inicia-ensaios-clinicos-do-soro-
anti-covid

https://g1.globo.com/sp/sao-paulo/noticia/2021/11/16/primeiro-paciente-recebe-soro-anti-covid-desenvolvido-
pelo-butantan.ghtml

Soroterapia

https://www.youtube.com/watch?v=n0YAn-FvgTI


Anticorpos Monoclonais

Técnica de Eletroforese:
Separação em meio liquido sob a influência 
de um campo elétrico.

Nas separações 
eletroforéticas de
soro ou plasma, a 
maioria dos 
anticorpos é 
encontrada no 
terceiro grupo mais 
rápido de migração 
das
globulinas, 
denominado 
gamaglobulinas

Região Fab –
região de ligação 
ao antígeno
Região Fc -
função efetora, 
cadeia pesada 

Os anticorpos são 
sintetizados pela linhagem 
de linfócitos B

• Anticorpos ligados a 
membrana na superfície 
de linfócitos B

• Anticorpos secretados

https://www.fcav.unesp.br/Home/departamentos/patologia/HELIOJOSEMONTASSIER/aula-pratica-6--
imunoeletroforese.pdf



Fig. 1. A port trait of César 
Milstein.

Fig. 2. A port trait of Georges Köhler.

Ribatti, D. (2014). From the discovery of monoclonal 

antibodies to their therapeutic application: An historical 

reappraisal. Immunology letters, 161(1), 96-99.

Anticorpos Monoclonais

The Nobel Prize in Physiology or Medicine 1984
Abbas, Lichtman, Pillai, 9a. Edição, 2019.



Anticorpos Monoclonais
Monoclonal antibodies approved for the treatment of 

transplant rejection and auto-immune diseases.

Singh, S., Tank, N. K., Dwiwedi, P., Charan, J., 

Kaur, R., Sidhu, P., & Chugh, V. K. (2018). 

Monoclonal antibodies: a review. Current

clinical pharmacology, 13(2), 85-99.



Anticorpos Monoclonais
Monoclonal antibodies approved for the treatment of 

malignancy.

Singh, S., Tank, N. K., Dwiwedi, 

P., Charan, J., Kaur, R., Sidhu, P., 

& Chugh, V. K. (2018). 

Monoclonal antibodies: a 

review. Current clinical

pharmacology, 13(2), 85-99.



Rituximab
Rituximab – Mecanismos de ação

Salles, G., Barrett, M., Foà, R., 
Maurer, J., O’Brien, S., Valente, N., 
... & Maloney, D. G. (2017). 
Rituximab in B-cell hematologic
malignancies: a review of 20 years
of clinical experience. Advances in 
therapy, 34(10), 2232-2273.



Anticorpos aprovados em 2020

Cai HH. Therapeutic Monoclonal Antibodies Approved by FDA in 2020. Clin Res Immunol 2021;4(1):1-2.



Anticorpos inibidores dos pontos de controle

CTLA-4 - Cytotoxic T Lymphocyte Associated Protein 4

Abbas, Lichtman, Pillai, 9a. Edição, 2019.



Anticorpos inibidores dos pontos de controle

IMPILIMUMAB (ANTI-CTLA-4)

Margolin, K., Ernstoff, M. S., Hamid, O., Lawrence, D., McDermott, D., Puzanov, I., ... & Hodi, F. S. 

(2012). Ipilimumab in patients with melanoma and brain metastases: an open-label, phase 2 trial. The 

lancet oncology, 13(5), 459-465.



Anticorpos inibidores dos pontos de controle

Lei, Q., Wang, D., Sun, K., Wang, L., & Zhang, Y. (2020). Resistance mechanisms of 

anti-PD1/PDL1 therapy in solid tumors. Frontiers in Cell and Developmental Biology, 8.

The Nobel Prize in 
Physiology or Medicine 2018
por sua descoberta da 
terapia do câncer pela 
inibição da regulação 
imunológica negativa

Morte celular programada 1 / ligante de morte celular programada 1 (PD1 / PDL1)

James P. Allison Tasuku Honjo



Terapia com Citocinas

Sim, G. C., & Radvanyi, L. (2014). The IL-2 cytokine family in cancer immunotherapy. Cytokine & growth factor 

reviews, 25(4), 377-390.

Berraondo, P., Sanmamed, M. F., Ochoa, M. C., Etxeberria, I., Aznar, M. A., Pérez-

Gracia, J. L., ... & Melero, I. (2019). Cytokines in clinical cancer immunotherapy. British 

journal of cancer, 120(1), 6-15.



Terapia com Células T

• Terapia adotiva usando células T expressando receptores 

antigênicos quiméricos (CARs, do inglês, chimeric antigen

receptors)

• Os CARs - receptores produzidos por engenharia genética, 

com sítios de ligação antígeno tumoral  específicos 

codificados por genes variáveis de imunoglobulina (Ig) 

recombinante e caudas citoplasmáticas contendo domínios 

de sinalização tanto do TCR como dos receptores de 

coestimulação.



História da Imunoterapia do Câncer

Abbas, Lichtman, Pillai, 9a. Edição, 2019.
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