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Piu di 100 anni di osservazione e di ricerca hanno dimostrato che le risposte naturali
dell’organismo e quelle immunitarie, in particolare, hanno un ruolo fondamentale nel
controllo dello sviluppo dei tumori.

Per la sua bassa tossicita e per la sua specificita, I’'immunoterapia puo rappresentare uno
strumento terapeutico biologico nel cancro, complementare agli attuali trattamenti standard
(chirurgia, chemioterapia, radioterapia). Tuttavia, un ostacolo si frappone tra una buona
risposta antitumorale e I’eradicazione del tumore stesso, tale ostacolo & rappresentato dal
“cancer immunoediting”, un processo attraverso il quale il tumore, nel suo progressivo
sviluppo, silenzia ed acceca le risposte immunitarie rendendo 1’organismo tollerante allo
sviluppo del cancro. Solo il resetting del sistema immunitario pud permettere di superare
questo problema .

La ciclofosfamide & un chemioterapico alchilante di prima generazione largamente usato in
diversi coktail farmacologici antineoplastici e considerato un immunosoppressore. Studi,
condotti negli ultimi anni hanno dimostrato che la ciclofosfamide possiede una quantita di
nuove caratteristiche. Essa, infatti, riduce il numero di linfociti T regolatori (con attivita
immunosoppressiva) ma, soprattutto, nella fase successiva alla sospensione della sua
somministrazione, induce una considerevole produzione di fattori immunostimolanti (vari
tipi di interleuchine e chemochine) che determinano un notevole incremento dell’immunita
adattativa con la proliferazione e 1’attivazione dei linfociti, la loro migrazione nel tumore,
cosi come dell’immunita innata con ’aumento della frequenza delle cellule dendritiche.
Una strategia terapeutica basata su un singolo inoculo di cilclofosfamide seguito
immediatamente dalla somministrazione di un vaccino antitumorale ha mostrato di indurre
significative regressioni tumorali in modelli sperimentali. Una simile strategia, applicata a
pazienti operati per metastasi da melanoma, in uno studio di fase I, ha dato analoghi
risultati. Ulteriori studi sono necessari per definire le modalita ottimali di trattamento e la
tipologia dei tumori trattabili, ma la strada tracciata consente di considerare questa
strategia come uno strumento efficace per prevenire la ricaduta nei pazienti oncologici gia
liberati dal tumore primario.



