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Summary della ricerca (fino 300 parole max)
Gli esosomi sono nanovescicole secrete costitutivamente da tutte le cellule che rivestono un ruolo fondamentale nella comunicazione cellulare e in particolare nella regolazione della risposta immunitaria. In particolare gli esosomi di origine tumorale contenenti antigeni associati al tumore nativo possono essere efficacemente captate da cellule che presentano l’antigene quali le cellule dendritiche (DC) e i macrofagi per l'elaborazione dell'antigene e la presentazione ai CTL (Cytotoxic T lymphocytes) specifici del tumore. Studi recenti hanno evidenziato che le vescicole esosomiali sono arricchite in oligosaccaridi ad alto contenuto di mannosio che li rende ligandi ideali per il riconoscimento da parte del recettore del mannosio (MR, CD206). Nel presente progetto di ricerca ci si propone di studiare l’interazione di esosomi ingegnerizzati per l’espressione di antigeni tumorali con cellule dell’immunità innata quali macrofagi di tipo M2 e DC immature che esprimono sulla loro superficie il recettore del mannosio (MR, CD206). E’ stato già dimostrato che esosomi ingegnerizzati per l’espressione di antigeni tumorali sono capaci di indurre una risposta CD8+ antigene specifica. Lo scopo di questo progetto è pertanto quello di sezionare i meccanismi di captazione dell'esosoma da parte delle cellule che presentano l'antigene come parametro critico per indurre un'efficace induzione della risposta CTL. Per raggiungere questo scopo utilizzeremo una metodologia innovativa per ottenere esosomi fluorescenti marcati metabolicamente combinata con l'uso di tecniche di ingegneria genetica per produrre esosomi contenenti antigeni tumorali che possono essere tracciati e contati con precisione. La stimolazione di una risposta immunitaria potente e specifica indicherà il trasferimento funzionale di esosomi immunogenici alle cellule che presentano l’antigene. Questo progetto ha la potenzialità di espandere le conoscenze sui meccanismi di interazione fra esosomi e il sistema immunitario. 
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