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(Dunn et al., Annual Review of Immunology,2004;
Gubin & Vesely,Clinical Cancer Research, 2022 )
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_ UN VIAGGIO ATTRAVERSO LE

TERAPIE ANTITUMORALI

(Zzhang & Zhang,Cellular and Molecular Immunology, 2020;
Naimi et al., Cell Communication and Signaling,2022)
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IMMUNOTERAPIE NEL
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(Mitra et al., Frontiers in Immunology,2023;

Zhang & Zhang,Cellular and Molecular Immunology 2020;
Morse et al., Targeted Oncology, 2021;

Zheng et al., Molecular Therapy — Oncolytics, 2019)
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(Mitra et al.,Frontiers in Immunology, 2023)
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EVOLUZIONE DELLE TERAPIE
CAR-T: DALLA PRIMA ALLA
QUINTA GENERAZIONE
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« MODIFICHE NELL'ENDODOMINIO Universal Cytokine Killing
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EFFICACIA E PERSISTENZA
(Ceja et al., The Journal of Experimental Medicine,2024;
Hiltensperger & Krackhardt, Frontiers in Immunology,2023)
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APPROCCI AVANZATI PER L'INGEGNERIA
DELLE CELLULE CART

« CELLULE CAR-T MONOVALENTI

STRATEGIE INNOVATIVE
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(Moreno et al., Biomedicines, 2022;
Singh & Maus, Immunity, 2023 )
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LE SEI CELLULE CAR-T APPROVATE DALLA

|
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(Boettcher et al., Journal of Clinical Medicine, 2022;
Singh & Maus, Immunity, 2023)
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OSTACOLI NEL SUCCESSO DELLA

TERAPIA CAR-T
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(Schubert et al., Annals of Oncology, 2021;
Keshavarz et al., Stem Cell Research & Therapy 2022)
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LE DIFFICOLTA DELLE CAR-T NELLA
LOTTA CONTRO | TUMORI SOLIDI

ETEROGENEITA’
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(Peng et al., Cellular and Molecular Immunology, 2024;
Schubert et al., Annals of Oncology, 2021)
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LE CELLULE CAR-NK COME SOLUZIONE
ALLE SFIDE DELLE CELLULE CAR-T

VANTAGGI RISPETTO ALLE
CELLULA CELLULE CAR-T
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W. Li et al.,Biomolecules, 2024 )
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LE CELLULE CAR-M COME SOLUZIONE
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(Pan et al., Journal of Experimental & Clinical Cancer Research, 2022;
Lu et al., Biomarker Research, 2024;
Wang et al., EBioMedicine, 2022 )
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IL FUTURO DELLE CELLULE CAR-T:

VERSO NUOVE FRONTIERE TERAPEUTICHE

- co-espressione di piu CAR

- stroma tumorale come bersaglio
- integrazione di cellule CAR NK

. integrazione di cellule CAR-M
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cellule CAR-T é E ,@ m (Arnett & Heczey, Cancer Cell,2024;
contro le Del Bufalo et al., New England Journal of Medicine, 2023;
cellule infettate Eskandari et al., Trends in Immunology, 2023;

Pecher et al., Molecular Diagnosis & Therapy, 2024;
Qi et al.,Frontiers in Immunology, 2020)
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RIVOLUZIONARE IL TRATTAMENTO DELLE

MALATTIE AUTOIMMUNI

STRATEGIE IMMUNOTERAPICHE PER COLPIRE LE CELLULE B
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Pecher et al., Molecular Diagnosis & Therapy, 2024)
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L'IMPATTO DELLE TECNOLOGIE A mRNA
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CARATTERISTICHE DELLE CELLULE

CAR-T TRANSITORIE
ESPRESSIONE TEMPORANEA DEL RECETTORE

CAR

TERAPIA CONTROLLATA E REVERSIBILE
RIDUZIONE DEL RISCHIO DI EFFETTI
COLLATERALI A LUNGO TERMINE
RIPETUTE SOMMINISTRAZIONI PER
MANTENERE L'EFFICACIA

(Blache et al., RMD Open, 2023;
Granit et al., The Lancet Neurology, 2023)
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LE CELLULE CAR-Treg PER LE MALATTIE
AUTOIMMUNI E IL RIGETTO DI TRAPIANTI

ORIGINE DELLE CELLULE CAR-Treg @  TOLLERANZA IMMUNITARIA

MIRATA E SPECIFICA

‘ PROPRIETA’

INGEGNERIZZAZIONE CAR-Treg DA CELLULE Treg IMMUNOMODULATRICI
Gene CAR ! . " 4 ‘ APPLICAZIONE TERAPEUTICHE:
'_  — Treo > « MALATTIE AUTOIMMUNI

MALATTIA DEL TRAPIANTO

D
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-
(Arjomandnejad et al., Biomedicines, 2022
Eskandari et al., Trends in Immunology, 2023;
Proics et al., Gene Therapy, 2022 )
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CELLULE CAR-T E INFEZIONI CRONICHE:
NUOVE SPERANZE NELLA LOTTA CONTRO L'HIV

VANTAGGI /—‘
* SUPERARE |
MECCANISMI DI

EVASIONE VIRALE
DELL'HIV; CELLULA

* STRATEGIE INNOVATIVE: CAR-T
CAR BISPECIFICI

ANTIGENE DI SUPERFICIE GP120

ANTIGENE TRANSMEMBRANA, GP41

MATRICE

PREOTEASI
TRASCRITTASI INVERSA NUCLEOCAPSIDE
INTEGRASI CAPSIDE
LIMITI
« SERBATOI VIRALE
LATENTE

- ESPANSIONE E SSRNA

PERSISTENZA DELLE
CELLULE CAR-T

* SUSCETTIBILITA HIV (HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUS)
ALL'INFEZIONE

(Ghanem et al., Cytotherapy, 2018;
Qi et al., Frontiers in Immunology, 2020)
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GRAZIE ATUTTI
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