Immunologia e malattie immunitarie

La nostra attivita di ricerca é volta ad identificare le vie di segnale modificabili con
farmaci che regolano gli effetti dannosi indotti dalla risposta infiammatoria acuta e
cronica. Questi studi hanno portato all'identificazione dei membri della famiglia delle
chinasi calcio/calmodulina-dipendenti (CaMKs) come importanti regolatori delle funzioni
delle cellule immunitarie, che controllano la funzione rilevante delle cellule dendritiche
(lllario M et al. 2008) e regolano la risposta anticorpale alle infezioni virali nell'uomo
(Nakaya et al. 2011). Abbiamo identificato CaMKK2 come un importante regolatore
delle funzioni dei macrofagi, descrivendo il ruolo di questa chinasi in modelli di shock
settico, resistenza insulinica e rimodellamento osseo (Racioppi et al. 2012, Cary et al.
2013). Abbiamo trovato CaMKK2 espressa nelle cellule staminali ematopoietiche e
abbiamo identificato questa chinasi come un importante bersaglio modificabile con
farmaci per stimolare la rigenerazione ematopoietica dopo un danno mieloablativo
(Teng at al. 2011; Racioppi et. al. 2017). Piu recentemente, abbiamo trovato CaMKK2
espresso nelle cellule mieloidi infiltranti il cancro al seno murino ed umano. Questi studi
hanno portato all'identificazione di CaMKK2 come un importante bersaglio di farmaci
per stimolare il reclutamento delle cellule T nel microambiente tumorale e favorire la
risposta immunitaria antitumorale (Racioppi et al. 2019). Le nostre attuali indagini
mirano a sfruttare questi risultati per identificare nuovi bersagli di farmaci per sovvertire
I'immunosoppressione indotta dal tumore e prevenire o invertire gli effetti dannosi indotti
dallinflammazione associata ai danni cronici e all'invecchiamento.
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