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L'asma bronchiale e una patologia eterogenea in cui varie cellule dell'immunita innata ed adattiva
contribuiscono a definire I'endotipo ed il controllo clinico. Le cellule natural killer (NK) svolgono
un’‘azione di difesa contro i patogeni e contribuiscono alla risoluzione della flogosi bronchiale
attraverso un’azione pro-apoptotica verso gli eosinofili. Alcuni autori hanno evidenziato che nei
pazienti affetti da asma grave vi é una disfunzione della risposta citotossica mediata dalle cellule NK.
Benralizumab é un anticorpo monoclonale umanizzato approvato per I'asma grave eosinofilica che
interagisce direttamente con gli NK e ne induce la proliferazione e la maturazione. Il grado di
disfunzione del profilo NK dei pazienti affetti da asma grave che iniziano terapia con Benralizumab,
cosi come l'effetto immunologico di Benralizumab sulle cellule NK riscontrato fin dai primi mesi di
terapia potrebbe determinare la risposta clinica al farmaco associandosi a maggior controllo clinico
e a minor rischio di esacerbazione. Pertanto, 'obiettivo primario di questo progetto é quello di é
quello di valutare, in pazienti affetti da asma grave, il ruolo delle cellule NK nel predire la remissione
clinica indotta dalla terapia con Benralizumab. Inoltre, verra studiato 'impatto della terapia sul
profilo NK ai fini di saggiarne il ruolo di biomarcatore on-treatment.



DSMCN

UNIVERSITA
pi SIENA SCINZE MEDICHE, CHIRURGICH

1240

(ENG)

Bronchial asthma is a heterogeneous condition in which various innate and adaptive immune cells
contribute to defining the endotype and clinical control. Natural killer (NK) cells play a defensive role
against pathogens and help resolve bronchial inflammation through a pro-apoptotic action against
eosinophils. Some authors have highlighted that in patients with severe asthma, there is a
dysfunction of the NK-mediated cytotoxic response. Benralizumab is a humanized monoclonal
antibody approved for severe eosinophilic asthma that directly interacts with NK cells, inducing their
proliferation and maturation. The degree of dysfunction in the NK profile of patients with severe
asthma who begin therapy with Benralizumab, as well as the immunological effect of Benralizumab
on NK cells observed in the first few months of treatment, could determine the clinical response to
the drug, leading to better clinical control and a lower risk of exacerbation. Therefore, the primary
objective of this project is to evaluate the role of NK cells in predicting clinical remission induced by
therapy with Benralizumab in patients with severe asthma. Additionally, the impact of therapy on
the NK profile will be studied to assess its potential as an on- treatment biomarker.
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