Sarkoidos

Exosomer

Exosomer dr sma membranvesiklar som utsondras fran
de flesta celler i kroppen. Exosomer bildas nir mem-
braner inuti celler knoppas av och fors ut till cellytan
dar de frisétts fran cellen. De ar endast 30-100 nm i dia-
meter, och ddrfor lyder de under nanofysiologiska lagar.
Ytan dr forhallandevis stor i forhallande till innehallet.
De har dérfor proportionellt mycket mer ytmembran
och ddrmed ytmolekyler, én cytoplasmaproteiner.
Fortfarande dr inte sa mycket kdnt om exosomers roll i
immunforsvaret, men man vet att de kan vara immun-
stimulerande eller inducera tolerans, beroende pa fran
vilka celler de kommer. Exosomer fran dendritceller
(DCQ) eller B-celler kan, genom att de kan bara HLA-
molekyler med antigen, samt co-stimulatoriska mole-
kyler, inducera immunsvar (T-och B-cellssvar), medan
exosomer fran cancerceller, brostmjolk och tarmepitel
istéllet verkar varaimmunhdmmande. Exosomer fran
antigenpresenterande celler bar dven co-stimulatoriska
molekyler, samt mRNA och mikroRNA. Tva prelimi-
néra fas-1-studier i tumorbehandling har publicerats,
med exosomer fran DC ddr man laddat MHC med
tumorspecifika antigen. En viss immunaktivering sags,
men de behover optimeras for att fungera effektivt for
cancerbehandling. Man kan likna exosomer vid ett
“snapshot” av cellens status vid en viss tidpunkt. Efter-
som de bland annat innehaller mRNA och mikroRNA
fokuserar mycket forskning kring om de kan anvandas
som sjukdomsmarkorer eller for att leverera genetiskt
material vid behandling.

En viktig fraga dr om exosomer bidrar till patologi.
Négra fa studier har undersokt exosomer i patolo-
giska tillstind. Cancerceller producerar exosomer
som bidrar till patogenes genom att himma immun-
svar, till exempel inducera T-regulatoriska celler, och
ddrmed 6ka tumortillvaxt. Sarkoidospatienter har fler
exosomer i lungskoljvitska dn friska, och dessutom
kan de, om man stimulerar autologa celler, inducera
IFN-gammaproduktion [1]. Dessutom har exosomer
fran sarkoidospatienter en formaga att inducera IL-8
fran epitelceller, s& mycket tyder pa att de bidrar till
inflammationen. Liknade monster sags i astmapatien-
ter, dar exosomer ocksa hade en pro-inflammatorisk
funktion [2]. Nya data tyder ocksa pa att mikroRNA i
exosomer kan bidra till exempelvis IL-13-signalering i
astma. Framtida studier vid sarkoidos behover klargora
om exosomer kan anvindas som sjukdomsmarkorer,
eventuellt for prediktion av prognos och terapisvar.
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