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OBJETIVOS, ATIVIDADES E RESULTADOS ESPERADOS/ATINGIDOS
Exotrypano — Transformar o potencial dos exossomas de tripanossomatideos (TEx) em novas oportunidades

Reunindo investigadores de instituicGes académicas nacionais e internacionais, o EXOTRYPANO constitui uma proposta
de investigacao que tem como objetivo principal explorar o impacto funcional dos exossomas de tripanossomatideos no
sistema imunitario dos mamiferos. Os exossomas, nanovesiculas que transportam acidos nucleicos e proteinas e que sdo
libertados por células e agentes patogénicos para o meio extracelular, tém sido implicados no fluxo de comunicagdo a
distancia entre células, entre parasitas ou entre parasitas e células. Os tripanossomatideos sdo parasitas que podem
causar Leishmanioses, Doenca do Sono, Nagana e Doenca de Chagas em seres humanos e em animais domésticos e
selvagens. Embora tenha havido um compromisso continuo de investigadores, organizagdes ligadas a saude, agéncias de
financiamento, forcas sociais e decisores politicos, o controlo destas doengas continua a ser um desafio apesar da
disponibilidade de medicamentos aplicaveis. Utilizando tecnologia de imagem de alta definicdo, metodologias
moleculares e celulares, técnicas parasitarias e imunoldgicas, o efeito de exossomas de tripanossomatideos (TEx) isolados
de tripomastigotas de Trypanosoma brucei brucei e T. cruzi e de promastigotas e amastigotas de Leishmania infantum
serdo avaliados in vitro em células isoladas de sangue periférico de cdes saudaveis e de baco, medula dssea e da cavidade
peritoneal de ratinhos saudaveis. A dinamica de libertagao de TEx e a identificagdo da carga molecular transportada sao
cruciais para compreender os efeitos funcionais de TEX em células do sistema imunitario. Os resultados obtidos sobre as
alteragoes morfoldgicas celulares induzidas por TEx, o transporte das moléculas ativas até aos recetores da membrana
celular e para o interior das células, o reconhecimento destas moléculas pelos recetores intracelulares e o estado de
ativagao celular direta ou indiretamente dirigido por TEx serdo utilizados para gerar um modelo interativo capaz de
prever o efeito de moléculas ativas enviadas por tripanossomatideos. EXOTRYPANO também pretende investigar o
potencial terapéutico de TEx, prevendo o possivel uso de exossomas no tratamento de doengas parasitdrias,
aproximando a investiga¢do laboratorial a clinica das doengas veterinarias parasitdrias. Além disso, a aplicabilidade de
exossomas a imunoterapia podera gerar novos vertentes nos programas de tratamento de outras doengas ndo-
parasitarias como o cancro. O EXOTRYPANO é ainda uma plataforma inovadora que facilita a adicdo da exceléncia de
grupos de investigacdo académicos, nacionais e internacionais, a roda de um tema fascinante, desafiante e atual,
assegurando a interac¢do institucional, promovendo o intercambio de estudantes, a transferéncia de tecnologia e a
disseminagdo global de ciéncia/tecnologia orientada para grupos-alvo especificos e também para o publico em geral,
estimulando a consciéncia coletiva da importancia estratégica do desenvolvimento da ciéncia e da tecnologia no
quotidiano.



