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А у то и м м у н н ы е  заб о л ев ан и я

О пределены  ф акторы  р ан н его  р азви ти я , 
повы ш аю щ ие р и ск  пи щ евой  аллергии  у 
детей
К лю чевы е слова: Факторы риска; Пищевая аллергия; М етаанализ________________ ______

Несмотря н а глобальный рост заболеваемости, точные причины разви ти я пищевой 
аллергии долгое время оставались неясными. М еждународная груп п а исследователей
провела масштабный м етаанализ, чтобы количественно оценить вклад различных
факторов ри ска  в развитие 1дЕ-опосредованной пищ евой аллергии у детей  до 6 лет.

Ученые проанализировали данны е 190 исследований, вклю чавш их 2,8 миллиона
участников из 40 стран. С использованием строгих критериев и многофакторного анализа 
были вп ервы е систематизированы и ранж ированы  факторы ри ска  по силе и 
достоверности их связи с разви ти ем  аллергии. В ходе исследования изучалось более 340 
различны х факторов. С редняя частота встречаемости пищ евой аллергии, 
подтверж денной провокационными пробами, составила 4,7%.

К к рупны м  ф ак тор ам  риска были
отнесены: атопический дерматит (экзема) 
на первом  году ж изни (риск Т 12%), 
аллергический ринит (риск Т 10,1%), 
вы сокая трансэпидермальная потеря влаги 
(риск 1 10,0%), м играция родителей (риск 
1 9,7%), позднее введение арахиса (после 
12 мес.) (риск 1 6,8%), семейная история 
пищ евой аллергии (риск Т 4-6%), 
антибиотики в первый м есяц жизни (риск 
Г 12,8%).

М алыми ф ак торам и  (повыш ение риска на ~1-2% ) оказались мужской пол, первенец в 
семье, кесарево  сечение, мутации в гене филаггрина, антибиотики на п ервом  году жизни.

Д остоверн о на риск не влияли низкий в ес  при рож дении, перенош енная 
беременность, грудное вскармливание, диета и стресс матери во врем я беременности.

Анализ подтвердил концепцию  "атопического марша", где ран н и е аллергические 
заболевания (экзема, ринит) являются главными предикторами пищ евой аллергии. 
Ключевую роль играет наруш ение кожного барьера, что поддерж ивает гипотезу о 
сенсибилизации через кожу.

Работа п о зв о л я ет  стратиф ицировать детей п о  группам  риска. В м есто  ф окуса н а  
одном  ф а к т о р е  важ но уч и ты вать  к ом би н ац и ю  крупны х и м ал ы х ф акторов. Это  
позволит то ч н ее  определять группы  для р а н н ей  проф илактики и разработки  
новых стр атеги й  лечения, направленны х н а  укрепление к о ж н о г о  барьера и  
ст а б и л и за ц и ю  м икробиом а.

П ервоисточник:
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Биоинформатика

П ервы й полны й каталог тандем ны х  
повторов ген ом а человека
К лю чевы е слова: Тандемные повторы; База данных; Геном человека; N N 0 5  ________

Тандемные повторы — участки ДНК, где одна и та ж е последовательность нуклеотидов 
повторяется многократно. Они составляют около 7-8% генома ч ел о века  и являются 
крайне вариабельными. В ариации количества повторов являются причиной десятков 
наследственных заболеваний. Длина патогенных тандемных повторов может достигать 
нескольких тысяч п.о., что делает  невозможным их изучение путем  стандартного 
секвенирования коротких прочтений (N03). С появлением  технологий секвенирования 
длинных прочтений (NN08) и повыш ением их качества ситуация улучшилась.

Гистограмма р а сп р е д е л е н и я  тандемны х п о в то р о в  в разны х геномных сборках 
а с а  « х м и т  вхсхя С КСЬЗв е э  Т2Т-СНМ13 Ш Ю «ег ШДЗ СКСН38 аннотация т ан д е м н ы х  повторов
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Ученые из Канады подготовили самый полный на сегодняшний день каталог тандемных 
повторов, включающий более 5 млн локусов, используя данные N N 0 8  272 человек из 
проектов НРК.С (п=143), НС5УС2 (п=30) и 1КСР-ОЭТ (п=99). Д ля  всех образцов 
проведена с?е п о у о  сборка диплоидных геномов с последующим обнаружением 
тандемных повторов. С равнение полученных результатов и реф еренсны х геномов 
(сборки СКСБ38 и Т2Т-СНМ13) позволило определить местоположение и характеристики 
выявленных повторов. В результате удалось включить в каталог многие ранее 
неизвестные локусы. Ученые установили, что  46% всех найденны х повторов 
расположены внутри генов или  их промоторов, п р и  этом большинство из них (-90% ) 
локализованы в интронах. Выявлен высокий уровень изменчивости: 36,7% всех коротких 
тандемных повторов полиморфны по длине, а у 14,4% локусов обнаруж ена вариативность 
самих нуклеотидных мотивов. Выборка включала представителей различны х популяций, 
поэтому б аза  данных реп резентативна для разны х этнических групп и применима для 
клинической интерпретации вари ац и й  у пациентов любого происхождения.

С одерж ащ и еся  в каталоге данны е п о зв о л я т  лучш е п он я ть  генети ческ ое  
р а зн о о б р а зи е  и роль тан дем н ы х повторов в забол ев ан и я х . К атал ог доступен в  
р еп ози тор и и  (Ы 1р8://гепойо.огд/гесогй5/14597629) в ф ормате УСР и ВЕБ.

П ервоисточник:
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Биоинформатика

Г енетическая архитектура структурны х  
вариантов в популяции К атара
К лю чевы е слова: Структурные варианты; Популяционные исследования_______________

Развитие персонализированной медицины напрямую  зависит от н али чи я  качественных, 
релевантны х геномных данных. Несмотря н а  активное создание национальных 
биобанков, популяции арабского происхождения остаются недостаточно 
представленными и хуже изученны ми по сравнению  с европейскими. М еждународный 
консорциум проанализировал генетическую  архитектуру структурных вариантов (СВ) в 
популяции Катара, дополняя р а н е е  проведенный ан али з малых генетических вариантов.

Структуры»*  мривктм {СВ} ОМаг баоот* РЙо»
Петимь

гм  когорты 0*<аг Ситот* РИсЛ 
Этническая группа

Арабы аравийского 
полуострова 
Арабы общего 
происхождения

Западно*
евразийские/персидские

Юиоюазиатские арабы

Африканские арабы
Смешанное
происхождение

Редкие С8{<1%)

Уникальные С 8 
Среднее количество СВ на

153 946 (50 Ь р -10 МЫ

74К делеций 
17К дупликаций 

36* инсерций 
21К трамсжжаций 

5К инверсий

87%

45%

5028(4533-5519)

У чены е применили комбинацию  основных 
алгоритмических подходов детекции СВ: 
методы на основе разделенны х прочтений, 
ан ализ глубины покры тия, локальная 
сборка регионов и комбинаторные 
подходы. Работа основана на данных 
проекта С)а1аг С еп о те  РИо! (2015), в рамках 
которого проведено полногеномное 
секвенирование короткими прочтениями 
когорты из 6 141 представителя населения 
Катара. Выборка вклю чала шесть 

субпопуляций, определенных н а  основе их генетического происхождения. В результате 
разработан пайплайн из 10 биоинформатических инструментов для пои ска СВ размером 
от 50 до 10 миллионов нуклеотидов. С помощью пайплай на идентифицировано 153 946 СВ, 
из которых большинство (87%) оказались редкими, то есть встречались реж е чем у 1 
человека и з  100. Среди редких вариантов почти половина (45%) оказались уникальными 
для конкретного индивида. В среднем на одного человека приходилось 5 026 СВ 
(диапазон: 4 533-5 519). Около 9% СВ затрагивали экзоны генов и 3% (4 390) имели 
предсказанны й эффект потери функции. Анализ сигнальных путей генов, затронутых СВ, 
выявил значительное обогащ ение генами, связанными с тр ем я  серьезными
заболеваниями — кардиомиопатией, нарушением инсулиновых сигналов и онкологией,
которые им ею т высокую распространенность среди населения Катара. Чуть более 2% (3 
676) структурных вариантов перекры вались с регионам и регуляции хром атина, тогда как  
менее 1% (1 427) — с регионами микроРНК.

Значительное влияние на генетическую  архитектуру популяции К атара оказывают 
близкородственные браки, доля которых превы ш ает 50%. Этот ф актор приводит к  
повышенной частоте нокаутированных генов, т.е. генов, обе копии которых 
функционально нарушены вследствие мутаций (наприм ер, делеций). В работе рассмотрен 
случай делеци и  двух экзонов ген а  СВ36, с предсказанны м эффектом потери функции. 
Сниж енная экспрессия белка С036 ассоциирована с макротромбоцитопенией. У 
индивидов с гомозиготной делецией с помощью протеомного анализа было 
зафиксировано значительное снижение уровня белка СБ36, что подтвердило 
предсказание потери функции.

В р езу л ь т а т е  прим енения ком бинации би ои н ф ор м ати ч еск и х  инструм ентов  
удалось обн аруж и ть  153 9 4 6  структурны х вариантов и охар ак тер и зов ать
р асп р едел ен и е их типов н а  основе полны х геном ов. П ол уч ен н ы е дан н ы е  
за к л а д ы в а ю т основу для дальн ей ш его и зу ч е н и я  вклада СВ в ф орм ирование  
ф ен оти п ов  и развитие за бол ев ан и й .

П ервоисточник:

Е. АПуеу N. Зуей, А. \й5сопй е ! а1, ТЬе Ы отесПса11апйзсаре о! д еп о тю  з1гис1;ига1 уапайоп 
ш Ше д а !ап  роргйайоп, Ка1 С о т т и п ,  № 17, стр. 1019/001: 10.1038/541467-025-67763-9



Биоинформатика

С-лектины  в к ач естве п р огн ости ч еск и х  
биом аркеров п р и  глиобластом е

К лю чевы е слова: ЗНО; Лектины; А5СК.2; СБЕС12А; Глиобластома_______________________

Глиобластома является самой распространенной опухолью ЦНС и одной из самых 
агрессивных форм злокачественных новообразований (ЗНО). Согласно рекомендациям 
ВОЗ, после верификации диагноза требуется к а к  можно скорее провести резекцию  
опухоли с обязательной химио- либо радиотерапией после. При этом  пациенты после 
операции показывают крайне низкий процент выживаемости без прогрессирования и 
частые рецидивы . За последнее десятилетие не было представлено ни одной новой 
эффективной стратегии терапии  глиобластомы, в то время как этот тип ЗНО часто 
демонстрирует резистентность к  стандартным методам лечения.

Коллектив авторов из Италии с помощью биоинформатического ан ализа исследовал роль 
в развитии глиобластомы лектинов — рецепторов, связывающих гликаны , чья экспрессия 
характерна в первую очередь для иммунных клеток. Согласно современным 
представлениям, лектины регулирую т ш ирокий спектр физиологических реакций 
иммунитета, включая развитие воспаления и иммунотолерантность, а  такж е участвуют в 
развитии и  регуляции иммунного ответа на ЗНО.

А нализ дифференциальной коэкспрессии 
позволил выявить А5СК2 и СДЕС12А 
(лектины С-типа) в качестве новых 
биомаркеров глиобластомы,
ассоциированных с инфильтрацией 
опухоли. Наоборот, пониж енны й уровень 
экспрессии этих двух лектинов наблюдался 
у пациентов с большей выживаемостью без 
прогрессирования. И нтересно, что для 
А5СК2 и СБЕС12А характерна 
тканеспецифичная экспрессия — 
наибольш ее их количество было 
обнаруж ено на клетках миелоидного 
происхождения. Экспрессию гена А5СЯ2  
не удалось обнаружить н а  циркулирующих 
иммунных клетках, в связи с чем он 
предлож ен в качестве потенциального 
предиктивного биом аркера развития ЗНО. 
Для ген а  СЬЕС12А повы ш енная экспрессия 
показана на циркулирующ их клетках 
СБ45+ и моноцитах, поэтому он может быть 
использован как биомаркер при 

жидкостной биопсии.

О бн ар уж ен и е двух новых С -лектинов, ран ее н е  связанны х с  ЗН О , не только  
п озв ол я ет  лучш е понять м ех а н и зм ы  р азв и ти я  глиобластом ы , н о  и ук азы в ает  
на в о зм о ж н о ст ь  п р и м ен ен и я  отдельных л ек ти н ов  в к ач еств е биом аркеров  
развития  забол ев ан и я .

П ервоисточник:

Расе А., АДапо С., Б'Апдек) Ь. еР а1„ А5СК2 апй СБЕС12А аз РгодпозйсаИу Ке1еуапР С-Туре 
Ьесйп Н иЬз т  СПоЫазРота, 1пРетаРюпа1 ]о и та1  оР Мо1еси1аг Еаепсез, N° 27(6), стр. 2626/ 
БОЕ 10.3390/цтз27062626

1.ЕСТ1Н РАМИ.У
Мур* С-1урв 5-!уре

со-вхргеааюпкнА-34К}оа1а
ТССА СОСА

О м«*ов у«вавк*0 в

етЕх

А  Апау&га Ы кву Ц»сйп* ехргвадюп ш раЬвМ- 
бътьй 1итог аШ Моой *атр<«

ФПег&пЬа} со-ехргвьаоп пвЬхоЛ

хШШкаЬопЫ к кеу

0 8  раивгя «гаЪйсвйоп
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Биология старения _________ ___________________________________________

ВМ Р9 предотвращ ает индуцированны й  
ж ел езо м  остеоп ор оз
К лю чевы е слова: Ферроптоз; РОХ01; Остеопороз; Ж елезо; ВМР9________________________

Остеопороз -  метаболическое заболевание, заклю чаю щ ееся в сниж ении плотности и 
наруш ении структуры костей, приводящ ее к их хрупкости и высокому риску переломов. 
Заболевание снижает качество жизни пациентов и создает н агрузку  на систему 
здр авоохр анения.

При остеопорозе резорбция кости 
доминирует над остеогенезом. Существует 
множество факторов риска: пожилой
возраст, недостаточная физическая 
нагрузка, нехватка витам ина Б и др. 
Группа ученых из Китая исследовала одну 
из наименее изученны х причин 
остеопороза: избыточный уровень ж елеза в 
организм е. К линические данные 
действительно продемонстрировали
ассоциацию  между повыш енным уровнем 
ф ерритина в крови и ж ел еза  в костной 
ткани с остеопорозом. Эксперименты н а  
мышах подтвердили, что  избыток ж елеза 
приводит к снижению  остеогенеза и 
деградации костей. К лю чевой опасностью 
ионов ж елеза является  развитие 
окислительного стресса. Он приводит к

Стволовые Остеобласты ^  / *клетки повреж дению  биомолекул (особенно
ж иров), митохондриальной дисфункции, 

нарушению пролиферации, а  в более тяжелых случаях - к ф ерроптозу - форме 
программируемой клеточной гибели. Стволовые клетки костного мозга, инкубированные 
в присутствии солей железа, проявили признаки всех этих патологических процессов. 
ВМР9 - важ н ы й фактор роста костей, который такж е участвует в контроле обмена 
железа. Авторы предположили, что он может выступить в качестве эффективного 
средства терап ии  остеопороза. Действительно, повыш енная экспрессия гена ВМР9 у 
мышей с индуцированным ж елезом  остеопорозом позволила сохранить костную ткань, 
повысить уровень остеогенеза и понизить окислительный стресс. ВМР9 повышал 
экспрессию СРХ4 - антиоксидантного фермента, играющего клю чевую  роль в 
предотвращ ении ферроптоза. Транскрипция СРХ4 контролируется фактором Р0Х01. В 
экспериментах ВМР9 повышал уровень Р0Х01 н а  уровне белка, но не на уровне 
транскрипции. Дальнейший анализ продемонстрировал, что ВМР9 повышает 
транскрипцию  фермента 115Р10, который защ ищ ает Р0Х01 от разруш ения в цитоплазме 
за счет снятия убиквитиновых меток. Таким образом, обнаружена ц еп очка  ВМР9-113Р10- 
Р0Х01-СРХ4, защищающая орган и зм  от остеопороза. Нарушение работы  любого из этих 
белков сн и ж ает экспрессию последующих элементов цепочки, а так ж е  делает клетки 
значительно более чувствительными к повышенному уровню железа.

Ионы  ж е л е з а  крайне в а ж н ы  для м ет а б о л и зм а  человека, н о  их и збы ток  
приводит к  окислительном у стрессу. О р ган и зм  пожилых, о с о б е н н о  ж енщ ин, 
теряет сп особн ость  к п оддер ж ан и ю  строгого  баланса в о б м е н е  ж ел еза , что  
м ож ет при води ть к д егр адац и и  костной тк ан и . ВМР9 п о к а з а л  себя  как  
м н огообещ аю щ и й  фактор д л я  предотвращ ения остеопороза  и  восстановления  
о ст ео ген еза .

П ервоисточник:

Ниапд У., 2Ь апд  2йи У. е! а1., ВМР9 а11еу1а1е5 шоп ассинш1а1юп-тс1исес1.../В01: 10.1016/ 
ф)аге.2025.03.012

ВМР9

113РЮ/Р0Х01/0РХ4

У5Р10
Р0Х01,

(гохсп%
Р0Х01

Р0Х01

(Уохсп) С срхд^
(^5 ^

Ферроптоз



Вирусология

С тволовы е клетки-ловуш ки как новы й  
подход к леч ен и ю  герпети ческ ого  
эн ц еф али та
К лю чевы е слова: Герпетический энцефалит; Вирусология; Нектин-1; Биоинженерия; 
Герпесвирусы; Терапия__________________________________________________________________

Герпетический энцефалит — острое инфекционное заболевание нервной системы, 
вы зываемое вирусом простого герп еса (герпесвирус человека тип 1). Несмотря на то что 
ацикловир остается стандартом лечения герпетического энцефалита, его применение 
ограничено токсичностью и растущ ей устойчивостью вируса. В поиске нового способа 
борьбы с вирусом исследователи обратились к механизму проникновения вируса в 
клетку, создав «ловушку» на основе стромальных клеток с высокой экспрессией гена 
рецептора Кесйп-1.

Рецептор нектин-1 — трансмембранный гликопротеин суперсемейства 
иммуноглобулинов, является клю чевым фактором проникновения НЗУ-1 в клетку: он 
связывает вирусный гликопротеин Б и инициирует слияние вирусной и клеточной 
мембран. Авторы предлагают использовать «ловушки» на основе модифицированных 
мезенхимальных стромальных клеток (еМЗС), которы е экспрессирую т повышенный 
уровень рецепторов, необходимых вирусу для входа в клетку. Такие клетки  действуют как 
приманка, связы вая вирусные частицы и тем самым снижая их доступ к  нейронам. Это 
потенциально позволяет уменьш ить вирусную нагрузку  на ткани м озга без прямого 
воздействия на вирусные ферменты.

еМЗС

В экспериментах т  ушо на инфицированных мышах в качестве положительного контроля 
использовались здоровые ж ивотны е (НеаШту), а так ж е применялись контрольные группы 
с фосфатным буфером (РВ5) и пустыми везикулами (уез1с1ез), служащ ими транспортной 
системой для еМЗС. Показано, что еМ5С способны эффективно адсорбировать вирус и 
снижать его  титр на несколько порядков по сравнению  с контрольными группами и даж е 
терапией ацикловиром (АСУ). Подход демонстрирует снижение инфицирования клеток- 
мишеней, ограничение распространения вируса и значительное п аден и е  летальности. 
Важным преимущ еством метода является его независимость от механизмов действия 
ацикловира, что делает его перспективны м при нали чи и  устойчивых ш таммов вируса.

П редлож ен н ы й  подход с исп ол ьзов ан и ем  стромальны х клеток-«ловуш ек»  
п р едставл яет собой перспективную  альтернативу традиционной  
п ротивовирусной  терапии, направленную  н а  предотвращ ение п роникновения  
вируса в клетк и . Он п отен ц и альн о м ож ет с н и зи т ь  вирусную  н а г р у зк у  и обойти  
проблем у лекарственной устойчивости. О днако для п одтверж дения  
эф ф ек ти вн ости  и б езо п а сн о ст и  данного м етод а  н еобходи м ы  дальнейш ие  
д о к л и н и ч еск и е и к л и н и ч еск и е исследования.

П ервоисточник:

Бе1 2Ьои, О т д у т д  Зопд, М е п д т а п  Сао, Мепдцао О т ,  2Ьепуа \Уапд, Упуеп Зип, Оауи Хие, 
Ягепгйопд 2йапд, фпрп 8Ы, фгпре 1ли, Епис1еа1ес1 се11з т Ш  ПесНп-1 оуегехргеззюп 
сарШге Н5У-1 апб рготсДе У1га1 еИ тта й о п  1ог Ь егрез зйпр1ех епсерЬаПйз Шегару, Се11 
КероНзДЮ!: 10.1016/].се!гер.2026.117099
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Генетика и генная терапия

С овм естны й ан ал и з м утаций при  
наруш ениях н ей роп си хи ч еск ого р азв и ти я  и 
п ороках сердца
К лю чевы е слова: Наруш ения нейропсихического развития; Генетика__________________

Н аруш ения нейропсихического развития (расстройства аутистического спектра (РАС), 
ш изофрения, задержки развития) и врожденные пороки сердца (ВПС) часто встречаются 
совместно, а генетические исследования указываю т на общие биологические механизмы. 
Однако обы чно их рассматриваю т как отдельные диагнозы, из-за чего результаты 
исследований ограничены и основаны на анализе узкой группы пациентов.

Расстройства 
аутистического слактра 

N •«430

Врожденный порок сердца 
N>2645

Задержим развития
N«31058

Ш изофрения
N«3154

Аннотация

Совместный анализ риска развития 
заболеваний

Заболевание 1 
X

Заболевание 2
э ф

• • •

Заболевание 4 
X

• 5
| шТАОА

Гены риска
/ЧЙ, .<и п

Гены риска 

• • •

Гены опеке 
Общие

Гены

Группа учен ы х  из Виргинского института психиатрии и поведенческой генетики (США) 
применила новый подход — совместный анализ мутаций с/е п о у о  (возникающих впервы е 
у ребенка, а не унаследованных от родителей) среди пациентов с различными 
наруш ениями нейропсихического развития. В исследовании использовался 
разработанны й авторами статьи метод тТАБА: статистическая модель, позволяющая 
одновременно оценивать вероятность того, что ген ассоциирован с п ервы м  заболеванием, 
вторым заболеванием, обоими или ни с одним из них. Благодаря примененному подходу 
ученым удалось выявить гены-кандидаты, связанны е с каждым заболеванием  отдельно: 
180 генов-кандидатов для РАС, 315 — для задерж ки умственного разви ти я, 49 — для 
пороков сер д ц а  и 47 — для ш изофрении. Многие и з  них обнаружены вп ервы е благодаря 
эффекту «объединения» данных и увеличения статистической мощности тестов. Общим 
для всех изученны х психических расстройств оказался ген РТЕЫ, а ещ е 9 генов (СНИв, 
5СЫ2А, ТЫС2, 81С6А1, N 10N 2 , СКШ2В, Р5МС5, М ЕИ  131 и Р11Е60) обнаруж ены  во всех 
наборах генов, за исключением больных с врож денны м пороком сердца. Анализ показал, 
что общие гены  для РАС, ш изофрении и наруш ений развития в основном отвечают за 
связь м еж ду нейронами и за  регуляцию активности отдельных участков ДНК. Гены, 
общие для задерж ки развития и ВПС, оказались вовлечены  в развитие миокарда.

И ссл едов ан и е дем онстрирует эф ф ективность совм естной  о ц ен к и  м утаций йе  
п о у о  для ул уч ш ен и я  п он и м ан и я  общ их м ех а н и зм о в  в о зн и к н ов ен и я  наруш ений  
р азв и ти я . И спользование инф орм ации о  сопутствую щ их забол ев ан и ях  
повы ш ает точность поиска ген ов , вовлеченны х в развитие б о л езн и .

П ервоисточник:

КеаШоГег, М., е1. а1, ,|от1 апа1уз1з о! ёе п о у о  тШ ай о п з Д о т  а и й з т  зр е с Д и т  сИзогёег, 
зсЫ горёгеш а, сопдеш!а1 ЬеагЬ сНзеазе, апё оШег ёеуе1ортеп1а1 сНзогёегз ппргоуез 
ёеЬесДоп рош ег апё нпрИсаШз зйагеё то1еси1аг раШшауз апё С №  ргосеззез, ИАК 
Сепотюз&ВютГогтпаисзАЮ !: 10.1093/пагдаЬДда11б2
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Генетика и генная терапия

Х ем оген ети ч еск ая  ген н ая  терапия коры  
гол овн ого  м о зга  восп рои зводи т эф ф ек т  
оп и ои дн ого обезбол и в ан и я  без ри ск а  
зави си м ости
К лю чевы е слова: Хемогенетика; Анальгетики; Г ен н ая  терапия; Опиоиды_______________

Лечение хронической боли остается одной из главных нереш енны х проблем 
современной медицины. Традиционные опиоидные анальгетики эффективно снижают 
аффективное восприятие боли, однако их воздействие на множество рецепторов по всему 
организму приводит к тяж елы м побочным эффектам, включая разви ти е зависимости, 
привы кания и угнетение ды хания. Это создает острую необходимость в разработке 
новых, прецизионны х методов терапии, способных избирательно подавлять 
эмоциональный (аффективно-мотивационный) компонент боли без риска фатальных 
осложнений.

Чтобы реш ить эту задачу, исследователи из США (Университета Карнеги-М еллона, 
Стэнфордского, Пенсильванского и Калифорнийского университетов) разработали и 
продемонстрировали в действии платформу на основе искусственного интеллекта для 
точного оптического трекинга скрытых признаков боли на основе паттернов поведения 
мышей. О бъединив машинное обучение с приж изненной регистрацией активности мозга 
в моделях острой (инъекции капсаицина и формалина) и хронической (повреждение 
седалищного нерва) нейропатической боли, уч ен ы е выделили специфическую  группу 
нейронов в передней поясной коре, активность которы х подавляется морфином.

И спользуя эти данные, команда создала 
генную  терапию на основе
аденоассоциированного вирусного вектора, 
за сч ет  которой в целевых опиоид- 
чувствительных клетках мозга
осуществлялась экспрессия специального 
тормозного рецептора, чувствительного к  
вводимому мышам препарату  БС 2  
(йезсЫ огоскэяарте). Последующая
активация этого рец еп тора  препаратом
БС2 (в дозе 0,3 мг/кг) полностью
им итировала обезболиваю щ ее действие 
классического морфина (в дозе 0,5 мг/кг). 
Важно отметить, что  ежедневное 
прим енение такой терап и и  в течение 7 

дней обеспечивало стабильное облегчение симптомов хронической боли без потери 
эффективности (формирования толерантности), а  поведенческие тесты  подтвердили 
полное отсутствие риска разви ти я  зависимости у здоровы х животных.

Р езул ьтаты  исследования зак л ады в аю т о сн о в у  для со зд а н и я  принципиально  
нового п о д х о д а  на основе ген н о й  терапии д л я  п р ец и зи он н ого  и  безо п а сн о го  
лечения тяж елы х болевы х синдром ов. В п ер сп ек ти ве р азр аботан н ы й  подход  
м ож ет б ы т ь  адаптирован дл я  клинической практики — нап ри м ер , путем  
и сп о л ь зо в а н и я  н еи н в ази в н ого  сф ок уси ров ан н ого  ультразвука дл я  б езоп асн ой  
доставки  терапевтических ге н о в  через гем атоэн ц еф ал и ч еск и й  барьер  прямо в  
болевы е ц ен тр ы  м озга  п ац и ен та .

П ервоисточник:

ОзшеП, С.8., Кодегз, 5.А., ]аш ез, фС. е! а1., М ш псктд орюМ апа1дез1а т  согйса1 р а т  сшсийз, 
МаШге, № 649 (2026), стр. 938-947/Б01: 10.1038/з41586-025-09908-ш

ИИ-платформа для оценки боли 
и активности нейронов

ААУ-МОВр-ЪМ4 (ОВЕАОО) ф
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Генетика и генная терапия

Результаты  пилотного проекта скрининга  
н оворож ден н ы х — ВаЪуБеЪес!: (Б ельгия)

К лю чевы е слова: Генетический скрининг; N05; Н оворожденные_______________________

Статья, опубликованная в Л1аШге МесИсте, описы вает первые результаты  бельгийского 
проекта ВаЪуЦе1ес1 — генетического скрининга новорожденных с применением 
таргетного глубокого секвенирования 405 генов для выявления 165 поддающихся 
лечению детских наследственных заболеваний. Цель исследования — оценить 
эффективность и целесообразность внедрения геномного скрининга новорожденных в 
дополнение к  существующему в стране скринингу н а  основе биохимических методов.

О возможности участия в исследовании проинформировали в общей сложности семьи с 4 
260 новорожденными детьми, родители 3 847 (90%) младенцев согласились пройти 
тестирование. Среди 3 847 детей у 71 (1,8%) выявлены клинически значимые 
генетические варианты, из которы х у 44 новорожденных выявлен деф ицит глюкозо-6- 
фосфатдегидрогеназы (С6РЦ). В 30 случаях заболевание не удалось детектировать 
стандартными биохимическими методами, что демонстрирует пользу генетического 
скрининга.

По результатам генетического
тестирования составлялся финальный 
отчет, в который найденны е вероятно 
патогенны е и патогенны е варианты 
добавлялись в том случае, если число копий 
гена с данным вариантом  соответствовало 
типу наследования заболевания,
ассоциированного с этим геном. 
Дополнительно все обнаруж иваемые 
биоинформатически вари анты  проходили 

этап ручной верификации: уч ен ы е выполняли поиск релевантной информации в научной 
литературе и сравнение с результатами биохимического анализа (если это было 
возможно). Интересно, что для генов, связанны х с аутосомно-рецессивными 
заболеваниями, авторы также вклю чали в отчет случаи, когда в одном гене на разных 
позициях находились два гетерозиготных варианта, подчеркивая, однако, что в работе 
использовался протокол секвенирования, который н е  позволяет определить цепь ДНК, н а 
которой обнаруж ен вариант, поэтому такие случаи требую т дополнительной валидации. 
Стоимость разработанной тест-панели на 165 заболеваний составляет 365 евро за образец 
(стоимость традиционного теста  на 19 заболеваний — 42 евро за тест). Однако, как  
ожидается, включение большего числа генов в п ан ель  либо переход н а  секвенирование 
полного экзом а в совокупности с развитием технологии и увеличением  объемов 
производства снизят затраты (а значит, и стоимость тест-панели) в теч ен и е  следующих 
нескольких лет.

Работа п ок азы в ает , что п оп ул яц и он н ы й  ген ети ч еск и й  ск р и н и н г (даж е в виде  
п ан ел ьн ого  таргетного N 0 8 , а не \\^С8) п о зв о л я ет  обн ар уж и ть  клинически  
важ ны е сл уч аи , которы е п р оп уск ает  стандартны й би охи м и ч еск и й  скрининг. 
Однако тр ебую тся  строгая ф ильтрация и в ал и дац и я  н ай ден н ы х генетических  
вариантов. Одним и з  к л ю ч евы х вопросов о ст а ет ся  слож н ость  интерпретации  
вариаций геном а, о со бен н о  в бесси м п том н ы х случаях. В а ж н о  учиты вать  
пен етран тн ость каж дого варианта и в о зр а ст  п оя в л ен и я  сим птом ов  
за б о л ев а н и я .

П ервоисточник:

Ргапдспз В о етег , Кпзйпе НоуДаппезуап, Р1ау1а Р1а22оп, е!.а1., Рори1а1юп-Ъазес1, йгзРДег 
д еп о тю  п е ш Ь о т  зсгееп тд  т  Ше т а 1 е т й у  шаге!, ЫаШге МесДсте, № 31, стр. 1339-1350/ 
БОР ййрз://(3о1.огд/10.1038/з41591-024-03465-х
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Гистология

СБ4+ Т-лимфоциты  в м оч е — 
потенциальны й биом аркер  
тубулоинтерстициального неф рита при  
б о л езн и  Ш егрена
К лю чевы е слова: Т-хелперы; Хроническая болезнь почек; Болезнь Ш егрена____________

Болезнь Ш егрена — системное аутоиммунное заболевание, которое ч ащ е всего пораж ает 
слезные и слюнные железы, а  такж е — реж е — р я д  других внутренних органов, в том 
числе почки, вызывая в них тубулоинтерстициальный нефрит (Т11Ч). ТШ  характеризуется 
воспалительной инфильтрацией интерстиция почки  и повреж дением  канальцевого 
эпителия. Несмотря на важность ранней диагностики, выявление ТШ  обычно требует 
инвазивной биопсии почки, а  надежные неинвазивны е биомаркеры пока отсутствуют. 
Поэтому пои ск  клеточных или молекулярных м аркеров, отражающих воспалительный 
процесс в почках, является актуальной задачей современной нефропатологии.

(а, Ь) -  срезы ткани почки: плотный
интерстициальный инфильтрат и выраженный 
тубулит (черные стрелки); окраш ивание РАЗ, (а) -  
увеличение 100х, (Ь) -  увеличение 400х

(с, б) -  срезы ткани почки: интерстициальный 
фиброз, атрофия канальцев, интерстициальная 
инфильтрация лейкоцитов обнаруживается только 
в  областях фиброза; окраш ивание РАЗ, (с) -  
увеличение 100х, (б) -  увеличение 400х

Исследователи из Германии изучили  возможность использования лимфоцитов в моче как 
биомаркеров ТШ при болезни Ш егрена. В работу включили 13 пациентов с болезнью 
Ш егрена, которым выполняли биопсию почки и ан ал и з мочи при подозрении на ТШ. С 
помощью морфологической оценки  биоптатов удалось подтвердить н али чи е ТШ у части 
пациентов. Для анализа клеточного состава мочи исследователи применяли 
мультипараметрическую  проточную  цитометрию. Оценивали 8 типов иммунных клеток, 
включая С Б 4 + Т-лимфоциты, С Б 8 + Т-лимфоциты, В-клетки и моноциты. В результате было 
обнаруж ено, что у пациентов с гистологически подтвержденным Т1Ы значительно 
увеличено количество СБ4+ Т-лимфоцитов в моче по  сравнению с пациентам и без ТШ.

У величение количества С Э 4+ Т-лимфоцитов в м оче м о ж е т  служ ить  
н еи н в ази в н ы м  клеточны м би ом арк ером  тубул ои н тер сти ц и ал ьн ого  нефрита при  
бол езн и  Ш егрена. П ол уч ен н ы е результаты  откры ваю т п ер сп ек ти вы  для  
р а зр аботк и  м етодов ди агн ости к и  и м он и тори н га  п ор а ж ен и я  почек б е з  
н еобходи м ости  повторных б и о п си й .

П ервоисточник:

Бааз V, Р етсИ  Р.С., Возе Р. е! а1., ТГппагу СБ4+ Т Ье1рег се11з аге а ро!епИа1 Ы отагкег 1ог 
ШЪи1от1ег5Шта1 перЬгШз т  5]6дгеп 'з сйзеазе, 3с1 Вер, № 16, стр. 5943/БОР 10.1038/ 
341598-025-34685-х
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Гистология

К леточны е сообщ ества опухоли оп ределяю т  
в заи м озав и си м ость  опухоли и 
м икроокруж ения при раке печени

К лю чевы е слова; Гепатоцеллю лярная карцинома печени; ЗНО; Клеточные сообщества

Рак печен и  остается одним из наиболее распространенных и летальных типов 
злокачественны х новообразований (ЗНО). Гистологические исследования показывают, 
что опухоли печени обладают вы раж енной пространственной гетерогенностью : в разных 
участках опухоли наблюдаются различия в составе иммунных клеток, фибробластов и 
сосудистых структур. Однако до недавнего врем ен и  было неясно, формируют ли 
опухолевые клетки и клетки микроокружения устойчивые функциональные 
микроструктуры и как их пространственная организация влияет на прогрессирование 
опухоли.

У ченые из США и Герм ании исследовали 
пространственную  организацию
опухолевых клеток и их микроокружения в 
образцах гепатоцеллю лярной карциномы. 
Авторы применили комбинацию
современны х методов пространственной 
биологии, включая РН К-секвенирование 
отдельных клеток, пространственную 
транскриптомику и мультиплексную 
визуализацию , подвергнув анализу более 
двух миллионов клеток из десятков 
опухолевых образцов.

В результате был предлож ен новый
концепт — «сообщества опухолевых 
клеток». Под этим терм ином  понимаются 
небольш ие пространственны е кластеры 
опухолевых клеток, окруженные
специфическим набором  клеток 
микросреды. Каждое «сообщество»
характеризуется определенны м типом 
клеток ЗНО и устойчивыми

• 1X2^. взаимодействиями с иммунными клетками,
•  Т щл**т фибробластами и эндотелием.
■ ЭкдотслмА

Внутри «сообществ» опухолевые клетки 
объединяются для роста и вы ж ивания, тем самым сниж ая уязвимость отдельных клеток. 
Авторы вы явили, что разруш ение пространственной организации микроокружения 
приводит к  нарушению функционирования этих кластеров, и определили, что 
опухолевые клетки зависимы от микросреды.

•  ЭпитяяиА
•  Эмдот«/и*й
• Фм6робп«сты

Зп*пеяи«
Эмдогелмй

Мшмвдид 
Тхдепси 
в «легки

П ол уч ен н ы е результаты  п ок азы в аю т, что п ространственная  гетерогенность  
оп ухолевой  ткани играет к лю ч евую  роль в  биологии геп атоц еллю лярн ой  
карцином ы . В перспективе к он ц еп ц и я  «сообщ еств  опухолевы х клеток» м ож ет  
дать н ов ы е представления о развитии за б о л ев а н и я , его прогресси рован и и  и  
эф ф ек ти вн ости  терапии, а такж е лечь в основу р а зр а б о т к и  новы х  
ди агн ости ч еск и х  и терапевтических средств.

П ервоисточник:

Ыи М., Н е т а п й е г  М.О., Саз1уеп Б. е! а!., Т и то г  се11 уШадез йейпе 1Ье со-йерепйепсу о? 
(и т о г  апй ппсгоепулоптеШ  т  Иуег сапсег, Ыа1 С о т т и п ,  № 17, стр. 1986ДЮ1: 10.1038/ 
541467-026-69797-2
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Клиническая фармакология

Р азработан а н ов ая  схема си н теза  
гликом им етиков
К лю чевы е слова: Гликомиметики; Манноза; СЬК; Лектины_____________________________

М аннозилированные гликаны — это часто встречаю щ ийся эпитоп различны х патогенов, 
от вирусов человека до грибковых инфекций, основной структурной особенностью 
которого является  манноза. Д ля распознавания этих эпитопов существуют специальные 
мембранные рецепторы — лектины  С-типа (СЬК), наприм ер, ОС-51СЫ.

Одной из перспективны х стратегий в иммунотерапии является создание гликомиметиков 
— стерических копий распространенны х гликанов, которые специфически связываются с 
пектиновыми рецепторами и блокирую т узнавание гликан-содержащ их эпитопов.

Р-Мап,
д1усогштейсз

И спано-французский коллектив разработал схему синтеза фторированного манноза-5 
гликомиметика, который по своим  свойствам не отличается от Мап5-9С1сЫАс2 — одного 
из основных маннозилированных Ы-гликанов организм а человека.

П оверхностный плазмонный резонанс (5РК) подтвердил высокую аффинность 
полученного гликомиметика к пектиновым рецепторам  человека, при этом  схема синтеза 
существенно дешевле и проще существующих аналогов.

С помощью ЯМ Р-спектроскопии авторы установили точное место связывания 
гликомиметика и СЬК, а затем  методом молекулярной динамики подтвердили 
эффективность связывания по врем ени .

П редлож ен  н е  просто н овы й  гликом им етик, а принципиально новая схем а  
си н теза  — п о  упрощ енном у пути , с сок р ащ ен и ем  м аннозны х остатков до 5 и  
ф тор и р ован и ем . П одобн ы е гликом им етики м огут п р и м ен я ть ся  как в  
и м м ун ом одул и р ую щ ей  тер ап и и , так и д л я  таргетного н ац ел и в ан и я  на  
лек ти н ов ы е рецепторы .

П ервоисточ ник:

5Дуа-01а2 А., ТКёраи! М., Капнгег-Сагёепаз ф е! а1, Е п Ь ап стд  1есйп гесодпйю п У1а р геазе  
Яиоппайоп: М ап5 д1усотцпейсз Гог {агдеЯпд ОС-51С1М, Вюогдашс С Ьеппзйу, стр. 109747/ 
001: 10.1016/] .Ыоогд.2026.109747
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Микробиология

К ож н ы е андрогены  регулирую т  
п атоген н ость  зол оти стого  стаф илококка

К лю чевы е слова: Микробном; Золотистый стафилококк; М икробиология; МКБА; 
Тестостерон; Резистентность__________

М ужчины более восприимчивы к инфекциям кож и и мягких тканей, чем  женщины, 
однако механизмы, обуславливающие эти различия, остаются неясны ми. Основным 
фактором являю тся андрогены (тестостерон и дигидротестостерон — ДГТ), которые могут 
синтезироваться в коже в наномолярных концентрациях. Бактерии, колонизирующие 
кожу, подвергаю тся воздействию этих гормонов, однако их влияние н а  бактериальный 
патогенез остается неясным.

Основным возбудителем кож ны х инфекций является 51арЬу1ососси5 аигеиз,
колонизирующ ий носовую полость у трети здоровых людей (МКЗА-инфекция). Для
колонизации кожи 5. аигеиз регулирует факторы вирулентности ч ер ез  систему кворум- 
сенсинга адг, контролирующую экспрессию токсинов и адгезинов. Н аруш ение функции 
адг  сниж ает инерционность патогена. Известно, что малые молекулы хозяина и бактерий 
могут ингибировать адг, но такие кожные сигналы, способствующие патогенезу, в 
настоящий момент изучены слабо.

Половые различия в В исследовании группы  американских
уровне тестостерона исследователей было показано, что

сниж ение уровня тестостерона и ДГТ у 
мышей повышает устойчивость к МК5А- 
инфекции. Тестостерон и ДГТ активируют 
систему адг  у штаммов МКБА и 
чувствительного к метициллину 5. аигеиз, 
стимулируя кворум-сенсинг независимо от 
аутоиндуцирующего п ептида (А1Р). Для 
активации необходимы мембранный 
рец ептор  гистидинкиназа АдгС  и
транскрипционный фактор АдгА.

М оделирование выявило уникальный сайт связы вания тестостерона н а  АдгС, отличный 
от сайта А1Р. Кроме того, стереоизом ер тестостерона — энантиомер (еп1>Т) — выступает 
ингибитором сигнализации адг  и цитотоксичности.

Таким о б р а зо м , а н д р оген ы  служ ат клю чевы ми хост-сигналам и, 
р егул и р ую щ и м и  кож ную  и н ф ек ц и ю  5. а и ге и з ,  а еп1-Т п редставл яет собой  
п ерсп ек ти вн ы й  терапевтический  агент для л еч е н и я  таких и н ф ек ц и й .

П ервоисточник:

М апа ЗшсДшга 1о1ш, М аЬепйгап СЫппаррап, С атШ е I. ЗШгдез, М е й гт е е  Агйагт, М оЫ т 
ВйаПасйагуа, КеЬесса А. КеодД, ^ Я г е у  5. КауапаидЬ, З Ы уат  ] а т ,  Н апп а С ей ати , ]еззю а 
Кошагоузку, М аипсю Уе1азцие2, Т п рй  Зйаппа, ]еДгеу С. МсОопаМ, А1ехапйег К. НогзшШ & 
Т агта А. Нагпз-Тгуоп, З к т  апйгодепз геди1а1е 51;ар1ту1ососси5 аигеиз раШ одешсйу У1а 
д и о ги т  з е п з т д ,  КаШге МюгоЬю1оду, № И , стр. 704-717/001: 10.1038/з41564-026-02261-2
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М олекулярная онкология

Э п и ген ети ч еск ая  нестабильность  
свободноциркулирую щ ей ДНК: н овы й  
подход к ранней ди агн ости к е рака
К лю чевы е слова: Свободноциркулирующая ДНК; РМЖ; НМРЛ; Эпигенетическая 
нестабильность__________________________________________________________________________

Раннее вы явление рака критически важно для улучш ения клинических исходов, однако 
многие существующие методы недостаточно чувствительны для обнаруж ения ЗНО I 
стадии. О дин из перспективных подходов — ан ал и з свободноциркулирующей ДНК 
(фрагментома). Также в клетках опухоли можно исследовать уровень метилирования.

Метрики метилирования ДНК

Эпигенетическая гетерогенность 
* - >  
ж  
<-* 
ж  
<-> 
ж

Внутри о б р а зц а

Д и ф ф ер ен и ц альн о е  
м етилирование

ш? «-► ж

ж ж

Ж 4-* Ж
Н орм а Опухоль

Исследователи из У ниверситета Джонса 
Хопкинса (США) предлож или измерять не 
просто уровень метилирования, а его 
вариабельность — эпигенетическую 
нестабильность — в
свободноциркулирующей ДНК пациентов. 
Были разработаны  метрики
эпигенетической нестабильности (ЕН — 
Ер1депейс 1пз1;аЫШу 1пйех), которые
оцениваю т вариабельность в паттернах 

метилирования ДНК, а не абсолютный уровень этих изменений. В нормальных тканях 
СрС-островки обычно неметилированы и однородны, тогда как в раковых клетках 
метилирование возникает стохастически, создавая гетерогенность. Были 
проанализированы  общедоступные наборы данных по 2084 образцам. В результате 
удалось определить панель из 269 СрС-островков (В-269 СС1), наиболее информативных 
для оценки вариабельности метилирования ДНК.

Валидация н а  когорте пациентов с раком молочной ж елезы  (п=30) показала
чувствительность для ранних (неметастатических) форм 68% при 95% специфичности 
(АИС=0,74), на продвинутых стадиях А11С=1,00. Результаты валидации для 
немелкоклеточного рака легкого (п=71): чувствительность для стадии 1А около 81% при 
95% специфичности (АИС=0,92), общая модель для всех  стадий: А11С=0,96.

Новый метод не требует предварительного знания специфичных для данного типа рака 
маркеров и улавливает сам феномен опухолевой гетерогенности. Д аж е на ранних 
стадиях, когда опухолевой ДНК в крови очень мало, эпигенетический «шум» оказывается 
детектируемым.

Р азр аботан н ы й  подход отк ры вает путь к с о з д а н и ю  ун и версальн ого  теста для  
скрининга м нож ества ти п ов  рака на ранних стадиях по о б р а з ц у  крови. В 
отличие о т  м етодов, ищ ущ их конкретны е м у т а ц и и  или стр ого  определенны е  
сайты  м етилирования, а н а л и з  эп и ген ети ч еск ой  н естабильности  м ож ет быть  
прим еним  д а ж е  при м и н и м ал ьн ой  опухолевой н агр узк е.

П ервоисточник:

ТЪигзЪу, 5.-ф, е! а1„ Ер1депейс 1пз1аЫШу Вазей Ме1псз т  СеП-Егее БИ А  Сог Еаг1у Сапсег 
БеШсйоп, С И тса! Сапсег КезеагсЬ/БО!: М1рз://й(л.огд/10.1158/1078-0432.ССК-25-3384
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Н овы й метод ген н ой  и н ж ен ер и и  т хпуо 
п озв ол я ет  эф ф ективно и точно созд ав ать  
САК-Т клетки п р ям о в ор ган и зм е
К лю чевы е слова: САК-Т; Иммунотерапия рака; Генное редактирование; СШ5РК-Саз9

САК-Т клеточн ая терапия соверш ила революцию в лечении  онкологических заболеваний, 
однако ее ш ирокое применение ограничивается долгим, дорогим и слож ны м процессом 
производства клеток вне организм а пациента {ех у1уо). Существующие попытки создавать 
такие клетки прямо в теле человека (ш у1уо) пока несовершенны: они либо дают лишь 
временный эффект, либо встраиваю т гены случайным образом, что м ож ет приводить к 
опасным мутациям  или снижать эффективность лечен и я. В связи с этим современная 
медицина остро нуждается в технологиях, позволяющих точно, стабильно и безопасно 
перепрограммировать иммунные клетки пациента непосредственно внутри его 
организма.

СазЭ-здТВАС,0*0
Человеческие 

МЕ5-ЗА МКПК

| 5.с. 11.У.

ТВАС-ап1|-В7НЗ- 
САВ

1.У.

N 3 0  0 - 7
МНС-1/11 <жо

Р -3 СЮ Оценка выживаемости, 
роста опухоли

АпВ-СОЗ/ААУ-ЦТ?

й? 75 ■

ё

Команда исследователей из
Калифорнийского университета (США) и 
У ниверситета Дьюка (США) решила эту 
проблему, разработав инновационную 
двухкомпонентную систему доставки генов. 
У ченые объединили специальные 
транспортны е наночастицы  (ЕБУ), которые 
избирательно находят Т-лимфоциты по 
м аркеру  СБЗ и доставляют в них систему 
редактирования генома СШ5РК-Саз9, с 
модифицированным безопасны м  вирусом 
(ААУ-ЬТ7), который приносит
терапевтический ген САК  и встраивает его 
строго в заданный участок клеточной ДНК 
(ТКАС). Эффективность подхода проверили 
на гуманизированны х мышах с 
пересаж енной иммунной системой 

человека (мононуклеарными клеткам и периф ерической крови) в моделях агрессивного 
лейкоза (с линией опухолевых клеток ЙАЁМ6), множественной миеломы (0РМ2) и 
саркомы (М Е5-5А). Результаты оказались впечатляю щ ими: после однократной инъекции 
системы до 19,7% всех целевых Т-клеток в организм е превращ ались в активные САК-Т 
лимфоциты. В модели лейкоза это обеспечило полное излечение 18 и з  20 животных, а в 
моделях миеломы и саркомы тер ап и я  привела к рем иссии у 100% (8 и з  8) и 83% (5 из 6) 
мышей соответственно. Сравнительный анализ продемонстрировал, что  генерированны е 
т угуо ТКАС-САК-Т клетки функционально превосходят лимфоциты, полученные 
доставкой т  у!уо гена САК СБЗ-специфичным лентивирусом: их п и ковая  экспансия на 
второй н еделе после лечения оказалась до 50 раз вы ш е.
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Д анное и ссл ед ов ан и е д о к а з а л о  в озм ож н ость  успеш ного и  вы сокоточного  
в стр аи ван и я  крупны х терап евти ческ и х ген ов  в первичны е и м м у н н ы е клетки  
н еп оср ед ств ен н о  внутри о р га н и зм а . В п ер сп ек ти ве эта пл атф орм а м ож ет  
к ар ди н ал ьн о изм енить л ан дш аф т клеточ ной  терапии, п р евр ати в  слож ную  
п ер сон ал и зи р ов ан н ую  п р о ц ед ур у  в д оступ н ы й  м етод л еч ен и я  рака, 
аутои м м ун н ы х и и н ф ек ц и он н ы х за б о л ев а н и й  с п ом ощ ью  стандартны х  
в н утривенны х инъекций.

П ервоисточник:

^ Ъ е г д ,  \У.А., Вешагб, РД, Мдо, Щ е! а1., 1п ушо зйе-зресШ с е п д т е е п п д  1о гергодгат Т 
сеПз, ИаШге (2026)/БО1: 10.1038/з41586-026-10235-х
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С игнальны й путь гиалуроновая кислота- 
СБ44: новая м иш ень для п р еодол ен и я  
р ези стен тн ости  к им м унотерапии п р и  
п ери тонеальн ом  м етастази рован и и  рака  
ж ел удк а
К лю чевы е слова: Рак желудка; Метастазы; Внеклеточный матрикс; С Б 4 +  Т-лимфоциты; 
Гиалуроновая кислота______________ _______________________________ ______________________

П еритонеальное метастазирование (ПМ) — одна из наиболее сложных клинических 
проблем п р и  раке желудка (РЖ) ввиду высокой частоты рецидивов и низкой 
эффективности существующей терапии. Ремоделирование внеклеточного матрикса (ВКМ) 
играет важ ную  роль в развитии резистентности, однако вклад взаимодействий стромы и 
иммунных клеток в гетерогенность ПМ и нечувствительность к иммунотерапии остается 
неясным. У чены е из Китая изучили влияние состава ВКМ, в частности накопления 
гиалуроновой кислоты (ГК), н а  иммунное микроокружение и ответ н а  терапию при 
метастазировании РЖ.

Гистопато логический анализ, исследование " 2000°- 
образцов пациентов, транскриптомика г '5000' 
единичных клеток и мышиные модели ПМ З 10000" 
были использованы для оценки паттернов 
рем оделирования ВКМ и динамики 
иммунных клеток в чувствительных и 
резистентны х к терапии очагах. С 0 
помощью функциональных и
фармакологических подходов изучено 
влияние сигнального пути ГК-СБ44 на 
дифференцировку СБ4+ Т-клеток и ответ на 
блокаду иммунных контрольных точек.
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Чувствительные к терапии очаги  ПМ 
характеризовались обилием эластических р 
волокон, резистентны е — накоплением  
коллагена. Отложение ГК стало ключевым 
признаком, различающ им эти состояния 
ВКМ, и ассоциировалось с разными 
исходами терапии. Повыш енный уровень 
ГК активировал  СП44-зависимый
сигнальный путь в СБ4+ Т-клетках, через 
каскад СВ44-10САР1-КАС1-5М АБЗ индуцируя дифференцировку регуляторны х Т-клеток 
(Т-гед) и формирование иммуносупрессивного микроокружения. Ф армакологическое 
ингибирование С044 снижало экспансию Т-гед и усиливало противоопухолевую 
эффективность анти-РО-1-терапии в мышиных моделях ПМ.

Ч■г

С игнальны й путь ГК-С И 4 4  вы ступает клю чевы м зв е н о м  м еж ду  
р ем одел и р ован и ем  ВКМ и  и м м ун осуп р есси ей  при ПМ р ак а  ж елудка. 
В о зд ей ст в и е  на оп оср едов ан н ы е ВКМ им м ун осуп ресси вн ы е м ех а н и зм ы  м ож ет  
стать п ер сп ек ти вн ой  стр атеги ей  преодоления терапевтической  рези стен тн ости  
и п ов ы ш ен и я  эф ф ективности  им м унотерапии.

П ервоисточ ник:

21тао ], ф С, е! а1., Нуа1игоп1с асШ-СБ44 51дпаИпд йейпез Ш егареийс гез1з1апсе апй 
т ш и п о зи р р ге ззш е  тю гоеп уш оп теп ! т  реп1опеа1 ше1аз1аз1з о! дазШ с сапсег, ]о и та1  Сог 
Г тти п о Т й егар у  о! Сапсег, № 2026; 14/1)01: 10.1136/ф1;с-2025-014179
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Э кзосом ная  днРН К  5 Ш С 1  усиливает  
к остн ое м етастази рован и е рака  
предстательн ой  ж ел езы
К лю чевы е слова: днРНК; 51ЧНС1; Метастазы; Экзосомы; Рак предстательной железы

Костные метастазы  — самый частый вариант отдаленного распространения рака 
предстательной железы (РПЖ) и основная причина неблагоприятного прогноза. Для них 
характерен  остеобластический тип поражения, при котором опухоль активно
перестраивает костное микроокружение. Ученые и з  Китая показали, что  в этом процессе
участвуют опухолевые экзосомы и переносимая ими длинная некодирую щ ая РНК 
( д н р н к )  5 ына.

Экспрессия 5ЫНС1 повы ш ена в ткани рака 
простаты, особенно при костных
метастазах, и обогащ ена в экзосомах 
опухолевых клеток пациентов. В
экспериментах эти экзосомы поглощались 
остеобластами КРОВ, переносили в них 
5ЫНС1 и повышали ее ядерную 
локализацию . В результате у остеобластов 
усиливались пролиферация, активность 
щ елочной фосфатазы, минерализация и
экспрессия остеогенных маркеров.

М еханистически 5Д!НС1 связывается с 
белком УВХ1 и способствует его 

перем ещ ению  в ядро, после ч его  комплекс 5ЫНС1/УВХ1 активирует транскрипцию  гена 
ММР16. П р и  подавлении 5ЫНС1 или УВХ1 в экспериментах уровень экспрессии ММР16 
снижался, а принудительная экспрессия М М Р16  восстанавливала у остеобластов 
повышенную пролиферацию, активность щ елочной фосфатазы и минерализующ ий 
потенциал. То есть опухолевые экзосомы не просто доставляют м аркер  заболевания, а 
переносят функциональную днРНК, которая перепрограммирует клетки  костной ниши 
через ось 5NН С1-XШ 1-М М Р16.

В мышиной модели предварительное введение экзосом с высоким уровнем 5ЫНС1 
усиливало костное метастазирование и повышало уровень М М Р16  и щелочной 
фосфатазы, тогда как подавление 5А1НС1 ослабляло эти эффекты. Это убедительно 
показы вает, что экзосомная 5ДГНС1 действительно помогает опухоли зар ан ее  подготовить 
«благоприятную  почву» в кости для метастазирования и ускоряет колонизацию  костной 
ткани клеткам и рака простаты.

В этой р а б о т е  5ЛГНС1 п р едстает  не просто он к оген н ой  днРНК в н утр и  опухолевой  
клетки, а  системны м м еди атором  м еж к леточ н ой  к ом м ун и к ац и и : она
у п ак ов ы в ается  в эк зосом ы , доставляется  в остеобласты  и тем са м ы м  зап уск ает  
п ато л о ги ч еск у ю  остеоген н ую  перестройку к остн ого  м и к р оок р уж ен и я  ч ерез  
УВХ1 и М М Р 16 . П рактически это делает 5ЛЖГС1 одноврем енно потенциальны м  
би ом ар к ер ом  костны х м ет а с т а зо в  и терап евти ческ ой  м иш енью .

П ервоисточник:

Таоше1 Уапд е1. а1„ ЕхозотеЧгапзппИес! 1опд попсосДпд КЫА 51МНС1 ргото1ез ргоз1а1е 
сапсег Ьопе те!вз1аз1з У1а УВХ1/ММР16 ах1з, Се11 БеаШ  Бхзсоуегу, № 12, стр. 1-15/Б01: 
10.1038/з41420-025-02855-5

Клетка рака простаты ,„РцК ^нс1 Остеобласт НГОВ

ММР161

Метастазы в кости '

Активность остеобластов |  
Остеобласт вчсскнй фенотип |
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П редлож ен  новы й способ активации МК- 
к леточного противоопухолевого им м унитета

К лю чевы е слова: ЗНО; 1Ь-12; 11,-15; РМЖ; ЫК-клетки; Интерлейкины; М еланома; 11,-18

Естественные киллеры (ИК-клетки) являются одним из основных компонентов 
иммунитета лимфоидного происхождения и позволяют реализовы вать быстрый 
иммунный ответ на агрессивны е патогены, такие как  вирусы. Поскольку их основная 
роль — селективное узнавание и прямое уничтож ение зараженных клеток, они могут 
также приним ать активное участие в противоопухолевом ответе. Длительное время 
ведутся н аучн ы е и клинические исследования в попы тках регуляции противоопухолевой 
активности ЖК-клеток, в частности с помощью цитокинов.

Классическим цитокином, применяемым 
при ЕЛС-терапии злокачественных 
новообразований (ЗНО), является 
интерлейкин-2 (11,-2), однако его 
использование сопряж ено с рядом 
нежелательных побочных явлений. Ученые 
из Польши решили сравнить эффективность 
модуляции активности N К-клеток с 
помощью 1Ь-12, 11,-15 и 11,-18 — цитокинов, 
схожих по структуре и свойствам с 11,-2. 
Культура ИК-клеток была получена из двух 
линий мышей — ВАЬВ/с и С57ВЬ/6МСг1. 
П одтвердив иммунофенотип ИК-клеток, 
исследователи провели определение 
профиля цитокинов путем  мультиплексной 
проточной цитометрии: после обработки 

выбранными интерлейкинами больше всего повысился уровень ШР--&, Ш Р-а, ТЫР-а, 11,-6, 
СМ-С5Р, а  также хемокинов СХСЬЭ, СХСЫО, ССЬ4, ССЬЗ. П ри совместном 
культивировании ЫК-клеток с двум я типами опухолевых клеток — р ака  молочной железы 
(РМЖ) и меланомы  — стимуляция интерлейкинами практически не повлияла на скорость 
пролиф ерации иммунных клеток, однако существенно увеличила проц ент лизиса клеток 
опухоли. Наибольший эффект показало совместное применение 11,-12, 11,-15 и 11,-18, при 
этом для такой  терапии не п оказан а  аутоагрессия ИК-клеток, в отличие от терапии со 
стимуляцией 1Ь-2.

П редлож ен  новы й способ активации  ц и тоток си ч еск ой  ак ти в н ости  РЛС-клеток 
против д в у х  распространенны х типов ЗНО. Н есм отря на то ч т о  стим уляция  
соч етан и ем  11-12, 11,-15 и И ,-18 н е влияет на ск ор ость  проли ф ерац и и  им м унны х  
клеток, о н а  сущ ественно ул уч ш ает  р а сп о зн а в а н и е  "свой-чужой" и повы ш ает  
процент л и зи с а  клеток оп ухол и .

П ервоисточник:

Сгар1а ф, Б ггугд а  А., ЗпкЯагсгук Я., Сйагас1епзйсз о! Г4К сеПз асДуаИоп ГоИовдпд 11,-12, 
11,-15, 11,-18 су1окшез зйппДайоп 1ог ргесИтса1 ригрозез, ЗаепШ с Керог15Д)01: 10.1038/ 
341598-026-42816-1

Й1б-Г1в ♦ ИК1Ш 
Н-!3

В16Л» ♦816-ПО ♦ В16-Г10
МК 11-15 сС *К !1-г 11.-15

М1Ь-Ы« 11.-12х к  пи-1» а . г. н п.
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Н е й р о д е ге н е р а т и в н ы е  з а б о л е в а н и я

Н ей р оген ез в гиппокам пе во взр осл ом  
в о зр а ст е , при здор овом  старен и и  и при  
б о л езн и  А льцгейм ера
К лю чевы е слова: Н ейрогенез; Н ейродегенеративные заболевания; Болезнь 
А льцгеймера; Гиппокамп; С тарение___________ _ _ _ _ _ ___________________________________

И зучение нейрогенеза в гиппокампе человека во взрослом  возрасте и его  изменений при 
старении и болезни А льцгеймера — важная часть  изучения нейродегенеративны х 
заболеваний. Долгое время велись исследования с целью определить, происходит ли 
образование новых нейронов у взрослых людей и насколько этот процесс связан с 
памятью и когнитивными функциями. Американские ученые в новой работе сравнили 
нейрогенез при нормальном старен ии  и при нейродегенеративных заболеваниях.

И сследование основано на ан ал и зе  постмортальных образцов гиппокампа из нескольких 
групп: молодых взрослых, пож илы х людей без когнитивных наруш ений, пожилых людей 
с хорошей памятью, людей с предклинической патологией и пациентов с болезнью 
Альцгеймера. С помощью одноядерного РНК-секвенирования проанализировано около 
356000 клеточны х ядер. Авторы обнаружили нейрогенную  линию  развития от 
нейрональны х стволовых клеток ч ер ез  нейробласты к незрелым гранулярны м  нейронам. 
При старен ии  и при болезни Альцгеймера количество незрелы х нейронов и 
нейробластов уменьшается, тогда как молекулярные изменения в хроматиновой 
доступности и регуляторных сетях генов наруш аю т нормальный нейрогенез. В 
противоположность этому у лю дей с хорошей памятью выявлено повыш енное количество 
незрелых нейронов, что может отраж ать механизм когнитивной устойчивости.

Д анная  р а б о т а  пок азы в ает, что н ей р оген ез в гиппокам пе сохран яется  во  
взрослом  в озр асте , но зн ач и тел ь н о  и зм е н я ет ся  при старении и особен н о при  
бол езн и  А льцгейм ера. Э п и ген ети ч еск и е и тран ск ри п ц и он н ы е и зм ен ен и я  в 
н ей р оген н ы х клетках и в заи м одей ств и я х  м е ж д у  нейронам и и  астроцитам и  
м огут о п р едел я ть  переход о т  норм ального ста р ен и я  к к огн и ти вн ом у сниж ению . 
П ол уч ен н ы е данны е п о м о га ю т  п он ять  м олекулярны е м еханизм ы  
н ей р одеген ер ац и и  и у к а зы в а ю т  на в о зм о ж н ы е терап евти ческ и е миш ени для  
сохр ан ен и я  пам яти и к огнитивны х функций.

П ервоисточник:

015оику, А., БапЬогп, М.А., БаЫШа, К.К. е! а1., Н и т а п  Ы рросатра1 пеигодепез1з т  
айиШюоД, а д е т д  апб А кйеппег'з сДзеазе, ЫаШге/ОО!: 10.1038/541586-026-10169-4

•  Нейре<макт•  Незрелые нитт 
т С* тЩюш
9  С А 2-4• ОАЯА «ейрои**
• Асгрошти
•  Микром»*
•  П рвЯМ СТМ иити оя*«ад*-**лрс>ц*то*
• Зрелые ошюАнпщюихт 
9 Зрелые гранулярные *мхк»
9 Змлотелий
•  Эпендима

•  8зросл»е с йредаииичесяай «колонией 

«  Пожилые с язроэдей пемятыо
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Н е й р о д е ге н е р а т и в н ы е  з а б о л е в а н и я

ДН К -аптам еры  могут п ом очь в вы явлении  
б о л езн и  А льцгейм ера

К лю чевы е слова: Аптамер; Биом аркер; Болезнь Альцгеймера___________________________

Легкая ц еп ь  нейрофиламента (ЫРЬ) — перспективный биомаркер аксонального 
повреж дения, уровень которого в крови коррелирует с тяжестью нейродегенерации. 
Альтернативой существующим методам детекции могут служить ДНК-аптамеры — 
олигонуклеотиды, сочетающие высокую аффинность с возможностью химической 
модификации.

Японские исследователи провели синтез и отбор аптамеров, специфичных к ИРЬ. Для 
этого исследователи брали полны й белок и короткие пептиды. Б ы ло получено 86 
последовательностей, большинство из которых были обогащены гуанином. Из них 
отобрали 30 пригодных для создания биосенсоров. Все кандидаты распознавали полную 
молекулу МРЬ, а также фрагменты, включающие аминокислотные остатки 281-338 -  
область, используемую в иммуноанализах.

Конкурентное
связывание

Целевой белок
Очистка

I

8Е1.ЕХ 
(Систематическая 
эволюция лигандов 
экспоненциальным 
обогащением)

5 - 7 раундов

Амплификация

у Элюция

Отбор

Для двух аптам еров — 1УШ711 и КШ734 — определили константы диссоциации — 11 нМ и 
8,1 нМ, что  сопоставимо с аффинностью коммерческих антител. У короченная версия 
аптамера МЫ711 (без прайм ерны х участков) показала еще более высокую  аффинность, 
что делает его  перспективным для интеграции в компактные биосенсоры.

Б лагодаря  возм ож н ости  с и н т е за  и м оди ф и к ац и и  аптамеры  м о г у т  стать основой  
для с о з д а н и я  портативны х устройств д л я  скрининга и  м ониторинга  
н ей родеген ерати вн ы х забо л ев а н и й .

П ервоисточник:

М а1зито1о М, 1кеЬикиго К, ТзикакозЫ  К., СотреШ туе-ЗЕЬЕХ сИзсоуегу о! БЫА арГатегз 
зе1есйуе Гог пеигоШ атеп! ИдЫ с к а т  т  кишап р1азша, В ю скет ВюрДуз Вез С о т т и п , № 
18;796:153151/001: М1рз://с1о1.огд/10.1016/].ЬЬгс.2025.153151
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Новости отечественной медицины

Н айден  новый точечны й сп особ  доставки  
л ек арств  в глиобластом у
К лю чевы е слова: Аптамер; Т аргетная  доставка; Глиобластома__________________________

Глиобластома — наиболее агрессивная и часто встречаю щ аяся опухоль мозга. Ключевые 
сложности терапии связаны с наличием гематоэнцефалического барьера (ГЭБ), 
ограничиваю щ его проникновение большинства препаратов, и высокой инвазивностью 
опухолевых клеток, которые прорастаю т в здоровую ткань, делая полную резекцию  чаще 
всего невозможной. М утантная форма рецептора ЕСЕК (ЕСРКуШ) и гр ает  ключевую роль 
в патогенезе глиобластомы, поскольку ассоциирована со стволовыми свойствами 
опухолевых клеток и резистентностью к терапии. Российские исследователи провели 
сравнительный анализ двух ДНК-аптамеров (олигонуклеотидов, специфически 
связываю щ ихся с молекулами-мишенями) — 112 и его модифицированной
стабилизированной версии Со11 — для оценки их терапевтического потенциала.

На первичны х культурах клеток глиобластомы человека (ВБ881, В1, С01, 5из) с разным 
уровнем экспрессии ЕСРЕ/ЕСРЕу Ш  ученые подтвердили, что исходный аптамер 112 
обладает высокой специфичностью к "дикому" типу рецептора, тогда как Со11 
демонстрирует исключительное сродство к мутантной форме ЕСРК уШ . В культуре клеток 
ВИ881 с высоким уровнем Е С Р К уШ  Со11 накапливался значительно эффективнее и 
дольше, ч ем  112. Со11 подавлял пролиферацию Е С Р К уШ -п ози ти вн ы х клеток В11881 на 
-40% , м играцию  — на 85% и приводил к полной гибели популяции к  5-му дню. Важно, 
что Ш  в клетках  В1 стимулировал миграцию, несмотря на снижение пролиф ерации, тогда 
как Со11 такого  эффекта не давал.

Эксперименты на кры синой модели 
ортотопической глиобластомы 101/8 
показали селективное накопление 
меченого Со11-РАМ в ткани опухоли с 
максимальной концентрацией в
инвазивной пограничной зоне — именно 
там, где располагаю тся наиболее 
агрессивны е мигрирую щ ие клетки,
ответственные за рецидив. В интактной 
ткани мозга сигнал отсутствовал, что 
подтверж дает высокую специфичность
ап там ера и его способность преодолевать
наруш енны й в области опухоли
гематоэнцефалический барьер .

Со11 сочетает в с е б е  свойства  
тар гетн ого  терап ев ти ческ ого  и
ди агн ости ч еск ого  (тер ан ости ч еск ого)  
аген та . Он не только избирательно  

убивает н а и б о л ее  агр есси в н ы е ЕС РКуШ -позитивны е клетки и подавляет их  
м и гр ац и ю , н о  и способен "перепрограм м ировать" опухолевы е к л етк и  в сторону  
ди ф ф еренцировки . С п особн ость  в и зуал и зи р ов ать  и н в ази в н ы е клетки на  
границе оп ухоли  откры вает перспективы  дл я  более т о ч н о й  хирургии и  
м он и тор и н га  терапии.

П ервоисточник:

Бкапеуа К, Кору1оу А., Рау1оуа 5. е! а1„ Орйппгей Со11 А р!атег О етопз1га1ез Бирепог 
АпШ итог ЕШ сасу т  ЕСРКуШ-РозШуе С1юЫаз1оша Мос1е1з, РЬагш асеийсз, № 18(3), стр. 
299/Б01: БО Е 10.3390/рЬагтасеийсз 18030299
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Регенеративная медицина   _

И нгибирование 15-РСБН: новы й подход к 
р еген ер ац и и  суставн ого хрящ а
К лю чевы е слова: 15-РСРН; зсКЯА-зед; РСЕ2; Реген ерац ия хряща; О стеоартрит________

Старение и травмы суставов приводят к разруш ению  хрящ а и остеоартриту, для которого 
сегодня н е т  эффективных методов восстановления. Ученые из США обнаруж или, что при 
повреж дении сустава и в процессе старения в хрящ евой ткани мы ш ей повышается 
активность фермента 15-РСБН, расщепляющего простагландин Е2 (РСЕ2). Последний 
традиционно ассоциируется с воспалением и болью, но также участвует в важных 
физиологических процессах.

В экспериментах на мышах С57ВЬ/6 
(молодые, 3—4 мес., п = 5 ; старые, 24—28 
мес., п=10) активность 15-РСБН была 
повы ш ена в хрящевой ткани в процессе 
старения и при травматизации. Молодым 
мышам (п = 10) моделировали
посттравматический остеоартрит путем 
р азры ва передней крестообразной связки. 
У ченые ингибировали 15-РСПН
низкомолекулярным соединением
В\У033291 (РСБШ) двум я способами: 
системным внутрибрюшным введением 
РС БШ  старым мышам (еж едневно, месяц) и

Окрашивание Х5-РС0Н в мениске (т )  и суставном хрящ е (ас) коленных суставов Л О К аЛ Ь Н Ы М И  В Н уТ р И С у С Т аВ Н Ы М И
молодых (4 мес.) и старых (>24 мес.) мышей. Интенсивность коричневого цвета и н ъ е К Ц И Я М И  Р С О Ш  М О ЛО ДЫ М  М Ы Ш аМ  С
показывает уровень фермента: у старых мышеи в хрящ е он  выш е ' ”

травмой (дважды в неделю , 4 недели). В 
обоих случаях  это привело к  выраженной регенерац ии  хряща: увеличивалась его 
толщина, содерж ание коллагена II и протеогликанов повышалось до уровня здоровых 
молодых мыш ей. Локальное введение РСБЕП такж е снижало боль и уровень 
провоспалителъных цитокинов (ССЬ4, ССЕ7, СХСЫО), причем повыш ение РСЕ2 снижало 
болевую чувствительность. А нализ зсКЛА-зец показал, что ингибирование 15-РСОН 
изменяет клеточны й состав х рящ а за счет перераспределения популяций хондроцитов, а 
не за счет деления стволовых клеток. Доля гипертрофированных хондроцитов, несущих 
поверхностны й маркер 00200  и характеризую щ ихся высоким уровнем  экспрессии 15- 
РСПН (15-РСВН+СБ200+), снизилась с 8% до 3% (гипертрофированные хондроциты 
играют клю чевую  роль в деградации  хряща). Доля артикулярных хондроцитов с низкой 
экспрессией 15-РСВН  возросла с 22% до 42%. П ространственная визуализация СОБЕХ 
подтвердила снижение количества СБ200+ клеток и расш ирение зон здорового хряща с 
высоким содержанием протеогликанов. К линическая значимость результатов 
подтверж дена на культуре ткани  хряща пациентов с остеоартритом (п=11): обработка 
РСП№ сн изила количество С Б 200+  клеток, повысила содержание протеогликанов и 
жесткость ткани , что указы вает н а  восстановление функции хряща.

И н ги би р ов ан и е 15-РСБН я вл яется  м н огообещ аю щ ей  стр атеги ей  лечения  
остеоартри та  — как в о зр а ст н о го , так и п осттрав м ати ч еск ого . В отличие от  
тр ади ц и он н ы х подходов, н ац елен н ы х на п одав л ен и е восп ал ен и я , благодаря  
этом у м е т о д у  происходит сн и ж е н и е  болевых ощ ущ ений  и в осстан овл ен и е хрящ а  
за  счет и зм е н е н и я  к л еточ н ого  состава в п о л ь зу  ф ункциональны х хондроцитов. 
В ал и дац и я  на человеч еск и х тканях и в о зм о ж н о ст ь  л ок ал ьн ого  введения  
отк ры ваю т перспективы  д л я  со зд а н и я  первого препарата, сп о со б н о г о  не просто  
сним ать си м п том ы , а восстанавливать хрящ  п р и  остеоартрите.

П ервои сточ н и к :

М апйа 5 т д 1 а  и др., 1пЫЬШоп о! 15-йус1гоху ргоз1ад1апс1т беЬубгодепазе рготсйез 
сагШаде гедепегабоп, 5с1епсе/ЕЮ1: бел 10.1126/заепсе.ас1х6649
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Р еп р о д у к то л о ги я , ак у ш ер ств о  и п еди атр и я

М енструальная кровь как м етод точ н ого  и 
н еи н в ази в н ого  ВП Ч -скрининга
К лю чевы е слова: Рак шейки матки; ВПЧ; Скрининг_____________________________________

Вирусы папилломы человека (ВПЧ) — это груп па из 27 вирусов семейства 
РарШ отаутдае, которые свойственны только человеку, вызывают разрастан и е тканей 
(папилломы и кондиломы) и часто передаются половым путем. Персистирующая 
инфекция вирусом  папилломы человека — основная причина рака ш ейки матки, который 
по-преж нему является причиной более 350000 см ертей  в год. Однако многие женщины 
избегают скрининга из-за болезненности, культурных барьеров или отсутствия доступа к 
медицине. Китайские ученые предложили альтернативное реш ение: использовать для 
теста менструальную кровь.

Научный коллектив разработал специальную мини-прокладку для сбора образцов — 
стерильную полоску из хлопка, которая крепится н а  обычную гигиеническую  прокладку. 
Женщины собирали образец менструальной крови дома и отправляли его  в лабораторию. 
Затем результаты  сравнили с «золотым стандартом» — забором м атери ала врачом с 
последующей цитологией. Исследователи сосредоточились на том, насколько хорошо 
каждый м етод выявляет интраэпителиальную неоплазию  шейки матки 2-й и 3-й степени 
(СШ 2+/СШ З+).

В общ ей сложности за период с 2021 по 
2025 год ВПЧ-тестирование образцов 
менструальной крови и сравнение с 
результатами ВПЧ-тестирования
цервикального мазка выполнили для 3068 
ж енщ ин (20—54 лет) с регулярны м  циклом. 
Были получены статистически
равноценны е зн ач ен и я  для
чувствительности (менструальная кровь: 
94,7%, мазок: 92,1%) и специфичности 

(89,1% и 90,0%  соответственно). Разница в количестве направлений н а кольпоскопию для 
выявления одной женщины с СПХ2+ оказалась такж е незначимой: 10,1 в методе с 
прокладкой против 9,6 при заборе  врачом.

М етод дем он стр и рует  иск лю ч и тельн о вы сок ую  чувствительность и  
п р ак ти ч еск и  100% ув ер ен н ость  в том, что ж ен щ и н а  с отрицательны м  тестом  
здорова. И сп ол ь зов ан и е м ен струал ьн ой  к р ови  для В П Ч -тестирования м ож ет  
п реодолеть  осн овн ы е бар ьер ы  скрининга — бол ь , страх, н ехватку м едперсонала  
и к ул ь тур н ы е огран и ч ен и я, — что откры вает путь к м а ссо в о м у  скринингу  
н асел ен и я .

П ервоисточ ник:
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С ахарн ы й  д и а б е т

Р ан н и е признаки сахарного диабета 1 типа 
м ож н о обнаруж ить путем скрининга клеток  
пуповинной  крови
К лю чевы е слова: Биомаркеры; Сахарный диабет 1 типа; Машинное обучение__________

Сахарный диабет 1 типа (СД1) — хроническое аутоиммунное заболевание, при котором 
разруш аю тся (3-клетки поджелудочной железы. О бычно его диагностирую т уже после 
начала аутоиммунной атаки, и  терапия является поддерживающей. М еждународная 
группа исследователей задалась вопросом: можно ли  обнаружить предрасположенность к 
диабету п р и  рождении?

Ученые проанализировали образцы  пуповинной крови  из крупнейшей шведской когорты 
АВ15 (16683 младенца, родивш ихся в период с 1997 по 1999 г.). И спользуя протеомный 
анализ ОПпк и методы машинного обучения, они обнаруж или, что иммунные нарушения, 
ведущие к  СД1, наблюдаются задолго до появления первых симптомов. Исследование 
выявило 32 белка, уровень которых значимо различался у новорожденных с 
подтверж денны м в будущем диагнозом  "диабет" по сравнению  со здоровыми детьми.

Р&15 зт иоу  Ь П овыш енный уровень наблю дался у НЬА-
0 0 0 0  д д о  д  БРА (ответственен за  гиперактивную

Я1М 1О 1М 1М  )У( (к презентацию  антигенов), ГО5 (фермент,
ж Ж Ж ж Ы ^  влияю щ ий на секрецию  инсулина и

.®!̂ Л  внеклеточны й матрикс) и СТ5С
(воспалительный фермент). Сниженным 
оказался уровень Т1МРЗ (отвечает за

1 I  1  и 1  № Ш ш Ш подавление воспаления), АБА (регулятор
(Л/= 16,683, ЫПН чиезйоппаяе) иммунного ответа) и СБ40ДС. Наиболее

яркие различия наблю дались у детей, 
которым д и агн оз поставили в п ер вы е  5 лет жизни. Р анее для белка Т1МРЗ на животных 
моделях бы ла показана роль в защ ите Р-клеток: его низкий уровень п ри  рождении может 
указывать н а  уязвимость поджелудочной железы.

С помощью машинного обучения ученые разработали модель на основе 30 белков, 
предсказы ваю щ ую  развитие СД1 с высокой точностью. Примечательно, что добавление 
данных о генетическом  риске (генотип НЬА) не улучш ило прогноз — белковая сигнатура 
оказалась самодостаточным индикатором.

Р езул ь таты  исследования д о к а зы в а ю т , что п р едр асп ол ож ен н ость  к сахарному  
диабету 1 ти п а  ф орм ируется  внутриутробно. П ротеом ны й а н а л и з  пуповинной  
крови м о ж е т  стать н еи н в а зи в н ы м  скрининговы м  м етодом  для вы явления  детей  
и з гр уп п ы  вы сокого риска за д о л го  до н а ч а л а  необратим ого р азруш ен и я  Р- 
клеток, отк р ы в а я  в о зм о ж н о ст ь  и сп ол ь зов ан и я  превентивны х стратегий .
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