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Биоинформатика

И нструмент для аноним изации геном ов на  
страж е конф иденциальности генетических  
данны х
К лю чевы е слова: Геном; Нейросеть; Конфиденциальность

Одной из актуальных проблем общедоступности геномных данных человека является их 
конфиденциальность. Открытый доступ к данным секвенирования генома человека 
полезен для исследователей, но представляет риск для донора, поскольку позволяет 
извлекать информацию о фенотипе и здоровье самого донора и его родственников. 
Развитие современных биоинформатических технологий ставит под сомнение 
эффективность традиционных методов анонимизации. Перспективным реш ением может 
стать генерация синтетических геномов — искусственных данных, которые сохраняют 
статистические свойства реальных геномов, но не соответствуют ни одному реальному 
человеку.

Ученые предложили новый метод создания синтетических геномов под названием Н2С2 
(Наркйурю Н и тап  С еп о те  Сепегайэг). В рамках метода вместо обработки целого генома, 
требующей колоссальных вычислительных ресурсов, они сегментируют его согласно 
горячим точкам хромосомной рекомбинации, имитируя механизмы передачи мутаций. 
Это позволяет сохранить биологически важные связи между вариантами, такие как 
неравновесие по сцеплению. Для уменьшения объема данных сегментированный геном 
сжимают с помощью вариационного автоэнкодера (Уапайопа1 аиШепсобегз, УАЕ), после 
чего используют для обучения нейросети ОУаззегзЬет САК \УСА1чГ), которые создают 
новые реалистичные геномные профили.

Для валидации метода авторы 
использовали данные проекта "1000 
геномов" (США). Было показано, что с 
помощью предложенного подхода можно 

5  Г *  I I- ^  чЧ I <6*[ I  успешно генерировать реалистичные
геномы. Частоты мутаций в выборке 
синтетических геномов близки к исходным, 
а структура неравновесия по сцеплению — 
как внутри сегментов, так и между ними — 

Дополнительный анализ подтвердил, что профили

* Г1 <*4" 8 1

Н > 1
■ГУ ■

1 • л В <8>< 

1 ^наф
*

1 ■- ! 

1 « Н

1 < кс и

Н3> \]
 ̂N

^___✓ *
1 1  1

воспроизведена
"происхождения"

достоверно.
синтетических геномов статистически неотличимы от реальных. Также 

важным результатом является то, что ни один сгенерированный геном не является 
полной копией реального генома из обучающей выборки.

Разработанны й м етод предоставляет исследователям  м ощ ны й инструм ент для  
безоп асн ой  работы  с чувствительны м и генетическим и данны м и человека. 
С озданны е с пом ощ ью  Н2С2 синтетические когорты  м огут и сп ол ьзоваться  для  
ш ирокого спектра исследований — от популяционной генетики до проверки  
статистических м етодов, б ез  риска ском пром етировать личны е данны е  
доноров. К роме того, м одульная архитектура м етода п озволяет  прим енять его  
для со зд а н и я  специализированны х наборов данны х, например, для редких  
заболеван и й , обогащ ая н ауч н ое сообщ ество ценны м и данны м и, которы е иначе  
бы ло бы  н ев озм ож н о распространить.

П ервоисточник:
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Биология старения

М етаболизм мы ш ечной атрофии
К лю чевы е слова: Р0Х01; М ышечная атрофия; Спермин________________________________

Во многих странах растет число случаев мышечной атрофии, вызванной старением, 
недостаточной подвижностью и болезнями. Это приводит к снижению качества жизни 
людей, повышению нагрузки на социальные службы и повышает уровень смертности. 
Ученым известно о большом количестве генов, участвующих в атрофии мышц, ключевую 
роль среди которых играют факторы транскрипции РОХО. Однако метаболическая 
сторона атрофии до сих пор была изучена слабо.

Группа ученых из Японии провела 
метаболомный анализ мышей, у которых по 
разным причинам происходила мышечная 
атрофия: вследствие голодания,
иммобилизации, раковой кахексии 
(истощения), излишней экспрессии гена 
Р0Х01  и старения. Все описанные 
причины мышечной атрофии вызвали 
значительные изменения количества 
метаболитов в скелетных мышцах и плазме 
крови, однако для каждого типа 
негативного воздействия метаболический 
отклик был уникальным. М етаболические 
пути, которые были нарушены во всех 
случаях мышечной атрофии, отвечаю т за 
синтез глутатиона, фосфатидилхолина и 
ряда аминокислот -  неспецифических 
молекул, необходимых для жизни любой 
клетки.

В то ж е время для всех причин атрофии 
авторы обнаружили значительное снижение соотношения спермина к путресцину. 
Спермин участвует в синтезе аминокислот, а также осуществляет защиту ДНК от 
повреждения свободными радикалами. Он образуется из путресцина с участием 
молекулы йсБАМ. В свою очередь, йсЗАМ производится ферментами АтсП и А тй 2 . 
Транскриптомный анализ показал АтсП как один из пяти белков, синтез которых был 
понижен во всех случаях мышечной атрофии. Чтобы убедиться в важности этих 
ферментов при атрофических изменениях, у мышей был произведен нокдаун генов 
Ашс11,2. Это привело к снижению мышечной массы, недостаточной экспрессии миозина и 
проявлению клеточного старения. Введение путресцина перед нокдауном А тсП ,2, 
однако, позволило предотвратить атрофию. Более того, введение путресцина здоровым 
мышам вызвало мышечную гипертрофию. Наконец, авторы исследовали роль генов РОХО 
в атрофии, вызванной иммобилизацией. Иммобилизации были подвержены мыши с 
одновременно нокаутированными генами Р0Х01, РОХОЗ, Р0Х04. В мышцах таких мышей 
не наблюдалась экспрессия ассоциированных с атрофией генов и не происходила 
аутофагия, однако было понижено соотношение спермина к путресцину. Интересным 
образом, после возвращ ения подвижности мыши с нокаутированными генами РОХО 
восстанавливались хуже, чем  мыши дикого типа, т.е. гены РОХО необходимы для общей 
метаболической пластичности мускулатуры.

О бнаруж ен новы й универсальны й м ехан и зм  в озн и к н овен и я  м ы ш ечной  
атроф ии, зак л ю ч аю щ и й ся  в недостаточном  п р ои зводстве сперм ина. 
Установлено, что гены  РОХО играю т роль не только в возн и кн овени и  атроф ии, 
но и в восстановлении мы ш цы  после им м оби лизац ии .

П ервоисточник:

ОуаЬи М., 5а1о Т., КамгадисЫ К. е! а1., МиШ-сИтеп5юпа1 те1аЪо1отю гетобеН пд ипйег 
сИуегзе ти зс!е  айюрЫс зйтиИ  т  угуо, Се11 Кер, № 44(8)/ЕЮ1: 10.1016/].се!гер.2025.116097
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Воспалительные заболевания

Роль днРНК МА1АТ1 в развитии ф иброзны х  
заболеваний
К лю чевы е слова: днРНК; Внеклеточный матрикс; МАКАЛ_____________________________

Фиброзные заболевания, связанные с избыточным накоплением внеклеточного матрикса 
(ВКМ), являются глобальной проблемой здравоохранения. Длинная некодирующая РНК 
МАКАЛ рассматривается как ключевой регулятор многих патологических процессов, 
включая фиброгенез в различных органах. МАКАЛ — высококонсервативная ядерная 
РНК, функционирующая как «губка» для микроРНК, что позволяет ей регулировать 
экспрессию множества генов.

Фиброз печени: МАКАЛ активирует звездчатые клетки печени (НЗСз) — основные 
эффекторные клетки фиброгенеза — через усиление сигнальных путей ААп1/р-катенин и 
ТСР-31, а также за счет связывания различных миРНК (ппК-101Ъ, тДШ А-26Ь, 
гшК-181а-5р), что приводит к пролиферации НЗСз и повышенной выработке коллагена. 
Легочный фиброз: МАКАТ1 способствует эпителиально-мезенхимальному переходу 
эпителиальных клеток бронхов, связывая ппК-503, и регулирует поляризацию 
макрофагов, усиливая провоспалительный фенотип М1 и подавляя профибротический 
фенотип М2. Почечный фиброз: при диабетической нефропатии и обструктивной 
нефропатии МАКАЛ усугубляет фиброз через сигнальные пути пнК-145/2ЕВ2, ппК-145/ 
РАК, ппК-124-ЗрЛТСВ1 и тШ.-2355-ЗрДК65Т. Фиброз миокарда: после инфаркта миокарда 
МАКАЛ способствует пролиферации фибробластов и отложению ВКМ, воздействуя на 
путь ТСР-31 через гспК-145. Терапевтические стратегии, нацеленные на подавление 
патогенной активности МАКАЛ: 1) зДКМА и антисмысловые олигонуклеотиды, в том числе 
с химическими модификациями для улучшения доставки; 2) малые молекулы (например, 
на основе дифенилфурана) и природные соединения (кверцетин, мелатонин), способные 
специфично связываться с МАКАЛ или модулировать ее экспрессию.

ДнРН К МА1АТ1 — перспективны й биом аркер и клю чевая  м иш ень для терапии  
ф и бр оза . Стратегии, направленны е на ее  подавление, дем онстрирую т  
потенциал в доклинических исследованиях. О сновны ми зад ач ам и  для  
клинического прим енения остаю тся  дости ж ен ие орган -сп ец и ф и чн ой  доставки  
и обесп еч ен и е долгосрочной безоп асн ости .

П ервоисточник:

Ы п Ь т Кап, ДАе1 Рап, фапдио Репд, КШпд Тапд, Копд поп-сойшд КИА МАКАЛ: А сгиаа1 
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Генетика и генная терапия

Вы явлена новая ассоциация рака  
эндом етрия с геном  NАVЗ
К лю чевы е слова: СУУА5; Функциональный анализ; Рак эндометрия_____________________

Рак эндометрия (рак тела матки) — наиболее распространенное онкологическое 
заболевание женской репродуктивной системы в странах с высоким уровнем дохода. Оно 
чаще встречается у возрастных женщин, однако в настоящее время заболеваемость 
растет и среди молодых. Развитие злокачественных новообразований обусловлено не 
только факторами окружающей среды, но и генетической предрасположенностью. А 
генетическая архитектура рака эндометрия изучена мало, в отличие от рака молочной 
железы или яичников. Проведенные ранее геномные исследования выявили несколько 
потенциально значимых мутаций, тем не менее их число остается ограниченным.
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В новой статье международный коллектив ученых представил крупнейший метаанализ 
случаев рака эндометрия, основанный на геномных данных консорциума по изучению 
рака эндометрия (Епс1оте1па1 Сапсег А ззоаайоп Сопзогйит, ЕСАС) и биобанков 
Великобритании, Финляндии, Эстонии и Японии. Для анализа были взяты данные 17276 
пациенток с диагнозом рак эндометрия и 289180 доноров без онкологического диагноза. 
По результатам анализа авторы статьи выявили пять новых локусов риска. Один из 
наиболее интересных локусов находится в окрестностях гена А/АУЗ, ранее 
ассоциированного с канцерогенезом в других типах опухолей. Был проведен 
функциональный анализ варианта гз1842126 из данного локуса, ШСЫР данные 
интегрировали с геномными. Удалось установить, что вариант находится в энхансере 
А/АУЗ. То есть данная мутация напрямую влияет на активность гена. Ранее было известно 
о роли АГАУЗ в супрессии опухолей, но эта роль не была продемонстрирована на 
клеточной линии эндометрия. Авторы провели комплексные лабораторные 
эксперименты, которые подтвердили функциональное значение А/АУЗ в данных клетках.

В результате проведенного м етаан ал и за  количество и звестны х локусов  
генетического риска для рака эндом етрия увеличилось прим ерно на треть. 
И дентиф ицированы  несколько потенциальны х генов-кандидатов, вклю чая  
АГАУЗ, чья роль в к ан ц ер оген езе  делает его перспективной м иш енью  для  
дальнейш их исследований.

П ервоисточник:

Бкапуа К атасЬапйгапа, Х и е т т  \УапдЪ, Т т п  Еа1зк..„ С\УА5 те1а-апа1уз15 Шепййез йуе 
зизсерйЬШ1у 1оа 1ог епйотейла! сапсегДЮ!: 10.1016/].е Ь ю т .2025.105830



Гистология

Создан первы й молекулярны й атлас  
гиппокампа человека
К лю чевы е слова: Гистология; Гиппокамп; Молекулярный атлас; Одноклеточное РНК- 
секвенирование,- Пространственная транскриптомика___________________________________

Гиппокамп — ключевая структура мозга, участвующая в процессах памяти, обучения и 
регуляции эмоций. До недавнего времени было известно, что разны е зоны гиппокампа 
выполняют разные функции, но остаются вопросы, какие именно типы клеток формируют 
эти зоны, как они расположены в пространстве и какие гены обеспечивают их работу. 
Гистологические методы исследования дают представление о морфологической картине, 
молекулярные методы позволяют увидеть, какие гены активны, но без привязки к их 
расположению в структуре гиппокампа. Однако ни один подход в отдельности не 
позволяет объединить оба уровня информации.

Используя материал образцов гиппокампа 
10 взрослых человек, группа 
исследователей из США объединила 
технологию одноклеточного РНК- 
секвенирования (зсШМА-зец), позволяющую 
анализировать активность генов в 
отдельных клетках, и технологию 
пространственной транскриптомики,
позволяющую проследить за тем, где 
именно в ткани экспрессируются гены. В 
результате был собран обширный массив 
данных, объединивший информацию о 
пространственной организации ткани и 
молекулярных профилях отдельных клеток 
в единый атлас.

Такой интегрированный подход открыл 
новые возможности для понимания 
устройства гиппокампа. Новый ресурс 
позволил раскрыть детали организации 
полей гиппокампа и выявить особенности 

их молекулярной и гистологической организации, предложить новые маркерные гены 
(например, АРОС1 и 5РКР2). Особый интерес вызвали паттерны активности, связанные с 
возбуждающими и тормозными синапсами. Коме того, впервые были подробно описаны 
молекулярные особенности пирамидных нейронов субикулума и ретрогиппокампа, 
включая ранее малоизученный пресубикулум.

С озданны й атлас стал первым детализированны м  картированием  гиппокам па  
человека. Он откры вает новы е перспективы  для и зуч ен и я  м ехан и зм ов  пам яти  
и эм оций, а такж е м ож ет пом очь в поиске м иш еней для лечения забол еван и й  
м озга , вклю чая бол езн ь  А льцгеймера и ш изоф рению .

Первоисточник:

^сциеП пе К. ТЬотрзоп, Епк Э. Не1зоп, МасШауг П р р а т , АпШопу Б. В атпаиШ , Н еепа К. 
01уесЬа, Куап А. МШег, №с1ю1а5 ]. Еад1ез, ЕИхаЪеШ А. РаШе, Запд Но К \у о п , ЗуШапа V. 
ВасЬ, И т а  М. Ка1ра, .ф атпд Уао, СЬпзШге Нои, ]ое1 Е. Ю е т т а п , Ьеопагбо СоПабо-Тоггез, 
ЗЫгЬопд Нап, Кпз1еп К. Маупагй, Т Ь о таз  М. Нуйе, Кеп МаПто\ллсЬ, ЗШ рЬате С. Раде & 
51ерЬаше С. Шскз, Ап тШдгаШб зтд1е-пис1еиз апй зра1ла1 ШапзспрШписз аИаз геуеа1з Ше 
то1еси1аг к п б зсар е  о! Ше Ьишап Ы рросатриз, ИаШге М еигозаепсе, № 28, стр. 1990-2004/ 
БОЕ 10.1038/з41593-025-02022-0
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Гистология

И спользование собственны х зубов в 
качестве трансплантатов в 
стом атологической костной пластике
К лю чевы е слова: Аутогенная трансплантация_________________________________________

Костная пластика — важнейший компонент челюстно-лицевой и пародонтальной 
хирургии и стоматологической имплантологии. При этом использование традиционных 
материалов, включая аллотрансплантаты, ксенотрансплантаты и синтетические 
трансплантаты, сопряжено с риском негативной индивидуальной реакции реципиента. 
Кроме того, они дороги, не способны к пролиферации и имеют ограниченную 
остеоиндуктивность (способность стимулировать остеогенез).

Экстрагированные человеческие зубы принято считать клиническими отходами, однако 
они имеют минеральный и органический состав, аналогичный альвеолярной кости, что 
делает их многообещающим альтернативным материалом для аутогенной 
тр ансплантации.

В новой работе авторы очищали свежеэкстрагированные зубы и с помощью 5таг(; Бепйп 
С ппбег (Коте1аВю, Нью-Джерси, США) измельчали их для получения стерильного 
порошкообразного дентина с частицами размером 300-1200 мкм. Для обезж иривания и 
удаления бактерий и органического дебриса частицы промывали раствором этилового 
спирта и гидроксида натрия. После этого материал гидратировали и сразу 
восстанавливали с его помощью дефекты альвеолярной кости, сверху накладывали 
тампонаду коллагеновой губкой и швы.

Ч ерез 3 месяца были выполнены трепан-биопсия и гистологическое исследование. 
Микроскопический анализ выявил остатки частиц дентина, интегрированных в новую 
пластинчатую кость. Были обнаружены крупные округлые остеобласты, окруженные 
костным веществом остеоциты и фиброваскулярная строма с минимальным хроническим 
воспалением, что подтвердило остеокондуктивный (способность создавать каркас для 
роста новой кости) и остеоиндуктивный потенциал материала. Наличие зрелых костных 
трабекул и остатков трансплантата было подтверждено различными методами 
окрашивания (гематоксилином и эозином, пикросириусом красным, окраш иванием по 
Ван-Гизону и трихромным окрашиванием по Массону).

А утогенная трансплантация дентина является приемлем ы м  вариантом  для  
лечения костны х деф ектов. К роме того, гистологич еский  ан али з  
продем онстрировал, что в проц ессе заж и вл ен и я  аутогенны й дентин  
превращ ается в костную  ткань.

П ервоисточник:

МаЬезй, Бапка & КигЬгтап, Сгедоп & Си1аД, № кйа, АиДэдепоиз ТооШ-Пепуей СгаД 
Ма1епа1 ш А1уео1аг Вопе КедепегаДоп: А СПшса1 апй Шз1о1одк;а1 АззеззшепД, МесДса1 
НезеагсЬ АгсЫуез., № 13, стр. -ДЮ1: 10.18103/шга.у1318.6785
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Гистология

И сследование биосовм естим ости 10 
полимеров в инвазивны х нейроинтерф ейсах
К лю чевы е слова: Полимеры; Имплантаты; Инвазивные нейроинтерфейсы______________

Технологии инвазивных нейроинтерфейсов активно развиваю тся в последние годы. Они 
применяются для лечения ряда неврологических патологий, в частности хронической 
боли, эпилепсии, паралича, депрессии, болезни Паркинсона, а также для протезирования 
конечностей, слуха и зрения. Нейронные импланты, разработанные как медицинские 
устройства, должны оставаться стабильными и функциональными в течение длительного 
периода времени. Решающее значение имеет биосовместимость импланта.

В новом исследовании коллектив авторов Института 
искусственного интеллекта МГУ и лаборатории гистологических 
исследований ФГБУ "ЦСП" ФМБА России в одинаковых 
экспериментальных условиях проанализировали
биосовместимость 10 полимеров (Иу, РСБ, РОМБ, РЕТ, РЕТ-С, РЬА, 
Р1, РР, РЕСБА и ТР11), используемых для покрытия 
электропроводящих элементов и образующих механический 
каркас устройства. Исследователи сосредоточились на оценке 
токсикологической безопасности материалов, включающей в себя 
токсичность материала для близлежащих клеток, 
морфологические изменения при попадании крупного 
инородного тела в нервную ткань, а также острые и хронические 
реакции на инородное тело. Эксперименты проводились как на 
культурах клеток (включая культуры нейронного 
происхождения), так и на мозге крыс с имплантами. В 
экспериментах т  у ! у о  исследовали биосовместимость и реакцию 
на инородное тело.

Плохой рост и адгезия как фибробластов, так и нейронов 
наблюдались на Иу, РСБ, РБМ 5 и РЕСБА. Кроме того РЕСБА 
демонстрировал значительную цитотоксичность. РЕТ, РЬА, ТРИ 
проявили свойства, благоприятствующие росту фибробластов (и 
образованию рубцовой ткани), и отрицательно влияли на рост и/ 
или адгезию нейронов. При этом на поверхности Р1 нейроны 
адгезировались и росли практически так ж е хорошо, как на 
стандартном культуральном пластике, а фибробласты - хуже.

В течение 4 недель после имплантации в головной мозг крыс не 
наблюдалось серьезной реакции на инородное тело на Пу, РСЬ, РОМБ, РЕТ, РЕТ-С, РЛА, Р1, 
РР и ТРИ. Более того, РЕТ, РОМБ и ТРИ даже показали некоторое снижение негативных 
эффектов в мозге по сравнению с ложнооперированными животными. РЕСОА 
демонстрировал худшие результаты.

П олиим ид (Р1) ок азал ся  наи более подходящ им  м атериалом  для дальнейш его  
ан ал и за  и разработки  им плантатов для нейроинтерф ейсов, так как он  
продем онстрировал наибольш ую  биосовм естим ость. РСЬ, РЭМ 8 и ТРЧ не  
обладаю т свойствам и стим улировать нейрорегенерацию , но м аксим ально  
инертны  к м озгов ой  ткани. И сп ользовани е РЕСБА не является перспективны м  
для дальнейш ей разработки  и з -з а  м нож ества негативны х эф ф ектов.

П ервоисточник:

МаЫеУзкауа, С., Вгегдипоуа, А., Апбпапоуа, N.. е! а1., Еоге1дп Вобу Кеасбоп 10 Меига1 
1тр1ап15: А С отрагабуе 51ийу о! Ро1утег ТохюНу апб И взие Кезропзе, Вюзепзогз, № 15, 
стр. 599/Л01: 10.3390/Ьюз15090599
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Иммунология

Обнаружено антитело, которое  
нейтрализует почти все известны е  
варианты  ВИЧ
К лю чевы е слова: Антивирусная терапия; Антитела; ВИЧ_______________________________

Вирус иммунодефицита человека (ВИЧ) постоянно изменяется, что затрудняет выявление 
эффективных к нему антител. Многие антитела нейтрализую т только определенные 
штаммы. В журнале Ыакиге 1ттипо1оду были опубликованы результаты анализа 
образцов крови людей, которых называю т "элитными нейтрализаторами", чья иммунная 
система борется с вирусом особенно эффективно.

04.А 06 01 .003
инсерция в аминокислотных остатков Р\А?КН1 

инсерция 11 аминокислотных остатков РИЖН1 ии<ериил 4 аминокислотных остатков РУУАНЗ

05 ,808  

без инсврций

П С1 П  С2 РЗ СЗ г» С1 Р2 С2 РЗ СЗ Р1 а  Р2 С2 РЗ СЗ

РвЬИС
1С

ОЛ.АОв^нс 9 Р '2 ° г 01 .003ГЛНС др120, др!20, 0 5 .В 0 8 ,„  др!20 ,

ЬпАЬ 0 4 А 0 6  01 .003  05 .808  381ЧС117 УКС01
РОВ 8ЦШ 801.5 80К1 5У8М 6У8Х

Количество ш т а м м о в  98.5% (332) 92.2% (245) 53.9% (245) 82.3% (209) 83.3% (209 М га.т)
Инсерции 11-ааП»ЯН1 б  а з  Г'ЛКН!♦ 4 а а  П*«НЗ Нет 4 ааРУУРНЗ Нет

Из более чем 800 протестированных на эффективность антител, выделенных из более чем 
5000 отдельных В-лимфоцитов, антитело 04 А06 оказалось способно нейтрализовать 327 
из 332 различных штаммов ВИЧ. Анализ структуры установил, что антитело имеет 
необычно длинную аминокислотную цепь, которая достигает труднодоступных 
высококонсервативных участков вирусной мишени. Введение антитела в экспериментах 
с гуманизированными мышами навсегда снижало вирусную нагрузку до 
недетектируемого уровня.

И спользование 04 А06 м ож ет ок азать ся  перспективны м  как для лечения лю дей  
с ВИЧ, так и для проф илактики инф екции у лиц и з  группы  повы ш енного  
риска.

П ервоисточник:

С1езе1тапп Ь, ВеЬайзсй АТ, ВоЬбе М, е! а1„ РгойИпд оГ Н1У-1 еШ:е пеи1гаИ2ег соЬогЬ геуеа1з 
а СБ4Ьз ЬпАЬ Гог Н1У-1 ргеуепГюп апй Шегару, N31 1ттипо1„ № 2025:1-14/001: 10.1038/ 
341590-025-02286-5
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Клеточные технологии

П ерепрограмм ирование клеточной гибели  
откры вает возм ож ности  для  
иммунотерапии рака крови
Клю чевы е слова: В-клетки; Иммунотерапия рака; ШРКЗ________________________________

При иммунотерапии иммунная система пациента активируется таким образом, чтобы его 
собственные клетки могли распознавать и специфически уничтожать опухолевые клетки. 
Одним из новых вариантов стратегии иммунотерапии является активация такого 
механизма гибели клеток, как некроптоз, при котором из погибших клеток 
высвобождаются сигнальные молекулы, привлекающие и стимулирующие иммунные 
клетки. Серин/треонин протеинкиназный путь передачи сигнала (ШРКЗ) может запускать 
некроптоз в солидных опухолях, однако остается неясным, можно ли использовать его для 
борьбы с В-клеточными злокачественными новообразованиями.

33 ГТ11П 47 т т

РРЕ Т ро8 живые опухолевые 
клетки

РКЕТ"*9 захваченные клетки 
(опухоль)

Р4/80 макрофаги

На мышиной модели лимфомы авторы установили, что активация ШРКЗ способствует 
апоптозу и быстрому поглощению макрофагов, но не вызывает некроптоза из-за низкой 
экспрессии МЬКЬ в В-клетках. Добавление ингибиторов каспазы и препаратов, 
стимулирующих активность интерферона I типа, позволило существенно увеличить долю 
клеток, погибающих путем некроптоза. Подобная экспериментальная терапия показала 
значительное снижение нагрузки опухолевых клеток, улучшила выживаемость животных 
и способствовала формированию устойчивого противоопухолевого иммунитета.

И сследование откры вает путь к разработк е вариантов ком бинированной  
терапии, основанны х на и зм ен ен и и  путей клеточной смерти и усилении  
им м унного ответа, которы е см огут стать основой для эф ф ективного лечения  
пациентов с рецидивирую щ им и ф орм ам и лейкем ии и лимф омы .

П ервоисточник:

А1опзо К, Сапла 2, Согге В, е!; а1., К ергодгаш ш тд Ш РКЗ-тйисей се11 йеайг т  таИдпап!: В 
се11з ргото^ез йптипе-тесЦаЬес! Ш тог соп1го1., 5с1 Абу., № 2025;11(33):еас1у0871Л}01: 
10.1126/5с1ас1у.ас1у0871



Клиническая онкология

Найден вид бактерий, повы ш аю щ ий  
иммунный ответ на опухоли
К лю чевы е слова: Микробиота кишечника; ИКТ; Иммунотерапия; Глиобластома________

Микробиота кишечника оказывает значительное влияние на здоровье человека. Помимо 
участия в пищеварении, бактерии вырабатывают разнообразные биологически активные 
молекулы, стимулирующие выработку инсулина, активирующие иммунный ответ, 
защищающие организм от окислительного стресса и пр. Известно, что микробиота 
кишечника оказывает значительное влияние на онкологические заболевания 
пищеварительной системы, однако ее влияние на злокачественные новообразования 
(ЗНО) в отдаленных от кишечника тканях изучено слабо.

Ученые из Кореи исследовали взаимное 
влияние глиобластомы (наиболее 
распространенный вид первичного рака 
мозга) и микробиоты кишечника на 
мышиных моделях. Состав микробиоты 
показал значительные изменения по мере 
течения заболевания. При этом 
трансплантация больным мышам
микробиоты от здоровых доноров 
значительно улучшила их выживаемость. 
Аминокислотный анализ показал, что 
только триптофан (Трп) значительно 
понижается в кишечнике у животных с 
глиобластомой. Добавление триптофана в 
пищу приблизило состав микробиоты к 
нормальным показателям и значительно 
повысило выживаемость мышей. 
Транскриптомный анализ выявил
значительное повышение цитотоксичности 
Т-киллеров при добавлении триптофана в 
пищу больных мышей, а искусственное 

наруш ение работы Т-киллеров полностью нивелировало положительный эффект 
триптофана. При глиобластоме наблюдается затруднение выхода Т-лимфоцитов из 
костного мозга, что ослабляет иммунный ответ, однако мыши, получавшие 
дополнительный триптофан, показали стабильный уровень Т-лимфоцитов. Самую высокую 
чувствительность к развитию глиобластомы и уровню триптофана показал вид бактерий 
ОипсатеИа ёиЬози. Имплантация больным мышам П. ёиЬози  значительно повысила их 
выживаемость, а также активность Т-киллеров и скорость их выхода в кровь. У мышей, 
микробиота которых была убита антибиотиками, один лишь триптофан не смог показать 
такой же рост выживаемости, как в прошлых экспериментах, однако одновременное 
потребление триптофана и П. ёиЬози  смогло. Добавление метаболитов П. диЪози в пищу 
привело к результатам, схожим с подселением самих бактерий. Наконец, было 
исследовано взаимодействие П. диЪози и противораковой терапии ингибирования 
контрольных точек (ИКТ), направленной на повышение агрессивности Т-лимфоцитов. 
Добавление триптофана в пищу совместно с ИКТ привело к выживаемости, значительно 
превышающей результаты для обоих этих видов терапии по отдельности.

Н айден вид бактерий, продукты  м етаболи зм а которого зн ачи тельн о повы ш аю т  
Т-клеточный ответ орган и зм а на раковы е опухоли. Это откры тие несет больш ой  
потенциал для лечения ЗНО, плохо поддаю щ ихся им м унотерапии.

П ервоисточник:

Ю т Н.С., Ю т Н.ф, Ьафе! а1., Си! ппсгоЪюЬа йузЪю515 тй и сей  Ьу Ь г а т  Ш тогз т о й и М е з  Ше 
еШсасу о! иптипоШ егару, Се11 Дер, № 44(7)/БО!: 10.1016Д.се1гер.2025.115825

Слабый ответ Т-лимфоцитов Сильный ответ 
Т-лимфоцитов

Прогрессия 
глиобластомы

Глиобластома

Ограничение 
движения трп 1
Т-лимфоцитов

Добавки
триптофана

Циркуляция| 
Трп! Т-лимфоцитов

I
Изменение микробиоты | Колонизация О. 4иЬо$И
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Клиническая онкология

Влияние пола и курения иа варианты  
сом атических мутаций в м очевом  пузы ре  
человека
К лю чевы е слова: М утагенез; Курение; Онкология; Секвенирование ДНК_______________

В результате взаимодействия мутагенеза и отбора соматические ткани человека 
развиваются как мозаика конкурирующих клонов, вызванных мутациями. Хотя 
большинство этих клонов не приводят к раку, в некоторых случаях они представляют 
собой первый шаг на эволюционном пути к злокачественным опухолям, поэтому так 
важно изучать их. Мужчины подвержены более высокому риску нескольких типов рака, 
чем женщины. Например, для рака мочевого пузыря у них риск в четыре раза  выше. 
Курение также является основным фактором риска для нескольких типов опухолей, 
включая также рак мочевого пузыря.

Купол

Мозайка клонов

г •
Тригон

Цитобрашинг 2 квадратных см 
из 45 доноров (79 образцов)

•  • Сверхглубокое секвенирование 
Примерно 5,000х на образец 

Примерно 400,000 гаплоидных 
геномов

Поскольку возникновение опухолей обусловлено соматическими мутациями, авторы 
задались вопросом, отличается ли ландшафт клонов в нормальном мочевом пузыре в 
зависимости от пола и анамнеза курения. Используя сверхглубокое дуплексное 
секвенирование ДНК, они идентифицировали тысячи клональных драйверных мутаций в 
16 генах из 79 образцов нормального мочевого пузыря от 45 человек. У мужчин было 
значительно больше укороченных драйверных мутаций в генах КВМ10, СОКЫ1А и 
АКЮ1А, чем у женщин, несмотря на аналогичный уровень мутаций, не влияющих на 
белок. Этот результат указывает на более сильный положительный отбор укороченных 
драйверных мутаций в этих генах в мужском уротелии. Ученые также обнаружили 
активирующие мутации промотора ТЕКТ, стимулирующие клональную экспансию в 
нормальном мочевом пузыре, которые были тесно связаны с возрастом и курением. Эти 
результаты указывают на то, что факторы риска рака мочевого пузыря формируют 
клональный ландшафт нормального уротелия и могут не только вызывать новые мутации, 
но и действовать как промоторы клонов.

Больш ое количество м утаций, вы явленны х с пом ощ ью  этого подхода, 
откры вает новую  стратегию  и зуч ен и я  ф ункционального эф ф екта ты сяч
МуТаЦИЙ 1П У1УО.

П ервоисточник:

Са1уе1, Е, В1апсо МагДпег-Шезсаз, К., М итоз, Р. е! а1., 5ех ап<1 з т о к т д  Ыаз т  Ше зе1есйоп 
о! зо т а й с  ти1айопз т  й и т а п  ЫасМег, Ма1иге/Л01: 10.1038/з41586-025-09521-х
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Клиническая фармакология

Заверш ено первое испы тание энтеральной  
вентиляции на лю дях
Клю чевы е слова; Перфтордекалин; ИВЛ; Новые методы лечения_______________________

Пациенты с тяжелой дыхательной недостаточностью часто нуждаются в искусственной 
вентиляции легких, но данная процедура может привести к повреждению дыхательных 
путей и легких. Перспективным подходом для обеспечения частичной оксигенации 
организма независимо от легочного газообмена является энтеральная вентиляция - 
получение кислорода через кишечник.

Японские и американские исследователи совместно провели первое испытание 
энтеральной вентиляции на людях. В исследовании, призванном оценить безопасность и 
переносимость процедуры, участвовали 27 здоровых мужчин в возрасте от 20 до 45 лет. В 
качестве средства оксигенации участники получали однократно ректально дозу 
неоксигенированного перфтордекалина (от 25 до 1500 мл) - применяемой в клинической 
практике жидкости, обладающей высокой растворимостью в ней кислорода. В течение 60 
минут проведения процедуры с помощью мониторинга нежелательных явлений и 
жизненно важных показателей оценивали безопасность и переносимость.

п=3

Группы испытуемых

п=3 п=3 п=6 п=6 п=6

Измерение перфтордекалина 
в крови

25-* . 75-* . 200-* . 500>*. 1000■*. 1500<*-

вздутие
живота

О  ©  ©

V Т /

и ®
отсутствие абсорбции в крови

Все клинико-лабораторные показатели, включая показатели функции печени и почек, 
оставались в пределах нормы. Серьезных нежелательных явлений или 
дозоограничивающих токсичных явлений не наблюдалось. Концентрация 
перфтордекалина в крови была ниже порога детекции (<1,0 мкг/мл). Вздутие живота и 
дискомфорт, наблюдавшиеся при максимальной дозе 1500 мл, были преходящими и 
разреш ались без вмешательства.

П олученны е результаты  со зд а ю т  основу для дальнейш их исследований с 
полностью  оксигенированны м  перф тордекалином  для оценки эф ф ективности  
доставки кислорода в кровоток как дополнительной стратегии поддерж ки  
пациентов с ды хательной недостаточностью .

П ервоисточник:

Рищ Т, КигШага У, Тадаша У, Када1 Н, УокоГа С, М1гио Н, ТакеЬе Т., 5аГе1у апб 1о1егаЬШ1у оГ 
ш!гагес1а1 регПиогобесаНп Гог еп!ега1 уепШайоп т  а йгзМ п-Ьитап 1па1, Меб., № Ос1 
20:100887/001: 10.1016/].теб).2025.100887
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Микробиология

К линическое исследование I ф азы  
человеческого моноклонального антитела  
(§315) против диф терийного токсина
К лю чевы е слова: Дифтерийный токсин; Моноклональное антитело; Клиническое 
исследование ________  _____________________________

Дифтерия остается актуальной проблемой здравоохранения, поскольку до сих пор 
встречается во многих регионах мира. Стандартом лечения является препарат на основе 
лошадиного дифтерийного антитоксина (еОАТ), который во всем мире находится в 
состоянии острого дефицита. 3315 - полностью человеческое моноклональное
нейтрализующее антитело класса иммуноглобулинов С1, специфичное к рецептор- 
связывающему домену дифтерийного токсина. 3315 может стать более безопасной и 
доступной альтернативой еБАТ.

В ходе рандомизированного двойного 
слепого исследования I фазы с 
постепенным увеличением дозы на людях 
оценивали безопасность, переносимость и 
фармакокинетику 5315 у здоровых 
добровольцев. Участники разных когорт 
получали однократные внутривенные 
инфузии 5315 в дозах 480 мг, 960 мг, 1920 
мг, 3840 мг, 7680 мг либо плацебо.
Безопасность оценивалась с помощью 
стандартных клинических и лабораторных 
методов. Концентрацию 5315 в сыворотке 
крови измеряли с помощью 
иммуноферментного анализа (ИФА) и 
анализа нейтрализации дифтерийного 
токсина т  уИго с последующим фармакокинетическим анализом.

В исследование был включен 41 участник. 5315 продемонстрировал благоприятный 
профиль безопасности и переносимости. Большинство нежелательных явлений имели 
легкую или умеренную степень тяжести. Показатели пиковой средней концентрации в 
сыворотке крови варьировали от 199 мкг/мл до 2872 мкг/мл (по данным ИФА) и от 234 ед./ 
мл до 1147 ед./мл (по данным нейтрализационного анализа) и характеризовались низкой 
вариабельностью. Средний период полувыведения составлял от 12 до 27 дней (ИФА) и от 
17 до 22 дней (нейтрализационный анализ).

П репарат 5315  продем онстрировал норм альны е пок азатели  безоп асн ости  и 
хорош о переносился здоровы м и участникам и. Ф арм акокинетические данны е  
свидетельствую т о том, что нейтрализую щ ая активность сы воротки под  
воздействием  5315  на порядок  выше, чем у еБАТ. Результаты  исследования  
подтверж даю т ц ел есообразн ость  дальнейш ей разработки  препарата на основе  
5315  для реш ения глобальной проблем ы  нехватки еБАТ.

Регистрационны й ном ер клинического исследования: N 0X 04075175.

Первоисточник:

]оЬп 2  5иШуап-Вб1уа1 е! а11, А РЬазе 1 ЗШбу ш НеаШгу ЗиЬуесЩ 1о Еуа1иа1е Й1е 5а1е1у апб 
РЬагтасокш ебсз о! а Н и т ап  Мопос1опа1 АпйЬобу (5315) А д ат з ! БгрЕШепа Т охт, ТЬе 
]о и та1  о! 1п1есйои5 01зеазез, № УЫ ите 2 3 2 ,1ззие 3, стр. 534-539ДЮ1: 10.1093/ш1сИ5/цае499
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Микробиология

Гигантские внехром осом ны е элем енты  
1пос1е§ потенциально расш иряю т  
адаптивны е возм ож ности  микробиома  
полости рта человека
К лю чевы е слова: Мобильные 
Диагностические маркеры________

элементы; М етагеномика; Генетика бактерий;

Способность бактерий адаптироваться к изменяющимся условиям среды во многом 
определяется наличием внехромосомных элементов (ВХЭ), таких как плазмиды и 
мобильные генетические элементы. Эти элементы играют ключевую роль в 
горизонтальном переносе генов, обеспечивая устойчивость к антибиотикам, 
детоксикацию и другие адаптивные функции. Однако многие ВХЭ остаются недостаточно 
изученными, особенно в контексте сложных микробиомов, таких как микробном полости 
рта.

Японские исследователи сообщили об 
открытии нового класса крупных 
внехромосомных элементов, получивших 
название «1пос1ез», которые ранее не были 
описаны в научной литературе. Анализ 56 
образцов слюны позволил
идентифицировать новое семейство 
гигантских кольцевых ВХЭ длиной около 
395 кб, преимущественно ассоциированных 
с бактериями рода 51герЬососсиз, широко 
представленными в микробиоме ротовой 
полости. Глобальный метагеномный анализ 
476 образцов выявил присутствие 1пос1ез в 
микробиоме слюны у 74 % обследованных 
людей, что указывает на их высокую 
распространенность и потенциальную 
функциональную значимость.
1пос1ез кодируют гены, обеспечивающие 

устойчивость к разным видам внутриклеточного стресса (например, к окислительному 
стрессу, к повреждению ДНК), а также участвуют в биосинтезе и модификации 
клеточных стенок, что может способствовать выживанию бактерий в агрессивной среде 
полости рта и их взаимодействию с эпителием. Наличие 1пос1ез положительно 
коррелирует с активностью иммунных клеток и уровнем белков, участвующих в ответе на 
микробные инфекции в периферической крови, что указывает на их возможную 
системную роль. Особенно показательным является значительное снижение частоты 
встречаемости 1пос1ез у пациентов с раком головы и шеи и колоректальным раком.

•00 -V, ЛО «

ММ

Открытие гигантских внехром осом ны х элем ентов 1пос1ез — важ ны й ш аг в 
поним ании адаптивного потенциала м икробиом а полости рта. Ш ирокая  
представленность 1пос1ез в м икробиом ах здорового  населения и св я зь  с 
им м унной систем ой подчеркиваю т их би ологическую  зн ач и м ость . 1пос1ез 
м огут служ ить перспективны м и м олекулярны м и маркерам и для раннего  
вы явления опухолевы х процессов, особен н о в ж елудочно-киш ечном  тракте.

Первоисточник:

ЮдисЫ, V., Н атато 1 о , N.. К азЫ та, У. еЬ а1., СДап1 ех1гасЬгото5ота1 е1етеп1 "1пос1е" 
ро1епДа11у ехрапйз Ше айарДуе сарасйу о! Ше Ь и та п  ога1 писгоЪюте., КаШге 
С о т т и т с аД о п з , № 16/001: 10.1038/541467-025-62406-5
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М олекулярная онкология

Как одна перестройка ДНК м ож ет повлиять  
на работу м нож ества генов
Клю чевы е слова: Онкология; ЗР-моделирование генома; Хромосомные перестройки

Мутации в геноме являются ключевым фактором в развитии рака. Одним из таких видов 
мутаций являются межхромосомные транслокации, при которых фрагмент одной 
хромосомы перемещается на другую. Влияние таких перестроек на гены, расположенные 
близко к точке разрыва, изучено хорошо. Однако их воздействие на трехмерную 
организацию генома и экспрессию далеко расположенных генов остается 
малоизученным.

Клетки с измененными 
Здоровые клетки Куса4ек хромосомами

перенесенной 
хромосомы а е г и

\  ЮН ♦  ССН01

1(11:14)

Ъ / /  4Й*МЬ 118-120 /  '

Упьтра-дальмие
взаимодействия Е щ е  б О Л в в  а к т и в н а я

транскрипция

А * т « .н ы й г«  П н « » м 1 ш  Ш  ЮН эихансер \  *р°~<ь ^ с л р ^ с и  ,  Уром-ь э«лр«х-«  « н о . ,
1— * к '  здоровых кпвтмх л клетках с трамслокаиией

В своей работе Анна Онкинс с соавторами исследовали взаимосвязь между 
транслокациями, 30 организацией ДНК и активностью генов. В качестве модели выбрали 
клетки мантийно-клеточной лимфомы (МКЛ), которые часто несут транслокацию между 
хромосомами 11 и 14 - 1(11;14). Авторы провели комплексный анализ на культуре клеток 
методами генной инженерии, а также использовали данные секвенирования образцов 
пациентов с МКЛ. Ранее считалось, что при транслокации 1(11;14) происходит 
перемещ ение сильного энхансера (ЮН) с одной хромосомы на другую, в результате чего 
он попадает в зону, где находится проонкоген ССЛШ1, что приводит к запуску 
прораковой программы и развитию опухоли. Однако авторы показали, что эта 
транслокация вызывает изменения транскрипции на уровне целых хромосомных плеч и 
влияет на гены на расстоянии до 50 мегабаз. Такие взаимодействия приводят к 
сближению генетических локусов, что способствует усилению их экспрессии. Причем 
энхансер ЮН не начинает формировать новые регуляторные сети, а встраивается в 
существующие, усиливая активность генов, которые уже были активны ранее. Это 
говорит о том, что изначальное эпигенетическое состояние клетки-предшественника 
играет решающую роль в том, какие гены будут затронуты транслокацией.

Таким образом , хром осом ная транслокация 1(11;14) в клетках м ан тий н о­
клеточной лимфомы  (МКЛ) вы зы вает значительно более ш ирокие и зм ен ен и я  
экспрессии генов, чем считалось ранее. Вместо того, чтобы  влиять только на 
гены , располож енны е в непосредственной бли зости  от точки разры ва, она  
м еняет транскрипцию  м нож ества генов, располож енны х на расстоянии до 50 
м ега б а з, и охваты вает целы е хром осом ны е плечи.

П ервоисточник:

О полз А, 2аипп К, ТоикаЬп Н, е! а1., Тгапзкюайопз сап й т е  ехргеззюп сЬапдез о! шиШр1е 
депез ш гед и ктз  соуеппд епйге сЬгошозоше а г т з , Мис1ею АсЫз КезеагсЬ/Б01: 10.1093/ 
паг/дка!677
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М олекулярная онкология

Открытие иммунотерапии САК Т-клеток с 
использованием  скрининга СК18РК
К лю чевы е слова: Скрининг; Онкология; Иммунотерапия; СК13РК-Саз9_________________

САК Т-клеточная терапия химерными антигенными рецепторами стала революционным 
подходом в лечении гематологических злокачественных новообразований, однако ее 
эффективность против больших опухолей остается ограниченной. Основными 
препятствиями являются недостаточное количество САК Т-клеток и их истощение в 
иммуносупрессивной среде опухоли, что не позволяет им реализовать свой полный 
терапевтический потенциал. Преодоление этих барьеров требует систематического 
подхода к идентификации ключевых молекулярных мишеней, генетическая модификация 
которых могла бы значительно усилить противоопухолевые функции Т-клеток.

Австрийские ученые применили масштабный скрининг с использованием технологии 
СК15РК-Саз9 для систематического нокаута тысяч генов в САК Т-клетках с целью 
выявления негативных регуляторов их активности. Этот подход позволил обнаружить 
ранее неизвестные генетические мишени, подавление которых усиливает несколько 
ключевых функций САК Т-клеток. Среди выявленных целей оказались гены, вовлеченные 
в контроль истощения Т-клеток и метаболическую адаптацию в условиях опухолевых 
процессов.

Т-клеточная Лентивирусная Доставка СК15РК ппКМА Выбор
экспансия доставка САК и дКМА путем электропорации отредактированных

клеток

#  #  #
•  I •  < < * •"  « г « г

Последующая валидация подтвердила, что САК Т-клетки с нокаутом этих генов 
демонстрируют значительно улучшенную пролиферацию и более мощную и 
продолжительную противоопухолевую активность в моделях больших опухолей, которые 
традиционно резистентны к стандартной САК Т-терапии.

И сследование представляет собой  важ ны й ш аг в развитии клеточной  
им м унотерапии, предлагая не отдельную  ги п отезу , а целостную  платф орм у для  
откры тия и валидации м иш еней для усиления работы  САК Т-клеток. 
П олученны е данны е откры ваю т путь к создан и ю  терапии следую щ его  
поколения, в которы х САК Т-клетки будут целенаправленно подвергаться  
м ногоф акторном у и зм ен ен и ю  для преодоления основны х барьеров в лечении  
опухолей. С истем атическое прим енение ф ункционального геном н ого  
скрининга заклады вает основу для разработки  нового класса подходов к 
СК18РК-САК-Т-иммунотерапии, обещ аю щ их расш ирить возм ож н ости  лечения  
онкологических заболеваний .

П ервоисточник:

ЭаШпдег, Р., Рапкеуюй, Е.У., АглоИ, С.Б. е! а1., 5уз1ета1лс сПзсоуегу о! СК15РК-Ъооз1ес1 САК 
Т се1ПтшипоШегар1ез, НаШгеДЮ!: 10.1038/341586-025-09507-9
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Неврология и психиатрия

В м озге найдены  клетки, отвечаю щ ие за  
восприятие зрительны х иллю зий
К лю чевы е слова: Оптогенетика; Зрительная кора; Неврология_________________________

Мозг способен воссоздавать целостные образы даже при неполной сенсорной 
информации. Это явление называется сенсорным выводом. Яркий пример — восприятие 
иллю зорны х контуров, как в треугольнике Канижи: мы «видим» фигуру, которой на 
самом деле нет. Такой феномен наблюдается у человека, приматов, мышей, рыб и даже 
насекомых, что говорит о его эволюционной фундаментальности. Однако до недавнего 
времени оставалось неясно, какие именно нейронные механизмы и корковые цепи 
отвечают за формирование таких иллюзий.

Ученые из Калифорнийского университета в Беркли обнаружили в слоях 2/3 первичной 
зрительной коры (VI) мышей специальные нейроны — 1С-энкодеры, отвечающие за 
восприятие иллюзорных контуров. В отличие от нейронов слоя 4, реагирующих на 
реальные стимулы, 1С-энкодеры кодируют воображаемые линии на основе их 
ориентации.

Оптогенетическая стимуляция этих клеток 
без визуального входа воспроизводила 
активность, как при настоящей иллюзии, 
подтверждая их роль в дополнении  
паттерна. Подавление 1С-энкодеров 
нарушало распознавание иллюзий, а их 
активация — восстанавливала.

Эти нейроны работают локально в VI, 
усиливая внутренние ожидания, и 
образуют замкнутый контур с нисходящими 
сигналами, позволяя мозгу «достраивать» 
целостные образы из фрагментов. 
Следовательно, у мышей 1С-энкодеры 
выполняют роль локальных «усилителей» 
сенсорного вывода, способных запускать 

дополнение паттернов и формировать внутреннее представление объекта даже без 
внешнего стимула.

И сследование подтверж дает, что рекуррентны е св я зи  и локальны е м ехани зм ы  
достраивания инф орм ации — неотъем лем ая часть работы  зрительной системы . 
Более того, результаты  перекликаю тся с вы водам и и з области искусственны х  
нейросетей, где аналогичны е рекуррентны е архитектуры  необходим ы  для  
м оделирования восприятия иллю зий . Авторы предполагаю т, что такой  
м ехани зм  м ож ет быть универсальны м  принципом  сенсорного вы вода и леж ать  
в основе способности  м о зга  расп озн авать объекты  в условиях неполной или  
искаж енной  инф ормации.

П ервоисточник:

5Ып, Н., Одапйо, М.В., АЬбе1ас11Ш, Ь. е! а1., Кесигтеп! райегп сошр1ейоп б т е з  Ше 
пеосогйса1 гергезеШ айоп оГ зепзогу шГегепсе, КаЬиге Пеигозс1епсе/Л01: 10.1038/
з41593-025-02055-5
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Нейродегенеративные заболевания

Н аночастицы  нобилетина улучш аю т  
состояние хронического парадоксального  
недосы пания
К лю чевы е слова: Нобилетин; Наночастицы; Парадоксальная депривация сна___________

Хроническая парадоксальная депривация сна (ПДС) - это одно из распространенных 
состояний, при котором человек спит меньше, чем требуется его организму. В 
большинстве случаев недостаток сна возникает из-за особенностей образа жизни или 
нарушений циркадного ритма. Это способствует повышению концентрации 
воспалительных цитокинов в плазме крови и широко известно как фактор развития 
тревожного расстройства и большого депрессивного расстройства.

Ученые из отделения неврологии в 
больнице Хайкоу при Центральном Южном 
университете Китая обнаружили 
положительное влияние нобилетина (НОВ), 
природного полиметоксифлаваноида, на 
экспрессию гена ВМ АЫ , отвечающего за 
регуляцию циркадных ритмов. Нобилетин 
оказывал защитное и антиоксидантное 
действие при различных
нейровоспалительных заболеваниях. Так 
как наличие гидрофобной оболочки и 
кристаллической структуры нобилетина 
ограничиваю т его обработку и дальнейшую 
абсорбцию в организме, в экспериментах 
применяли наночастицы, которые 
значительно улучшают биодоступность и 
доставку нобилетина в центральную 
нервную систему.

Исследования ш  у/уо проводили на самцах 
крыс линии 5ргадие-Оа\у1еу. Крысы были 
случайно разделены на три группы (по 6 особей в каждой): «Контроль», «Модель» и 
«Модель + наночастицы НОВ». Экспериментальная модель была создана с 
использованием мультиплатформенного метода для 7-дневной процедуры хронического 
посттравматического стрессового расстройства. Далее крыс по отдельности помещали в 
резервуар с водой с круглой платформой, которая находилась на 1 см выше поверхности 
воды. Результаты показали, что при моделировании ПДС у крыс, получавших 
наночастицы НОВ, увеличилось число особей в модельной группе, которые успешно 
нашли платформу и пересекли ее в течение 2 минут. Также лечение повысило 
экспрессию ВМ АЫ , 51В.Т1, Е2Р1 и соотношение ЦАВ+/ЦАЕ)Н, что изменило поляризацию 
микроглии с провоспалительного фенотипа М1 на противовоспалительный фенотип М2 и 
усилило антиоксидантную защиту.

Работа п ок азала, что наночастицы  нобилетина ок азы ваю т полож ительны й  
эф ф ект на экспрессию  генов, отвечаю щ их за  регуляцию  циркадны х ритмов, а 
такж е улучш аю т когнитивны е ф ункции у крыс с хронической  бессонницей . 
П олученны е результаты  м огут лечь в основу разработки  терапии когнитивны х  
наруш ений, связан ны х с ПДС.

Первоисточник:

Ни, У., Нои, Ц., \Уапд, 5. е! а1., МоЪПейп (ИОВ) папорагЬкйез атеИога1е сЬ готс рагас1ох1са1 
з1еер «ЗерпуаДоп (Р50)-тс1исеД содпШуе Дейсйз т  га!з, Се11 Цеайй Шзсоуегу, № 11, стр. 
458ДЮ1: Ьйрз://с1о1.огд/10.1038/541420-025-02738-9
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Новости отечественной медицины

Анализ липидов плазм ы  позволяет  
диф ференцировать аф ф ективны е и 
психотические расстройства
К лю чевы е слова: Шизофрения; Плазма крови; Депрессия; Липидомика_________________

Психотические и аффективные расстройства, включая шизофрению (5С2) и депрессию 
(МВБ), затрагивают миллионы людей во всем мире. Сходство симптомов и отсутствие 
объективных диагностических инструментов могут привести к ошибочной постановке 
диагноза. Хотя эти заболевания в первую очередь связаны с дисфункцией головного 
мозга, показано, что они также приводят к изменениям в составе крови.

В недавней работе группа врачей из Москвы и Уфы разработала при помощи методов 
машинного обучения диагностический алгоритм, способный по данным липидного 
профиля крови отличить 5С2 от МБО с показателем КОС/АИС, равным 0,83. Методом 
масс-спектрометрии исследовали липидный спектр плазмы у 416 психиатрических 
пациентов и 272 здоровых людей из двух контрольных групп.

В общей сложности были выявлены 
значительные изменения в 144 липидах. 
107 липидов показали сходную динамику 
для обоих заболеваний (конкордантные): 
повышение уровня триацилглицеридов 
(ТАГ), снижение уровня эфиров 
фосфатидилхолина. Для 37 липидов были 
обнаружены различия между группами 
(дискордантные), причем при прямом 
сравнении групп заболеваний 20 липидов 
отличались. В этой группе оказались 
преимущественно ТАГ, обогащенные 
остатками полиненасьпценных жирных 
кислот, в частности ш-6 кислот, линолевой 
(18:2) и арахидоновой (20:4), более низкие 
уровни этих кислот были характерны для 
МБД.

Дискордантные Конкордантные

П олученны е результаты  пом огут в поним ании п атоф изиологических  
м еханизм ов, леж ащ их в основе этих забол еваний , а такж е послуж ат основой  
для создан и я  панелей клинических биом аркеров, направленны х на  
объективную  диф ф еренциацию  психотических и аф ф ективны х расстройств в 
психиатрической практике.

П ервоисточник:

Со1иЬоуа А е! а1., В1ооб Р1азта ЫркЗ АНегайопз ОШегепйайпд РзусЬойс ап<3 Айесйуе 
01зогс1ег РайепЬз, Вюшо1еси1ез, № 15(9), стр. 1296/001: Ьйрз://с1о1.огд/10.3390/Ъют15091296
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Регенеративная медицина

Транскриптомный атлас молекулярны х  
изм енений после черепно-м озговой  травмы
К лю чевы е слова: Черепно-мозговая травма; Пироптоз; Транскриптомный атлас; 
К М А з е д __________________________________________________________________________

Черепно-мозговая травма (ЧМТ) запускает сложный каскад молекулярных процессов, 
которые развиваются в течение нескольких часов и дней после повреждения. Эти 
процессы вторичного повреждения во многом определяют долгосрочные последствия 
ЧМТ, включая стойкие неврологические и когнитивные нарушения. Чтобы 
систематизировать знания о динамике таких процессов, группа исследователей под 
руководством УиИап 2Ьапд  провела масштабное исследование, результатом которого стал 
транскриптомный атлас, описывающий молекулярные изменения в острой фазе ЧМТ.

Ученые провели анализ тканей мозга 33 
мышей линии С57ВЬ/6 в 10 временных 
точках, начиная с момента травмы (0 ч, 1 ч,
2 ч, 3 ч, 4 ч, 6 ч, 12 ч, 1 сут, 3 сут, 7 сут). С 
помощью методов анализа данных КМА-зед 
СМССИА анализ, валидированный методом 
МЙ122) удалось выделить группы генов с 
согласованными изменениями экспрессии 
во времени. Эти группы отражали разные 
стадии ответа мозга на повреждение: от 
ранней активации воспалительных 
процессов до позднего включения 
программ, связанных с регенерацией. Гены, связанные с воспалительным ответом, 
демонстрировали несколько последовательных пиков активности.

Детальный анализ выявил тесную связь генов воспалительного ответа с процессом 
пироптоза - специфической формой программируемой клеточной смерти. Ключевым 
открытием стало то, что активность гена СазрИ  (неканонический путь пироптоза) 
достигала максимума раньше, чем активность гена Сазр1 (канонический путь). В то же 
время транскриптомный анализ показал значительное подавление активности кластеров, 
связанных с синаптическими функциями, достигающее минимума на 3 сутки, тогда как 
кластеры генов, связанных с регенерацией, начинали активироваться на 4 сутки и 
достигали выраженного уровня активности на 7 сутки.

Результаты  исследования представляю т собой  подробны й атлас
транскриптомны х и зм ен ен и й  тканей м о зга  мы ш ей после ЧМТ, пом огаю т  
вы явить ф ундам ентальны е м олекулярны е м еханизм ы , которы е, вероятно, 
им ею т аналогичную  динам ику и у лю дей. Авторы н е только  
продем онстрировали центральную  роль н ироптоза в развитии  
нейровоспаления, но и установили, что неканонический  путь активации  
п ироптоза (С а з р И ) предш ествует к аноническом у (С авр!). П олученны е данны е  
м огут быть использованы  для разработки  терапии после ЧМТ с учетом  
врем енной динам ики м олекулярны х процессов.

П ервоисточник:

УиИап 2Ьапд а 1, Кип Не а Ь 1, СЬиапрепд 2Ьапд а Ь 1, НапЬап Эапд а с, ,|ипги Не1 б, 
УипзЬепд 2Ьапд а Ъ, Репдуи СЬеп а с, 2е 2Ьапд а с, УапЬо Уапд а Ь, 21x11Л/апд а Ь, Хи Уапд 
а Ь, П  2Ьапд а Ь с, УапЫпд Уи, АДаз о! 1ешрога1 шо1еси1аг раЙю1од1са1 аНегайопз аДег 
1гаишайс Ь г а т  пуш у Ьазес! оп 1ША-5ед, Е х р е п т е п Ы  Ыеипйоду, № 390/001: Ьйрз:// 
с!о1.огд/10.1016/].ехрпеиго1.2025.115270
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Репродуктология, акушерство и педиатрия

Липидные наночастицы  с мРНК для  
лечения необструктивной азоосперм ии
К лю чевы е слова: Пируватдегидрогеназа; Необструктивная азооспермия; мРНК; 
Липидные наночастицы________________________________________________________________

Примерно каждая пятая пара в мире сталкивается с бесплодием, причем мужской фактор 
является причиной почти половины этих случаев. Необструктивная азооспермия 
пораж ает 10-15% бесплодных мужчин. М икрохирургическая экстракция сперматозоидов 
с интрацитоплазматической инъекцией (ИКСИ) является в настоящее время стандартным 
методом лечения. Однако азооспермия, вызванная генетическими дефектами в 
мейотических генах, остается неизлечимой, поскольку не существует методов 
радикальной терапии для пациентов с отсутствием мужских гаплоидных половых клеток. 
мРНК-терапия является потенциальным методом лечения генетических дефектов.

Японские ученые из научно- 
исследовательского института микробных 
заболеваний университета Осаки показали 
на мышиной модели необструктивной 
азооспермии, что доставка мРНК, 
опосредованная липидными
наночастицами, направленная на 
специфичный для семенников ген РёЬа2 , 
восстанавливает сперматогенез. Это 
вмешательство позволило получить 
жизнеспособное потомство посредством 
интрацитоплазматической инъекции

сперматозоидов.

Липидные наночастицы являются средством доставки мРНК с минимальным риском 
интеграции в геном. Однако их способность избирательно доставлять мРНК к 
определенным типам клеток остается ограниченной. Для реш ения этой проблемы в 
конструкции мРНК были включены целевые последовательности микроРНК, чтобы 
ограничить экспрессию только половыми клетками. На модельных мышах с нокаутом гена 
пируватдегидрогеназы Е1 (РОНА2) в качестве модели необструктивной азооспермии с 
остановкой мейоза учеными было продемонстрировано, что доставка мРНК Р(111а2 , 
опосредованная липидными наночастицами, обеспечивает возобновление и заверш ение 
мейоза, восстанавливает сперматогенез и способствует получению здорового 
фертильного потомства посредством ИКСИ. Полногеномное секвенирование потомства 
подтвердило отсутствие масштабных геномных аномалий.

Результаты  подтверж даю т безоп асн ость  и эф ф ективность мРН К -терапии на 
основе липидны х наночастиц со специф ичностью  к половы м клеткам, 
регулируем ой микроРНК, что говорит о перспективности разработки  
терапевтического подхода к лечению  м уж ск ого бесплодия, вы званного  
остановкой сперм атогенеза.

П ервоисточник:

МазЫко Э., Ешоп С., На1апка V., 1кауга М., З р е г т  апй ойзрппд ргобисДоп ш а 
попоЬ5й*исйуе агоозрегппа т о и з е  тобе1 У1а 1езйси1аг тК Л А  беИуегу и з т д  При! 
папорагйс1ез, РЫАЗ, № 122, стр. е2516573122ДЮ1: 10.1073/рпаз.2516573122

приводящих к нарушению сперматогенеза

Азооспермия
(отсутствуют сперматозоиды)
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С ердечно-сосуди сты е заб о л ев ан и я

Биопленка стрептококков УлгМапз 
ускользает от иммунодетектирования и 
способствует воспалению  и разры ву  
атеросклеротических бляш ек
К лю чевы е слова: Ишемическая болезнь сердца; Иммунная система; Инфаркт миокарда; 
Биопленка; Бактерии___________________________________________________________________

Атеросклероз — хроническое воспалительное заболевание, основную роль в 
возникновении которого все чаще отводят бактериям. ДНК бактерий из полости рта, 
дыхательных путей и кишечника находят прямо в атеросклеротических бляшках. 
Хронические инфекции часто формируют скрытые биопленки — устойчивые к 
иммунитету и антибиотикам, способные при активации высвобождать вирулентные 
штаммы. Новое исследование было посвящено роли иммунной системы в возникновении 
бляшек, вызванном бактериями.

Ученые провели исследование образцов коронарных бляшек, взятых у 121 внезапно 
скончавшегося пациента, и образцы эндартерэктомии от 96 пациентов. Применялись 
методы ПЦР в реальном времени, иммуногистохимического анализа и геномного анализа 
экспрессии; также оценивалась активация ТБК2 в клеточных моделях.

• Ж Чаще всего (в -42%  образцов)
обнаруживалась ДНК стрептококков 
группы ут ёа п з  из полости рта. Их 
присутствие значимо коррелировало с 
тяжелым атеросклерозом (Р<0,0001), 
смертью от ишемической болезни сердца 
(Р=0,021) и инфарктом (Р=0,042). Бактерии 
колонизировали ядро бляшки в виде 
биопленки, невидимой для макрофагов, но 
при выходе из нее проникали в фиброзную 
капсулу, где распознавались иммунной 
системой и запускали адаптивный ответ. 

Ключевым сигнальным путем оказался ТЪК.2, а геномный анализ подтвердил активацию 
бактериальных паттерн-распознающих механизмов.

Результаты  исследования показы ваю т, что латентная хроническая  
бактериальная инф екция, особенно в ф орм е биопленок, м ож ет длительное  
врем я оставаться н езам еч ен н ой  им м унной систем ой, со зд а в а я  ф оновое  
воспаление. Эта биопленка м ож ет активироваться и вы свобож дать бактерии с 
вирулентным ф енотипом , способны е проникать в ф и бр озн ую  капсулу атером ы  
и вы зы вать ее разры в. Это откры тие дополняет соврем енны е представления о 
п атоген езе  инфаркта м иокарда и откры вает новы е возм ож ности  для  
диагностики и профилактики фатальны х ослож нений атеросклероза.

П ервоисточник:

Рекка ф КагЬипеп, Таща Резак 5 оЬу1 Нбгккб е! а1., У тб ап з  51гер1ососса1 ВюШш Еуабез 
1шшипе Бе1ес1;юп апб Соп1пЬи1ез 1о 1пЯатта1ю п апб КирШге о! АШегозс1егойс Р1ациез, 
]оигпа! о! Ше А теп сап  Неаг! АззоааДоп, № 14 (16)ДЮ1: 10.1161ДАНА/125/041521
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С ердечно-сосуди сты е заб о л ев ан и я

Лекарство от ревм атоидного артрита м ож ет  
помочь в восстановлении после инфаркта
К лю чевы е слова: Ревматоидный артрит; Инфаркт миокарда; Новые методы лечения

Несмотря на то, что большинство пациентов выживают после первого сердечного 
приступа, многие из них получают тяжелые и необратимые повреждения. 
Реперфузионное повреждение и последующее воспаление играют решающую роль в 
развитии сердечной недостаточности после инфаркта. Эффективные методы 
предотвращения воспаления и повреждения сердечной мышцы в настоящее время 
отсутствуют.

Активация С04+ Т-клеток приводит к 
ишемическому/реперфузионному повреждению

Реперфузионное 
повреждение миокарда

И  рецептор П белок т г  II1 Т-клетки Н МНСН П С028 СР80/86

Сердечная функция

Сердечная функция

^  Абатзцепт 
(СТ1А-4-18)

В новой работе авторы обнаружили, что противовоспалительный препарат абатацепт, 
обычно используемый для лечения аутоиммунных заболеваний, может решить эту 
проблему. После инфаркта миокарда у мышей эффекторные Т-клетки попадают в сердце, 
где вызывают повреждение, а регуляторные Т-клетки СБ4+ РохРЗ+ (Т-гед) ограничиваю т 
воспаление. В экспериментах на модельных грызунах применение абатацепта в дозе 10 
мг/кг предотвращало активацию Т-клеток. Причем и краткосрочная терапия, и 
отсроченное лечение демонстрировали результаты.

Таким образом , абатацепт ок азал ся  м ногообещ аю щ им  кандидатом  для з а ш иты  
сердечной  ф ункции у пациентов с инфарктом и м ож ет послуж ить основой для  
разработк и  новых терапевтических стратегий.

П ервоисточник:

Иоопап X Ргцауа 5А, В1епуепи 1Л, е! а1., СТЬА-4-1д Шегару ргезегуез сагсНас ВтсВоп 
1о11о\л4пд туосапНа1 тГагсйоп \\аЙ1 герегГизюп, Сагбюуазс Вез., № 2025:суаИ65ДЮ1: 
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ГГ-технологии и разработки в медицине

В изуализация эхокардиограммы  с помощ ью  
искусственного интеллекта
К лю чевы е слова: Эхокардиограмма; ЕсЬоРпте; ЭКГ; Искусственный интеллект________

Эхокардиография (ЭхоКГ) является широко применяемым методом визуализации работы 
сердца. Существующие системы визуализации на основе искусственного интеллекта 
имеют ограничения: они являются однопроекционными и неспособны к комплексному 
анализу. Это приводит к недостаточной точности и узкой применимости таких систем, из- 
за чего появляется необходимость создания более интеллектуальных решений.

Группа исследователей из США и Тайваня 
разработала систему Е сЬ оР пте, которая 
является многопроекционной моделью, 
обученной на 12 миллионах пар 
видеоотчетов с использованием
контрастного обучения. Модель использует 
классификацию проекций и модуль 
анатомического внимания, учитывающий 
информацию о проекциях, для интеграции 
информации из всех проекций 
исследования и точного отображения 
взаимосвязи между проекциями ЭхоКГ и 
анатомическими структурами. Это 
позволяет проводить целостный анализ 

работы сердца и с легкостью обнаруживать кардиопатологии, например, наруш ения в 
работе проводящей системы сердца.

Система ЕсЬоРпш е продем онстрировала вы сокую  производительность и по 23  
п ок азателям  сравнения превзош ла сущ ествую щ ие аналоги. В практической  
м едицине дан н ая  систем а м ож ет быть прим енена для автом атизированной  
предварительной оценки результатов ком плексного эхокардиограф ич еского  
исследования, что приведет к повы ш ению  эф ф ективности диагностики.

Первоисточник:

УикасИпоУЮ, М., СЫи, 1М., Тапд, X. е! а1., СотргеЬепзгуе есЬосагсНодгат еу ак тй о п  лллШ 
У1е ^  р п т е б  У15юп 1апдиаде А1, КаШге/ГЮГ Ы1р5://с1о1.огд/10.1038/541586-025-09850-х
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ГГ-технологии и разработки в медицине

СШ8РК-СРТ — первы й ш аг к автономному  
биодизайну
К лю чевы е слова: Биоинформатика; ЬБМ; Редактирование генов СШ5РК; 
Вычислительная биология; ИИ___________________________________________________________

Проектирование экспериментов по редактированию генома требует глубоких знаний в 
молекулярной биологии и технологиях СМ5РК, что создает барьер для их широкого 
применения. Между тем, несмотря на свою универсальность и перспективность, большим 
языковым моделям (ЬЬМ) часто не хватает предметно-ориентированных знаний, и они 
испытывают трудности с точным реш ением задач биологического дизайна.
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Для помощи исследователям в проектировании сложных генетических экспериментов 
была разработана СШ8РК-СРТ — система на основе крупных языковых моделей (ББМ) с 
архитектурой агентного ИИ, способная автономно планировать и проектировать 
эксперименты по редактированию генома. Платформа состоит из четырех 
взаимодействующих компонентов: БЬМ-планировщика, поставщиков инструментов,
исполнителей задач и пользовательского прокси-агента, что обеспечивает 
многоуровневое принятие решений и интерактивное взаимодействие с исследователем. 
СШ5РК-СРТ интегрирует биомедицинские базы знаний, внеш ние биоинформатические 
инструменты (СНОРСНОР, Р п тегЗ , СМ5РКез5о2) и методы поиска в литературе, что 
позволяет точно выбирать системы СШ5РК. (СазЭ, Саз12а, базе ебШпд и др.), 
проектировать дКМА, прогнозировать оффтаргет-эффекты и разрабаты вать протоколы 
доставки. Система поддерживает три реж има работы — пошаговое руководство (Ме1а 
то б е ), автоматическое планирование (Аи1о т о б е )  и реж им вопросов-ответов (О&А). В 
лабораторных тестах СШ5РК-СРТ успешно направляла начинающ его исследователя при 
нокауте четырех генов в клеточной линии аденокарциномы легкого человека, 
обеспечивая полный цикл от дизайна до анализа данных секвенирования следующего 
поколения (N 05), что подтвердило ее практическую применимость.

СШ5РК-СРТ представляет собой  первый ш аг к полностью  автоном ном у  
проведению  биом едицинских исследований: от постановки ги п отезы  до
детального лабораторного протокола. Система сниж ает порог входа для учены х  
б е з  глубокого опы та в генной инж енерии и м ож ет зн ачи тельн о ускорить циклы  
«ги потеза-эк сп ери м ен т-ан ализ». Д оступная в виде програм м ной платформы , 
СК15РК-СРТ откры вает путь к интеллектуальной автом ати зац ии  в биологии и 
м ож ет быть расш ирена для других типов эксперим ентов.

П ервоисточник:

Ои, У., Ниапд, К., Уш, М. е! а1., СШ5РК-СРТ Сог адепбс аибэтайоп  о! депе-ебШ пд 
ехрептеп1з, КаШге В ю тебю а! Е п дтеегтдЯ Ю !: 10.1038/541551-025-01463-2
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ГГ-технологии и разработки в медицине

8NО\VР^АКЕ: предсказание СОУГО-19 ч ер ез  
морф опротеомику тканей
К лю чевы е слова: Протеомика; Графовые нейронные сети; Машинное обучение; 
Иммунология; СОУЮ-19_________________________________________________________________

Понимание того, как иммунные клетки организуются в микросреде тканей, имеет важное 
значение для интерпретации реакций на заболевания в данных пространственной 
протеомики. Современная биоинформатика все чащ е использует машинное обучение для 
анализа сложных биологических данных. Исследователи из США представили алгоритм 
ЗМОАУРЕАКЕ, который предсказывает статус СОУГО-19 на основе анализа архитектуры 
лимфоидных тканей (лимфоидных фолликулов). Метод сочетает морфологические и 
протеомные данные с помощью графовых нейронных сетей. Это позволяет выявлять

51МО\\/РЕАКЕ использует два подхода: 
классические графовые сети с добавлением 
морфологических признаков через РСА 
(МогрЬРСА) и позиционно-зависимый 
вариант, где форма ткани учитывается 
через полярные координаты на ребрах 
графа. Графы строятся на основе 
клеточных соседств, где узлы -  это клетки, 
а ребра - их контакты. Для обучения 
применяются сверточные С ^И  (ССГ4, САТ, 
С Ш С о п у ), а для агрегации информации - 
пулинговые слои (шеап, шах, айепйоп). 
Модель интерпретируется с помощью 
СМИЕхрЫпег и 1п1едга1ес( СгасИепД, что 
позволяет выделять значимые подсети 
клеток. ЗНСЛУРЬАКЕ показал наилучший 
результат - КОС А11С = 0,973, -значительно 
превзойдя классические методы
машинного обучения (К апдот Рогез!, АИС 
= 0,85; ЗУМ, АГГС = 0,835) и МШ-подходы 
(МиШ-1пз1апсе Ь е а т т д ,  где модель 

обучается на наборах данных - "мешках" без явных пространственных связей, АГГС = 
0,915).

Авторы дем онстрирую т, что пространственная орган и зац и я  клеточны х
структур важ на для п рогнозирования забол еван и я . 8ХО\УР1АКЕ обобщ ается  на
другие типы тканей, вклю чая рак м олочной ж ел езы  и третичны е лим ф оидны е  
структуры . М етод откры вает новы е в озм ож н ости  для обнаруж ения
биом аркеров и ан али за  пространственны х данны х в протеом ике и
транскриптомике.

П ервоисточник:

ТЬошаз Ни, Е1е ОгШгк, М ауаг АПаш, И ада М1зЬка1а, Угкгат КаизЫк, 51еуеп Ь. Сойду, О т  
Хи, Рате1а Мидд, Ка1рапа М ап1Ы гат, А к т е !  Р. Созкип, 5раДа1 тогркоргоЬеогтс ГеаШгез 
ргесИс! сНзеазе з1а1ез Д о т  Дззие агскйесШгез, 13аепсе, № 28(8), стр. 1-28/ЕЮ1: 10.1016/]лзс1. 
2025.113204

скрытые паттерны, связанные с инфекцией.

МиШр>«х 1шад1п9
СаИСгар*

ш Н
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Биоинформатика

У соверш енствование метода определения  
сом атических мутаций в полном геном е
К лю чевы е слова: Секвенирование; Онкология; Мутационный анализ; Соматические 
мутации__________

По мере старения человека ткани его организма колонизируются клетками, несущими 
соматические драйверные мутации. Частота соматических мутаций (УАР) может быть 
очень низка, и точности существующих методов определения мутаций недостаточно для 
того, чтобы отделить их от погрешности эксперимента. В Институте Сенгера 
(Великобритания) разработан метод детекции соматических мутаций с долей ошибок 
менее 5 на миллиард пар оснований.

а>
Ео

с  8 ф ся
■2 Я
п  а. 
■о -5

2,500

2,000

1,500

8 & 1.000о & 
со а  

со >  
г  со 500

Данный метод является оптимизацией 
технологии секвенирования ЫапоЗец: он 
позволяет сохранить низкую частоту 
ошибок при секвенировании полного 
генома.

С помощью нового метода обнаружили, что 
у субъектов старше 65 лет доля клеток 
буккального эпителия, несущих
драйверные мутации, составляет 10-20%.

Б лагодаря вы сокой специф ичности  обнаруж ения м утаций разработанны й  
м етод п озволяет более точно оценивать влияние ф акторов окруж аю щ ей среды  
на ткани человека, а такж е вы являть роль отдельны х сом атически х м утаций в 
старении.

П ервоисточник:

Ьа\лгзоп, А.К.Х, АЬазса1, Р., №со1а, Р.А. е! а1., З о т а й с  ти1аДоп ап б зе1ес1юп а! рори1аИоп 
зса!е., МаШге/БО!: 10.1038/541586-025-09584-^

31оре 14.2 
(12.7-15.6)

1п1егсер1167 
(79-254)

Удалось установить, что в буккальном 
эпителии скорость накопления мутаций в 
одной клетке составляет 18 51ЧУ 
(однонуклеотидные замены) и 2 вставки/ 
делеции в год. Общее число обнаруженных 
драйверных мутаций в буккальном 
эпителии 1 042 здоровых добровольцев - 62 
000.

П---------1----- 1------- 1------- 1------- 1------- Г*
20 30 40 50 60 70 80

Аде (уеагз)
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Биоинформатика

Разработан новы й алгоритм для  
составления карт развития рака и 
предраковы х состояний
К лю чевы е слова: Транскриптом; зсККА-Бец; Секвенирование единичных клеток; РРРЕ; 
Клональная эволюция ___ ___________________________ ___________________________

Накопление мутаций и соматическая эволюция приводят к  клональной гетерогенности, 
что способствует прогрессированию рака и развитию резистентности. Генотипирование 
транскриптомов (СоТ) — это метод, основанный на анализе данных секвенирования 
единичных клеток (зсНКА-зец). Он уже позволил прояснить влияние соматических 
мутаций на транскрипцию при соматическом мозаицизме. Однако этот метод и 
аналогичные ему ограничены в определении мутаций, удаленных от концов 
транскриптов, и анализируют один локус за раз, поэтому применяются для генетически 
простых типов рака, таких как миелоидные новообразования. Также эти подходы 
применимы только к образцам свежих или замороженных тканей, что ограничивает их 
применение для образцов РРРЕ.

Опухолевые 
образцы 
(РР, РРРЕ)

©
Деконволюция
опухолевых

©
Реконструкция
клональной

■ Ч ® ® (§>® (§<$)

Чтобы обойти эти ограничения, создатели 
метода СоТ разработали метод 
генотипирования транскриптомов для 
нескольких мишеней и типов образцов 
(СоТ-МиШ). На основе машинного обучения 
был разработан пайплайн анализа 
транскриптомов для выявления
гетерогенности клеточных состояний.

Для демонстрации возможностей нового 
метода исследователи проанализировали 
образцы пациентов с хроническим 
лимфолейкозом, переходящим в более 
злокачественную крупноклеточную В- 
клеточную лимфому (этот переход 
называется трансформация Рихтера). СоТ- 

МиШ выявил гетерогенные состояния раковых клеток с помощью генотипирования 27 
мутаций, что позволило реконструировать архитектуру клонов, связанную с их 
транскрипционными программами. Одни субклоны содержали мутации, устойчивые к 
терапии, другие — демонстрировали повышенную пролиферацию. Таким образом, 
отличающиеся генотипические особенности могут приводить к одинаковым 
транскрипционным состояниям и обусловливать резистентность к  терапии.

О Д »

МУС к 
регуяяим* сигнала 
«.•то*.**© (ТНГ. 1МР)

Определение клон- 
специфических 

транскрипционных 
профамм

Новы й м етод откры вает возм ож н ости  для поиска ответа на вопросы  о том, как  
развиваю тся  раковы е забол еван и я , от предопухолевы х состояний  до  
трансф орм ации в зл ок ач ествен н ое н ов ообр азован и е и развити я резистентности  
к терапии. В озм ож ность  прим енения м етода к РРРЕ обр азц ам  делает его  
особен н о ценны м для клинических исследований.

П ервоисточник:

Рак М, ЗаигЬу-ЗеегипдЬеп М5, )ЛЙ5е К, е! а1., С о-таррш д  с1опа1 апй 1гап5Спрйопа1 
Ье1егодепейу ш зо т а й с  еуо1ийоп У1а СоТ-МиШ, Се11 Сепоппсз, № 101036/001: БОЕ 10.1016/ 
фхдеп.2025.101036
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Биоинформатика

Ш -соге - поиск идеального инструм ента для  
м нож ественного вы равнивания
К лю чевы е слова: Оптимизация; М ножественное выравнивание; Фреймворк____________

Количество биоинформатических программ и подходов для анализа биологических 
данных все время растет. Практика показывает, что для данных, полученных разными
методами, более подходящими оказываются разные инструменты. Исследователи
сталкиваются с трудностями при выборе оптимального инструмента для своих данных, а 
разработчики — с необходимостью постоянного сравнения новой программы с
множеством существующих аналогов. В связи с этим проблема сравнения множества 
предлагаемых инструментов все еще остается актуальной. Возможное реш ение показано 
на примере разработанного инструмента для сравнения программ для множественного 
выравнивания последовательностей (МВП).

Таким инструментом стал пТсоге/ти1йр1езедиепсеаИдп — 
модульный фреймворк, созданный в рамках экосистемы пГ-соге и 
использующий МехШолу для стандартизированного 
разверты вания и сравнения инструментов МВП. Используемый 
подход обеспечивает параллельный запуск и прямое сравнение 
десятков методов на одних и тех же данных. На данный момент 
фреймворк включает 13 популярных инструментов: от
проверенных временем (МАЕРТ, С1из1аЮ, РАМ5А) до 
современных, использующих данные о ЗБ-структуре белков 
(ЕоЫМазоп, ЗБ-Сойее), что позволяет работать и с 
нуклеотидными последовательностями, и с белковыми 
структурами. Основными этапами работы фреймворка являются: 
валидация входных данных, вычисление направляющих 

геномных деревьев, сборка множественных выравниваний, формирование консенсусного 
выравнивания и, что критически важно, комплексная оценка качества. Для оценки 
качества используются классические метрики сравнения с референсным выравниванием 
(Вит-оТРадз, То1а1 Со1итп) и более специфичные метрики, такие как ТС5 (оценивает 
согласованность разных частей выравнивания) и № КМ5Б (сравнивает предсказанную 
ЗБ-структуру белка с референсной). Все результаты, включая метрики качества и 
затраты вычислительных ресурсов, собираются в наглядный отчет с визуализацией через 
МиШС?С и интерактивное 5Ы пу-приложение для удобства анализа.

С озданны й ф реймворк реш ает клю чевую  проблем у биоинф орм атики, 
предлагая исследователям  не просто ещ е один инструмент, а единую  
платф орму для сравнительного ан ал и за  и объективного вы бора оптим ального  
м етода МВП с учетом  специф ики данны х. Т акж е ф рейм ворк м ож ет быть  
и спользован  разработчикам и как готовы й каркас для интеграции и 
тестирования новы х алгоритмов.

П ервоисточник:

Ьшза 5ап1из, ]озе Езршоза-Саггазсо, Ьеоп КаизсЬпгпд, ^ П а  М1г-Рейго1, 1дог Тгищага, 
А1еззю \ДдпоИ, ЬеИа М апзоип, АШапазюз ВаИщз, Еуап Е1ос1еп, Рао1о Б1 Т отш азо, Ейдаг 
С а т д а ,  А й ат  Сийуз, ЗеЪазйап Беогомсх, С атегоп  СЦсЬпз!, Магйп 51етеддетГ-соге 
сош типйу, Сеёпс К ойгейате, Ап п(-соге Ггатетлгогк Гог Ше зуз1етайс со тр ап зо п  о! 
аНетаЙУе шойеИпд 1оо1з: Йге ши1йр1е зециепсе аИ дптеп! сазе зйдйу, МАК С епогтсз апй 
Вю тСогтайсз, № Том 7 Выпуск 3/Б01: Ьйрз://йо1.огд/10.1093/пагдаЬДда1104
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Биоинформатика

КреИпе 01ушр1С8: платформа непреры вного  
тестирования пайплайнов для анализа  
метилирования ДНК
Клю чевы е слова: Эпигенетика; \УСВЗ; Биоинформатические пайплайны;
М етилирование ДНК____________________________________________________________________

М етилирование ДНК — ключевая эпигенетическая модификация, которая регулирует 
активность генов и активно изучается в контексте онкологических и аутоиммунных 
заболеваний. Развитие технологий бисульфитного секвенирования (\УСВЗ) привело к 
появлению множества биоинформатических инструментов для анализа данных. Перед 
учеными постоянно стоит задача выбора наиболее подходящего вычислительного 
алгоритма (пайплайна) для конкретного типа данных и объекта.

в ш
Секаеиирое.
УУСВЗ 
5\#й! 

Т-\Л/СВ5 
РВАТ 

ЕМ-5ед

Известные участки
Золотой стандарт 
в 46 участках ДНК

метилирования

10 пайплайнов

Оценка работы

• покрытие
• отклонение от стандарта, 
точность определения 
метилирования
• ОМРз
• время работы, память
• установка и документация

Визуализация и 
ранжирование

м

у Я '
СопШпвгиеО 

СИЛ. жзгкЯожз

Разработчики

Улучшения

Сервис сравнения пайплайнов

Поиск
метилированных 
участков

Результаты

I  зга»
Я ЗПпу

М еждународная группа исследователей под руководством Павло Луцика и Реки Тот 
провела первое всестороннее сравнение 10 популярных вычислительных пайплайнов 
анализа данных метилирования в стандартизированной вычислительной среде (Боскет, 
С\УБ). Для оценки использовался экспериментальный «золотой стандарт» (образцы 
колоректального рака), секвенированный по пяти различным протоколам: двум
стандартным (АУСВЗ, ЕпгушаДс МеШу1-зец или ЕМ-зец) и трем — с низким количеством 
входной ДНК (8\\тД, ТАУСВЗ, РВАТ). Сравнение велось по критериям точности 
определения метилирования, равномерности покрытия, эффективности использования 
вычислительных ресурсов и простоты установки программ. Исследование показало, что 
точность анализа зависит от протокола подготовки образца. В случае стандартных 
протоколов большинство инструментов показали сопоставимые результаты. Однако для 
методов с низким количеством входной ДНК различия в точности определения 
метилирования достигали десятков процентов. В общем рейтинге наиболее стабильную 
высокую производительность продемонстрировали ВЗВоД, Ь^а-шеШ  и теШу1С1оо1з.

Чтобы  обеспечить долгосрочную  актуальность результатов, авторы  создал и  
интерактивную  платф орму Р1реПпе 01утр1с5 (ЬНр8://сотрер1деп.дШ ш ЬЛо/ 
Р1реНпе01утр1С8/). Этот ресурс п озволяет разработчи к ам  автом атически  
интегрировать новы е програм м ы  и подбирать наиболее качественны й способ  
ан али за  данны х.

П ервоисточник:

Уи-Уи Ып е1. а1, ИреИпе 01утр1сз: сопВпиаЫе Ъ еп сЬ тагктд  о! сотри1аДопа1 шогкЯоууз Сог 
БКА теШ у1айоп зец и еп стд  <1а1;а а д а т з !  ап ехрепшеп1а1 доШ зкапйагй, Ыис1ею А абз 
КезеагсЬ/БО!: 10.1093/паг/дка(970



Генетика и генная терапия

Будущ ее педиатрии: генетический скрининг  
новорож денны х
К лю чевы е слова: Генетический скрининг; УУС5; Новорожденные______________________

Австралийское исследование ВаЪуЗсгееп+, опубликованное в журнале МаШге МесИсте, 
продемонстрировало успешность внедрения генетического скрининга новорожденных с 
использованием технологии полногеномного секвенирования.

Набор участников в исследование начался с приглаш ения 1288 
потенциальных родителей, из которых 301 (23%) не завершили 
регистрацию, отказались от участия или вышли из исследования. 
Для привлечения потенциальных участников использовали 
несколько подходов: активное привлечение медицинскими
специалистами, реклама в социальных сетях и приложении для 
беременных, СМС-рассылка, распространение листовок. 
Наилучшие результаты получили при подходе, сочетавшем 
привлечение врачами и маркетинговую активность в социальных 
сетях. Эти два направления позволили собрать выборку, 
преимущественно состоящую из образованных родителей 

старшего возраста (старше 30 лет), проживающих в крупных городах и говорящих на 
английском языке. Геномное тестирование провели для 1000 новорожденных, среди 
которых 523 были мальчиками и 477 - девочками, включая 13 пар близнецов.

Методика отбора генов и мутаций для диагностического отчета основывалась на 
автоматизированном анализе и последующей ручной верификации генетических 
вариантов. Сначала провели отбор генов, связанных с серьезными детскими болезнями, 
демонстрирующими ранние симптомы и имеющими доступные методы лечения. Всего 
отобрали 605 генов, ассоциированных с гипогликемией, нарушениями слуха, 
заболеваниями сердца и другими серьезными патологиями. Затем проводился 
автоматический биоинформатический анализ для поиска потенциально значимых 
генетических вариаций и фильтрации несущественных мутаций или тех мутаций, по 
которым отсутствуют достоверные данные. Оставшиеся варианты проверялись 
специалистами вручную, исходя из рекомендаций Американского колледжа медицинской 
генетики и молекулярной патологии (АСМС). Для каждой выявленной мутации с 
подтвержденной высокой вероятностью развития заболевания разрабатывался 
индивидуальный план действий. Генетический скрининг позволил выявить заболевания у 
1,6% детей, большинство из которых были бы пропущены при стандартной диагностике. 
Для некоторых случаев достаточно профилактического наблюдения, тогда как другие 
потребовали активного вмешательства, включая начало терапии или трансплантацию 
костного мозга. Родители имели возможность консультироваться с врачами-генетиками 
для обсуждения результатов диагностики и дальнейших шагов медицинского 
сопровождения ребенка.

И сследование п ок азы вает перспективность внедрения в практику  
здравоохранения генетического скрининга, способствую щ его ранней  
диагностике и лечению  тяж елы х детских заболеван и й . Для м асш табирования  
геном н ого скрининга новорож денны х необходим  вы сокий уровень  
автом атизации  процессов. О днако стоит н е забы вать о необходим ости  
отработки м етодики для м и ни м и зац и и  лож нополож ительны х и 
лож ноотрицательны х результатов.

П ервоисточник:

ЗеЪазДап Ьипке, е! а1., РеазШИйу, ассер1аЬШ1у апб с1нпса1 ои й ю тез о! Ше ВаЬу8сгееп+ 
депошю пе^Ьогп зсгееп тд  з1ис1у, Ка1иге МесЦстеДЮР Ьйрз://с1о1.огд/10.1038/ 
541591-025-03986-2
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Гистология

Виртуальная иммуноф луоресценция: как  
стандартны й гистологический образец  
превращ ается в карту белков
К лю чевы е слова: Мультиплексная иммунофлуоресцентная визуализация; Гистология; 
Гематоксилин и эозин

Окрашивание гематоксилином и эозином (Н&Е) повсеместно используется в 
патоморфологии для выявления структуры тканей благодаря своей доступности, 
экономичности и эффективности. Однако, несмотря на широкую распространенность и 
информативность, применение данного метода окрашивания ограничено в выявлении 
более сложной молекулярной информации, например, о том, какие именно белки 
экспрессируются в клетках, какие иммунные подтипы присутствуют. Для этого требуются 
дополнительные исследования, такие как мультиплексная флуоресцентная визуализация 
(т1Р). Однако применение данных методов ограничено высокой стоимостью,

их менее пригодными для рутинного

М еждународная группа ученых
разработала модель глубокого машинного 
обучения (К051Е), направленную  на 
реконструкцию пространственных
паттернов экспрессии белковых маркеров 
из стандартных гистологических 
изображений, окрашенных Н&Е. Основная 
гипотеза заклю чается в том, что
морфологические особенности тканей 
содержат информацию для прогноза
молекулярных фенотипов. Для обучения 
модели использовали более 1000 образцов 
тканей, окрашенных одновременно Н&Е и 
тГЕ по панели из 12 белковых маркеров. 
Сопоставляя эти данные, модель КОБ1Е 
выявляет статистически устойчивые связи 
между морфологическими паттернами и 
пространственным распределением
экспрессии отдельных белков, что
позволяет в дальнейшем генерировать 
виртуальные карты иммуномаркеров по 
изображению Н&Е.

Результаты  исследований п ок азы ваю т, что структурны е и м орф ологические  
особенности, вы являемы е при окраш ивании Н&Е, содерж ат инф орм ацию  об 
экспрессии  белков, которую  м ож н о обнаруж ить с пом ощ ью  м одели глубокого  
м аш инного обучени я. П редлож енны й м етод м ож ет быть и сп ользован  в 
исследованиях м икроокруж ения опухоли, при оц ен к е им м унной  инфильтрации  
и в иных проектах. Он ф ормирует основу для перехода от классической  
морф ологии к циф ровой патологии, что откры вает в озм ож н ость  
ретроспективного ан али за  архивных препаратов и упрощ ает получение данны х  
о распределении белков и клеток в ткани, тем сам ы м  приближ ая  
м олекулярную  диагностику к п овседневной  практике.

П ервоисточник:

Ши, Е., ЕЯепюзек, М., Ши, 2. е! а1., К051Е: А1 депегайоп о! шиШр1ех шшшпоЯиогезсепсе 
з 1 а т т д  Д о т  Ыз1ораШо1оду ппадез, ИаШге С о т т и т с а Д о п з , № 16, стр. 7633/001: 10.1038/ 
541467-025-62346-0

длительными протоколами, что делает 
использования.

А: Данные: оя01 
Н&Е

СООЕХ т1Р

Данные для
обучения модели 

18 исследований "> 
13 типов заболеваний 
1342 образца 
16М клеток 
134М фрагментов

Количество клеток (млн)

В: Схема модели

С: Пример работы К051Е:

Н&Е Й031Е Тгив СООЕХ
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Гистология

Новый метод пассивного просветления  
тканей для трехмерной визуализации и 
рутинной иммуногистохимии
К лю чевы е слова: Тканевая инженерия; Трехмерная визуализация; Иммуногистохимия

При пробоподготовке тканей и, в частности, их просветлении для глубокой ЗБ 
флуоресцентной визуализации важно максимально сохранить образец для дальнейшего 
исследования -  его морфологическую структуру и эпитопы. Лучшую сохранность 
архитектуры тканей и молекулярной информации обеспечивают пассивные методы 
просветления, основанные на диффузии. Такие методы не требуют специального 
оборудования, что делает их доступными. Как правило, в качестве делипидирующего 
агента часто используют додецилсульфат натрия (ДСН). Его недостаток в том, что он, 
будучи мощным детергентом, несет риск деформации тканей и разруш ения белков. 
Кроме того, применение ДСН приводит к формированию крупных мицелл, которые 
трудно удалить вымыванием.

Коллектив авторов из Южной Кореи 
постарался преодолеть ограничения 
пассивного просветления с применением 
ДСН. Они объединили разработанны е ими 
ранее методику просветления с 
использованием амфифильного детергента 
холата натрия и оптический метод на 
основе применения смеси воды и 
мочевины, повышающий прозрачность 
ткани путем согласования индекса 
рефракции.

В предложенной методике пассивного 
просветления, получившей название 
ОрДМиЗ-рпгпе, исследователи усилили 
действие холата натрия с помощью 
мочевины. Холат натрия обеспечивает 
оптимальную прозрачность и, будучи не 
денатурирующим детергентом, сохраняет 
целостность белков и, соответственно, 
эпитопов и тканей. М очевина вызывает 
разруш ение водородных связей и 
гипергидратацию , что улучшает 
эффективность удаления липидов, 
проникновения зонда и
иммуноокрашивания тканей. Таким 

образом, сохраняется структурная целостность образцов.

М етодика ОрИМ иЗ-рпше п озволяет эф ф ективно и глубоко просветлять плотны е 
органы  - почки, сел езен к у  и сердце, - а такж е обнаруж ивать субклеточны е  
структуры  в посм ертны х тканях человека и органоидах человеческого м о зга . 
М етодика представляет собой  полностью  доступ н ое и м одиф ицируем ое  
реш ение, не требую щ ее специального оборудован и я или опы та в просветлении  
тканей, что делает ее идеальной как для ЗБ -исследований, так и для рутинной  
им м уногистохим ии.

П ервоисточник:

Ю т, К., Ьее, К., Капд, Т. е! а1„ А поуе1 ргсйет-ргезепчпд р азво е  йззие с1еаппд арргоасЬ 
и з т д  зосИит сЬо1а1е ап<3 игеа Юг \уЬо1е-огдап н п ад тд , ехрептеп1а1 & то1еси1аг тесН сте , 
№ -, стр. -ЯЮ1: 10.1038/512276-025-01 550-\у



Клиническая онкология

А нализ циркулирую щ ей опухолевой ДНК  
предскаж ет рецидив рака ш ейки матки
К лю чевы е слова: Выживаемость; Циркулирующая опухолевая ДНК; Рак шейки матки; 
Кровь___________________________________________________________________________________

Несмотря на лечение, у 30-50% пациенток с раком шейки матки (РШМ) в течение пяти 
лет происходит рецидив болезни. Современной медицине не хватает точных 
инструментов, чтобы заранее определить, кому из пациенток угрож ает возвращ ение 
болезни, а кому — нет. Наличие инструментов для выявления рецидива помогло бы 
назначать дополнительную терапию заранее и более точечно только тем из пациенток, 
кто в ней действительно нуждается.

М еждународная группа исследователей в рамках крупного клинического исследования 
САША (фаза III) провела масштабный анализ, чтобы оценить, может ли 
сверхчувствительный анализ жидкостной биопсии стать таким инструментом. Ученые 
отслеживали уровень циркулирующей опухолевой ДНК (цоДНК) в крови 185 пациенток 
до, сразу после и через 3 месяца после окончания химиорадиотерапии. Для анализа 
использовалась персонализированная сверхчувствительная тест-система ЦеХТ Регзопа1®, 
которая способна идентифицировать до 1800 уникальных мутаций для каждой пациентки.

Результаты показали, что до начала 
лечения цоДНК обнаруживалась почти у 
всех пациенток (98,9%). Обнаружение 
цоДНК после окончания терапии оказалось 
достаточно точным предиктором рецидива. 
Если через 3 месяца после терапии цоДНК 
в крови не выявлялась, риск 
прогрессирования заболевания в 
последующие месяцы был крайне низок 
(около 6%). Если ж е цоДНК сохранялась, 
риск рецидива был высоким. В среднем 
анализ цоДНК предсказывал возвращ ение 
болезни на 5,5 месяцев раньше, чем его 
можно было бы обнаружить с помощью КТ 
или МРТ.

© ©
О

с«т
С301

ООигмАкпа&грЫоаЬо

СЯТ М.9% ЭМ%

ОигЛкяпаЬ * СЯТ М  9 4  ^  35 5*4

Это крупнейш ее на сегодняш ний день исследование дем онстрирует, что  
сверхчувствительны й ан али з цоД Н К  им еет все ш ансы  стать одним  и з  основны х  
м етодов для наблю дения за  пациенткам и с РШМ после лечения. Его внедрение  
в клиническую  практику позволит перейти от стандартного граф ика  
обследований к персонализированном у: н азн ач ать  дополнительное лечение  
только тем пациенткам, у кого есть при зн ак и  остаточной бол езн и  и риск  
рецидива, и и збеж ать  ненуж ны х процедур для тех, кто в длительной рем иссии.

П ервоисточник:

X Мауайеу, фС. Уагциег Ы топ, Рф Каппгег СосИпег, М. Ьегуа, Ь.Ц.С. Сейпа-Рёгег, 5. Уагда, 
А. МоНпа А1ауег, А.Е. А1агсоп-Ко2аз, N. У аЫ тего, С. Асеуебо, А. Е1диегоа, А. З а п й т , Ь. 
Уёга, Р. Реу, 2. КаЬап, Р. Са1аг, С. Ме1ёпбег УИег, X. Ши, М. Мапба1, К. ЕЬарш а-Рготтег, 
М.Ц.Р. Ез^еуег-Шг, 5. Ш тауе, Ш Х т, Н. Цгу, М.А.8. Вгоддц Ц.У. Уиап, К.А. 51е\уаг1;, В.ф 
Мопк, ЦИгазепзШуе бе1есйоп апб 1гасктд о! с1гси1айпд 1итог ЦЫА 1о ргесИс! ге1арзе апб 
зигУ1Уа1 т  райеп!з улЙ1 1оса11у айуапсеб сегуюа1 сапсег: рЬазе III САЬЕА 1па1 апа1узез, 
Аппа1з о! Опсо1оду, № 9, стр. 1047-1057/001: Ьйрз://бо1.огд/10.1016/].аппопс.2025.05.533.
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Клиническая онкология

Си18еег: новы й инструмент для ранней  
диагностики пяти видов рака ЖКТ
К лю чевы е слова: Онкология; Рак печени; Рак пищевода; КРР; Рак желудка; 
М етилирование ДНК; Рак поджелудочной железы; Мультиомикс_________________________

Неоплазии органов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) - одни из самых 
распространенных онкологических заболеваний в мире. Ежегодно от них погибают 
миллионы людей, и во многом это связано с поздней диагностикой, когда лечение уже 
малоэффективно. Симптомы, такие как боли в животе или наруш ения пищ еварения, часто 
неспецифичны и списываются на другие, менее опасные заболевания. Существующие 
методы скрининга и эндоскопические исследования, несмотря на эффективность, не 
находят массового применения из-за их инвазивности. Ученые активно работают над 
созданием неинвазивных и точных методов, которые могли бы выявлять болезнь на 
ранней стадии. М еждународная команда исследователей из Китая и США в рамках 
масштабного проспективного исследования С11ШЕ разработала и протестировала 
инновационную таргетную панель бисульфитного секвенирования.

В отличие от существующих аналогов, 
которые либо отслеживают изменения в 
метилировании ДНК, либо анализирую т 
паттерны фрагментации ДНК, новый тест 
впервые интегрирует оба этих подхода. 
Панель была разработана и валидирована 
на образцах плазмы от 1 057
онкологических пациентов и 1 415
здоровых пациентов. Слепое тестирование 
также было проведено на независимой 
когорте из 846 участников, включая 
здоровых людей, онкологических 
пациентов и пациентов с предраковыми 
состояниями. Ученые выделили 1 656
наиболее значимых маркеров
метилирования, специфичных для пяти 
основных типов рака органов ЖКТ; 
колоректального рака, рака пищевода, рака 
желудка, рака печени и рака 

поджелудочной железы, точность теста оказалась достаточно высокой. Общая 
чувствительность составила 82,8%, а специфичность - 95,8%. Для ранних стадий рака 
чувствительность также оставалась высокой -  76%. Метод показал разную эффективность 
для разных типов опухолей, лучше всего выявляя рак печени (92,9%) и колоректальный 
рак (92,2%). Важно, что СиШеег не только обнаружил факт наличия опухоли, но и с 
точностью 82,4% определил ее источник (йззие-сй-опдш). Кроме того, СиШеег смог 
обнаружить сигналы почти у половины пациентов с предраковыми состояниями 
(аденомы).

Си18еег представляет собой  м етод исследования ж идкостной  биопсии. 
К омпактность панели (всего 1 656 м аркеров против десятков  ты сяч у аналогов) 
делает его потенциально более деш евы м и пригодны м  для м асш табного  
клинического испол ьзования. Вы сокая точность раннего вы явления и 
определения локализации  н еоп л ази й  ЖКТ м ож ет составить основу новы х  
програм м  скрининга для групп риска, значительно повы ш ая ш ансы  на 
успеш н ое лечение пациентов.

П ервоисточник:

Ао Ниапд, Ое-2Ьеп Сио е! а1/, С11ШЕ: а ргозресДуе соЬогЪ зШбу Гог Ыооб-Ьазеб еаг1у 
беЬесДоп о! дазйютЪезйпа! сапсегз и з т д  1агде1ес1..., Мо1еси1аг Сапсег, № 1, стр. 163/001: 
Ы1рз;//с1о1.огд/10.1186/з12943-025-02367-х
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Космическая медицина

Влияние космических полетов на состояние  
почек мышей: транскриптомны й анализ
К лю чевы е слова: Почки; Транскриптом; ШМА-зед; Фиброз; Мышиная модель___________

Космические полеты оказывают значительное влияние на организм космонавтов: 
микрогравитация, радиация и связанная с ними деминерализация костей повышают риск 
заболеваний почек, включая образование камней. Однако камни формируются не у всех 
космонавтов. Чтобы понять генетические причины такой разницы, ученые провели 
эксперименты на мышах, длительно находившихся на борту МКС.

В исследовании участвовали мыши двух 
линий: С57ВЬ/61 (6 самок, 37 дней в миссии 
К.о<Зеп1 Кезеагс]т-1) и ВАЬВ/с (10 самок, 39- 
42 дня в миссии Кобеп! КезеагсЬ-З).
Контрольные группы на Земле были 
сопоставимы по возрасту, полу и условиям 
содержания. Транскриптомный анализ 
выявил различия в реакции почек на 
космические условия, особенно в 
метаболизме липидов, состоянии 
внеклеточного матрикса (ЕСМ) и путях 
воспаления и фиброза. У мышей ВАЬВ/с 
активация генов свидетельствовала о более 
адаптивном и защитном ответе. У них не 
наблюдалось выраженного включения провоспалительных путей, что указывает на более 
низкий уровень воспаления по сравнению с С57ВЬ/6ф Нарушения липидного обмена 
компенсировались снижением экспрессии Нтдсг, что снижало синтез холестерина и риск 
липотоксичности. Параллельно активировался стресс-ответ — например, ген Едг1, 
играющий важную роль в восстановлении тканей. Внеклеточный матрикс сохранял 
относительную стабильность: снижение экспрессии Ед{  подавляло синтез гиалурона и 
снижало вероятность развития фиброза. В целом ВАЬВ/с демонстрировали включение 
компенсаторных механизмов, которые защищали структуру почек и смягчали влияние 
космических условий. У мышей С57ВЬ/61, наоборот, развивалась вы раж енная 
воспалительная реакция. Активировались провоспалительные сигнальные пути (ТИЕ-а, 
1Е]Ч-у, ^К-5ТАТ), что указывало на сильный стресс органов. В липидном обмене не 
происходило защитных адаптаций: сниженная экспрессия Н т дсз2  наруш ала кетогенез, 
что связано с воспалением, повреждением тканей и повышенным риском образования 
камней в почках. Также усиливался синтез жирных кислот, что способствовало 
накоплению липидов и нарушению деградации ЕСМ. Внеклеточный матрикс испытывал 
более серьезные повреждения: повышалась активность фермента А<3ат1з8,
разрушающего матрикс, и активировались профибротические сигналы, включая тТОКС. 
В совокупности это формировало более агрессивный воспалительный ответ и повышало 
вероятность фиброза и образования камней в почках.

И сследования влияния косм ических полетов на орган и зм  важ ны  для  
р азработки  мер, сниж аю щ их риск забол еван и й  почек  у косм онавтов и для  
лучш его поним ания воздей стви я м икрогравитации и к осм и ческ ой  радиации на  
человека. П олученны е данны е пом огут раскры ть м ехани зм ы  этих процессов и 
сф орм ировать новы е подходы  к проф илактике почечны х наруш ений как у 
косм онавтов, так и у лю дей  на Зем ле.

П ервоисточник:

КеЬесса Н. ЕшсЬ, С егаШ те Уйгу, КеНЬ 51еш, 51ерЬеп В. \Уа1з1т, АГзЫп ВеЬезЫл, Сагу 
НагсИшап & ЖШап А. <1а ЗДуегга, ЗрасеШдМ саизез з^гат-йерепйеп! депе ехргеззюп 
сЬапдез т  Ше кШпеуз о! т ю е , прз МюгодгауНу/БОЕ Ьйрз://с1о1.огд/10.1038/ 
341526-025-00465-0
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М олекулярная онкология

Супер-адъю вантны е наночастицы  для  
платформ вакцинации от онкологии
К лю чевы е слова: Вакцина,- Онкология; Липидные наночастицы___________

В последние годы активно идет развитие методов лечения злокачественных 
новообразований с помощью вакцин. Данные методы позволяют обучать адаптивные 
иммунные клетки распознавать и уничтожать опухолевые клетки. Вакцины состоят из 
двух основных компонентов: антигена (специфичной для раковой клетки молекулы) и 
адъюванта (вещества, которое активирует врожденную костимуляционную сигнальную 
систему, необходимую для запуска адаптивного иммунного ответа). Подбор адъювантов 
является критически важным для достижения достаточного уровня иммунного ответа.

В своей статье Гриффин Кейн с соавторами 
описали разработанную ими платформу для 
создания высокоэффективных
противораковых вакцин. Главным 
элементом платформы являются
наночастицы на основе липидов с двумя 
адъювантами или «суперадъювантные» 
наночастицы. Наночастицы несут в себе 
гидрофильный сбСМР (циклический ди- 
гуанозин монофосфат), агонист пути 5Т1Г4С, 
и гидрофобный МРЬА (монофосфориллипид 
А), агонист рецептора ТЬК4. Доставка сразу 
двух адъювантов способствует
синергетическому усилению выработки 
интерферонов первого типа. Они 
эффективно дренируются в лимфатические 
узлы и увеличивают количество 
полифункциональных Т- и В-клеток. В 
статье авторы фокусируются на 
специфических свойствах наноматериалов 
на основе липидов, которые позволяют 

инкапсулировать как гидрофильные, так и гидрофобные агонисты в одной наночастице. 
Эти наночастицы синтезируются в пределах небольшого диапазона размеров (30-60 нм, 
индекс полидисперсности [РБ1] «0,2) для быстрого поступления в лимфатические узлы и 
быстрого усвоения целевыми дендритными клетками, что позволяет также маскировать 
поверхности обработкой полиэтиленгликолем (РЕС) для обеспечения физиологической 
растворимости.

Результаты  эксперим ентов на мы ш ах п ок азали , что и сп ол ьзован и е вакцины  с 
«суперадъю вантны м и» наночастицам и п озволяет предотвратить образов ан и е  
опухолей даж е в случаях трудноизлечим ы х видов рака, вклю чая м еланом у, рак  
п одж елудочной  ж ел езы  и триж ды  негативны й рак м олочной ж ел езы . 
Эфф ективность составила 69-88% . Этот подход откры вает новы е перспективы  в 
лечении и проф илактике он к озаболеван ий .

П ервоисточник:

СпШп I. Капе, Т т п а  Е. Мау1ог, ЕШз Р. 1д151, М едЬап й. ВгаззП, Ю т \У1дд1ез\УОг1Ь, К о п те  Ш 
БтпеИ , Мшапёа В. Б1а2-1пГап1;е, йеаЪ. М. ШЫГетап, ]оЬп йиказ, М едап \\4пк1ег, КоЫш]озЬ, 
,|иИа СеггиШ, Нагика Моп, ВГеГаша СаИиса, КаШеппе А. РИгдегаИ, РгаЪЬаш и  А1икога1е, 
Зирег-асЦиуапГ папорагйс1ез Гог р1аДогт сапсег уасстаГюп, Се11 КерогГз МесПсте, № 6, стр. 
1-11/ГЮ1: Мф5:/Мо1.огд/10.1016/).хсгт.2025.102415

«Суперадъювантные» маночастнпы

Местное отторжение опухоли

Местное опорж синс опухоли

СОТ т 
С04-Т, 
С01Г8
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М олекулярная онкология

Открыт механизм резистентности  к 
венетоклаксу
К лю чевы е слова: Химиотерапия; Венетоклакс; Резистентность; Лейкемия______________

Острая миелоидная лейкемия (ОМЛ) - наиболее распространенная форма рака крови у 
взрослых, характеризующаяся высокой смертностью (уровень пятилетней выживаемости 
- около 30%) и высоким уровнем резистентности к терапии. Основным препаратом 
против данного вида рака является ингибитор белка ВСЬ-2 - венетоклакс. Хотя терапия 
венетоклаксом приводит к ремиссии у многих пациентов с ОМЛ, резистентность к 
препарату развивается почти во всех случаях.

ОРА-1 оп осредованн ы е  
адаптации митохондрий

С

Резистентность к терапии Чувствительность к терапии

Результаты, опубликованные в журнале 5аеп се  Адуапсез, раскрываю т механизм 
развития лекарственной устойчивости. Данные электронной микроскопии и 
транскриптомного секвенирования показали, что для устойчивых к терапии клеток 
характерен высокий уровень белка ОРА1. Избыточная экспрессия этого белка 
наблюдается также при раке молочной железы и раке легких, она часто связана с плохим 
прогнозом и резистентностью к терапии. Для клеток с повышенным уровнем ОРА1 
характерна плотная упаковка крист митохондрий, что защищает клетки от апоптоза, 
индуцируемого венетоклаксом. У пациентов, у которых после курса лечения наблюдался 
рецидив, кристы были значительно уже, чем у пациентов с недавно диагностированной 
ОМЛ. Специфическое ингибирование белка ОРА1 малыми молекулами МУЬ522 и Орйог-О, 
представляющими собой соединения свинца, у мышей с моделью ОМЛ человека 
восстанавливало чувствительность клеток к действию венетоклакса. Применение этих 
экспериментальных препаратов в комбинации с венетоклаксом как минимум удваивало 
продолжительность жизни мышей по сравнению с терапией одним только венетоклаксом. 
Стоит отметить, что подавление активности ОРА1 приводило к зависимости клеток от 
глутамина и сенсибилизировало их к ферроптозу.

Работа откры вает м ногообещ аю щ ее направление для лечения резистентной  
лейкем ии и потенциально других видов рака путем  ком бинирования  
венетоклакса с небольш им и м олекулам и, нацеливаю щ им ися на
митохондриальны е адаптивны е пути.

П ервоисточник:

5оГш Ьа УессЫа е! а1., 5ша11-то1еси1е ОРА1 тЫ Ьйогз геуегзе тйосЬопс1па1 абар^аДопз 1о 
оуегсоте  Шегару ге8151апсе ш аси!е шуе1оМ 1еикепиа, 5 а . Айу., № 11 (2005), стр. еабх8662/ 
БОГ: 001:10.1126/5с1ас1у.ас1х8662

ОРА-1
цитохром 0РА1 ' 

+  Ч

Апоптоз

I
МУ1.522 Выход 
Ор|1ОГ-0 Цитохрома с^  Уязвимость К

депривации
глутамином

Чувствительность
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М олекулярная онкология

Н овая роль Аигога В в к ан церогенезе
К лю чевы е слова: Эпигенетика; Холангиокарцинома; Аигога В; Холестерин_____________

Холангиокарцинома - злокачественная опухоль печени, связанная с крайне 
неблагоприятным прогнозом. Ожидается, что в ближайшие десятилетия частота 
возникновения этого заболевания возрастет в 10 раз, однако существующие на данный 
момент методы терапии сильно ограничены.

Аигога В

Гипометилирование

(Промотор

АА V
Эфиры

холестерин Снижение 
цитотоксичности 

Т-киллеров

-а!• н Тнп-З
• • •

Симвастатин

510т
• •  ••  • •

А201152 Т р а н с к р и п ц и я ^ Холестерин
холангиокарциномы

V Антитела Повышение кРР1 цитотоксичности
Т-киллеров

С гтЬ  ♦ 
1РЦ-у'

|р - р -  Гемцигабин

Л
А201152

Регрессия 
холангиокарциномы

Группа ученых из Китая исследовала связь между экспрессией различных киназ и 
прогрессией холангиокарциномы. Из рассмотренных ферментов только киназа Аигога В, 
известная своей ролью в митозе, продемонстрировала сильную связь с агрессивными 
формами холангиокарциномы. Нокаут гена Аигога В или наруш ение ее ферментативной 
активности предотвратили рост опухолевых клеток т  у Н г о  и  в  м ы ш и н ы х  моделях. 
Клинические данные и дальнейшие эксперименты показали, что повышенный уровень 
киназы ассоциирован со слабым иммунным ответом на опухоль, в том числе понижением 
количества и цитотоксичности Т-киллеров. Также эксперименты показали, что в клетках 
холангиокарциномы значительно повышен метаболизм холестерина. При этом нокаут 
гена или ингибирование Аигога В соединением А2Б1152 значительно снижали уровень 
холестерина в опухолевых клетках. Фармацевтическое снижение уровня холестерина 
почти полностью нивелировало эффект от Аигога В, а дополнительный холестерин в 
опухолях, не экспрессирующих киназу, напротив, восстанавливал ее действие.

Аигога В способна повышать экспрессию генов, фосфорилируя гистон НЗ по серину-10 в 
их промоторах. Авторами была показана повышенная экспрессия гена фермента 
метаболизма холестерина МСЕН1 в клетках холангиокарциномы и его зависимость от 
Аигога В. Нокаут А/СЕН1 нивелировал эффект Аигога В, а его повышенная экспрессия 
восстановила фенотип карциномы после нокаута Аигога В. Авторы показали на мышиных 
моделях, что применение А201152 делает опухоли более чувствительными к 
химиотерапии и позволяет останавливать их рост при совместном применении. 
Совмещение А2Б1152 с иммунотерапией также остановило рост опухолей и значительно 
повысило выживаемость мышей. Аналогичных результатов удалось добиться при 
совмещении иммунотерапии с фармацевтическим снижением холестерина.

П роведенная работа показы вает, как м нож ество разн ы х внутриклеточны х  
систем  склады ваю тся в единую  цепь, приводящ ую  к патологическом у  
поведению  ткани, и предлагает новы й путь борьбы  с холангиокарцином ой, 
основанны й на м етаболи зм е холестерина.

П ервоисточник:

1ли Р., СЬеп Ш., 2Ьапд 2. е! а1., Тагдейпд Аигога кш азе В геди1а!ез сЬо1ез1;его1 те1аЬоИзш 
апб епЬапсез сЬетолптипоЙ гегару т  сЬо1апдю сагстота, Си1Д)01: 10.1136/
ди^п1-2025-335291
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М олекулярная онкология

Б-цистеин зам едляет рост некоторы х  
опухолей
Клю чевы е слова: Р-цистеин; ТНРМЖ; Терапия рака___________________________________

Для уменьшения побочных эффектов противоопухолевых препаратов разрабатываю тся 
новые методы лечения, воздействующие исключительно на раковые клетки. Один из 
подобных подходов основан на том факте, что многие опухоли для поддержания быстрого 
роста и адаптации к среде с ограниченным количеством питательных веществ 
активируют экспрессию транспортеров аминокислот.

Р» 0.835

Контроль С-Суз

г* Л
А549

Контроль Р-Суз Контроль 0-Суз

В результате недавнего исследовании было обнаружено, что присутствие О-формы 
цистеина в концентрации, сходной с физиологической концентраций Ь-формы, 
значительно замедляет рост некоторых опухолевых клеточных линий (А549, МЭА- 
МВ-231, Са1и1, ДЛ, 2Ь34, А375), не влияя на рост здоровых клеток. Причем такие 
опухолевые клеточные линии, как НСТ116, ОЬ01, НеЬа и Н2052/484, были меньше или 
совсем не чувствительны к токсическому эффекту О-цистеина. Разница в ответе 
определялась уровнем экспрессии гена цистин-глутаматного антипорта хСТ/С098, 
который импортирует О-цистеин в клетки. М еханизм токсичности стереоизомера 
заклю чается в нарушении работы расположенного в митохондриях фермента КР51, 
использующего цистеин в качестве донора серы при синтезе железосерных кластеров 
[2Ре-25]. В результате происходит накопление активных форм кислорода, повреждение 
ДНК и остановка клеточного цикла в фазе С1. Эффективность О-цистеина была 
продемонстрирована т  у п у о  на мышиной модели трижды негативного рака молочной 
железы  (тнРМЖ).

П олученны е данны е дем онстрирую т потенциал прим енения О -цистеина в 
качестве средства избирательного уничтож ения некоторы х типов раковы х  
клеток, проявляю щ их повы ш енную  экспрессию  гена транспортера хСТ/СОЭ8.

П ервоисточник:

2апдап, 51еЫшд, О., РгеШегЬ, 5.А. еХ. а1., б-суз^еше ппрап-з Ш тоиг дго\л4Ъ Ьу тЫЬШ пд 
суз^еше безиДигазе МР31, Иа1 Ме1аЪ, № 7 (2025), стр. 1646-1662/001: Ьйр5://с1о1.огд/ 
10.1038/342255-025-01339-1
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Нейродегенеративные заболевания

П редлож ен лиганд, компенсирую щ ий  
окислительны й стресс за  счет активности  
гем оглобина
К лю чевы е слова: Пероксидаза; Активные формы кислорода; Регуляция фермента______

Известно, что гемоглобин (НЬ) может играть роль в окислительном стрессе, как 
усиливающую, так и смягчающую. Недавние исследования показали, что у НЬ есть 
псевдопероксидазная активность, способная снижать окислительный стресс. 
Ю жнокорейские исследователи предложили усилить псевдопероксидазную активность 
гемоглобина для более таргетного эффекта, нежели в случае куркумина или 
ресвератрола. Для этого был разработан лиганд КБ512025, который в комплексе с НЬ 
вводит в активный центр анилиновую группу, обеспечивающую координирование 
молекулы Н2О2. Эксперименты проводили т  уН т о , на первичных астроцитах мышей, а 
также мышах линии АРР/Р51, имитирующих болезнь Альцгеймера (БА), и мышах, 
гиперэкспрессирующих альфа-синуклеин для моделирования болезни Паркинсона (БП). 
Результат анализировали в поведенческих тестах, методами электрофизиологии, также 
измеряли уровень АФК и окрашивали образцы клеток и тканей антителами.

Было показано, что в астроцитах гиппокампа и черной субстанции, а также в 
дофаминергических нейронах гемоглобин может смягчать вызванное Н2О2 окислительное 
повреждение. При нейродегенерации избыток Н2О2 снижал уровень НЬ, что 
дополнительно усиливало окислительный стресс. Разработанный лиганд КБ512025 
преодолевал ГЭБ, стабилизировал комплекс между НЬ, Н2О2 и КП512025 и усиливал 
псевдопероксидазную активность НЬ в 100 раз даже при низком уровне НЬ. ЮЭ512025 
снижал астроглиоз и окислительный стресс, восстанавливал память, двигательную 
функцию и уровень НЬ у мышей с моделями БА и БП, не влияя на первичную 
дыхательную функцию НЬ. Показанное обогащение НЬ в ядрышках астроцитов может 
быть новым антиоксидантным механизмом, потенциально защищающим от 
окислительного повреждения ДНК.

Н еобходим а проверка побочны х эф ф ектов от активации п ер ок си дазн ой  
активности НЬ в других тканях, а такж е исследование структуры  активного  
центра в ком плексе НЬ-лиганд для со зд а н и я  более эф ф ективны х лигандов с тем  
ж е принципом  действия.

П ервоисточник:

\Уоп, Ш, Бее, Е.Н., СоЬпа, Б. е! аБ, Нешод1оЫп аз а рзеиборегохШ азе апб бгид Ьагде! 1ог 
охЫайуе 51:ге55-ге1а1ес1 сДзеазез, 51дпа1 1гапзс1исЬоп апб 1агде1еб Шегару, № 10, стр. 270/ 
БОБ 10.1038/з41392-025-02366-\у
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Нейродегенеративные заболевания

Разработан метод раннего вы явления  
деменции на основе анализа крови
К лю чевы е слова: Тау-белок; Болезнь Альцгеймера; Анализ крови_______________________

Агрегация тау-белка в амилоидные фибриллы является одним из ранних патологических 
признаков нейродегенеративных заболеваний, включая болезнь Альцгеймера, лобно­
височную деменцию и кортикобазальную дегенерацию. Понимание молекулярных 
механизмов агрегации может помочь в разработке новых терапевтических стратегий. 
Точное количественное измерение этапов инициации и элонгации фибрилл остается 
сложной задачей. Существующие красители позволяют определить наличие амилоидов, 
но не дают представление о размере фибрилл. Электронная микроскопия способна 
визуализировать структуры с атомарным разреш ением, но ограничена в 
масштабируемости и количественном определении.

»с фибриллами

А ч
Я
\ |

Л КЬ растет

НЬгИРайИ связы вается  с ф и бри ллам и

Детекция фибрилл Измерение гидродинамического радиуса КЬ методом РЮА

•  •
Л

► ЯН П М М м

Не Н есаязавш ийся Р|Ьп1Рат!

Новая методика, разработанная химиками из Утрехтского университета (Нидерланды), 
получила название РШгИРатС Она позволяет определять в крови белковые сгустки 
самого малого размера. Флуоресцентно меченый пептид из 22 аминокислотных остатков 
не связывается с мономерами и позволяет измерять длину амилоидных фибрилл от 4 до 
1100 слоев с помощью технологии РГОА (йош-шйисей сИзрегзюп апа1уз1з) путем оценки 
гидродинамического радиуса (Иг) частиц в растворе. Помимо ^-амилоидных фибрилл, 
представленный метод позволяет детектировать фибриллы а-синуклеина и хантингтина.

Благодаря появлению  новой технологии теперь м ож но ви зуали зир овать  
начальны е стадии ф орм ирования фибрилл, детально отслеж ивать течение  
болезн и , что откры вает перспективы  для диагностики нейродегенеративны х  
заболеван и й  на ранних стадиях, а такж е для определения эф ф ективности  
лечения.

П ервоисточник:

]. Агадопёз Рес1го1а,Р.А. Беккег,Т. Саг1адппп,С. Мауег,М.В. Кооршап,М. Вегдшецег,С. 
НеезшкД. Ко1з,М.М.А.Е. С1аеззепз,Р. Р6гз1егДД.М. Ноо2ешапз,Н. ]епзеп,А. РпесИег, & 5.С.Р. 
КйсИдег, РШгИРат! 1о Й е1егтте  Ше 1епдШ оСТаи а т у к л ё з  т  ЯиШз, Ргос. Иаи. Асаск Зек, № 
122 (44), стр. е2502847122/ОО1:ЬМрз://с1о1.огд/10Л073/рпа5.2502847122
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Нейропсихология

Окситоцин и позитивное взаим одействие в 
парах способствую т улучш ению  
ф изического здоровья и сниж ению  
нейроэндокринного стресса
К лю чевы е слова: Заживление ран; Позитивное взаимодействие; Гетеросексуальные 
партнеры; Окситоцин _________________________________________________________________

Многочисленные исследования показывают, что социальная интеграция, а также 
длительные романтические отношения могут способствовать улучшению физического 
здоровья и снижению стресса. При положительных взаимоотношениях в парах у 
партнеров происходит выделение эндогенного нейропептида - окситоцина, который 
влияет на иммунные реакции организма и ускоряет восстановление кожных покровов 
при повреждении. Однако на сегодняшний день ни одно исследование не проверяло, 
улучшает ли введение экзогенного окситоцина заживление ран у людей.

Группа немецких ученых провела двойное 
слепое рандомизированное плацебо- 
контролируемое исследование, изучающ ее 
многократное интраназальное введение 
окситоцина в сочетании со 
структурированным позитивным
взаимодействием в романтических парах. 
Ученые предположили, что окситоцин и 
позитивное взаимодействие в паре 
ослабляют психобиологические реакции на 
стресс и ускоряют заживление ран.

Для исследования было отобрано 80 
здоровых гетеросексуальных пар. Пары 
были случайным образом распределены в 
двойном слепом исследовании в одну из 4 

групп: введение окситоцина против плацебо и прохождение поведенческой терапии 
оценивания партнера (РАТ) с инструкциями против РАТ без инструкций.

В ходе исследования было установлено, что окситоцин не увеличивает частоту 
предписанных позитивных взаимодействий, равно как и введение окситоцина не 
оказывает существенного влияния на суточную секрецию кортизола. Кроме того, 
окситоцин сам по себе не способствовал заживлению ран, как и поведенческая терапия 
(РАТ). Однако в сочетании с РАТ окситоцин был ассоциирован с более быстрым 
восстановлением.

Таким образом , эк зоген ны й  окситоцин действует скорее как социальны й  
усилитель, чем как сам остоятельное терапевтическое средство. Эти результаты  
заклады ваю т основу для будущ их вмеш ательств, интегрирую щ их динам ику  
отнош ений и нейрогорм ональную  м одуляцию  для улучш ения здоровья  и 
восстановления после болезн ей .

П ервоисточник:

ЗсЬпеШег Е. е1 а1., 1п1хапа5а1 Оху1осш апб РЬузюа1 1пйтасу Гог Оегта1;о1одюа1 Моипс! 
НеаИпд апб Кеигоепбосппе ЗЬгезз: А Капйоппгес! С1писа1 Тпа1, ^ М А  рзусЫайу/ЕЮТ 
10.1001/]атарзусЫа1гу.2025.3705

^  (гШЖЩРКЙ> *
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Нейрофизиология

Детальная молекулярная карта гиппокампа  
с синаптическим разреш ением
К лю чевы е слова: Биоинформатика; Атлас мозга; Нейронаука; Гиппокамп______________

Изучение цитоархитектоники мозга в высоком пространственном разреш ении является 
ключом к пониманию его функциональной сложности. Особенно важ на детальная карта 
экспрессии генов в таких структурах, как гиппокамп — центральный элемент систем 
памяти и обучения. Однако распределение молекул по различным подобластям и 
субклеточным компартментам остается недостаточно изученным.

М еждународная группа исследователей представила в журнале МаШге Соттитсайопз 
результаты масштабного исследования молекулярного состава гиппокампа мыши. Авторы 
разработали комплексный подход, сочетающий микроиссечение трех основных 
подобластей (СА1, СА2/3 и зубчатую извилину) и четырех слоев (з1;гаШт опепз — 50, 
з1гаШ т ругагтс1а1е — 5Р, зй-аШ т гасНаШт — 5К, з^гаШ т 1асипозит-то1еси1аге — 5ЬМ) с 
флуоресцентной активированной сортировкой синаптосом (РА55), транскриптомным и 
протеомным анализом. Это позволило получить параллельные данные о мРНК и белках из 
одного и того же образца, минимизируя методологическую вариабельность и повышая 
достоверность сопоставления.

а Благодаря этому подходу были выявлены
^  тысячи локально обогащенных молекул, 

*“я=г- гггггк. • » ■  ■ ,с~"' " принадлежащих к различным семействам
ь ... с ■ ■ й п. рецепторов, ионных каналов,

П |  |-1 в Я  |»| * «л “ метаболических ферментов и адгезионных
Й* 1 | |  !~ | | |  «1 4- •*. Н д* •»' белков. И нтеграция данных транскриптома

I I I  ‘-  Н 1  **] 4_ и протеома выявила группы белков,
•—  уровень которых строго коррелирует с

уровнем соответствующих мРНК, а также белки, чья экспрессия от мРНК не зависит, —
частично это объясняется различиями в периодах полужизни белков. Включение данных 
транслатома позволило определить относительный вклад транспорта белков и локальной 
трансляции в формирование компартментальной организации пирамидальных нейронов: 
так, дистальные дендриты показали повышенную зависимость от локального синтеза 
белка. Кроме того, классификация синапсов в области СА1 выявила ключевую роль киназ, 
цитоскелетных элементов и молекул клеточной адгезии в определении их специфичности 
и функциональной гетерогенности.

Учены е объединили транскриптомны й и протеомны й ан али з с вы соким  
пространственны м разреш ением , полученны е данны е легли в основу  
детального м олекулярного атласа гиппокам па, доступного онлайн по адресу  
зупсИуе.огд . Этот ресурс дем онстрирует слож ную  пространственную  
орган и зац и ю  молекулярны х процессов и откры вает новы е возм ож н ости  для  
и зуч ен и я  м еханизм ов  синаптической пластичности, нейронны х сетей и 
п атоген еза  нейродегенеративны х заболеваний .

П ервоисточник:

КаиИсЬ, Е., ААазе1епс11ик, 0„  Рйгз1, N. е1 а1.. Ап ш1едга1ес! 1;гапзспр1от1с апб рго1еогшс т а р  
оГ Ше т о и зе  Ы рросатриз аХ. зупарйс гезо1ийоп, КаШге С о т т и т с а й о п з , № 16, 7942/001: 
10.1038/541467-025-63119-5
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С ердечно-сосуди сты е заб о л ев ан и я

Обнаружены маркеры вы сокого риска  
развития кардиотоксичности
К лю чевы е слова: Химиотерапия; Лечение рака; Кардиотоксичность____________________

Вероятность смерти от сердечно-сосудистых заболеваний у онкологических больных в два 
раза выше, чем у условно здоровых людей. Основная причина смерти выживших после 
рака — вызванная химиотерапией кардиотоксичность, которая может привести к 
сердечной недостаточности и необходимости прекращ ения противоопухолевой терапии.

Группа из Университета Альберты (Канада), проанализировав образцы крови 22 
пациентов и данные об их сердечной деятельности до, во время и после химиотерапии, 
определила биомаркеры, позволяющие предсказать, у каких пациентов риск развития 
кардиотоксичности будет выше.

ИНДУЦИРОВАННАЯ ХИМИОТЕРАПИЕИ 
КАРДИОТОКСИЧНОСТЬ

.  V  9

ФАКТОРЫ
СЕГРЕГИРУЕМ*)*

ОПУХОЛЬ*
ЛЕКАРСТВЕННЫ) ПРЕПАРАТ

Удалось установить, что транскрипционный фактор 2ИР281 может приводить в 
опухолевых клетках к внеклеточной секреции инозина и гипоксантина. Известно, что 
инозин и гипоксантин способствуют росту опухоли. Циркулируя в кровотоке, эти 
нуклеозиды связываются с рецептором А2А на клеточной мембране терминально 
дифференцированных кардиомиоцитов, что приводит к последующему 
фосфорилированию и каспазозависимой деградации фактора сплайсинга КВРОХ1. Потеря 
КВРОХ1 приводит к снижению степени дифференцировки кардиомиоцитов, раскрытию 
хроматина и большей восприимчивости к повреждению ДНК, апоптозу и, как следствие, 
развитию кардиотоксичности. Уровень инозина и гипоксантина в плазме выше 6 мкМ 
оказался предиктором повышенного риска кардиотоксичности. У трансгенных мышей с 
избыточной экспрессией 7.ЫР281 и дефицитом КВРОХ1 развилась более тяж елая по 
сравнению с контрольной группой кардиотоксичность, а также дилатационная 
кардиомиопатия.

Результаты  исследования будут п олезны  при создан и и  новы х терапевтических  
стратегий для защ иты  сердца от повреж дений, вы званны х хим иотерапией. 
П оним ание м ехани зм ов  возвращ ения клеток сердца к м енее  
диф ф еренцированном у состоянию  является первым ш агом на пути разработки  
способов  регенерации кардиом иоцитов для восстановления сердечной  
деятельности .
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