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Введение. Спинальные мышечные 
атрофии (СМА) - это генетически гете-
рогенная группа наследственных забо-
леваний ЦНС, клинически проявляю-
щаяся потерей моторных навыков, по-
степенным развитием симметричных 

периферических параличей и атрофи-
ей поперечнополосатой мускулатуры, 
включая дыхательную, глоточную и 
сердечную [1]. СМА чаще развивается 
в детском возрасте и является основ-
ной наследственной причиной смер-
тельных исходов у младенцев [1].

Распространенность СМА в мире 
составляет 8,5–10,3 на 100000 ново-
рожденных, частота носительства от 1 
на 35 до 1 на 60 [2]. СМА чаще всего 
вызывается мутациями с аутосомным 
наследованием, поэтому соотношение 
пациентов обоих полов примерно рав-
ное, однако частота распространенно-
сти типов СМА варьирует [3]. 

СМА возникает из-за дефицита 
белка выживаемости мотонейронов 
(БВМН, survival of motor neuron protein, 
SMN) или нарушений в функциях 
БВМН-взаимодействующих белков 
(SMN-interacting proteins), что приво-
дит к дегенерации и гибели двигатель-
ных нейронов передних рогов спинно-
го мозга и двигательных ядер черепно-
мозговых нервов [4]. БВМН выполняет 
ряд критически важных функций: на 
эмбриональной стадии развития он 
регулирует часть составляющих про-

цессов нейрогенеза, в дальнейшем 
участвует в обеспечении активного 
транспорта, в частности созревания 
и транспорта мРНК в аксональных 
областях нейронов; играет одну из 
ключевых ролей в построении и под-
держании стабильности комплекса ри-
бонуклеопротеинов, а также связан с 
процессами функционирования цито-
скелета, регенерации теломер и регу-
ляцией митохондриальной активности 
[5, 6]. Недостаток БВМН, как правило, 
вызывается мутациями в гене SMN1, 
находящемся на длинном плече 5 хро-
мосомы в 3 бэнде 1 области. В этом 
случае заболевание обозначают как 
СМА 5q [7]. Ген SMN1 имеет дублер 
SMN2, расположенный чуть ближе к 
области центромеры. Ген SMN1 имеет 
несколько копий, как правило, две – по 
одной на каждую хромосому из пары, 
за исключением афроамериканцев, 
которые имеют более двух [8]. 

Между количеством копий генов 
SMN1 и SMN2 и течением СМА 5q 
имеется корреляция – чем больше 
количество копий SMN2, тем позже 
манифестирует заболевание, и тем 
легче его течение. При гомозиготных 
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A correlation between the levels of blood biomarkers and clinical manifestations of SMA in patients of the main regional healthcare institution 
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мутациях гена SMN1 дети со СМА 5q I 
типа имеют в среднем от 1 до 2 непо-
врежденных копий гена SMN2, пациен-
ты со СМА 5q II и III типов – по крайней 
мере 3 копии, у пациентов со СМА 5q 
IV типа обнаруживается как минимум 4 
копии гена SMN2. Отсутствие у плода 
сохранных копий SMN1 и SMN2 пре-
пятствует его развитию. Течение и тя-
жесть заболевания коррелируют с ко-
личеством копий гена SMN2, но стро-
гой зависимости не обнаружено [9, 10]. 
По структуре ген SMN2 отличается от 
SMN1 одним нуклеотидом, который 
преобразует 7-й экзон в энхансер 
сплайсинга. Это изменение приводит 
к снижению синтеза полноразмерного 
БВМН более чем в 10 раз [11]. При му-
тации в SMN1 наличие 4 и более копий 
гена SMN2 не обеспечивает достаточ-
ную экспрессию БВМН, однако нали-
чие копий SMN2 в геноме пациента со 
СМА предоставляет возможность ис-
пользования средств генной терапии.

В зависимости от того, когда проис-
ходит манифестация заболевания, вы-
деляют пять клинических типов СМА 
5q. Развитие нулевого типа происхо-
дит внутриутробно и часто приводит 
к мертворождению. СМА 5q I типа, со-
гласно клиническим рекомендациям, 
манифестирует до 6 месяцев; пациен-
ты с I типом при естественном разви-
тии заболевания рано теряют способ-
ность удерживать голову, никогда не 
могут сидеть и ходить и, как правило, 
не доживают до двух лет. Развитие 
СМА 5q II типа условно происходит в 
промежутке от 6 до 18 месяцев, паци-
енты чаще всего могут самостоятельно 
сидеть и при должном уходе доживают 
до совершеннолетия. СМА 5q III типа 
развивается в возрасте от 18 месяцев, 
такие пациенты на ранних стадиях 
болезни могут ходить, но со време-
нем теряют эту способность. СМА 5q 
IV типа развивается в зрелом возрас-
те и не влияет на продолжительность 
жизни. Существуют «промежуточные» 
типы заболевания; при уточнении типа 
СМА 5q на практике учитываются тя-
жесть симптоматики и темп прогресси-
рования заболевания [2].

Генетическая природа СМА 5q 
определяет молекулярно-генетиче-
ские методы исследования в качестве 
необходимого инструмента для под-
тверждения диагноза. Наиболее акту-
альным является молекулярно-гене-
тическое тестирование на количество 
копий SMN1 и SMN2 при помощи муль-
типлексной лигазной реакции c по-
следующей амплификацией (Multiplex 
Ligation-dependent Probe Amplification, 
MLPA [12-15].

На 2022 г. лабораторные методы 
диагностики, за исключением MLPA, 
не позволяют точно определить на-
личие заболевания и давать прогнозы 
относительно его развития. Тем не 
менее, некоторые работы свидетель-
ствуют о том, что некоторые неспец-
ифические биомаркеры могут быть 
перспективны для мониторинга про-
грессирования заболевания и оцен-
ки эффективности лечения [16-20]. К 
ним относятся такие показатели, как 
уровни креатинфосфокиназы (КФК), 
креатинина и нейрофиламентов (НФ, 
Neurofilament, NF). Так, исследование 
с участием 238 детей до года показа-
ло, что креатинин сыворотки обратно 
коррелирует с тяжестью заболевания 
у детей и подростков с учетом воз-
раста и мышечной массы [16]. Уровни 
креатинина были самыми высокими 
у пациентов с III типом и наиболее 
низкими у пациентов с I типом и вне 
зависимости от клинического под-
типа уменьшались с возрастом. В 
рамках исследования 22 младенцам 
с диагнозом СМА, поставленным на 
доклинической стадии, в течение года 
также проводили измерение уров-
ней креатинина и электромиографию 
(ЭМГ) с методом вызванных потен-
циалов. В результате исследования 
в первые три месяца у испытуемых 
было выявлено снижение как уровня 
креатинина, так и амплитуды вызван-
ных потенциалов с тем отличием, что 
снижение уровня креатинина у паци-
ентов со СМА III типа фиксировалось 
раньше снижения амплитуды вызван-
ных потенциалов [21]. Работа, прово-
дившаяся со взрослыми пациентами, 
показала, что уровни КФК и креатини-
на плазмы коррелируют с тяжестью 
заболевания, а также могут использо-
ваться для прогнозирования эффек-
тивности лечения [17].

НФ - белки цитоскелета, обеспечи-
вающие структурную целостность ней-
ронов и в большей степени их аксонов. 
При текущем нейродегенеративном 
процессе повышенные уровни НФ 
могут быть обнаружены как в крови, 
так и в цереброспинальной жидкости, 
однако их изменения показательны 
при прогнозировании течения заболе-
вания и мониторинге эффективности 
лечения у детей, но не у взрослых па-
циентов со СМА [18].

Результаты исследований по поиску 
биомаркеров СМА показывают, что су-
ществуют и другие аналиты, уровни ко-
торых коррелируют со степенью нару-
шения моторных функций. Результаты 
работы Biomarkers for SMA (BforSMA), 
опубликованной в 2013 г., говорят о 200 

показателях плазмы, коррелирующих 
с моторными и другими нарушениями 
у детей со СМА до двух лет. Наиболее 
показательно коррелирующие метабо-
литы были выбраны для создания ком-
мерческой диагностической панели 
SMA-MAP [19]. Дальнейшие работы по 
исследованию маркеров, вошедших в 
SMA-MAP, также выявили статистиче-
ски значимые отклонения показателей 
у детей со СМА по сравнению с тако-
выми у здоровых детей в возрасте до 
6 месяцев. У младенцев со СМА были 
снижены пять показателей: кадге-
рин-13, олигомерный матриксный бе-
лок хряща (COMP), белок, связываю-
щий инсулиноподобный фактор роста 
6 (IGFBP-6), пептидаза D, тетранектин; 
в то время как два показателя были 
повышены: миоглобин, хитиназа-3-
подобный белок 1. Уровни этих ве-
ществ у пациентов и контрольной 
группы различались как при первом 
анализе, так и в дальнейшем. Шесть 
показателей снижались с возрастом в 
обеих группах: AXL-рецепторная тиро-
зинкиназа, олигомерный матриксный 
белок хряща (COMP), рецептор ком-
понента комплемента C1q, фибулин-
1C, тенасцин-X, тромбоспондин-4. 
Остальные показатели снижались с 
возрастом как у здоровых детей, так 
и у пациентов со СМА, за исключени-
ем аполипопротеина В и амилоидно-
го Р-компонента, которые росли или 
оставались на том же уровне у детей 
со СМА [20]. Таким образом, совокуп-
ные данные о плазменных биомар-
керах СМА могут быть использованы 
для мониторинга прогноза активности 
заболевания и эффективности лече-
ния. Поиск литературных данных об 
эффективности лактатдегидрогеназы 
(ЛДГ) в качестве биомаркера при СМА 
не дал убедительных результатов, тем 
не менее многие учреждения здраво-
охранения проводят анализ её уров-
ней у пациентов. 

Из инструментальных методов 
диагностики наиболее эффективным 
является метод ЭМГ, предназначен-
ный для оценки нервно-мышечных 
функций [22]. Изменения электрофи-
зиологических параметров при СМА 
коррелируют с числом копий SMN2 и  
типом СМА, а также с результатами 
проведения оценки моторных функций 
и возрастом пациента. ЭНМГ также 
позволяет выявить ответ организма 
пациента на специфическую терапию 
[23, 24]. Применение таких техник, 
как ЭНМГ с индексом числа мотор-
ных блоков (motor unit number index, 
MUNIX) и индексом размера моторно-
го блока (motor unit size index, MUSIX), 
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позволяет фиксировать слабо выра-
женные электрофизиологические из-
менения, что имеет значение как при 
поиске специфических паттернов для 
дифференциальной диагностики, так и 
при мониторинге эффективности тера-
пии [22, 26]. Тем не менее на момент 
окончания 2022 г. не разработано уни-

версальных и экономически эффек-
тивных средств диагностики и прогно-
зирования течения СМА, что является 
одной из основных проблем органи-
зации оказания медицинской помощи 
пациентам со СМА в России. 

Целью исследования явился поиск 
различий между уровнями биомарке-

ров крови, данными ЭМГ и клиниче-
скими проявлениями СМА у пациентов 
главного регионального учреждения 
здравоохранения Самарской области 
в целях получения данных, служащих 
для разработки эффективного метода 
прогнозирования течения данного за-
болевания.

Социально-демографические, клинические и лабораторные характеристики исследуемой выборки пациентов
со СМА в зависимости от нозологической категории 

Диагностические 
категории

по МКБ-10
G12.0 G12.1 G12.8 G12.9 Всего Статистика

Возрастная группа
Пол Дети Дети Взрослые Взрослые Взрослые Дети Взрослые

Социально-демографические показатели выборки
Размер выборки, n (%)

Ж: 5 (8,6%) 9 (15,5%) 13 
(22,4%) 3 (5,2%) 2 (3,4%) 14 

(24,1%)
18 

(31,0%)
χ2=4,163, df=4, p=0.384, 

для распределения по полу 
между группами

М: 2 (3,4%) 4 (6,9%) 16 
(27,6%) 3 (5,2%) 0 6 (10,4%) 19 

(32,8%)

Всего: 7 (12,1%) 14 
(24,1%)

29 
(50,0%) 6 (10,4%) 2 (3,4%) 21 

(36,2%)
37 

(63,8%)
Возраст - Медиана (Межквартильный промежуток), лет

Ж: 7,7 (4,2) 13,2 (7,8) 50,8 
(19,69) 63,6 (16,3) 45,8 (6,2) 11,8 (7,7) 51,4 (22,9) KW=40.125, df=4, p<0.001

для сравнения возраста 
между группамиМ: 10,2 (3,7) 12,7 (8,7) 47,1 (30,0) 55,0 (8,9) 12,7 (8,0) 48,6 (28,5)

Всего: 7,7 (5,8) 12,9 (8,3) 49,1 (24,8) 59,3 (15,5) 45,8 (6,2) 12,3 (7,4) 50,8 (24,1)
Оценка двигательных функций при неврологическом осмотре,

градация с учетом суммы баллов четырех конечностей
Ж: 6,3 14,3 13,4 12 15,3 11,5 13,4 KW=14.196, df=4, p=0.007

для сравнения суммы бал-
лов между группами

М: 2 11,8 13,2 16,7 9 13,7
Всего: 5,1 13,4 13,3 14,3 15,3 10,6 13,6

Бульбарный синдром
Ж: 1 (1,7%) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (1,7%) 0 (0) χ2=5,418, df=4, p=0.247

для распределения случа-
ев бульбарного синдрома 

между группами
М: 1 (1,7%) 0 (0) 2 (3,4%) 0 (0) 0 (0) 1 (1,7%) 2 (3,4%)

Всего: 2 (3,4%) 0 (0) 2 (3,4%) 0 (0) 0 (0) 2 (3,4%) 2 (3,4%)
Лабораторно-инструментальные показатели

Креатинин - Медиана (Межквартильный промежуток), мкмоль/л
Ж: 41,4 (54,0) 25,9 (5,4) 74,1 (15,1) 65,4 (7,6) 66,9 (6,5) 33,4 (18,6) 73,1 (14,6) KW= 15.0324, df=4, p=0.005

для сравнения креатинина 
между группами

М: 28,9 (12,5) 31,4 (22,6) 57,9 (6,1) 50,6 (5,3)  28,9 (30,0) 57,4 (7,4)
Всего: 41,4 (8,0) 25,9 (15,9) 61 (18,9) 56,9 (8,3) 66,9 (6,5) 33,4 (18,5) 60,4 (17,5)

КФК - Медиана (Межквартильный промежуток), Ед/л

Ж: 168,0 
(48,4)

190,0 
(129,9)

222,5 
(157,7)

345,3 
(224,4)

224,05 
(94,9)

168,0 
(138,7)

222,5 
(189,7)

KW=6. 460, df=4, p=0.167
для сравнения КФК между 

группами
М: 36,4 (13,5) 972,0 

(3341,5)
303,6 

(453,5) 144,4 (5,0)  206,0 
(1236,2)

264,6 
(390,7)

Всего: 106,1 
(118,1)

248,4 
(201,7)

265,6 
(349,3)

144,4 
(119,8)

224,0 
(94,9)

168,0 
(188,2)

245,0 
(236,9)

ЛДГ - Медиана (Межквартильный промежуток), Ед/л, 

Ж: 267,5 
(22,5)

287,0 
(56,2)

211,0 
(39,4)

299,7 
(10,8)

195,5 
(18,5)

275,0 
(44,4)

214,0 
(70,4)

KW= 14.2622, df=4, p=0.006 
для сравнения ЛДГ между 

группами
М: 86,2 (9,2) 684,1 

(421,0)
204,0 
(26,9) 206,7 (4,2) 534,0 

(588,7)
204,0 
(15,3)

Всего: 263,0 
(172,1)

305,7 
(259,0)

206,5 
(37,7)

250,0 
(85,5)

195,5 
(18,5) 287 (72,9) 210 (37,4)
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Материалы и методы. Ретро-
спективное исследование включило 
анализ данных архива Самарской 
областной клинической больницы 
им. В.Д. Середавина (СОКБ), обрабо-
тано 112 истории болезни по диагно-
стическим категориям МКБ-10 G12.0, 
G12.1, G12.8 и G12.9, с датами вы-
писки от января 2008 г. по февраль 
2022 г. Пациенты были разделены на 
группы по полу, возрасту (дети до 18 
лет и взрослые) и диагностическим 
категориям (G12.0, G12.1, G12.8 и 
G12.9); при наличии данных повтор-
ных госпитализаций в работе ис-
пользовались данные более поздних 
госпитализаций, были проанализи-
рованы клинические данные общего 
и неврологического осмотров, по-
казатели лабораторных методов ис-
следования (уровни ЛДГ, КФК, креа-
тинина) и инструментальных методов 
диагностики (ЭМГ). 

Статистический анализ проводился 
при помощи программы MedCalc, IBM 
SPSS Statistics (Версия 27, лицензия 
Самарского государственного меди-
цинского университета, 2022 г.) с ис-
пользованием методов дескриптивной 
статистики, а также непараметрически-
ми методами, выбранными по причине 
малой выборки и несоответствия её 
данных нормальному распределению. 
Для сравнения медианных значений 
между группами был выбран критерий 
Краскела-Уоллиса, являющийся непа-
раметрическим аналогом однофактор-
ного дисперсионного анализа (ANOVA) 
с расчетом попарных межгрупповых 
различий с коррекцией на множе-
ственные сравнения по методу Dunn. 
Данные описаны с помощью медианы, 
первого и третьего квартилей (в табли-
це – с помощью межквартильного про-
межутка), абсолютных значений и % 
(указаны в скобках).

Результаты. В СОКБ с января 
2008 г. по февраль 2022 г. было зареги-
стрировано 58 пациентов со СМА (38,4 
[13,7; 55,0] лет), из них 32 (55,2%) жен-
щины. Среди 58 пациентов обнаружен 
21 ребенок (12,3 [6,6; 13,9] лет), из них 
14 (24,1%) - девочки. Диагноз детская 
спинальная мышечная атрофия, I тип, 
Верднига-Гоффмана (G12.0) установ-
лен 7 (12,0%) пациентам, все из кото-
рых дети – 5 (8,6%) девочек и 2 (3,4%) 
мальчика. Старшему пациенту 14,28 
года, младшему – 4,76 года (медиана 
7,7 [6,8; 12,7] года). Диагноз G12.1, ко-
дирующий СМА II, III и IV типов, уста-
новлен 43 (74,1%) пациентам (медиа-
на 37,29 [14,5; 55,6] лет), 14 (24%) де-
тям, 9 (15,5%) из которых девочки и 29 
(50,0%) взрослым, 13 (22,4%) из кото-

рых женщины. Диагноз G12.8 установ-
лен 6 взрослым пациентам – 3 (5,2%) 
женщинам и 3 (5%) мужчинам (59,29 
[37,3; 62,1] лет), младшему пациенту 
39,49 года, старшему – 72,12 года. Ди-
агноз G12.9 «Спинальная мышечная 
атрофия неуточненная» поставлен 2 
взрослым женщинам 40 и 52 лет. 

По данным общего и неврологиче-
ского осмотров, все пациенты на мо-
мент исследования были стабильны, 
в удовлетворительном состоянии и не 
находились на ИВЛ. Данные о мотор-
ных нарушениях во всех исследован-
ных историях болезни представлены 
результатами неврологического осмо-
тра. Двигательные нарушения варьи-
руются от слабо выраженного прокси-
мального нижнего парапареза (n=13, 
22%) до ярко выраженного тетрапаре-
за (n=7, 12%) (таблица). 

В ходе обследования пациентам 
был выполнен биохимический анализ 
крови на уровни креатинина, КФК и 
ЛДГ. Подтверждение диагноза проис-
ходило с помощью проведении моле-
кулярно-генетического исследования 
лабораториями ФГБНУ «Медико-ге-
нетического научного центра имени 
академика Н.П. Бочкова» и на момент 
сбора материала было проведено 10 
детям и 2 взрослым пациентам. Па-
циентам проводилась ЭМГ с мышц ко-
нечностей в накожном или игольчатом 
видах, у всех пациентов были выявле-
ны специфические для СМА электро-
миографические изменения, данные 
о которых в большинстве случаев не 
были описаны количественно, что по-
мешало нам установить связи между 
ЭМГ-картиной, уровнями биомаркеров 
крови и выраженностью клинических 
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проявлений. Результаты исследований 
представлены в таблице. Статисти-
чески значимых различий в медианах 
креатинина и КФК между группами 
G12.0, G12.1, G12.8 и G12.9, а также 
их связи с моторными нарушениями 
найти не удалось (рисунок). Тем не 
менее обнаружены различия между 
уровнями ЛДГ в группах G12.0, G12.1, 
G12.8 и G12.9.

В ходе изучения архивных историй 
болезни одних и тех же пациентов 
(n=4) при повторных госпитализациях 
было отмечено, что уровни КФК были 
наивысшими (до 9000 Ед/л) у пациен-
тов в группе G12.1 в дебюте заболева-
ния и в дальнейшем снижались. Еди-
ничные данные повторных госпитали-
заций также указывают на повышение 
уровней КФК у пациентов групп G12.0 
и G12.1 при начале проведения пато-
генетической терапии нусинерсеном 
и рисдипламом. К сожалению, значи-
мость связи уровней КФК со стадией 
заболевания и началом терапии не-
возможно подтвердить статистически 
из-за недостатка архивных данных.

Статистический анализ данных ла-
бораторных исследований и данных 
неврологического осмотра, получен-
ных при изучении 112 архивных исто-
рий болезни 58 пациентов с диагноза-
ми, классифицированными по шиф-
рам G12.0, G12.1, G12.8 и G12.9, не 
показал связей уровней креатинина и 
КФК с диагностическими категориями. 
Несмотря на то, что уровни КФК в груп-
пах G12.1, G12.8 и G12.9 были выше, 
чем в группе G12.0, различия по груп-
пам не показали статистической зна-
чимости, поскольку больше связаны с 
возрастом, массой, полом и уровнем 
физической активности пациентов. 
С этими факторами также предполо-
жительно связаны различия уровней 
ЛДГ по группам G12.0, G12.1, G12.8 и 
G12.9. 

Выводы. Рутинные методы лабо-
раторной диагностики СМА, в част-
ности с использованием определения 
уровней креатинина и КФК, не пока-
зали различий в выбранных группах и 
их связи с моторными нарушениями. 
Уровни ЛДГ показали значимые раз-
личия в группах, но предположительно 
связанные с массой тела и возрастом, 
а не с течением заболевания и уровня-
ми двигательных нарушений. Результа-
ты исследования не дают возможности 
сделать выводы в пользу эффективно-
сти оценки уровней креатинина, КФК 
и ЛДГ в оценке и прогнозировании те-
чения заболевания. Выявление связи 
уровней КФК с динамикой в клиниче-
ской картине и с ответом на примене-

ние средств патогенетической терапии 
требует проведения дальнейших ис-
следований. Таким образом, результа-
ты данной работы говорят о неэффек-
тивности оценки уровней креатинина, 
КФК и ЛДГ в целях мониторинга и про-
гнозирования течения СМА, а также о 
нецелесообразности повторного про-
ведения этих лабораторных исследо-
ваний пациентам со СМА 5q. 

В исследование включены материа-
лы архива главного областного учреж-
дения - СОКБ им. В.Д. Середавина, что 
исключает возможность учета данных 
пациентов со СМА, проживающих в 
Самарской области и не проходивших 
диагностику и лечение на базе СОКБ, 
кроме того, возраст некоторых паци-
ентов выборки позволяет подозревать 
неверно установленный диагноз. Ис-
следование проводилось ретроспек-
тивно и обладает недостатками дан-
ного метода; ограниченное количество 
данных также не позволяет в полной 
мере оценить динамическое измене-
ние показателей биомаркеров крови 
отдельных пациентов. 

Работа проводилась сотрудника-
ми Международного научно-образова-
тельного центра нейропсихиатрии 
в рамках проекта «Банк инноваци-
онных нейропсихиатрических иссле-
дований: Приоритет-2030» (грант 
Приоритет 2030, ФГБОУ ВО СамГМУ 
Минздрава России).
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В.А. Маркелов, К.В. Данилко, Т.И. Биккузин, А.А. Рахимов, 
А.А. Валиев

3D-МОДЕЛИ ДЛЯ АНАЛИЗА
ИНФИЛЬТРАЦИИ ОПУХОЛИ
МОНОЦИТАМИ-МАКРОФАГАМИ

Представлен аналитический обзор литературных данных современных исследований миграции (движения) моноцитов в опухолевом 
микроокружении с использованием различных трехмерных моделей миграции моноцитов в опухолевом микроокружении. Приведённые 
литературные данные могут выступать в качестве характеристики трехмерных моделей как оптимальной платформы для изучения функ-
ций как отдельных клеточных популяций иммунных клеток, так и целых клеточных ансамблей при развитии и терапии злокачественных 
новообразований. Одной из важнейших характеристик трёхмерной модели, оказывающих значительное влияние на прогностическую 
способность, является её клеточный состав. Приведённые данные чётко свидетельствуют о важности многообразия типов клеток исполь-
зуемых моделей, включая введение стромальных клеток (в частности фибробластов). Не менее высокое значение для прогностической 
способности имеют различные типы опухолевых клеток и их отдельные клеточные линии. Помимо самих компонентов, используемых 
для создания трехмерной модели, важное значение имеет характер организации вышеуказанных компонентов (различных типы и попу-
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ляции клеток, а также структурные внеклеточные компоненты). Таким образом, настоящий 
аналитический обзор демонстрирует важность дальнейшей оптимизации трехмерных опу-
холевых моделей с целью получения ещё более эффективных средств воспроизведения 
нативной структуры опухолевого микроокружения. 

Ключевые слова: трехмерный матрикс, моноциты, опухолевое микроокружение.

An analytical review of literature data of modern studies of monocyte migration (movement) 
in tumor microenvironment using various three-dimensional models of monocyte migration in 
tumor microenvironment is presented. The given literature data can serve as a characteristic of 
three-dimensional models as an optimal platform for studying the functions of both individual cell 
populations of immune cells and whole cell ensembles in the development and therapy of malig-
nant neoplasms. One of the most important characteristics of a three-dimensional model, which 
has a significant impact on its prognostic ability, is the cellular composition used. The given data 
clearly demonstrate the importance of the diversity of cell types of the used models, including the 
introduction of stromal cells (in particular, fibroblasts). Various cell types form a complex system 
of interactions, thus forming three-dimensional models closest to native organismal conditions. 
Different types of tumor cells and their individual cell lines are of no less high importance for 
prognostic ability. For example, tumor spheroids that contain different types of cancer cells show 
a different secretory profile. As such, the pattern of monocyte infiltration and polarization may 
differ depending on the type of tumor cell line. In addition to the components themselves used 
to create the 3D model, the nature of the organization of the above components (different cell 


