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ВВЕДЕНИЕ. Иммунная система уча-
ствует во всех этапах канцерогенеза – 
от элиминации трансформированных 
клеток до отбора клонов, способных 
избегать иммунного надзора. Совре-
менная концепция “иммуноредакти-
рования” рассматривает опухоль не 
как изолированную массу, а как экоси-
стему, в которой опухолевые, иммун-
ные, эндотелиальные и стромальные 
клетки обмениваются контактными и 
растворимыми сигналами [1]. Рак щи-
товидной железы (РЩЖ) представля-
ет особенно важную модель: высоко-
дифференцированные опухоли часто 
имеют индолентное течение, тогда как 
низкодифференцированные и анапла-
стические формы демонстрируют бы-
строе накопление геномных наруше-
ний, дедифференцировку и выражен-
ную перестройку иммунного микроо-
кружения [2–9].

В научной литературе нередко под-

чёркивается диагностический потен-
циал интерлейкинов, однако сыворо-
точным цитокинам иногда приписыва-
ется более высокая клиническая цен-
ность, чем позволяет существующая 
доказательная база. На сегодняшний 
день иммунологическая оценка не пре-
восходит стандартизированную кли-
нико-морфологическую стратифика-
цию и не заменяет её. Более корректно 
рассматривать иммунные показатели 
как потенциальный дополнительный 
слой информации, особенно при про-
гнозировании агрессивности, радиой-
одной рефрактерности и ответа на си-
стемную терапию.

Рост числа одноклеточных, про-
странственных и мультиомных ис-
следований значительно расширил 
представление о гетерогенности опу-
холь-инфильтрирующих клеток. Одно-
временно клинические испытания ин-
гибиторов PD-1 показали, что биологи-
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ческая привлекательность мишени не 
гарантирует высокой частоты ответа, а 
экспрессия PD-L1 сама по себе является 
несовершенным предиктором [10–16]. 
Это требует строгого разделения ги-
потез, ассоциаций и валидированных 
клинических маркеров.

Цель. Критически обобщить со-
временные данные о клеточном и ци-
токиновом составе иммунного микро-
окружения РЩЖ, определить потен-
циальные механизмы прогрессирова-
ния и иммунного уклонения, оценить 
прогностическую ценность иммунных 
биомаркеров и сформулировать требо-
вания к их клинической валидации.

Материал и методы. Выполнен 
структурированный нарративный по-
иск публикаций PubMed/MEDLINE, 
Scopus, Web of Science и Google Scholar 
по терминам “thyroid cancer immune 
microenvironment”, “tumor infiltrating 
lymphocytes”, “macrophages”, “cytokines”, 
“interleukins”, “PD-1”, “PD-L1”, “single-
cell”, “immunotherapy”, “biomarkers” за 
период январь 2019 – июнь 2026 года. 
Дополнительно включены основопо-
лагающие более ранние исследова-
ния прямой релевантности РЩЖ. При 
анализе отдельно оценивали: 1) меха-
нистические данные клеточных и жи-
вотных моделей; 2) тканевые ретро-
спективные когорты; 3) сывороточные 
исследования; 4) транскриптомные и 
одноклеточные работы; 5) клиниче-
ские испытания иммунотерапии. Такой 
подход позволил избежать переноса 
результатов, полученных при других 
опухолях, непосредственно на РЩЖ 
без соответствующего обоснования.

Иммунное микроокружение как 
динамическая экосистема. Микро-
окружение РЩЖ включает опухоле-
вые клетки, фибробласты, сосудистые 

и лимфатические эндотелиальные 
клетки, внеклеточный матрикс, лим-
фоциты, макрофаги, дендритные клет-
ки, нейтрофилы, NK-клетки, тучные 
клетки и миелоидные супрессорные 
клетки. Их функциональное значение 
определяется не только количеством, 
но и пространственным расположени-
ем, активационным состоянием, мета-
болизмом и воздействием опухолевых 
драйверов [4–12].

Папиллярный РЩЖ часто инфиль-
трирован иммунными клетками, но 
“иммунно богатая” опухоль не обяза-
тельно имеет благоприятный прогноз. 
Одновременное присутствие цитоток-
сических CD8+-клеток, регуляторных 
T-клеток (Treg), иммуносупрессивных 
макрофагов и экспрессии контрольных 
точек может отражать хроническую, но 
неэффективную иммунную реакцию. 
Анализ bulk-транскриптомики усредня-
ет сигналы разных клеток, тогда как од-
ноклеточное секвенирование раскры-
вает истощённые T-клеточные клоны, 
макрофагальные состояния, переходы 
опухолевых клеток и межклеточные 
лиганд-рецепторные сети [10–14].

В процессе дедифференцировки и 
анапластической трансформации уве-
личиваются геномная нестабильность, 
пролиферативные сигналы, эпители-
ально-мезенхимальный переход и им-
муносупрессивные взаимодействия. 
Одноклеточные исследования выяви-
ли перестройку миелоидного компарт-
мента, появление агрессивных опухо-
левых состояний и усиление коммуни-
кации между опухолевыми клетками, 
макрофагами и фибробластами [13, 
14]. Эти данные формируют биологи-
ческую основу комбинированной тера-
пии, но пока не являются рутинными 
диагностическими тестами.
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Клеточные компоненты иммун-
ного ответа. CD8+-T-лимфоциты обе-
спечивают антиген-специфическую 
цитотоксичность, однако хроническая 
антигенная стимуляция, гипоксия и 
иммунные контрольные точки могут 
приводить к функциональному исто-
щению. Поэтому высокая плотность 
CD8+-клеток имеет неодинаковое зна-
чение в разных исследованиях: защит-
ный эффект зависит от их локализа-
ции, коэкспрессии молекул истощения 
и баланса с Treg. В отдельных когор-
тах сочетание CD8+-инфильтрации с 
другими маркерами, включая COX-2, 
ассоциировалось с риском рецидива, 
но стандартизированного порога для 
клинической практики нет [17–19].

Treg (обычно FOXP3+) подавляют 
эффекторные T-клетки через IL-10, 
TGF-β, CTLA-4 и метаболические ме-
ханизмы. Их накопление может под-
держивать иммунную толерантность, 
однако результаты зависят от метода 
идентификации и морфологического 
контекста. NK-клетки способны унич-
тожать клетки с низкой экспресси-
ей MHC-I, но в опухоли их активность 
ограничивается TGF-β, гипоксией и 
истощением.

Опухоль-ассоциированные макро-
фаги (TAM) являются одним из наибо-
лее устойчиво связанных с агрессивно-
стью компонентов РЩЖ. Упрощённая 
дихотомия M1/M2 не отражает полно-
го спектра состояний, но преобладание 
репаративно-иммуносупрессивных 
программ сопровождается секрецией 
IL-10, TGF-β, VEGF, матриксных проте-
аз, поддержкой ангиогенеза и инвазии. 
Высокая макрофагальная плотность 
особенно характерна для низкодиф-
ференцированных и анапластических 
опухолей и в ретроспективных сериях 

ассоциировалась с худшими исходами 
[18, 20].

Дендритные клетки связывают 
врождённый и адаптивный иммуни-
тет. Их зрелое состояние поддержива-
ет презентацию антигена, тогда как 
толерогенный фенотип способствует 
Treg-ответу. Нейтрофилы и миелоид-
ные супрессорные клетки могут проду-
цировать активные формы кислорода, 
аргиназу, протеазы и проангиогенные 
факторы; периферическое отношение 
нейтрофилов к лимфоцитам (NLR) от-
ражает системное воспаление, но не-
специфично и зависит от инфекции, 
лекарств, стресса и сопутствующих за-
болеваний ( таблица 1) .

Цитокины и хемокины: механиз-
мы и ограничения. Цитокины дей-
ствуют в сетях, а не изолированно. 
Концентрация в сыворотке может от-
ражать продукцию опухолью, иммун-
ными клетками, сопутствующий тире-
оидит, инфекцию, ожирение или дру-
гие воспалительные состояния. Сле-
довательно, статистически значимое 
различие между группами не означает 
достаточной диагностической точно-
сти для отдельного пациента.

IL-6 через рецептор IL-6R/gp130 
и JAK/STAT3 способен поддерживать 
пролиферацию, выживание, эпители-
ально-мезенхимальный переход и им-
муносупрессию. Повышенные ткане-
вые или сывороточные уровни описа-
ны при активном заболевании, однако 
небольшие выборки, различия в анали-
заторах и смешение морфологических 
типов ограничивают клиническую ин-
терпретацию [22–24]. IL-8/CXCL8 через 
CXCR1/2 связан с нейтрофильным ре-
крутированием, ангиогенезом и инва-
зией. IL-10 подавляет антиген-презен-
тацию и эффекторный ответ; его тка-
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невая экспрессия в отдельных когор-
тах коррелировала с агрессивностью и 
неблагоприятным прогнозом [20].

Роль IL-17 контекст-зависима. Он 
может усиливать воспаление, ангиоге-
нез и продукцию IL-1β/TNF-α, но в от-
дельных моделях также повышает ан-
тигенность опухолевых клеток. Ткане-
вая экспрессия IL-17 ассоциировалась 
с неблагоприятными характеристи-
ками РЩЖ, однако эти результаты не 
подтверждают применение IL-17 как 
самостоятельного сывороточного те-
ста [21]. TGF-β способствует Treg-диф-
ференцировке, фиброзу, эпителиаль-
но-мезенхимальному переходу и пода-
влению NK/T-клеток.

Хемокины CXCL9, CXCL10 и CXCL11 
рекрутируют CXCR3-положительные 
лимфоциты и могут отражать IFN-сиг-
налинг. Одновременно хроническая 
экспрессия CXCL10, индуцируемая он-
когенными MAPK-сигналами и вос-
палительными цитокинами, может 
сопровождать инвазивный фенотип. 
CCL2/CCR2 способствует рекрутирова-
нию моноцитов и формированию ма-
крофагального компартмента. Поэто-
му направление эффекта определяется 
источником сигнала, временной дина-
микой и клеточным контекстом [4, 5, 
23, 24] ( таблица 2).

Иммунное уклонение и контроль-
ные точки. PD-L1 на опухолевых и им-
мунных клетках связывается с PD-1 на 
активированных T-лимфоцитах и сни-
жает их эффекторную функцию. Экс-
прессия PD-L1 чаще наблюдается при 
агрессивных молекулярных и морфо-
логических фенотипах, но зависит от 
антитела, платформы, порогового зна-
чения, типа клеток и предшествующей 
терапии. BRAF V600E и другие онкоген-
ные сигналы могут быть связаны с им-

муносупрессивной транскрипционной 
программой; сочетание BRAF V600E и 
TERT-промоторной мутации ассоции-
ровано с более выраженной дисрегуля-
цией иммунных генов [2, 8, 15, 25].

Опухоль также снижает презента-
цию антигена, изменяет MHC-I, акти-
вирует CTLA-4, LAG-3, TIM-3 и TIGIT, 
формирует аденозиновую и метаболи-
ческую супрессию, использует TGF-β и 
миелоидные клетки. Эти механизмы 
объясняют, почему блокада одной кон-
трольной точки эффективна не у всех 
пациентов и почему рациональны ком-
бинации с антиангиогенной, таргет-
ной или локальной терапией.

PD-L1 не должен трактоваться как 
бинарный универсальный биомаркер. 
При анапластическом РЩЖ он может 
поддерживать решение об иммуноте-
рапии в совокупности с клиническим 
состоянием и молекулярными мише-
нями, однако отрицательная экспрес-
сия не гарантирует отсутствия ответа, 
а положительная – не гарантирует его 
наличия.

Взаимосвязь геномного профиля 
и иммунного фенотипа. Молекуляр-
ный класс опухоли влияет на диффе-
ренцировку, антигенность и цитокино-
вую программу. Папиллярные опухоли 
BRAF-подобного класса чаще демон-
стрируют MAPK-активацию, снижение 
тиреоид-специфических генов и опре-
делённые иммуносупрессивные при-
знаки; RAS-подобные опухоли имеют 
иной транскрипционный ландшафт [2, 
3]. При прогрессировании накаплива-
ются нарушения TERT, TP53, PI3K/AKT 
и генов ремоделирования хроматина, 
что сопровождается дедифференци-
ровкой и изменением микроокруже-
ния [13–15, 31, 32].

Современные работы показывают, 
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что двойной BRAF V600E/TERT-поло-
жительный папиллярный рак имеет не 
только высокий клинический риск, но 
и дисрегуляцию иммунных генов [15]. 
Однако даже статистически устойчи-
вые “иммунные сигнатуры” TCGA часто 
построены ретроспективно, требуют 
сложной биоинформатики и не про-
ходят проспективную внешнюю вали-
дацию. Использование таких моделей 
для решения об иммунотерапии вне 
исследования преждевременно.

Перспективным является объе-
динение геномного драйвера, мута-
ционной нагрузки, HLA/антиген-пре-
зентации, пространственной органи-
зации CD8/Treg/TAM и динамических 
сывороточных показателей. При этом 
модель должна демонстрировать не 
только площадь под ROC-кривой, но и 
добавочную клиническую ценность по 
сравнению с морфологией, стадией и 
стандартными маркерами.

Сывороточные маркеры и си-
стемное воспаление. Сывороточные 
цитокины привлекательны доступно-
стью и возможностью динамического 
измерения. В отдельных работах ком-
бинации интерлейкинов различали 
активное и неактивное заболевание, а 
после радикального лечения наблюда-
лось снижение отдельных медиаторов 
[22]. Однако концентрации часто близ-
ки к пределу обнаружения, зависят от 
преаналитики, циркадных колебаний, 
инфекции, аутоиммунного тиреоиди-
та, лекарств и метаболического стату-
са. Повторяемость между лаборатория-
ми ограничена.

NLR, отношение тромбоцитов к 
лимфоцитам (PLR), системный иммун-
но-воспалительный индекс и произво-
дные показатели легко рассчитывают-
ся из общего анализа крови. Метаана-

литические и когортные данные при 
разных опухолях подтверждают связь 
с тяжестью заболевания, но для РЩЖ 
они не обладают достаточной специ-
фичностью, чтобы определять диагноз 
или объём операции. Их разумная роль 
– недорогой дополнительный компо-
нент исследовательской модели с обя-
зательной коррекцией на сопутствую-
щее воспаление.

Не следует использовать сыворо-
точный IL-6, IL-10, IL-17 или любую 
одиночную молекулу для скрининга 
РЩЖ, решения о биопсии или исклю-
чения рецидива. Для мониторинга 
дифференцированного РЩЖ валиди-
рованными остаются тиреоглобулин/
антитела к нему в соответствующем 
клиническом контексте, а для медул-
лярного рака – кальцитонин и РЭА; им-
мунные показатели могут изучаться 
только как дополнение.

Иммунотерапия и трансляцион-
ное значение биомаркеров. В иссле-
довании KEYNOTE-028 пембролизумаб 
продемонстрировал ограниченную, но 
длительную активность у небольшой 
части пациентов с PD-L1-положитель-
ным папиллярным или фолликуляр-
ным раком [26]. Более крупная когорта 
KEYNOTE-158 также показала невысо-
кую общую частоту ответа при диффе-
ренцированном РЩЖ, что подтвержда-
ет недостаточность PD-L1 как одиноч-
ного селекционного критерия [28].

При анапластическом РЩЖ био-
логическая и клиническая ситуация 
иная. Ретроспективно-проспективные 
данные по спартализумабу выявили 
ответы у части пациентов, включая 
длительные, особенно в PD-L1-поло-
жительных опухолях, хотя исследо-
вание не установило универсального 
предиктора [27]. Рекомендации ATA 
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подчёркивают необходимость сроч-
ного молекулярного тестирования и 
мультидисциплинарного выбора тар-
гетной, лучевой, хирургической и им-
мунной стратегии; для дифференциро-
ванного РЩЖ системная терапия так-
же должна быть связана с клинической 
динамикой и молекулярными мишеня-
ми [29, 30].

Комбинация ингибиторов кон-
трольных точек с антиангиогенны-
ми мультикиназными препаратами, 
BRAF/MEK-блокадой или другими мо-
дуляторами микроокружения имеет 
рациональное основание, но повышает 
токсичность и требует контролируе-
мых исследований. Иммунологический 
биомаркер клинически значим только 
тогда, когда его использование улучша-
ет выбор терапии и исходы, а не просто 
коррелирует с агрессивностью.

Оценка клинической готовности 
иммунных маркеров (таблица 3).

Предлагаемая модель будущих 
исследований. Научно обоснованное 
изучение иммунологических факторов 
прогрессирования рака щитовидной 
железы должно проводиться в рам-
ках проспективного, предпочтительно 
многоцентрового исследования с за-
ранее установленными клиническими 
конечными точками. К числу наибо-
лее значимых исходов следует отнести 
структурный рецидив, развитие отда-
лённых метастазов, формирование ра-
диойодной рефрактерности, ответ на 
системную терапию и опухоль-специ-
фическую выживаемость. Забор био-
логического материала необходимо 

осуществлять до начала лечения, при 
строгой стандартизации сроков, ус-
ловий транспортировки, обработки и 
хранения образцов, с параллельным 
исследованием опухолевой ткани и пе-
риферической крови. 

Базовая диагностико-прогностиче-
ская панель может включать клини-
ко-морфологические характеристики 
опухоли, мутации BRAF V600E и про-
мотора TERT, другие значимые моле-
кулярные драйверы, количественную 
оценку CD8, FOXP3, CD68/CD163 и PD-
L1 в опухолевой ткани, показатели NLR 
и PLR, а также ограниченный набор 
патогенетически обоснованных цито-
кинов – IL-6, IL-8, IL-10, IL-17 и TGF-β. 
Принципиальным условием является 
разделение выборки на обучающую и 
независимую валидационную когорты. 

Разрабатываемая модель должна 
оцениваться не только по внутренней 
статистической значимости, но и по её 
способности повышать точность про-
гноза по сравнению с действующей 
клинико-морфологической страти-
фикацией. Интегрированный иммун-
но-молекулярный профиль способен 
обеспечить дополнительную прогно-
стическую ценность по отношению к 
традиционным клиническим и морфо-
логическим критериям. Такой подход 
позволяет получить доказательную 
научную новизну, избежав преждевре-
менного признания отдельных, ещё не 
валидированных маркеров самосто-
ятельными инструментами клиниче-
ского решения.
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Таблица 1. 
Основные клеточные компоненты иммунного  

микроокружения РЩЖ

Компонент Противоопухолевые 
функции

Проопухолевые/иммуносу-
прессивные функции

Клиническая 
готовность

CD8+ 
T-клетки

Цитотоксичность, 
IFN-γ, иммунная па-
мять

Истощение, PD-1/TIM-3/LAG-
3, потеря функции

Тканевой маркер иссле-
довательского уровня; 
универсального порога 
нет

Treg 
(FOXP3+)

Ограничение повре-
ждающего воспале-
ния

IL-10/TGF-β, CTLA-4, подавле-
ние эффекторных клеток

Ассоциативный прогно-
стический маркер; ме-
тодики неоднородны

TAM

Фагоцитоз и пре-
зентация антигена в 
активированных со-
стояниях

Ангиогенез, ремодели-
рование матрикса, T-cell 
suppression

Перспективный ткане-
вой маркер и терапев-
тическая мишень; не 
стандартизирован

NK-клетки Уничтожение MHC-I-
low клеток

Функциональное подавление 
TGF-β и гипоксией

Исследовательский 
маркер

Дендрит-
ные клетки

Кросс-презентация и 
активация T-клеток

Толерогенный фенотип, под-
держка Treg

Исследовательский 
маркер

Нейтрофи-
лы/MDSC

Острый врождённый 
ответ

ROS, аргиназа, NETs, ангиоге-
нез, подавление T-клеток

NLR доступен, но не-
специфичен; тканевые 
состояния не стандар-
тизированы

Примечание:  MDSC – миелоидные супрессорные клетки; NETs – нейтрофильные вне-
клеточные ловушки; TAM – опухоль-ассоциированные макрофаги.

Таблица 2. 
Цитокиновые и хемокиновые оси при РЩЖ

Маркер/ось Основной меха-
низм

Наблюдаемая связь с 
РЩЖ

Уровень доказательно-
сти и ограничение

IL-6–JAK/
STAT3

Пролиферация, вы-
живание, EMT, имму-
носупрессия

Активное/агрессивное 
заболевание в отдельных 
тканевых и сывороточных 
работах

Малые и неоднородные 
когорты; не валидирован 
как самостоятельный 
тест

IL-8/CXCL8–
CXCR1/2

Нейтрофильное ре-
крутирование, анги-
огенез, инвазия

Связь с воспалительным и 
инвазивным фенотипом

Преимущественно меха-
нистические и ассоциа-
тивные данные

IL-10 Подавление презен-
тации антигена и 
T-клеточного ответа

Тканевая экспрессия свя-
зана с агрессивностью и 
худшим прогнозом

Ретроспективные когор-
ты; сывороточная специ-
фичность низкая

IL-17 Воспаление, ангио-
генез; контекст-за-
висимая иммуномо-
дуляция

Высокая тканевая экс-
прессия ассоциировалась 
с неблагоприятными при-
знаками

Противоречивые меха-
низмы; нет клинического 
порога
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Маркер/ось Основной меха-
низм

Наблюдаемая связь с 
РЩЖ

Уровень доказательно-
сти и ограничение

TGF-β
Treg, EMT, фиброз, 
подавление NK/T-
клеток

Иммуносупрессивное и 
проинвазивное микроо-
кружение

Широкая биологическая 
роль снижает опухоле-
вую специфичность

CXCL9/10/11–
CXCR3

Рекрутирование 
лимфоцитов, IFN-от-
вет

Может отражать им-
мунную активацию и 
MAPK-связанное воспале-
ние

Направление эффекта 
зависит от клеточного 
источника и времени

CCL2–CCR2 Рекрутирование мо-
ноцитов/TAM

Макрофагальная инфиль-
трация и прогрессирова-
ние

Перспективная мишень; 
клиническая валидация 
ограничена

Примечание:  EMT – эпителиально-мезенхимальный переход. Ассоциация не означает 
доказанную причинность или готовность маркера к рутинному применению.

Таблица 3.
Трансляционная готовность иммунологических  

биомаркеров РЩЖ

Подход Преимущество Главное ограничение Текущий статус

Иммуногисто-
химия PD-L1

Доступна, простран-
ственно привязана к 
ткани

Разные клоны/пороги; 
гетерогенность; слабая 
отрицательная прогно-
стическая ценность

Дополнительный, но 
не самостоятельный 
предиктор

CD8/FOXP3/
TAM-профиль

Отражает клеточную 
архитектуру

Нет унифицированного 
подсчёта и порогов

Исследовательский 
прогностический ин-
струмент

Сывороточные 
цитокины

Минимально инва-
зивны, возможна ди-
намика

Низкая специфичность и 
межлабораторная воспро-
изводимость

Не рекомендованы как 
самостоятельный тест

NLR/PLR/SII Дёшево и доступно Сильно зависят от сопут-
ствующих состояний

Дополнительные ис-
следовательские пока-
затели

Bulk-генные 
сигнатуры

Интегрируют множе-
ство путей

Усредняют клетки, риск 
переобучения

Требуют внешней про-
спективной валидации

Одноклеточ-
ная/простран-
ственная транс-
криптомика

Высокое клеточное 
и пространственное 
разрешение

Стоимость, сложность, 
отсутствие стандарта

Механистическое ис-
следование; не рутина

Интегрирован-
ная мультимо-
дальная панель

Потенциально наи-
большая добавочная 
ценность

Нужны большие когорты, 
стандартизация и незави-
симая валидация

Наиболее перспектив-
ное направление

Примечание:  SII – системный иммунно-воспалительный индекс. “Исследовательский” 
статус означает отсутствие достаточных оснований для самостоятельного 
клинического решения.
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Заключение.    Иммунное микро-
окружение рака щитовидной железы 
представляет собой динамическую и 
неоднородную систему, в которой про-
тивоопухолевые механизмы сочетают-
ся с процессами иммунной супрессии 
и уклонения опухоли от иммунного 
надзора. С агрессивным течением за-
болевания наиболее последовательно 
ассоциируются перестройка макрофа-
гального компартмента, накопление 
регуляторных и функционально исто-
щённых T-лимфоцитов, активация оси 
PD-1/PD-L1 и дисбаланс провоспали-
тельных и иммуносупрессивных цито-
кинов.

 Вместе с тем ни один отдельный 
тканевой или сывороточный показа-
тель в настоящее время не обладает 
достаточной клинической валидно-
стью для самостоятельной диагности-
ки, прогнозирования рецидива или вы-
бора лечения. Перспективное направ-
ление состоит не в поиске универсаль-
ного маркера, а в создании воспроиз-
водимых мультимодальных моделей, 
объединяющих иммунологические 
параметры с морфологией, стадией, 
молекулярно-генетическим профилем 
и динамикой заболевания.
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Immunologik ko‘rsatkichlar klin-
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tura, periferik yallig‘lanish, genomik profil 
va kasallik dinamikasini birlashtiruvchi 
panel eng istiqbolli yondashuvdir.
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Immunological biomarkers should com-
plement rather than replace clinicopatho-
logic and molecular risk stratification. The 
most credible translational strategy is an 
externally validated multimodal panel inte-
grating tissue immune architecture, periph-
eral inflammation, genomic profile and dis-
ease dynamics.


