
3D CELIČNI 
MODELI IN 
NJIHOVA UPORABA 
PRI TESTIRANJU 
PROTIRAKAVIH 
ZDRAVILNIH 
UČINKOVIN 
3D CELL MODELS 
AND THEIR USE IN 
TESTING OF 
ANTICANCER DRUGS 
 
AVTORICE / AUTHORS: 

asist. dr. Alja Zottel, mag. biokem.1 
Vesna Kokondoska Grgič, mag. bioteh.2 
doc. dr. Maša Sinreih, mag. farm.3 
 
1 Center za funkcijsko genomiko in biočipe,  

Inštitut za biokemijo in molekularno genetiko, 
Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani 

2 Kemomed Research and Development, 
KEMOMED, d. o. o., svetovanje, trgovina in trženje  

3 Inštitut za biokemijo in molekularno genetiko, 
Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani 

 
NASLOV ZA DOPISOVANJE / CORRESPONDENCE: 

E-mail: masa.sinreih@gmail.com

POVZETEK 
Večina protirakavih zdravil, ki preidejo iz predklini-
čnih v klinična preskušanja, nima dovoljenja za pro-
met z zdravilom, kar nakazuje veliko vrzel med re-
zultati predkliničnih in kliničnih raziskav. Eden izmed 
razlogov je pomanjkanje ustreznih predkliničnih mo-
delov za testiranje potencialnih zdravilnih učinkovin, 
saj večino predkliničnih poskusov opravimo na 2D 
celičnih modelih, ki pa ne odražajo prave narave 
tumorja. Zato se v zadnjem času vedno bolj v 
ospredje postavljajo 3D celični modeli. Ti bolje pos-
nemajo mikrookolje, ki je ključna komponenta tu-
morja. Poznamo več različnih tipov 3D modelov,  
t. i. 3D modele brez ogrodja in 3D modele z ogrod-
jem. 3D celični modeli brez ogrodja so pripravljeni 
npr. z uporabo plošče z ultranizko pritrditvijo celic, 
z metodo viseče kapljice, magnetno levitacijo ali z 
uporabo bioreaktorja. 3D celični modeli z ogrodjem 
pa so pripravljeni tako, da so celice vgrajene v no-
silcu, na nosilcu ali pa so modeli pripravljeni s 3D 
biotiskanjem. V prihodnosti bodo tovrstni modeli 
vedno bolj uporabljani pri testiranju protirakavih 
učinkovin.  
 
KLJUČNE BESEDE:  
3D celični modeli, rak, sferoidi, testiranje zdravilnih 
učinkovin 
 

ABSTRACT 
Most anti-cancer drugs that move from the pre-
clinical phase to clinical trials are not approved, in-
dicating a large discrepancy between the results 
of preclinical and clinical studies. One of the rea-
sons for this is the lack of appropriate preclinical 
models for drug testing. Most experiments are per-
formed on 2D cell culture models which do not 
accurately reflect the true nature of a tumor. There-
fore, 3D cell models are becoming increasingly 
prominent. They better replicate tumor microenvi-
ronment which is an essential component of the 
tumor. 3D models can be classified into so-called 
scaffold-free models and scaffold-based models. 
Scaffold-free models are generated in a variety of 
ways, such as using an ultra-low cell attachment 
plate, a hanging droplet, magnetic levitation or a 
bioreactor, while 3D scaffold-based models are 
generated by embedding cells into the scaffold, 
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vilnih učinkovin in njihovih učinkov na molekularni ravni. 
Lahko pa jih vključimo tudi pri iskanju novih potencialnih 
tarč za zdravljenje in pri visokozmogljivem rešetanju po-
tencialnih spojin z biološko aktivnostjo (3, 4). Raziskave so 
pokazale, da 3D celične kulture bolje posnemajo okolje in 
vivo kot enostavni 2D modeli, kjer celice rastejo v mono-
slojih, kar kaže na pomembnost oponašanja arhitekture in 
mikrookolja in vivo (4). Čeprav 2D modele še vedno pogo-
sto uporabljamo pri rešetanju potencialnih zdravilnih učin-
kovin, pa so znanstveniki že razvili tehnologije, ki omogo-
čajo ponovljive in cenovno dostopne poskuse na 3D 
modelih.  
 
 

2predNosti 3d celičNih 
modelov 

 
Kar devet od desetih kliničnih preskušanj zdravil trenutno 
ni uspešnih, kar nakazuje izjemno slab prehod zdravilnih 
učinkovin iz predkliničnih raziskav v klinična preskušanja. 
Velik preboj pri kliničnih fazah preskušanja se je zgodil leta 
2022, ko je ameriška Agencija za hrano in zdravila (FDA) 
umaknila zahtevo po testiranju novih zdravil na živalih. To 

1Uvod 

 
Razvoj novih zdravilnih učinkovin je dolgotrajen in drag 
proces, ki vodi od razvoja spojin vodnic do kliničnih pre-
skušanj in na koncu klinične rabe. Čeprav je razvoj protira-
kavih učinkovin že desetletja v ospredju in razmahu, pa je 
le malo takih, ki uspešno zaključijo klinične raziskave (1, 
2). Dve področji, kjer pričakujemo izboljšanje uspešnosti 
razvoja zdravil, sta iskanje novih bioloških označevalcev in 
novih tarč za zdravilne učinkovine ter dostopnost novih 
predkliničnih modelov, ki bodo bolje posnemali biologijo in 
mikrookoljske dejavnike in vivo (3).  
Celične linije uporabljamo zaradi njihove nesmrtnosti in do-
stopnosti pri proučevanju biologije tumorjev, testiranju zdra-
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seeding on the scaffold or by 3D bioprinting. In the 
future, such models will be increasingly used for 
testing anti-cancer drugs. 
 
KEY WORDS:  
cancer, 3D cell models, drug testing, spheroids

Slika 1: Tumorske celice in njihovo mikrookolje. 
Figure 1: Tumor cells and their microenvironment.
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je hkrati izjemno spodbudilo razvoj novih modelov bolezni, 
ki bi jih uporabljali za testiranje zdravilnih učinkovin (5).  
Med najbolj obetavnimi so 3D celični modeli, ki imajo vrsto 
prednosti pred klasičnimi 2D modeli. Klasični način testi-
ranja zdravilnih učinkovin je uporaba celičnih linij, ki rastejo 
v monosloju, vendar pa le-te ne ponazarjajo natančno ce-
lične rasti. Gojenje tumorskih celičnih linij je sicer precej 
preprosto, poceni in omogoča visokozmogljivo testiranje, 
vendar celične kulture nimajo tumorskega mikrookolja, ki 
je ključna komponenta tumorja in pomembno vpliva na 
odziv na terapijo (6, 7). Poleg tega celični modeli ne morejo 
odražati epigenetske, medtumorske in intratumorske kom-
pleksnosti tumorja in ne morejo poustvariti infiltracije celic, 
nekroze tumorja in mikrovaskularne proliferacije (8, 9). 
Omejitev celičnih linij je tudi v tem, da lahko serum v celi-
čnem gojišču bistveno spremeni lastnosti celic, dolgotraj-
nejše gojenje pa selekcionira tiste celice, ki se najhitreje 
delijo (10, 11). Prednost uporabe 3D modelov je tudi v 
tem, da lahko z uporabo kokultur poustvarimo različne 
procese.  
Raziskave kažejo, da celice, gojene v nefizioloških 2D po-
gojih, ne oponašajo ustrezno celic iz kompleksnega mi-
krookolja tkiva. Celice niso dovolj medsebojno povezane 
in rastejo v odsotnosti zunajceličnega ogrodja. Molekule 
zunajceličnega ogrodja vključujejo proteine, kot so kolagen 
in ela stin, glikoproteini, glikozaminoglikani, proteoglikani, 
ra stni dejavniki in drugi (slika 1). Primarno mikrookolje tu-
morja sestavljajo tudi netumorske celice. Spremembe v 
teh komponentah uravnavajo celično proliferacijo, diferen-
ciacijo in migracijo, preživetje in adhezijo ter so vključene 
tudi v odziv celic na zdravilne učinkovine. Poleg tega lahko 
interakcije med celicami na zunanji strani tumorja in zunaj-
celičnim ogrodjem povzročijo drugačen odziv tumorskih 
celic na učinkovino kot pri celicah v notranjosti tumorja. 
Celice v notranjosti tumorja, ki niso v stiku z ogrodjem, na-
mreč propadejo, medtem ko so celice, pritrjene na ogrodje, 
odpornejše (3, 12).  
 

 

3metode priprave 3d 
celičNih modelov 

 
Zaradi razvoja novih tehnologij in napredka raziskav na po-
dročju biologije celic danes poznamo veliko različnih načinov 
gojenja 3D celičnih modelov, ki so jih razvili na podlagi po-
znavanja celično-tkivne zgradbe (13, 14). Pri vzpostavljanju 
3D celičnih modelov nastajajo celični agregati, ki jim zaradi 

sferične oblike pravimo sferoidi. V grobem poznamo 3D 
celične modele brez ogrodja in z ogrodjem (slika 2).  
 

3.1 3D CELIČNI MODELI BREZ 
OGRODJA 

 
3D celični modeli brez ogrodja (3D scaffold free models) 
za tvorbo 3D strukture ne potrebujejo nosilca, saj se celice 
zaradi gravitacije posedejo in zaradi naravne sposobnosti 
agregacije tvorijo skupke (15). Najstarejša metoda za go-
jenje 3D celičnih kultur, ki spada med tehnike brez ogrodja, 
je gojenje celic v viseči kapljici. Celice se nabirajo na 
dnu kapljice, na stiku med tekočino in zrakom, ter se v ka-
pljici povežejo in tvorijo sferoid (16). 
Na podobnem principu temelji tudi priprava sferoidov na 
ploščah z ultranizko pritrditvijo (ULA). Vdolbinice 
plošče so prevlečene z inertnim substratom (npr. polistire-
nom), ki blokira pritrditev celic in povzroči, da se celice v 
suspenziji združijo v vidne sferoide (17). Naprednejši sistemi, 
ki jih uporabljamo za daljše gojenje sferoidov, so vrteči 
bioreaktorji. Z vrtenjem se zmanjša vpliv gravitacije, s či-
mer preprečimo pritrjevanje sferoidov na površino. Posle-
dično plavajo v gojišču in počasi rastejo; celice iz ekspo-
nentne faze rasti preidejo v dinamično fazo (18). 
Metoda priprave sferoidov z magnetno levitacijo upora-
blja super paramagnetne nanodelce železovega oksida, ki 
jih adherentne celice med inkubacijo preko noči prevza-
mejo. Tako označene celice se nasadijo v plošče; magnet 
postavimo na vrh pokrova plošče in celice se v nekaj urah 
združijo v sferoide (19). 
Vse naštete metode za pripravo 3D modelov brez ogrodja 
so primerne za gojenje tumorskih celic, zlasti tistih, ki izlo-
čajo proteine zunajceličnega ogrodja in so podvržene sa-
mozdruževanju v visoko organizirane 3D strukture, pod-
obne tkivu (20).  
 

3. 2 METODE PRIPRAVE SFEROIDOV  
Z OGRODJEM 

 
3D celične modele, ki za oporo uporabljajo biomateriale, 
imenujemo 3D modeli z ogrodjem (angl. 3D scaffold-based 
models). Glavni namen ogrodja je posnemanje naravnega 
ECM tkiv (21). ECM celicam zagotavlja mehansko podporo, 
omogoča medcelično komunikacijo ter aktivira ključne ce-
lične procese, kot so adhezija, migracija, proliferacija in di-
ferenciacija (22). 
Pri takšnem načinu gojenja lahko nadziramo obliko celičnih 
sferoidov in prehajanje hranil ter raziskujemo interakcije 



med celicami in matriksom. Gojenje sferoidov je dolgotraj-
nejše, saj rastejo veliko počasneje kot v monosloju. Ker 
rast celic ni eksponentna, lahko celice večji del svoje ener-
gije porabijo za ostale celične procese (23). 
Ena od tehnik za pripravo 3D modelov z ogrodjem je »ce-
lice na nosilcu«, kjer se celice v enocelični suspenziji na-
sadijo na vrh strjenega nosilca, čemur sledi inkubacija pri 
37 °C. Celice se spontano združijo in tvorijo sferoide, med-
tem ko ostanejo pritrjene na nosilcu (24). Druga različica 
te tehnike je »celice, vgrajene v nosilcu«. Pri tej tehniki 
celice nasadimo v nosilec, tako da se po zamreževanju 
biomateriala vgradijo v nosilec (25).  
Področje 3D biotiska je v zadnjih petih letih doseglo znaten 
tehnološki napredek in je postalo najobetavnejši pristop 
za razvoj 3D modelov tumorskega tkiva, ki jih je mogoče 
uporabiti kot modele za proučevanje biologije raka in re-
šetanje novih zdravilnih učinkovin (26). Poleg tega lahko s 
3D biotiskom razvijamo biološke nosilce z mikrometrsko 
prostorsko ločljivostjo z nizkimi strižnimi silami, da lahko 

ob tiskanju celice preživijo. Glavna prednost biotiskanja je 
možnost natančnega posnemanja želene strukture, fizikal-
nih lastnosti materialov kot tudi celične sestave izvornega 
tkiva (27).  
Spodnja preglednica (preglednica 1) prikazuje primerjavo 
med 2D celičnimi modeli, 3D celičnimi modeli brez ogrodja 
in 3D celičnimi modeli z ogrodjem. 

 
 

4primeri UporaBe 3d 
modelov za testiraNje 
zdravilNih UčiNkoviN 

 
3D modele intenzivno uporabljamo za proučevanje delo-
vanja zdravilnih učinkovin. V tem poglavju bomo na kratko 
predstavili uporabnost 3D modelov pri šestih različnih ra-
kavih boleznih, raku dojke, raku prostate, raku pljuč, raku 
jajčnikov, raku trebušne slinavke in glioblastomu. Za vse 
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Celični model Prednosti Slabosti

2D celični model

• Poceni 
• Uveljavljen  
• Veliko primerjalne literature 
• Enostavna analiza celic

• Ne predstavlja realnega okolja tkiva 
• Nepredvidljiv 
• Selekcija celic pri daljšemu gojenju, 

nefiziološki celični medij 
• Genetska nestabilnost

3D celični model brez ogrodja

• Hitra tvorba sferoidov 
• Možnost posnemanja nekrotičnega jedra 
• Poceni in enostavno za rokovanje 
• Na eni plošči lahko gojimo veliko število 

sferoidov  
• Končne analize lahko delamo na isti 

plošči 
• Lahko izvajamo več poskusov naenkrat

• Heterogenost sferoidov 
• Ni interakcij z zunajceličnim ogrodjem 
• Lahko imamo mešanico pritrjenih celic 

in sferoidov 
• Pri magnetni levitaciji morajo biti celice 

predhodno tretirane z magnetnimi 
kroglicami. Magnetne kroglice so 
drage in so lahko pri visoki 
koncentraciji toksične.

3D celični model z ogrodjem

• Bolje posnema mikrookolje in vivo  
• 3D arhitektura ogrodja lahko pospeši 

interakcije med celicami ali celico in 
ogrodjem, ki so nujne za funkcijo in 
naravo celic 

• Integracija toka 
• Ustvarjanje bariere tkiva 
• Bolj realističen način za gojenje in 

tretiranje tumorskih celic

• Možnost razgradnje ogrodja in 
toksičnosti 

• Potreba po specializirani opremi in 
znanju  

• Težavno nadzorovanje mikrookolja 
celičnega sistema 

• Počasnejša rast in povečan nastanek 
nekroze zaradi prostorske omejenosti 

• Hidrogel zahteva posebno ravnanje

Preglednica 1: Prednosti in slabosti različnih tipov celičnih modelov. 
Table 1: Advantages and disadvantages of different types of cellular models. 
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Slika 2: Vrste 3D modelov celičnih kultur; ULA – ultra-low attachment; ustvarjeno z BioRender.com. 
Figure 2: Types of 3D cell culture models; ULA – ultra-low attachment, created with BioRender.com.
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omenjene rake velja, da imajo visoko smrtnost, zato je od-
krivanje novih, učinkovitejših zdravil ključno za boljše ob-
vladovanje bolezni. 

 

4.1 RAK DOJKE 
 
Rak dojke je najpogosteje diagnosticiran rak in najpogo-
stejši vzrok smrti zaradi raka pri ženskah. Rak dojke raz-
delimo na več podtipov, odvisno od prisotnosti hormonskih 
receptorjev, povišanega nivoja receptorja za epidermalni 
rastni dejavnik 2 (HER2) in dodatne kopije gena HER2. 
Zdravljenje in prognoza bolezni sta odvisna od podtipa 
(28). Rak dojke je zaradi visoke pogostosti in umrljivosti 
velik družbeni in zdravstveni problem, zato je razvoj na 
tem področju izjemnega pomena.  
Domingues in sod. so nadgradili osnovni model sferoidov, 
tako da so ustvarili heterogeni sferoid, sestavljen iz celične 
linije raka dojke MCF-7, monocitov in fibroblastov. Sferoide 
so nato tretirali s paklitakselom, gefitinibom in z nanodelci 
z gefitinibom, rezultate pa so primerjali z rezultati na ustre-
zni 2D kulturi. Ugotovili so, da je trend preživetja celic v 
prisotnosti določenega kemoterapevtika v 3D modelih pri-
merljiv z 2D, le da so učinki na 3D kulture šibkejši kot pri 
2D (29). 

 

4.2 RAK PROSTATE 
 
Rak prostate je najpogostejši rak pri moških in drugi naj-
pogostejši vzrok smrti zaradi raka pri moških. Zdravljenje v 
začetni stopnji obsega kirurško odstranitev prostate, ra-
dioterapijo, brahiterapijo, krioterapijo in androgeno odte-
gnitveno terapijo. Pogosto pa rak prostate napreduje v od 
androgenov neodvisno stanje, ki ima slabo prognozo in vi-
sok metastatski potencial (30). Razvoj 3D celičnih modelov 
je pri tem raku ključen za boljše testiranje novih potencialnih 
terapij. 
Boccellino in sod. so razvili sferoide celičnih linij raka pro-
state in jih gojili v ogrodju Matrigela. Sferoide so nato tre-
tirali s tremi kemoterapevtiki, cisplatinom, paklitakselom 
in docetakselom ter s kurkuminom. Preživetje celic so 
nato določili z reagentom MTT. Ugotovili so, da ima kur-
kumin podoben učinek na preživetje sferoidov kot kemo-
terapevtiki (30). Jouberton in sod. so prav tako razvili sfe-
roide iz celične linije raka prostate. Gojili so jih v ogrodju iz 
metilceluloze. 2D kulturo in sferoide različnih starosti so 
nato tretirali z docetakselom. Ugotovili so, da je IC50 za 
docetaksel najvišji pri najstarejših sferoidih in najnižji pri 
2D kulturi (31).  

4.3 PLJUČNI RAK 
 
Rak pljuč je eden izmed najpogostejših vzrokov smrti pri 
moških in ženskah, saj povzroča več kot 25 % smrti zaradi 
raka. Najpogostejši rak pljuč je nemajhnocelični karcinom 
pljuč, ki ima nizko stopnjo preživetja, približno 26 % v petih 
letih (32). Zdravljenje je odvisno od histologije in genetskega 
profila tumorja oz. mutacij v genih EGFR, ROS1, ALK, 
NTRK1, BRAFV600E, RET in KRAS (33). Podobno kot pri 
ostalih vrstah tumorjev je tudi pri pljučnem raku prisotno 
pomanjkanje klinično relevantnih modelov.  
Qi in sod. so razvili modele sferoidov iz celične linije ne-
majhnoceličnega raka pljuč. Pripravili so sferoide brez 
ogrodja in z ogrodjem kolagena. Sferoide in 2D celice so 
nato tretirali s petimi kemoterapevtiki, pemetreksedom, 
gemcitabinom, paklitakselom, cisplaitinom in etopozidom. 
Pri vseh petih kemoterapevtikih so opazili, da so vrednosti 
IC50 najnižje pri 2D modelu, srednje pri sferoidih brez 
ogrodja ter najvišje pri sferoidih z ogrodjem (34). Podobno 
so Luan in sod. razvili sferoide iz treh celičnih linij nemajh-
noceličnega raka pljuč. Sferoide so gojili na plošči z 12 
vdolbinami, kjer je vsaka vdolbina vsebovala 1000 aga-
roznih mikroluknjic. Sferoide so nato tretirali z dvema inhi-
bitorjema receptorja za epidermalni rastni dejavnik, ki sta 
odobrena s strani FDA za zdravljenje pljučnega raka. Pre-
živetje sferoidov so določili kot razmerje med živimi sferoidi 
(sferoidi brez mrtvih celic, določeno s fluorescenco) in 
vsemi sferoidi. Rezultate so primerjali z rezultati na 2D 
kulturi ter ugotovili, da je IC50 pri sferoidih višji kot pri 2D 
kulturi (32).  
 

4.4 RAK JAJČNIKOV 
 
Rak jajčnikov je najbolj smrtonosen od vseh ginekoloških 
malignih bolezni ter peti vodilni vzrok smrti zaradi raka pri 
ženskah po vsem svetu (35). Je bolezen s kompleksnim 
tumorskim mikrookoljem, ki ga je v laboratorijskih raziska-
vah težko posnemati. Poleg tega je predklinično rešetanje 
novih spojin z uporabo tradicionalnih 2D kultur in živalskih 
modelov povezano z nizko korelacijo s podatki, pridoblje-
nimi v kliničnih preskušanjih.  
Loessner in sod. (36) so opisali 3D sferoidni model z upo-
rabo hidrogelov in pokazali, da celice raka jajčnikov proiz-
vajajo svoje lastno zunajcelično ogrodje, ki omogoča pre-
živetje in proliferacijo večceličnih sferoidov in interakcije 
med celicami. Njihov hidrogelni 3D sferoidni model je po-
kazal večjo odpornost na zdravilne učinkovine proti raku 
kot 2D modeli. Leta 2020 objavljena raziskava pa kaže, da 
je metoda prisilnega lebdenja celic v ploščah z ultranizko 
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pritrditvijo primernejša in enostavnejša za ustvarjanje sfe-
roidov raka jajčnikov za rešetanje zdravilnih učinkovin in 
teste citotoksičnosti kot metoda viseče kapljice (37). Prva 
velika panelna raziskava, objavljena v Nature leta 2013, je 
vzpostavila in opisala 3D modele in vitro iz 31 celičnih linij 
epitelijskega raka jajčnikov. Njihove biološke in molekularne 
značilnosti so primerjali z značilnostmi 2D kultur in primarnih 
tumorjev ter z merjenjem celične viabilnosti testirali njihovo 
učinkovitost kot modelov za ocenjevanje odzivnosti celic 
na cisplatin in paklitaksel (38). Ugotovili so, da se odziv v 
sferoidih razlikuje od odziva 2D kulture. 
 

4.5 RAK TREBUŠNE SLINAVKE 
 
Rak trebušne slinavke je eden izmed najsmrtonosnejših 
rakov z izjemno nizkim preživetjem, le 2 do 9 % v petih 
letih (39). Najpogostejše zdravljenje obsega kirurško od-
stranitev tumorja, kemoterapijo in radioterapijo (40).  
Driehuis in sod. so razvili 3D celične modele iz tkiva tumorja 
trebušne slinavke, izoliranega iz bolnikov, in jih gojili v pri-
sotnosti ekstrakta bazalne membrane. Vsakega od teh so 
tretirali s 76 različnimi zdravilnimi učinkovinami. Z vredno-
tenjem celične viabilnosti so ugotovili, da se 3D modeli iz 
različnih bolnikov nanje različno odzivajo. Za štiri bolnike so 
odziv modela primerjali z odzivom bolnika in ugotovili, da 
se rezultati ujemajo z rezultati bolnikov na zdravilno učinko-
vino (41). Podobno so tudi Henning in sod. razvili 3D celične 
modele iz tkiva tumorja trebušne slinavke in z vrednotenjem 
celične viabilnosti analizirali vpliv kemoterapije. Pokazali so, 
da se različni modeli različno odzivajo na kemoterapijo in bi 
lahko v prihodnosti služili za napovedovanje najučinkovitej-
šega zdravljenja s čim manj neželenimi učinki (42).  
 

4.6 GLIOBLASTOM 
 
Glioblastom je najpogostejši primarni možganski tumor in 
spada v skupino gliomov, tumorjev glia celic. Je tudi eden 
izmed najbolj smrtonosnih rakov, saj je petletno preživetje 
bolnikov le 5,6-odstotno kljub prejetju standardne terapije 
(43).  
Ratliff in sod. so razvili sferoide iz tkiva ponavljajočega se 
tumorja glioblastoma in jih testirali s protirakavimi zdravilnimi 
učinkovinami, odobrenimi s strani FDA. Ugotovili so, da se 
modeli različnih tumorjev različno odzivajo na učinkovine 
in da nekateri tumorji ostajajo odporni na vse učinkovine. 
Prednost te metode, še posebej v kontekstu klinične upo-
rabe, je bila, da je od časa operacije bolnika do pridobitve 
rezultata o učinkovitosti učinkovin na modelih minilo 15 
dni, kar je ustrezno za personalizirano terapijo (44). 

5sklep 

 
Raziskave 3D modelov kažejo, da bi lahko v prihodnosti 
služili kot boljša alternativa 2D celičnim modelom. Postajajo 
pa tudi vse bolj primerljivi in v nekaterih kontekstih celo 
boljši modeli kot živalski, predvsem v zahtevnosti in cenovni 
ugodnosti poskusov. Vseeno pa so trenutno za nekatere 
primere živalski modeli nepogrešljivi, še posebej na po-
dročju farmakokinetike. 3D modele bi lahko v prihodnosti 
uporabili tudi za razvoj personaliziranega zdravljenja, saj je 
rak izjemno heterogena skupina bolezni, večina rakov ima 
tudi več podtipov.  
Vendar pa bo za učinkovito klinično preskušanje in klinično 
uporabo zdravil potrebno preseči določene omejitve. Med 
najpomembnejšimi je slaba ponovljivost poskusov med 
posameznimi laboratoriji. Poleg tega je gojenje 3D modelov 
precej dražje v primerjavi z gojenjem 2D celičnih modelov. 
Kljub večji podobnosti sferoidov originalnim tumorjem je 
še vedno velik izziv ohranjanje ali poustvarjanje komponent 
imunskega sistema in ožilja. Poleg tega je večina raziskav 
opravljenih izključno na 3D modelih brez primerjave z bol-
niki, zato še ni poplnoma jasno, v kolikšni meri so rezultati 
primerljivi z odzivom bolnikov. Rezultati raziskav tudi odpi-
rajo vprašanje, katere metode za gojenje sferoidov so naj-
boljše, saj ne dajejo primerljivih rezultatov. 
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