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Обзор посвящен развитию онкоиммунологии в ФГБУ 
«НМИЦ онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава Рос-
сии, которая была заложена Тамарой Александровной Ко-
ростелёвой, организовавшей лабораторию иммунологии 
опухолей и экспериментальной онкоиммунологии в НИИ 
онкологии им. Н.Н. Петрова. В эти годы интенсивно из-
учался химический канцерогенез, так как было высказано 
предположение, что химические канцерогены ответственны 
за возникновение до 70−90 % злокачественных новообра-
зований человека. Свою профессиональную деятельность 
Тамара Александровна посвятила изучению функциональ-
ной активности иммунной системы в процессе химическо-
го канцерогенеза, разработке иммунологических методов 
диагностики и мониторинга изменений в тканях-мишенях 
организма экспериментальных животных. Были получены 
результаты серии экспериментов на разных моделях, обоб-
щены итоги и установлено, что иммунологические методы 
могут позволить раскрыть особенности опухолевой транс-
формации и, возможно, ключевым событием является вза-
имодействие изучаемых канцерогенов с белками и нукле-
иновыми кислотами клеток организма человека. 

Многолетнее систематическое изучение развития опу-
холей под воздействием химических канцерогенов способ-
ствовало развитию нового направления в иммунологии — 
иммунопрофилактика профессионального онкологического 
риска у рабочих резиновой и текстильной промышлен-
ности с помощью эфирных масел. Было показано, что 
эфирные масла могут быть блокаторами ДНК-аддуктов и 
иммуномодуляторами в состоянии повышенной нагрузки 
химическими канцерогенами.

Вместе с тем к началу 80-х гг. прошлого века новые 
молекулярно-генетические открытия в биологии осветили 
необходимость углубленного изучения иммунной системы 
в патогенезе опухолевого роста. Для этого в 1985 г. Лабо-
ратория иммунологии канцерогенеза была расширена и пе-
реименована в Лабораторию экспериментальной и клини-
ческой онкоиммунологии. Возглавил лабораторию доктор 
медицинских наук Окулов Валерий Борисович. Коллектив 
Т.А. Коростелёвой и группа клинических иммунологов, ра-
нее организованная в клинико-диагностической лаборато-
рии (руководитель доктор медицинских наук В.Б. Лецкий), 
вошли в её состав.

The review is dedicated to the development of oncoimmu-
nology at the N.N. Petrov NMRC of Oncology, which was ini-
tiated by Tamara Alexandrovna Korosteleva, who established 
the Laboratory of Tumor Immunology and Experimental Onco-
immunology at the N.N. Petrov Research Institute of Oncology. 
During this period, chemical carcinogenesis was intensively 
studied, as there was a hypothesis that chemical carcinogens 
were responsible for the development of up to 70−90 % of 
human malignant neoplasms.

Tamara Korosteleva devoted her professional career to 
studying the functional activity of the immune system in the 
process of chemical carcinogenesis, developing immunological 
methods for diagnosis, and monitoring changes in target tis-
sues of experimental animals. Results from a series of experi-
ments on different models were obtained, and the findings were 
summarized. It was established that immunological methods 
could potentially reveal the peculiarities of tumor transforma-
tion. Additionally, it was suggested that the interaction between 
the studied carcinogens and the proteins and nucleic acids of 
human body cells might be a key event.

Years of systematic study on tumor development influenced 
by chemical carcinogens have led to the emergence of a novel 
field in immunology — immunoprophylaxis targeting the oc-
cupational oncological risk faced by workers in the rubber 
and textile industries through the application of essential oils. 
This research has provided evidence that essential oils can 
function as inhibitors of DNA adduct formation and as immu-
nomodulators when exposed to heightened levels of chemical 
carcinogens.

At the same time, by the early 1980s, new molecular-
genetic discoveries in biology shed light on the imperative 
need for a deeper exploration of the immune system’s role in 
the pathogenesis of tumor growth. Consequently, in 1985, the 
Laboratory of Immunology of Carcinogenesis was expanded 
and renamed as the Laboratory of Experimental and Clinical 
Oncoimmunology. DMSc Valery Borisovich Okulov assumed 
leadership of the laboratory. The team led by T.A. Korosteleva 
and a group of clinical immunologists, previously organized 
within the Clinical Diagnostic Laboratory headed by DMSc 
V.B. Letsky, became part of it.

Many years have been dedicated to studying the role of 
macrophages in oncological processes in laboratory animals, 
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as it became known that macrophages could not only destroy 
tumor cells but also promote their growth. The role of vari-
ous biological response modifiers, chemotherapeutic agents, 
and ionizing radiation in the early and delayed responses of 
macrophages has been established. It has been demonstrated 
that the cytotoxic reactions of macrophages are accompanied 
by an undesirable increase in the expression of transforming 
growth factor-beta (TGF-β), which should be taken into ac-
count when developing new immunotherapy methods aimed 
at macrophage activation.

In October 1996, under the initiative of the director of the 
Institute, Academician of the Russian Academy of Medical 
Sciences, Professor Kaido Paulovich Hanson, the Department 
of Department of Biotherapy and Bone Marrow Transplanta-
tion was established, headed by DMSc Vladimir Mikhailovich 
Moiseenko. The creation of this fundamentally new scientific 
and clinical division within the Institute drew the attention 
of Prof. V.B. Okulov, whose accumulated scientific and clini-
cal experience contributed to the idea of developing antitumor 
vaccines. The conceptualization and practical implementation 
of V.B. Okulov’s idea of antitumor vaccine development took 
place within the Department of Biotherapy and Bone Marrow 
Transplantation. In 1998, a unique cell technology laboratory 
for the Russian Federation was established within the depart-
ment, and it was subsequently headed by I.A. Baldueva under 
the guidance of V.M. Moiseenko. Later, researchers from V.B. 
Okulov’s laboratory joined the department.

The Scientific Department of Oncoimmunology was estab-
lished in September 2014 under the initiative of the director of 
the N.N. Petrov Research Institute of Oncology, corresponding 
member of the Russian Academy of Sciences, Prof. Alexey 
Mikhailovich Belyaev. The creation of this new scientific di-
vision within the Institute was driven by the need to expand 
the capabilities for developing and implementing new scientific 
ideas and advancements that are reshaping the scientific and 
clinical landscape in oncology. DMSc Irina Alexandrovna Bal-
dueva assumed the leadership of the department.

The Scientific Department of Oncoimmunology is the first 
of its kind in Russia, with a GLP-compliant laboratory focused 
on the development of individualized antitumor vaccines based 
on autologous dendritic cells. To date, it possesses the most ex-
tensive experience in Russia, having treated over 900 patients, 
primarily those with exhausted standard treatment options.
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Многие годы были посвящены изучению роли макро-
фагов в онкологических процессах у лабораторных жи-
вотных, так как стало известно, что макрофаги могут не 
только разрушать опухолевые клетки, но и поддерживать 
их рост. Была установлена роль различных модификаторов 
биологического ответа, химиопрепаратов, ионизирующей 
радиации на ранние и поздние по времени реакции макро-
фагов. Показано, что цитотоксические реакции макрофагов 
сопровождаются нежелательным повышением экспрессии 
трансформирующего фактора роста-бета (TGF-β), что сле-
дует учитывать при разработке новых методов иммуноте-
рапии, направленной на активацию макрофагов.

В октябре 1996 г. по инициативе директора Института, 
академика РАМН, профессора Кайдо Пауловича Хансона 
было организовано Отделение биотерапии и транспланта-
ции костного мозга, которое возглавил доктор медицинских 
наук Владимир Михайлович Моисеенко. Создание прин-
ципиально нового научно-клинического подразделения Ин-
ститута привлекло внимание профессора В.Б. Окулова, и 
накопленный им научный и клинический опыт позволил 
внести идею разработки противоопухолевых вакцин. Кон-
цепция научно-практической идеи В.Б. Окулова разработки 
противоопухолевых вакцин и её реализация была осущест-
влена в Отделении биотерапии и трансплантации костного 
мозга. В 1998 г. в составе отделения была организована 
уникальная для Российской Федерации лаборатория кле-
точных технологий, которую под руководством В.М. Мои-
сеенко возглавила И.А. Балдуева. Позже сотрудники лабо-
ратории В.Б. Окулова вошли в состав отделения.

Научный отдел онкоиммунологии был организован в 
сентябре 2014 г. по инициативе директора НИИ онколо-
гии им. Н. Н. Петрова чл.-корр. РАН, профессора Алексея 
Михайловича Беляева. Создание нового научного подраз-
деления института — отдела онкоиммунологии — было 
продиктовано необходимостью расширения возможностей 
разработки и внедрения новых научных идей и достиже-
ний, которые меняют научную и клиническую онкологи-
ческую реальность. Отдел возглавила доктор медицинских 
наук Балдуева Ирина Александровна.

Научный отдел онкоиммунологии — это первый в стра-
не Отдел с лабораторией GLP по созданию индивидуаль-
ных противоопухолевых вакцин на основе аутологичных 
дендритных клеток, который на сегодняшний день облада-
ет наибольшим опытом в нашей стране (пролечено более 
900 пациентов, в основном с исчерпанными возможностя-
ми стандартного лечения).
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Научный отдел онкоиммунологии был орга-
низован в сентябре 2014 г. по инициативе ди-
ректора НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова, чл.-
корр. РАН, проф. Алексея Михайловича Беляева. 
Создание нового научного подразделения инсти-
тута — отдела онкоиммунологии — было про-
диктовано необходимостью расширения возмож-
ностей разработки и внедрения новых научных 
идей и достижений, которые меняют научную и 
клиническую онкологическую реальность.

Вместе с тем истоки развития онкоиммуно-
логии в НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова были 
заложены Тамарой Александровной Коростелё-
вой (рис. 1), которая получила фундаментальное 
образование в области онкологии в Лаборатории 
экспериментальной онкологии ВИЭМ’а под ру-
ководством проф. Л.М. Шабада. 

Тамара Александровна начала свою трудовую 
деятельность во время Великой Отечественной 
войны в должности ассистента кафедры био-
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логической химии Первого Ленинградского ме-
дицинского института им. акад. И.П. Павлова. 
Ей было поручено исследование авитоминоза у 
людей блокадного Ленинграда, результат кото-
рого был представлен к защите кандидатской 
диссертации «О концентрации витамина В и С 
и каротина при дистрофии и гиповитаминозе» в 
1947 г. В это же время Тамара Александровна 
проводила исследования канцерогенных соеди-
нений, их антигенных свойств, что позволило 
ей зарекомендовать себя в среде ученых, и она 
была принята на работу в НИИ онкологии им. 
Н.Н. Петрова, где проработала более 40 лет. 

Дальнейшая научная деятельность Т.А. Коро-
стелёвой получила воплощение в докторской дис-
сертации «Изучение иммунохимических свойств 
белков печени в процессе развития гепатом» и 
монографии «Об изменениях антигенов в процес-
се экспериментального канцерогенеза» [1].

В 1965 г. д-р биол. наук Татьяна Алексан-
дровна Коростелёва организовала лабораторию 
иммунологии опухолей и экспериментальной он-
коиммунологии в НИИ онкологии им. Н.Н. Пе-
трова, где свою профессиональную деятельность 
посвятила изучению функциональной активно-
сти иммунной системы в процессе химического 
канцерогенеза, разработке иммунологических 
методов диагностики и мониторинга изменений 
в тканях-мишенях организма эксперименталь-
ных животных. Были получены результаты се-
рии экспериментов на разных моделях, обобще-
ны итоги и установлено, что иммунологические 
методы могут позволить раскрыть особенности 
опухолевой трансформации и, возможно, ключе-
вым событием является взаимодействие изучае-
мых канцерогенов с белками и нуклеиновыми 
кислотами клеток организма человека.

В эти годы интенсивно изучался химический 
канцерогенез, т. к. было высказано предположе-
ние, что химические канцерогены ответственны 
за возникновение до 70–90 % злокачественных 
новообразований человека.

В частности, важными результатами исследо-
ваний в 60−70 гг. было обнаружение факта обра-
зования канцерогенных белковых ДНК-аддуктов 
(соединение какой-либо молекулы с ДНК), кото-
рые образовываются в организме под действием 
канцерогенов или их метаболитов, или провоци-
руются канцерогенами, что ведет к нарушению 
процессов транскрипции ДНК и мутациям. 

Оказалось, что образование канцерогенных 
белковых ДНК-аддуктов позволяет использо-
вать их в качестве иммунологических маркеров 
канцерогенеза для иммунологических методов 
диагностики не только в тканях-мишенях, но и 
в альбуминовой и глобулиновой фракциях сыво-
ротки периферической крови еще до появления 
морфологических изменений в тканях [2, 3].

Это способствовало разработке новых ме-
тодов иммунодиагностики, которые стали ис-
пользоваться для выявления факторов профес-
сионального онкологического риска у рабочих 
резиновой и текстильной промышленности в 
течении последующих десятилетий [4].

В процессе изучения химического канцеро-
генеза Т.А. Коростелёвой и ее коллегами на 
ранних стадиях канцерогенеза впервые был об-
наружен феномен образования ДНК-аддуктов, 
содержащих в качестве гаптена эндогенный 
канцероген 3-оксиантрониловой кислоты (про-
межуточный продукт метаболизма триптофа-
на). Лабораторное исследование заключалось 
в иммунизации кроликов азопротеинами, син-
тезированными при помощи диазотирования 
аминогрупп канцерогенов с последующим азо-
сочетанием образовавшихся диазосоединений с 
альбуминами лошадиной сыворотки. Было по-
лучено авторское свидетельство «Способ диа-
гностики рака мочевого пузыря» [5]. В дальней-
шем молекулярные комплексы, участвующие 
в процессе канцерогенеза, были обнаружены 

Рис.1. Тамара Александровна Коростелёва

Рис. 2. Первая монография по онкоиммунологии
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в крови больных раком почки, лёгких и желу-
дочно-кишечного тракта [6, 7]. 

Для усовершенствования иммунодиагности-
ческой методики были привлечены сотрудники 
Института высокомолекулярных соединений 
РАН, которые синтезировали полиэлектролит, 
не содержащий общих детерминант с бел-
ками сыворотки крови человека (сополимер 
винилпирролидона с кротоновой кислотой и 
n-кротоноиламинофенолом). Сополимер ис-
пользовался как макромолекулярный носитель 
для получения канцероген-полимерных антиге-
нов. К этим антигенам, содержащим в качестве 
гаптенов 2-нафтиламин, 3-оксиантраниловую 
кислоту и бензидин, получали антитела. Мето-
дика исключала перекрёстные реакции с сыво-
роточными белками человека, что увеличивало 
специфичность выявления канцерогенных ДНК-
аддуктов в биологическом материале [5].

Тамара Александровна активно стала раз-
вивать новое направление в иммунологии — 
иммунопрофилактику профессионального он-
кологического риска у рабочих резиновой и 
текстильной промышленности с помощью эфир-
ных масел. Сотрудниками лаборатории было по-
казано, что эфирные масла могут быть блока-
торами ДНК-аддуктов и иммуномодуляторами в 
состоянии повышенной нагрузки канцерогенны-
ми веществами [8]. 

Многолетнее систематическое изучение раз-
вития опухолей под воздействием химических 
канцерогенов, ДНК-аддуктов, интенсивность 
воздействия производственных канцерогенов на 
человека позволило Т.А. Коростелёвой занять 
лидирующие позиции в научном онкологиче-
ском мире в этой области. В настоящее время 
это направление расширилось, описаны продук-
ты взаимодействия химических канцерогенов с 
эндогенными макромолекулами, маркеры онко-
генеза в группах лиц с различными профессио-
нальными рисками [9−11].

Важным становится разработка вакцины про-
тив химических канцерогенов с целью иммуно-
профилактики злокачественных новообразова-
ний. Первые попытки были сделаны Frank and 
Creech в 1937 г. и продолжаются в настоящее 
время [12]. Основная трудность в создании та-
ких вакцин заключается в определении подходя-
щего антигена. Для профилактики инфекцион-
ных заболеваний используют инактивированный 
возбудитель, но инактивация химического кан-
церогена приводит к изменению его структуры, 
и мы можем получить другое химическое со-
единение с другими характеристиками и отсут-
ствием мутагенных свойств.

Вместе с тем к началу 80-х гг. прошлого века 
новые молекулярно-генетические открытия в 
биологии осветили необходимость углубленного 

изучения иммунной системы в патогенезе опу-
холевого роста. Для этого в 1985 г. Лаборатория 
иммунологии канцерогенеза была расширена и 
переименована в Лабораторию эксперименталь-
ной и клинической онкоиммунологии. Возглавил 
лабораторию д-р мед. наук Окулов Валерий Бо-
рисович. Коллектив Т.А. Коростелёвой и груп-
па клинических иммунологов, ранее организо-
ванная в клинико-диагностической лаборатории 
(руководитель д-р мед. наук В.Б. Лецкий), вош-
ли в её состав. 

В 1986 г. лаборатория была включена во Все-
союзную программу «Биотехнология», выделе-
ны средства, штаты, оборудование. Коллектив 
лаборатории продолжил изучение иммунологии 
химического канцерогенеза, иммунный статус 
онкологических пациентов, разработку новых 
методов иммунохимической диагностики.

Ранее Валерий Борисович Окулов изучал тка-
неспецифическую регуляцию пролиферативной 
активности эпителия кожного типа в Лабора-
тории канцерогенеза под руководством проф. 
Н.П. Напалкова. Исследования носили фунда-
ментальный характер и позволили установить, 
что ингибиторы деления клеток в эпидермисе 
лабораторных животных имеют белковую струк-
туру и могут быть использованы в качестве мар-
керов эпителия кожного типа [13−15]. Изучение 
эпидермальных антигенов у человека выявило 
тканеспецифические маркеры, которые с помо-
щью иммунохимического анализа были обна-
ружены во всех плоскоклеточных эпителиях в 
норме и в периферической крови пациентов с 
плоскоклеточным раком или при плоскоклеточ-
ной метаплазии в коже, пищеводе, лёгких, ва-
гинальной части шейки матки, мочевом пузыре 
[16].

Современное оборудование позволило раз-
рабатывать новые методы иммунодиагностики, 
в т. ч. отечественные моноклональные антите-
ла для иммуноферментного анализа, которые 
были успешно апробированы в клинике. Полу-
чение моноклональных антител к VIII фактору 
свертывания крови, фактору Виллебранта спо-
собствовало мониторингу паранеопластического 
синдрома, который мог развиться при системной 
активации коагуляционного каскада у пациентов 
злокачественными новообразованиями в процес-
се полихимиотерапии [17]. Экспериментальные 
исследования в тканевой культуре расширили 
представления об активации клеток иммунной 
системы при трансплантации гемопоэтических 
стволовых клеток.

Клинические иммунологии наряду с иссле-
дованием иммунного статуса у онкологических 
пациентов приступили к изучению роли ма-
крофагов в онкологических процессах у лабо-
раторных животных, т. к. стало известно, что 
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макрофаги могут не только разрушать опухоле-
вые клетки, но и поддерживать их рост [18]. 
Была установлена роль различных модифика-
торов биологического ответа, химиопрепаратов, 
ионизирующей радиации на ранние и поздние 
по времени реакции макрофагов. Показано, что 
цитотоксические реакции макрофагов сопрово-
ждаются нежелательным повышением экспрес-
сии трансформирующего фактора роста-бета 
(TGF-β), что следует учитывать при разработке 
новых методов иммунотерапии, направленной 
на активацию макрофагов [19, 20].

В этот период сотрудниками Института были 
выполнены и успешно защищены кандидатские 
диссертации (Войтенков Б.О., Гельфонд М.Л., 
Бахидзе Е.В., Гавриленкова Л.П., Андрианов 
И.Г., Громов С.А., Уваров М.А., Морозова Е.В., 
Данилова А.Б., Балдуева И.А.).

В 1989 г. Валерий Борисович Окулов актив-
но включился в организацию иммунологиче-
ской службы в Городской больнице № 31 им. 
Я.М. Свердлова (Клинический центр передовых 
медицинских технологий), на базе которого было 
создано отделение трансплантации костного 
мозга (зав. проф. Б.В. Афанасьев), отделение ге-
матологии для взрослых (зав. Н.В. Медведева), 
онкологическое и онкогематологическое детское 
отделение (зав. М.Б. Белогурова), лаборатория 
иммунологии (зав. И.А. Балдуева), лаборатория 
молекулярной онкологии (зав. А.А. Лыщев).

В октябре 1996 г. по инициативе директора 
Института, академика РАМН, проф. Кайдо Па-
уловича Хансона было организовано Отделение 
биотерапии и трансплантации костного мозга, 
которое возглавил д-р мед. наук Владимир Ми-
хайлович Моисеенко. Создание принципиально 
нового научно-клинического подразделения Ин-
ститута привлекло внимание проф. В.Б. Окулова, 
и накопленный им научный и клинический опыт 
позволил внести идею разработки противоопухо-
левых вакцин. Концепция научно-практической 
идеи В.Б. Окулова разработки противоопухоле-
вых вакцин и её реализация была осуществле-
на в Отделении биотерапии и трансплантации 
костного мозга. В 1998 г. в составе отделения 
была организована уникальная для Российской 
Федерации лаборатория клеточных технологий, 
которую под руководством В.М. Моисеенко воз-
главила И.А. Балдуева. Позже сотрудники лабо-
ратории В.Б. Окулова вошли в состав отделения. 

С момента организации и до 2010 г. отделе-
нием руководил д-р мед. наук, проф. Владимир 
Михайлович Моисеенко. В отделении разраба-
тывались и внедрялись в клиническую прак-
тику современные терапевтические клеточные 
продукты. Важным становилось создание кли-
нической базы для разработки и внедрения но-
вых методов биотерапии, комплексного лечения 

солидных опухолей, изучение новых препаратов 
в международных клинических исследованиях, 
стандартизация онкологической помощи паци-
ентам с распространенным опухолевым про-
цессом. Научные интересы отделения были 
связаны с оценкой эффективности, безопасно-
сти, механизма действия вакцин на основе ау-
тологичных опухолевых клеток с различными 
иммунологическими адъювантами и режимами 
лечения, аутологичных и аллогенных геномоди-
фицированных вакцин, вакцин на основе ауто-
логичных зрелых дендритных клеток, диффе-
ренцированных ex  vivo из их периферических 
предшественников, незрелых костно-мозговых 
дендритных клеток в сочетании с фотодина-
мической терапией и введением в облученный 
метастатический опухолевый очаг (получены 
патенты, утверждена медицинская технология) 
[21]. Материально-техническая база отделения и 
лаборатории была укомплектована всем необхо-
димым оборудованием (сепаратор клеток крови 
«COBE Spectra» с функцией выделения гемо-
поэтических стволовых клеток; биохранилище 
для гемопоэтических и опухолевых клеток, вак-
цинных препаратов; программный заморажива-
тель клеток крови, костного мозга, опухолевых 
клеток и вакцинных препаратов; оборудование 
для хранения и транспортировки клеточного 
материала в жидком азоте; низкотемпературный 
холодильник; специальный стерильный модуль 
для манипуляций с клеточным материалом па-
циентов, который оснащен ламинарами, СО2-
инкубаторами, центрифугами, микроскопами, 
оборудованием для получения изолированных 
клеток из образца опухоли, счетчиком клеток, 
определением жизнеспособности и иммунофе-
нотипа опухолевых и вакцинных клеток). Отде-
ление стало мировым лидером в области изуче-
ния аутологичных противоопухолевых вакцин, в 
т. ч. на основе геномодифицированных вакцин и 
вакцин на основе костно-мозговых дендритных 
клеток у больных диссеминированной мелано-
мой кожи и метастатическим раком почки (бо-
лее 300 пациентов). Разработка дендритно-кле-
точных вакцин по инициативе В.М. Моисеенко 
проводилась совместно с проф. Лоренс Зитво-
гель со стажировкой И.А. Балдуевой в Инсти-
туте Густава Русси (Франция). 

В дальнейшем разработка противоопухоле-
вых вакцин в НИИ онкологии им. Н.Н. Петро-
ва была поддержана правительством Москвы с 
финансированием лидирующих научных групп 
под руководством акад. Г.П. Георгиева (Инсти-
тут биологии гена РАН), проф. А.Ю. Барышни-
кова (РОНЦ им. Н.Н. Блохина), проф. Р.И. Яку-
бовской (Московский научно-исследовательский 
институт им. П.А. Герцена), чл.-корр. РАМН, 
проф. К.П. Хансона и проф. В.М. Моисеенко 
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(НИИ онкологии им. Н.Н. Петрова). За разработ-
ку отечественных дендритно-клеточных вакцин 
В.М. Моисеенко и А.Ю. Барышников в 2005 г. 
были удостоены звания «Лауреат премии Прави-
тельства Российской Федерации в области науки 
и техники».

На международных конгрессах и в престиж-
ных научных изданиях представлены результа-
ты наших многолетних клинико-иммунологиче-
ских исследований [22−30]. Под руководством 
проф. В.М. Моисеенко защищена кандидатская 
диссертация А.О. Даниловым «Разработка ме-
тодологии и оптимизация приготовления ауто-
логичных противоопухолевых вакцин для ле-
чения больных диссеминированной меланомой 
кожи и раком почки» и докторская диссерта-
ция И.А. Балдуевой «Разработка, обоснование 
и оценка современной биотерапии у больных с 
солидными опухолями». В работе показано, что 
вакцинотерапия на основе немодифицированных 
и геномодифицированных опухолевых клеток, а 
также костно-мозговых предшественников ден-
дритных клеток является эффективным методом 
биотерапии и оказывает клинически значимый 
противоопухолевый эффект у 46,2 % больных 
распространенными солидными опухолями 
(полный и частичный регресс — 5,9 %, мини-
мальный регресс и стабилизация опухолевого 
процесса — 40,2 %) [31]. 

В 2011 г. отделение вошло в состав отдела 
терапевтической онкологии под руководством 
д-ра мед. наук, проф., Лауреата Государствен-
ной премии в области науки и техники Михаи-
ла Лазаревича Гершановича и стало именовать-
ся «Отделение химиотерапии и инновационных 
технологий» (зав. отд. д-р мед. наук Светлана 
Анатольевна Проценко). Лаборатория клеточных 
технологий продолжила свою деятельность над 
перспективным направлением в онкологии — 
изучением роли иммунобиологического и мета-
болического гомеостаза у больных злокачествен-
ными новообразованиями в контексте создания 
противоопухолевых вакцин, и в 2014 г. приобре-
ла самостоятельный статус Научного отдела он-
коиммунологии с расширением штата и закуп-
кой нового современного оборудования. Отдел 
возглавила д-р мед. наук Ирина Александровна 
Балдуева. 

Основные научные направления Научного 
отдела онкоиммунологии заключаются в изуче-
нии противоопухолевого иммунитета, опухоле-
специфической активации иммунной системы и 
иммуносупрессии, разработке новых способов 
иммунотерапии, основанных на индивидуаль-
ных иммуногенетических особенностях анти-
генного и молекулярно-генетического профиля 
злокачественных новообразований. Практиче-
ский опыт был получен в зарубежных лабора-

ториях (1993 г. — Германия, University Hospital 
Hamburg-Eppendorf, University Medical Center; 
1998 г. — Австрия, Венский университет, ме-
дицинский факультет; 2002 г. — Франция, Ин-
ститут онкологии им. Густава Русси, отдел экс-
периментальной и клинической иммунологии; 
2012 и 2013 гг. — Великобритания, Лафборо, 
Centre for Biological Engineering).

Научный отдел онкоиммунологии — это 
первый в стране Отдел с лабораторией GLP по 
созданию индивидуальных противоопухолевых 
вакцин на основе аутологичных дендритных 
клеток, который на сегодняшний день обладает 
наибольшим опытом в нашей стране (пролечено 
более 900 пациентов, в основном с исчерпанны-
ми возможностями стандартного лечения). 

Современная вакцинотерапия на основе ауто-
логичных дендритных клеток в ФГБУ «НМИЦ 
онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава Рос-
сии — это таргетная терапия, направленная на 
активацию опухолеспецифического иммунного 
ответа, реализованного распознаванием «наи-
вными» Т-лимфоцитами раково-тестикулярных 
антигенов на вакцинных дендритных клетках 
с образованием клонов опухолеспецифических 
цитотоксических Т-лимфоцитов, которые проли-
ферируют, распознают иммуногенные антигены 
на опухолевых клетках и разрушают таргетные 
клетки в опухолевых очагах. Одновременно па-
циенты получают сопутствующую терапию, 
направленную на восстановление иммунной 
системы и перепрограммирование опухолево-
го микроокружения (иммуносупрессирующие 
клетки иммунной системы, различные типы 
стромальных клеток), которые во многом опре-
деляют течение заболевания и ответ на вакци-
нотерапию. 

С 2010 г. таргетная вакцинотерапия аутоло-
гичными дендритными клетками активно при-
меняется для лечения практически всех солид-
ных опухолей после исчерпанных возможностей 
стандартного лечения у взрослых и детей. Это-
му способствовало изучение раково-тестикуляр-
ных генов в клетках меланомы, отбор клеточных 
линий с богатым содержанием иммуногенных 
раково-тестикулярных антигенов, которые экс-
прессируются в солидных опухолях различного 
гистогенеза [32]. 

Нами был получен стабильно охарактеризо-
ванный аллогенный клеточный продукт для на-
грузки и активации аутологичных дендритных 
клеток, представляющий собой композицию ли-
зата 9 клеточных линий меланомы кожи челове-
ка, богатых раково-тестикулярными антигенами 
(патент RU 2714208, выдан 13.02.2020). Тести-
рование развития иммунного ответа на вакци-
нотерапию осуществляется с помощью оценки 
реакции гиперчувствительности замедленного 
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типа на вакцинный препарат и на изолирован-
ное внутрикожное введение раково-тестикуляр-
ных антигенов.

Изучение вакцинных дендритных клеток, 
иммунного ответа на раково-тестикулярные 
антигены отражены в диссертационных иссле-
дованиях аспирантов и соискателей кандидатов 
медицинских наук: Нехаева Татьяна Леони-
довна «Оптимизация технологии и стандарти-
зация получения противоопухолевых вакцин 
на основе аутологичных дендритных клеток» 
(2014), Комаров Юрий Игоревич «Оценка роли 
экспрессии раково-тестикулярных антигенов в 
саркомах мягких тканей для прогноза течения 
заболевания и эффективности терапии» (2014), 
Пипиа Нино Петровна «Изучение эффекторной 
функции лимфоцитов больных с саркомами 
мягких тканей в опухолевом микроокружении 
in  vitro» (2018), Ефремова Наталья Алексан-
дровна «Изучение селекции опухолевых кле-
ток метастатических сарком мягких тканей и 
остеогенных сарком для прогноза течения за-
болевания и эффективности терапии» (2022); 
совместно под руководством д-ра мед. наук 
Проценко Светланы Анатольевны аспирант 
Анохина Екатерина Михайловна «Клинико-им-
мунологические аспекты анти-CTLA-4 терапии 
диссеминированной меланомы» (2019), аспи-
рант Оганесян Ани Погосовна «Оценка эффек-
тивности современной иммунотерапии солид-
ных опухолей» (2021), докторская диссертация 
Новика Алексея Викторовича «Персонализация 
системной лекарственной терапии у больных 
солидными опухолями на основе оценки им-
мунологических показателей» (2022); совмест-
но под руководством проф. Сергея Николаеви-
ча Новикова аспирант Зозуля Антон Юрьевич 
«Изучение иммунологических эффектов стере-
отаксической лучевой терапии у пациентов с 
метастатическими формами солидных опухо-
лей» (2021).

В настоящее время в отделе подготовлены к 
защите две докторские диссертации: старшим 
научным сотрудником Даниловой Анной Бори-
совной «Изучение механизмов «уклонения» опу-
холевых клеток от иммунного надзора в контек-
сте разработки современных методов активной 
специфической иммунотерапии» и старшим на-
учным сотрудником Нехаевой Татьяной Леони-
довной «Разработка лабораторных моделей для 
изучения противоопухолевого иммунного ответа 
in  vitro на основе дендритных клеток больных 
со злокачественными новообразованиями»». 

По инициативе директора ФГБУ «НМИЦ 
онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава Рос-
сии, чл.-корр. РАН, проф. Алексея Михайло-
вича Беляева в рамках задачи по разработке 
инновационных подходов в лечении больных 

агрессивными формами В-клеточных лимфопро-
лиферативных заболеваний в группах высокого 
риска прогрессирования заболевания внедрена 
технология Т-CAR-CD19 лимфоцитов.

Проводится работа по грантам РФ и государ-
ственному заданию «Изучение иммуногенетиче-
ского профиля пациентов с агрессивным тече-
нием злокачественного опухолевого процесса, 
устойчивого к стандартным методам лечения: 
трансляционное исследование», основными за-
дачами которого становится:

 – изучение особенности иммунологических 
реакций и иммунотерапии в лечении агрессив-
ных форм злокачественных новообразований в 
связи с генетическими вариантами антигенов 
главного комплекса гистосовместимости I и II 
класса и экспрессией раково-тестикулярных ан-
тигенов;

 – разработка биотехнологических способов 
оценки изменений уровней сигнальных молекул 
при моделировании опухолевого микроокруже-
ния in  vivo и в биологических образцах ex  vivo 
с целью поиска предикторов токсичности и эф-
фективности инновационных иммунотерапевти-
ческих подходов;

 – проведение экспериментальных исследо-
ваний влияния системного воспаления и есте-
ственного старения у лабораторных животных 
на переносимость химиотерапевтических пре-
паратов и эффективность лечения злокачествен-
ных новообразований;

 – создание реестра однотипно пролеченных 
больных с банком генетически охарактеризован-
ных биологических образцов;

 – оценка предиктивного и прогностическо-
го значения раково-тестикулярных антигенов 
и маркеров системного воспаления у больных 
агрессивными формами злокачественных ново-
образований, подвергшихся комплексной тера-
пии;

 – разработка инновационных подходов к 
диагностике и лечению больных агрессивными 
формами злокачественных новообразований в 
группах высокого риска прогрессирования за-
болевания на основе технологий Т-CAR-19 лим-
фоцитов, дендритных клеток и культур клеток 
злокачественных опухолей.

В Научном отделе онкоиммунологии соз-
дан Банк биологических образцов однотип-
но пролеченных онкологических пациентов, в 
настоящее время более, чем 1120 пациентов. 
В результате исследований процессов адаптации 
клеток солидных опухолей к росту in vitro было 
в целом получено после дезагрегации опухоле-
вых образцов 75,69 % первичных культур, при 
дальнейшем культивировании 41,86 % культур 
были пассированы не менее 10 раз, и количество 
клеточных линий, обладающих стабильными 
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пролиферативными характеристиками и про-
шедших более 40 пассажей, составило 16,12 %. 
Задепонировано в коллекции клеточных куль-
тур позвоночных Института цитологии РАН 
26 опухолевых клеточных линий, запатентовано 
12 клеточных линий, представляющих интерес в 
качестве клеточных моделей для последующих 
экспериментальных и клинических исследований. 

Важным этапом в изучении противоопухоле-
вого поствакцинального иммунного ответа явля-
ется исследование свойств иммуносупрессивного 
опухолевого микроокружения с использованием 
клеточных моделей, полученных из биологиче-
ского материала онкологических пациентов. 

Научный отдел онкоиммунологии также яв-
ляется обладателем уникальной коллекции кле-
точных линий сарком мягких тканей и остео-
генных сарком, насчитывающей 56 образцов из 
метастатических образований, 16 гистологиче-
ских подтипов и 83 дочерних клона для клеточ-
ного моделирования процессов, происходящих в 
опухолях с высокой внутриопухолевой гетеро-
генностью [33]. 

Было установлено, что в процессе длитель-
ного культивирования доля клеточных линий 
со стабильными пролиферативными характери-
стиками и секреторным фенотипом составила 
21,5 %, что свидетельствует о необходимости 
дальнейшего изучения образцов опухоли для 
использования их в качестве источника анти-
генного материала для нагрузки вакцинных ден-
дритных клеток. Кроме того, в банке хранятся 
образцы мононуклеаров, плазмы, сыворотки, ас-
цитической и плевральной жидкости, изучение 
которых вносит неоценимый вклад в развитие 
фундаментальной и клинической онкологии. С 
2020 г. ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Пе-
трова» Минздрава России является членом На-
циональной ассоциации биобанков и специали-
стов по биобанкированию.

С 2022 г. ФГБУ «НМИЦ онкологии им. 
Н.Н. Петрова» Минздрава России является участ-
ником Консорциума «Лекарственные препараты 
на основе соматических клеток и их продуктов» 
для выполнения «Программы деятельности на-
учно-образовательного комплекса полного цикла 
с производственной площадкой лекарственных 
препаратов на основе соматических, а также 
лекарственных препаратов на основе секретома 
клеток» (на базе ФГБОУ ВО ПИМУ Минздрава 
России) приказ Министерства здравоохранения 
РФ от 1 марта 2022 г. № 124 «Об организации 
работы по созданию научно-образовательных 
комплексов полного цикла». Сформированы за-
явки на государственное задание 2024−2026 гг. 
по темам:

1) создание продукта (лекарственный препа-
рат на основе соматических клеток) «Разработ-

ка инновационных аутологичных лекарственных 
препаратов на основе соматических клеток, со-
ответствующих индивидуальному иммуногенети-
ческому профилю пациента, для лечения злока-
чественных опухолей с агрессивным течением», 
отвечающая национальным интересам Россий-
ской Федерации и необходимая для существен-
ного повышения качества жизни населения;

2) «Оптимизация доклинической оценки эф-
фективности и безопасности противоопухолевых 
субстанций и клеточных продуктов», которые 
входят в План деятельности научно-образова-
тельного комплекса полного цикла по разработ-
ке и проведению доклинических исследований 
лекарственных препаратов. 

Прорывные клеточные технологии для лече-
ния онкологических пациентов получили при-
знание в Федеральном законе от 23 июня 2016 г. 
№ 180-ФЗ «О биомедицинских клеточных про-
дуктах» и Совете Евразийской Экономической 
Комиссии (Решение от 3 ноября 2016 г. № 78 ре-
гистрации и экспертизы лекарственных средств 
для медицинского применения). Это позволило 
осуществлять деятельность по обращению ле-
карственных препаратов на основе соматиче-
ских клеток (ЛПСК), которая предусмотрена 
учредительными документами ФГБУ «НМИЦ 
онкологии им. Н.Н. Петрова» Минздрава России 
(внесены изменения в Устав, Приказ Минздрава 
России № 96 от 17.02.2021 г.), получена аккре-
дитация Минздрава России на проведение кли-
нических исследований (Свидетельство № 19 
от 25 апреля 2019 г.). Пройдена аттестация в 
качестве уполномоченного лица производителя 
биомедицинских клеточных продуктов Т.Л. Не-
хаевой (Приказ Минздрава России № 645 от 
03.10.2022 г).

Подготовлен проект ремонта и реконструк-
ции лабораторных помещений Научного отде-
ла онкоиммунологии для создания на его базе 
опытного производства, а именно проведен DQ 
проектной документации1 и разработана тех-
нологическая документация и документация 
системы качества, проведен анализ рисков для 
имеющегося производства, проводятся строи-
тельно-монтажные работы (по стандарту GМР)2.

К настоящему времени доступны данные о 
применении аутологичной дендритно-клеточной 
вакцины у более чем 900 онкологических па-
циентов в рамках зарегистрированной на тер-
ритории Российской Федерации медицинской 
технологии, ФС№ 2010 / 39026.10.2010, патент 
№ 2376033.
1  Квалификация проекта (DQ) — это процесс документального подтверждения 
того, что проект производственного участка (инженерной системы, оборудования и 
др.) соответствует спецификации требований GMP
2  Стандарт GMP (от англ. Good Manufacturing Practic, Надлежащая производствен-
ная практика) — система норм, правил и указаний в отношении производства ле-
карственных средств, медицинских устройств, изделий диагностического назначения 
и др.
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В 2021−2024 гг. проведена оценка эффектив-
ности применения предшествующих поколений 
дендритно-клеточных вакцин у больных сарко-
мами мягких тканей (десятилетние результаты), 
меланомой кожи (тридцатилетние результаты) 
и раком почки. Показана клинически значи-
мая эффективность технологии, превышающая 
эффективность стандартных методов химиоте-
рапии или наблюдения (в послеоперационном 
периоде). Данные опубликованы у больных ме-
ланомой кожи, получавших дендритно-клеточ-
ную вакцину в адъювантном режиме, медиана 
общей выживаемости увеличивалась на 30 мес. 
по сравнению с наблюдением, а риск смерти 
снижался на 49,1 % [34]. При метастатических 
саркомах мягких тканей медиана общей выжи-
ваемости пациентов, получавших дендритно-
клеточную вакцину, увеличивалась до 20,9 мес. 
(при монохимиотерапии — 12,4 мес.), а риск 
прогрессирования снижался на 59,4 % [35].

Подготовлена Программа повышения квали-
фикации для врачей в объеме 72 академических 
часа по специальности «Онкология», «Аллер-
гология и иммунология» по теме «Дендритно-
клеточные вакцины в иммунотерапии солидных 
опухолей», опубликовано учебное пособие с уча-
стием ведущих специалистов Центра [32]. Про-
водится обучение коллег из различных регионов 
Российской Федерации и республики Беларусь.

Развитие современной фундаментальной и 
клинической онкоиммунологии получает пред-
ставление на ежегодном Санкт-Петербургском 
форуме «Белые ночи», текущих семинарах и ве-
бинарах ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Пе-
трова» Минздрава России, участие в работе Рос-
сийского онкологического конгресса (Москва), 
ежегодной школе-конференции «Аллергология и 
клиническая иммунология для инфекционистов, 
аллергологов-иммунологов, терапевтов и врачей 
других специальностей» (г. Сочи), Всероссий-
ской научно-практической школе-конференции 
с международным участием «Иммунология в 
клинической практике» (г. Красноярск).

Врачи Отдела регулярно ведут консультатив-
ные приемы онкологических пациентов в кли-
нико-диагностическом отделении и в Научном 
отделе онкоиммунологии, участвуют в работе 
редколлегии и научной редакции журнала «Во-
просы онкологии», «Российский биотерапевти-
ческий журнал», «Южно-Российский онкологи-
ческий журнал», заседании административного 
Ученого Совета и Диссертационного Совета 
ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Петрова» 
Минздрава России и Диссертационного Совета 
НМИЦ онкологии (г. Ростов-на-Дону), заседании 
локального этического комитета, проблемной и 
других комиссий ФГБУ «НМИЦ онкологии им. 
Н.Н. Петрова» Минздрава России.
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