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РЕФЕРАТ

Цель. Выявить и изучить структурную организацию лим-
фатических путей оттока внутриглазной жидкости в хориои-
дее глаза человека в норме и при ПОУГ. 

Материал и методы. В качестве объекта были взяты фраг-
менты хориоидеи энуклеированных по плановым медицин-
ским показаниям глаз (n=7), включая при терминальной ста-
дии глаукомы (n=2). Структура хориоидеи исследована мето-
дами иммуногистохимии и электронной микроскопии. 

Результаты. В структуре хориоидеи были выявлены лим-
фатические каналы и лимфатические лакуны. Лимфатиче-
ские каналы располагаются в сосудисто-капиллярной пла-
стинке и сосудистой пластинке и ограничены Podoplanin+,  
Prox-1+-, LYVE-1+-эндотелиоподобными клетками, фибробла-
стами и пигментными клетками. Лимфатические лакуны рас-
положены в надсосудистой пластинке и выстланы эндотели-
оподобными клетками и фибробластами. Морфометрическое 
исследование показало возрастание объемных плотностей 

эпителия, интерстициальных пространств и сосудов хориои-
деи, связанное с отеком и набуханием стромы хориоидеи при 
терминальной стадии глаукомы. 

Выводы. Сосудистая оболочка глаза содержит лимфати-
ческие структуры, вероятно, входящие в лимфодренажную 
структуру глаза и участвующие в оттоке ВГЖ. Наблюдаемый 
при терминальной стадии ПОУГ отек и набухание стромы хо-
риоидеи, возрастание объемных плотностей эпителия, интер-
стициальных пространств и сосудов хориоидеи свидетель-
ствуют о нарушении лимфатического дренажа глаза, разви-
вающегося с начальных стадий глаукоматозного процесса и 
приводящего к нарушению оттока ВГЖ через протективную 
лимфатическую систему.

Ключевые слова: прелимфатики, органоспецифические 
лимфатические капилляры, хориоидея. 
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The elements of intraocular fluid lymphatic outflow pathways in choroid in norm  
and in glaucoma patients
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Purpose. To detect and study the structure of aqueous humor 
lymphatic outflow pathways in choroid in normotensive patients 
and patients with primary open-angle glaucoma (POAG).

Material and methods. Choroid fragments of seven human 
eyes (including two eyes with terminal glaucoma) enucleated on 
medical indications were studied. The structure of the choroid 
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В последние годы пристальное 
внимание ученых, изучающих 
морфологию органа зрения, 

направлено на выявление структур-
ных элементов лимфатической си-
стемы, оценку её роли в оттоке вну-
триглазной жидкости, утилизации 
токсических продуктов метаболиз-
ма и клеточной деструкции. 

При исследовании процессов 
лимфангиогенеза в эмбриогенезе 
человека было показано, что форми-
рование сосудистой оболочки у пло-
дов 8-40 недель гестации проходит 
три стадии: дифференциации гемо-
поэтических стволовых клеток, ва-
скулогенеза и ангиогенеза, при этом 
васкулогенез происходит независи-
мо от VEGF (165) [5]. 

При выявлении экспрессии мар-
кера лимфатических сосудов D2-40 
(podoplanin) в органе зрения плода 
10-38 недель гестации были опре-
делены лимфатические сосуды в 
конъюнктиве, роговице, трабеку-
лярной сети, оболочке зрительного 
нерва. Также podoplanin-положи-
тельные структуры выявляли в сосу-
дистой оболочке и в переднем сег-
менте глаза. Тем не менее, наличие 
лимфатических сосудов в интраоку-
лярных структурах остается предме-
том дискуссии [6]. 

В то же время при определении 
экспрессии LYVE-1 в сосудистой 
оболочке глаза было показано, что 
в хориоидее человека содержится 
большое количество LYVE-1 поло-
жительных макрофагов, которые, по 
предположению авторов, вовлечены 

в метаболизм гиалуроновой кисло-
ты или участвуют в формировании 
временных лимфатических сосудов 
при воспалении [10]. 

Представляет интерес морфоло-
гическое исследование сосудистой 
оболочки глаз плодов человека (8-
25 недель гестации) и взрослых 
(17-74 лет) с помощью использо-
вания специфических лимфатиче-
ских маркеров – LYVE-1, podoplanin, 
VEGF-C, VEGFR-3. Анализ получен-
ных данных позволил сделать за-
ключение, что в хориоидее находит-
ся система слепо начинающихся на-
чальных лимфатических сегментов, 
которые идеально подходят для ре-
циркуляции внеклеточной жидко-
сти и иммунного надзора [8]. Кроме 
того, показано наличие лимфатиче-
ских структур в цилиарном теле гла-
за человека [2, 3, 9, 11, 13]. 

Тем не менее, в настоящее время 
вклад лимфатических структур ор-
гана зрения в отток ВГЖ остается до 
конца не изученным. В то же время 
имеются данные, что после введения 
люминесцентных наносфер в перед-
нюю камеру глаза овец через 4 часа 
они обнаруживаются в шейном, за-
глоточном и подчелюстном лимфа-
тических узлах. Эти результаты сви-
детельствуют о наличии лимфати-
ческих каналов в органе зрения и, в 
определенной степени, служат до-
казательством того, что жидкость и 
растворенные в ней вещества отте-
кают из структур глаза, по меньшей 
мере, частично, через лимфатиче-
скую систему [7]. 

По мнению ряда исследователей, 
открытие увеолимфатического пути 
оттока ВГЖ является важным для по-
нимания механизмов развития глау-
коматозного процесса и ряда других 
заболеваний глаза [4, 12]. Отток вну-
триглазной жидкости через лимфа-
тические структуры позволяет рас-
сматривать данный путь как процесс, 
направленный на утилизацию про-
дуктов метаболизма и клеточной де-
струкции [1, 3]. Однако дискуссия от-
носительно существования лимфати-
ческих путей оттока и классификации 
«лимфатических сосудов» в структу-
рах глаза человека продолжается [11]. 

Вышеизложенное позволило 
сформулировать цель настоящего 
исследования.

ЦЕЛЬ

Выявить и изучить структурную 
организацию лимфатических пу-
тей оттока внутриглазной жидкости 
в хориоидеи глаза человека в норме 
и при ПОУГ. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В качестве объекта исследования 
были взяты фрагменты хориоидеи 
энуклеированных по плановым меди-
цинским показаниям глаз. Энуклеация 
проводилась по поводу заболеваний, 
не влияющих на структурную органи-
зацию хориоидеи (n=5) и при терми-
нальной стадии глаукомы (n=2). 

was investigated using immunohistochemistry and electron 
microscopy.

Results. Lymphatic channels and lymphatic lacunae were 
revealed in the choroid structure. Lymphatic channels were 
detected in choriocapillar and vascular layers and were limited 
by Podoplanin+, Prox-1+, LYVE-1+ endothelium-like cells, 
fibroblasts and pigment cells. Lymphatic lacunae were located 
in suprachoroid layer and covered with endothelium-like cells 
and fibroblasts. Morphometric study showed an increase of the 
volume density of epithelium, interstitial spaces and choroid 
vessels related to edema and swelling of the choroidal stroma in 
the terminal stage of glaucoma.

Conclusions. Human choroid contains lymphatic structures 
that are probably a part of the ocular lymphatic drainage system 
and participate in the aqueous humor outflow. Choroidal edema 
and swelling, the increase of the volume density of epithelium, 
interstitial spaces and choroid vessels in the terminal POAG 
stage indicate the lymphatic drainage dysfunction beginning from 
initial stages of glaucoma and lead to an aqueous humor outflow 
alteration through the protective lymphatic system.

Key words: prelymphatics,  the  organ-specific  lymphatic 
capillaries, choroid. 
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У всех пациентов было получено 
информированное согласие на про-
ведение операции и забор тканей 
глаза, а также использование дан-
ных исследования в научных целях.

Для морфологического изучения 
образцы сосудистой оболочки фик-
сировали в 4% растворе парафор-
мальдегида, обрабатывали по стан-
дартной гистологической методи-
ке и заливали в парафин. Парафи-
новые срезы окрашивали гематок-
силином и эозином и с использова-
нием антител. 

Все этапы иммуногистохимиче-
ской реакции (депарафинизация, де-
маскировка, инкубация с первичными 
антителами и т.д.) проводили по стан-
дартной методике. Использовали мо-
ноклональные антитела к маркерам 
эндотелиоцитов кровеносных сосу-
дов CD34 (Novocastra, Германия), лим-
фатических сосудов LYVE-1 (Abcam, 
Англия), Podoplanin (Monosan, Нидер-
ланды) и Prox-1 (Covance, Германия), 
к маркеру рецептора к фактору роста 
фибробластов FGFR (Abcam, Англия). 
Полученные препараты глаза изучали 
в световом микроскопе «LEICA DME» 
(Германия). 

Для исследования в электрон-
ном микроскопе образцы хориои-
деи размером до 1 мм3 фиксирова-
ли в 4% растворе параформальдеги-
да, приготовленном на среде Хенк-
са, дофиксировали в течение 1 часа 
в 1% растворе ОsO4 на фосфатном 
буфере (pH=7,4), дегидратировали 
в этиловом спирте возрастающей 
концентрации и заключали в эпон 
(Serva, Германия). Из полученных 
блоков готовили полутонкие срезы 
толщиной 1 мкм на ультратоме Leica 
UC7/FC7 (Германия/Швейцария), 
окрашивали толуидиновым синим, 
изучали под световым микроскопом 
«LEICA DME» и выбирали необходи-
мые участки тканей для исследова-
ния в электронном микроскопе. Из 
отобранного материала получали 
ультратонкие срезы толщиной 70-
100 нм, контрастировали насыщен-
ным водным раствором уранилаце-
тата и цитратом свинца и изучали в 
электронном микроскопе JEM 1400 
(Япония). 

Морфометрический анализ про-
водили с помощью компьютерной 
программы Image J (Wayne Rasband, 
США). Определяли объемные плот-

ности эпителиального слоя, капил-
ляров, сосудов, лакун и интерстиция 
хориоидеи в условиях нормы и при 
глаукоме. 

Статистическую обработку полу-
ченных результатов производили с 
использованием пакета программ 
STATISTICA 10 (StatSoft Inc., США). 
Значимость различий оценивали, 
используя U-критерий Манна-Уит-
ни, при уровне достоверности 95% 
(p<0,05). Данные представляли в 
виде средних значений (M) и стан-
дартных отклонений (SD).

РЕЗУЛЬТАТЫ

При окрашивании хориоидеи ге-
матоксилином и эозином в струк-
туре хориокапилярной пластинки 
выявляли пигментные клетки, кро-
веносные капилляры, коллагеновые 
волокна, фибробласты и каналы, по-
хожие на лимфатические (рис. 1а).

Иммуногистохимическое окра-
шивание на маркер эндотелия кро-
веносных сосудов CD34 подтвер-
дило, что лежащие рядом со слоем 
пигментных клеток сосуды явля-

Рис. 1. Сосудистое русло хориоидеи: а) структура хориокапиллярной пластинки. КК – просвет кровеносного капилляра, ЛК – просвет лимфатическо-
го канала. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 10х90; б) CD34+-кровеносные сосуды. ИГХ выявление маркера кровеносных сосудов CD34. Ув. 
10х90; в) Prox-1+-лимфатический сосуд. ИГХ выявление маркера лимфатических сосудов Prox-1. Ув. 10х90; г) LYVE-1+-лимфатический сосуд. ИГХ вы-
явление маркера лимфатических сосудов LYVE-1. Ув. 10х90; д) Podoplanin+-лимфатический сосуд. ИГХ выявление маркера лимфатических сосудов 
Podoplanin. Ув. 10х90; е) FGFR+-фибробласты. ИГХ выявление маркера рецептора к фактору роста фибробластов FGFR. Ув. 10х90; ж) CD34+-крове-
носные сосуды на границе склеры и хориоидеи. ИГХ выявление маркера кровеносных сосудов CD34. Ув. 10х90; з) Podoplanin+-лимфатические со-
суды на границе склеры и хориоидеи. ИГХ выявление маркера лимфатических сосудов Podoplanin. Ув. 10х90

а б в г

д е ж з
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ются кровеносными капиллярами 
(рис. 1б). 

При иммуногистохимическом 
окрашивании на маркеры эндоте-
лия лимфатических сосудов Prox-

1, LYVE-1 и Podoplanin окрашива-
лись клетки и их отростки, лежа-
щие вдоль пигментных клеток и 
образующие каналы рядом с кро-
веносными капиллярами и сосуда-

ми. Следовательно, данные каналы 
можно отнести к лимфатическим 
(рис. 1в, г, д). 

При иммуногистохимическом 
окрашивании на маркер фиброб-
ластов и миофибробластов марки-
ровались клетки, расположенных 
вдоль лимфатических каналов и ко-
торые часто определялись в струк-
туре выстилки лимфатических ка-
налов. Было выявлено, что лимфа-
тические каналы могут быть огра-
ничены как клетками, окрашиваю-
щимися на маркер эндотелия лим-
фатических сосудов Prox-1 и LYVE-
1, так и фибробластами, миофибро-
бластами и пигментными клетками 
(рис. 1е). 

Иммуногистохимическое окра-
шивание на маркер эндотелия кро-
веносных сосудов CD34 показало 
образование кровеносной капил-
лярной сети на границе склеры и 
хориоидеи (рис. 1ж). При окраши-
вании на маркер эндотелия лимфа-
тических сосудов Podoplanin на гра-
нице склеры и хориоидеи были вы-
явлены и лимфатические структуры 
(рис. 1з). 

При исследовании в электрон-
ном микроскопе было определено, 
что строма хориокапиллярной пла-
стинки пронизана пучками коллаге-
новых волокон, которые связаны с 
миофибробластами и пигментными 
клетками и, вероятно, играют роль 
каркаса, препятствующего значи-
тельному изменению размера дан-
ной части оболочки (рис. 2а, б). 

Электронно-микроскопическое 
исследование подтвердило, что 
лимфатические каналы располага-
ются между кровеносными капил-
лярами и кровеносными сосудами 
и образованы как эндотелиоподоб-
ными клетками, так и фибробласта-
ми, их отростками, миофибробла-
стами и сопровождаются пигмент-
ными клетками (рис. 3а).

В переходной зоне между сосу-
дистой оболочкой и склерой отме-
чали большие пространства, огра-
ниченные удлиненными клетка-
ми – так называемые «лакуны», ко-
торые предположительно рассма-
тривают как лимфатические струк-
туры. Лимфатические лакуны выст-
ланы эндотелиоподобными клетка-
ми и фибробластами, которые не-
плотно контактируют между собой 
и не связаны пучками якорных фи-

Рис. 2. Структура стромального каркаса хориоидеи. КВ – пучки якорных коллагеновых волокон, 
МФБ – миофибробласт, ПГ – пигментная клетка: а) разнонаправленное расположение пучков колла-
геновых волокон. Ув. х8000; б) якорные коллагеновые волокна вокруг пигментной клетки. Ув. х8000

Рис. 3. Лимфатические каналы (ЛК) и структура лимфатических лакун хориоидеи (а). ЭПК – эндо-
телиоподобная клетка, ФБ – фибробласт (б). Ув. х8000

Рис. 4. Объемные плотности структур хориоидеи в норме и при глаукоме

а б

а б
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ламентов, которые бы ограничивали 
значительные изменения их просве-
тов (рис. 3б). 

При морфометрическом анали-
зе структуры хориоидеи при тер-
минальной стадии глаукомы отме-
чали увеличение толщины хориои-
деи на 61% по сравнению с нормой, 
что было следствием отека и набу-
хания компонентов стромы хори-
оидеи. При этом пропорциональ-
но возрастали объемные плотно-
сти структур сосудистой оболочки, 
таких как эпителиальный слой, ка-
пилляры, сосуды и интерстициаль-
ные пространства (рис. 4). Увеличи-
вались размеры просветов крове-
носных сосудов и лимфатических 
каналов (рис. 5).

Отмечали набухание и увеличе-
ние размеров перикапиллярных 
пространств (рис. 6а), набухание 
стромы хориокапиллярной пла-
стинки и нарушение связи якорных 
коллагеновых волокон с миофибро-
бластами и пигментными клетками 
(рис. 6б). Наблюдали набухание кле-
ток, выстилающих лимфатические 
каналы, и увеличение интерстици-
альных пространств (рис. 7а, б).

Наблюдаемый отек, набухание 
структурных компонентов и утол-
щение сосудистой оболочки глаза 
при терминальной стадии глауко-
мы можно рассматривать как нару-
шение лимфатического дренажа ор-
гана зрения. 

Рис. 5. Структура хориоидеи в норме и при терминальной стадии глауко-
мы. ЛК – лимфатический канал, КК – кровеносный капилляр: а) хориои-
дея в норме. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 10х40; б) набухание 
стромы хориоидеи при терминальной стадии глаукомы. Окраска гематок-
силином и эозином. Ув. 10х40; в) хориоидея в норме. ИГХ выявление мар-
кера кровеносных сосудов CD34. Ув. 10х40; г) терминальная стадия глау-
комы. Расширение просветов кровеносных сосудов. ИГХ выявление мар-
кера кровеносных сосудов CD34. Ув. 10х40; д) хориоидея в норме. ИГХ вы-
явление маркера лимфатических сосудов Podoplanin. Ув. 10х40; е) терми-
нальная стадия глаукомы. Расширение просвета лимфатического канала. 
ИГХ выявление маркера лимфатических сосудов Podoplanin. Ув. 10х40

Рис. 6. Набухание перикапиллярных пространств (а) и нарушение связи якорных коллагеновых 
волокон с пигментными клетками (б). Ув. х8000

Рис. 7. Структура лимфатических каналов хориоидеи при глаукоме: а) лимфатический канал (ЛК), 
выстланный набухшими эндотелиоподобными клетками (ЭПК). Ув. х8000; б) увеличение интерсти-
циальных пространств и набухание клеток, выстилающих лимфатический канал (ЭПК), пигмент-
ной клетки (ПГ) и миофибробласта (МФБ). Ув. х8000

а б в г

д е

а б

а б
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящем исследовании пока-
зано наличие лимфатических кана-
лов и лимфатических лакун в хори-
оидее глаза человека. Лимфатиче-
ские каналы располагаются в сосу-
дисто-капиллярной пластинке и со-
судистой пластинке и ограничены 
Podoplanin+, Prox-1+-, LYVE-1+-эн-
дотелиоподобными клетками, фи-
бробластами и пигментными клет-
ками. Лимфатические лакуны распо-
ложены в надсосудистой пластинке 
и выстланы эндотелиоподобными 
клетками и фибробластами.

Выявленные при терминальной 
стадии первичной открытоуголь-
ной глаукомы отек и набухание 
стромы хориоидеи, возрастание 
объемных плотностей эпителия, ин-
терстициальных пространств и со-
судов хориоидеи свидетельствуют о 
нарушении лимфатического дрена-
жа глаза, развивающегося с началь-
ных стадий глаукоматозного про-
цесса и приводящего к нарушению 
оттока ВГЖ через протективную 
лимфатическую систему. Наруше-
ние лимфатического дренажа спо-
собствует накоплению в органе зре-
ния избыточного количества биоло-
гически активных молекул, токсич-
ных продуктов метаболизма и кле-
точной деструкции. Это приводит 

к постоянной активации деструк-
тивно-воспалительного процесса, 
фиброзу и склерозированию тра-
бекулярной зоны шлеммова канала, 
что обусловливает нарушение отто-
ка ВГЖ и формирование порочно-
го круга развития патологического 
процесса. 
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