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Резюме
Сопротивление оттоку внутриглазной жидкости (ВГЖ) 

является одной из распространенных причин повыше-
ния внутриглазного давления (ВГД). Ультраструктурное 
изменение трабекулярного аппарата изучается при 
помощи сканирующей электронной микроскопии (СЭМ) 
и трансмиссионной микроскопии (ТЭМ). Трабекулярная 
сеть (ТС) состоит из увеальной трабекулы, корнео-
склеральной трабекулы и юкстаканаликулярного слоя, 
прилежащего к эндотелию шлеммова канала (ШК). При 
первичной открытоугольной глаукоме (ПОУГ) проис-
ходит поражение юкстаканаликулярной ткани и дезор-
ганизация коллагеновых волокон; накапливается гомо-
генный материал повышенной электронной плотности, 
который вызывает обструкцию пор внутренней стенки 
ШК. Выдвинуто предположение о существенной роли 
внеклеточного вещества юкстаканаликулярного слоя ТС 

в ретенции ВГЖ. При псевдоэксфолиативной глаукоме 
(ПЭС) между волокнами ТС формируется иррегулярный 
сетевидный псевдоэксфолиативный материал, нака-
пливаются гранулы пигмента. При закрытоугольной 
глаукоме (ЗУГ) повреждение с элементами клеточно-
воспалительной реакции распространяется со стороны 
увеального тракта. Несмотря на большое количество 
данных о патологическом материале, присутствующем  
в ТС при глаукоме, остается неизвестным, какая доля этих 
находок может быть объяснена артефактами, возникаю-
щими под воздействием экстремальных условий на био-
логические образцы при электронной микроскопии, что 
требует дальнейших исследований в этой области.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, электронная микроско-
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ткань, псевдоэксфолиативная глаукома.

Для контактов:
Петров Сергей Юрьевич, e-mail: post@glaucomajournal.ru

Национальный журнал глаукома
2018, Т. 17, № 2, стр. 84-89

Russian journal of glaucoma
2018, Vol. 17, № 2, pp. 84-89

Поступила в печать: 04.03.2018 Received for publication: March 4, 2018

DOI: 10.25700/NJG.2018.02.08

Аветисов С.Э., Петров С.Ю., Кравчик М.В.

Electron microscopy of human trabecular meshwork in normal  
and glaucomatous eyes
Avetisov S.E., RAS Academician, Professor, Scientific Director;

Petrov S.Yu., Med.Sc.D., Leading Research Associate;

Kravchik M.V., Resident. 

The Scientific Research Institute of Eye Diseases, 11А Rossolimo st., Moscow, Russian Federation, 119021.

Conflicts of Interest and Source of Funding: none declared.  

For citations: Avetisov S.E., Petrov S.Yu., Kravchik M.V. Electron microscopy of human trabecular meshwork  
in normal and glaucomatous eyes. Natsional’nyi zhurnal glaukoma. 2018; 17(2):84-89.

ENGLISH

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

https://core.ac.uk/display/235054793?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

85НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА  2/2018

Г лаукома на протяжении многих лет оста-
ется наиболее важной медико-социальной 
проблемой офтальмологии из-за широко-
го распространения и тяжести её исхода [1].  

Это заболевание является полиэтиологическим,  
его развитие и прогрессирование обусловлено 
последовательным действием множества факто-
ров. Одним из основных механизмов в патогенезе 
повышения внутриглазного давления ВГД является 
нарушение фильтрационной способности трабеку-
лярной сети (ТС), которое приводит к ухудшению 
оттока внутриглазной жидкости (ВГЖ) из передней 
камеры глаза [2].

Строение и функциональные изменения ткани 
угла передней камеры (УПК), приводящие к ре- 
тенции ВГЖ, исследовали как отечественные, так 
и зарубежные авторы. Ультраструктура дренаж-
ной зоны изучалась с помощью различных мето-
дов электронной микроскопии. Для исследования 
ТС применяли как ТЭМ (просвечивающую транс-
миссионную электронную микроскопию), так  
и СЭМ (растровую электронную микроскопию). 
При использовании ТЭМ получали плоскостное 
изображение структур, при помощи СЭМ — объ-
емное. СЭМ использовали также для анализа уль-
тратонких срезов биоматериала. Метод, который 
позволил получать четкие плоскостные изображе-
ния срезов, называется трансмисионно-сканирую-
щей электронной микроскопией (ТСЭМ) [3]. 

Достоинством СЭМ является высокая степень 
наглядности, однако при ее проведении изучае-
мые образцы подвержены воздействию вакуума  
и интенсивной бомбардировке ускоренными элек-
тронами. В таких условиях органический материал 
с содержанием воды подвергается деформации из-за 
быстрого её испарения. Это исключает возмож-
ность исследования тканей в нативном состоянии 
[4]. Для сохранения целостности поверхностных  
структур возникает необходимость в специальной 
обработке. Стандартная пробоподготовка матери-
ала заключается в фиксации объекта, его промыв-
ке и дегидратации, за этим следует высушивание 

и закрепление анализируемого образца. Возможно  
приготовление ультратонких срезов без фикса-
ции и заливки, это так называемые методы крио-
ультрамикротомии, т. е. получения срезов с замо-
роженных тканей, моментально охлажденных до 
температуры жидкого азота (-196°С). Для изуче-
ния структуры различных мембранных компонен-
тов клетки используется метод замораживания- 
скалывания [3].

Современные сканирующие электронные микро-
скопы оснащены режимом «Charge-Up Reduction 
Mode», позволяющим снизить накопление заряда  
на поверхности исследуемого объекта. Этот метод  
не требует пробоподготовки, что позволяет исследо-
вать биологические образцы в их нативном состоя-
нии. Ткань анализируется в режиме низкого ваку-
ума во влажном состоянии, при этом исключаются 
артефакты, связанные с предварительной лиофили-
зацией или химическим замещением воды в струк-
турах биологических объектов [5].

Строение трабекулярного аппарата  
в норме

W.H. Spencer (1968) при помощи СЭМ описал 
пространственную структуру ТС в норме. Образцы  
в исследовании подвергались агрессивной пробо-
подготовке: меридионально срезанные трехмил-
лиметровые сегменты высушивались на воздухе, 
в качестве фиксирующих агентов использовались 
глутаральдегид и формальдегид, в качестве зали-
вочной среды — парафин; все ткани покрывались 
тонким проводящим слоем платино-палладиевого 
сплава для лучшего контрастирования микроско-
пируемого рельефа. Было установлено, что трабеку-
лярный аппарат состоит из нескольких слоев, раз-
личающихся своей морфологией. Было показано, 
что увеальная трабекула представляет собой сеть 
тяжей 4 мкм в диаметре, ветвящихся в случайном 
порядке. Был описан корнеосклеральный слой из 
соединительнотканной основы, покрытой эндо-
телиальными клетками, пронизанный тоннелями  

Abstract
Aqueous humor (AH) outflow resistance is one of the 

main causes of elevated intraocular pressure (IOP). The 
ultrastructural trabecular changes are evaluated by means 
of scanning electron microscopy (SEM) and transmission 
microscopy (TEM). The trabecular meshwork (TM) consists 
of the uveal trabecula, the corneoscleral trabecula and the 
juxtacanalicular tissue, which is attached to the endothe-
lium of the Schlemm’s canal (SC). In primary open-angle 
glaucoma (POAG), the juxtacanalicular tissue disintegrates, 
and disorganization of collagen fibers occurs; a homogene-
ous electron dense material accumulates, which causes 
obstruction of the SC’s inner wall. It has been suggested 
that the extracellular matrix of the juxtacanalicular layer 

plays an important role in AH retention. In patients with 
pseudoexfoliation glaucoma (PEG), an irregular network-
like pseudoexfoliation is formed between the TC fibers, and 
pigment granules accumulate in the trabecula. In closed-
angle glaucoma (CAG) the damage occurs in the uveal tract. 
Also, the role of cell-inflammatory response is significant. 
Currently, there is no data on what proportion of pathologi-
cal material in TM can be attributed to electron microscopy 
artifacts, which appear under extreme conditions. Further 
research is needed.

KEYWORDS: glaucoma, electron microscopy, trabecula, 
Shlemm’s canal, uxtacanalicular tissue, pseudoexfoliation 
glaucoma.
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и углублениями диаметром от 2 до 5 мкм. На микро-
фотографиях также была визуализирована внутрен-
няя стенка шлеммова канала (ШК), имеющая мно-
жество инвагинаций 0,25-0,75 мкм в диаметре [6].

В нашей стране изучением ультраструкту-
ры ТС одной из первых занималась Н.И. Затулина 
(1969). По результатам СЭМ 10 трупных глаз здо-
ровых людей было выявлено, что основой трабе-
кулы являются коллагеновые волокна диаметром  
0,04-0,06 мкм, пространства между которыми за- 
полнены аморфным веществом [7]. 

I. Grierson (1975) и P.G. Watson (1981) установили,  
что при СЭМ визуализируется губчатая структура 
юкстаканаликулярного слоя трабекулы, прилежа-
щего к эндотелию ШК, с равномерно разнонаправ-
ленными волокнами и округлыми ячейками между 
волокнами и клетками [8, 9]. Сходные данные  
о строении юкстаканаликулярной ткани при помо-
щи ТЭМ получил J.W. Rohen (1981) [10].

A. Bill (1972), используя СЭМ, описал архитекто-
нику стенок ШК: было показано, что его внутренняя 
стенка имеет пористую структуру с плотностью пор 
около 1800 на мм2 [11]. C.R. Ethier (1998) исполь-
зовал СЭМ для описания двух типов пор: трансцел-
люлярных типа «I», располагающихся в отдельных 
клетках ШК, и парацеллюлярных пор типа «B», кото-
рые визуализируются между соседними клетками 
[12]. Вклад каждого типа пор в фильтрацию через 
внутреннюю стенку оценивал при помощи СЭМ  
и флюоресцентных меток S.T. Braakman (2014). 
Было показано, что B-поры, по-видимому, имеют 
доминирующее значение в процессе фильтрации 
жидкости через внутреннюю стенку ШК по сравне-
нию с трансцеллюлярными I-порами [13].

Строение трабекулярного аппарата  
при глаукоме

R. Sampaolesi (1977) сравнивал трабекулярный 
аппарат при глаукоме, полученный интраопераци-
онно, с энуклеированными глазами без глаукомы. 
Образцы фиксировали с помощью глутаральдегида, 
обезвоживающим агентом выступал ацетон, заме-
щаемый затем углекислым газом под воздействи-
ем высокого давления. После данной обработки 
материала на микрофотографиях, полученных при 
помощи СЭМ, визуализировалось два типа пато-
логического материала, заполняющего простран-
ства ТС глаз с глаукомой. Первая патологическая 
субстанция представляла собой псевдоэксфолиа-
тивный материал, формирующий иррегулярный 
сетевидный слой на поверхности трабекулярного 
аппарата, вторая субстанция — гранулы пигмента.  
У лиц с псевдоэксфолиативной глаукомой (ПЭГ) 
отмечалось склеивание между собой гранул пиг-
мента псевдоэксфолиативным материалом с фор-
мированием гроздевидных депозитов на задней 
поверхности радужки [14]. 

 J.W. Rohen (1972) проводил ТЭМ изъятых при 
трабекулэктомии образцов в нескольких группах 
пациентов. В первую группу входили пациенты  
с первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ), 
катарактой и компенсированным с помощью мест-
ного применения миотиков внутриглазным дав-
лением (ВГД). У второй группы диагностировали 
такие патологии, как ПЭГ, ПОУГ на фоне миопии 
высокой степени, неоваскулярная глаукома. В каче-
стве третьей контрольной группы выступили паци-
енты без глаукомы с глазами, энуклеированными 
вследствие злокачественных опухолей сосудистой 
оболочки или периорбитальной ткани. Все образцы 
после операции подвергались агрессивной пробо-
подготовке: незамедлительно фиксировались глу-
таральдегидом, после серии обработок буферными 
растворами заливались полиэфирной смолой; при-
готавливались ультратонкие срезы, которые затем 
подверглись ТЭМ. Было установлено, что особенно-
стью ТС первой группы пациентов является нали-
чие гомогенного материала, расположенного с раз-
личной частотой и плотностью между клетками 
юкстаканаликулярного слоя трабекулы и в области 
внутренней стенки ШК. Была выдвинута гипотеза, 
что именно этот материал создает основное препят-
ствие оттоку ВГЖ [15]. 

H.A. Chaudhry (1979) использовал СЭМ для изу-
чения трабекулярной ткани, полученной интра-
операционно, у пациентов с ПОУГ. Все образцы, как 
и в предыдущих исследованиях, подвергали воз-
действию глутаральдегида, буферных растворов  
и дегидратирующих агентов; поверхность препа-
ратов контрастировали с помощью золотого напы-
ления. Было установлено, что поверхность вну-
тренней стенки ШК глаз с ПОУГ покрыта слоем  
гомогенной субстанции, которая может вызывать 
ретенцию ВГЖ. Высказалось предположение, что 
данная находка является не первопричиной забо-
левания, а вызвана изменениями, индуцированны-
ми местной гипотензивной терапией [16]. Сход-
ные изменения в ТС глаз при глаукоме описывали  
D.K. Dueker (1980) и R.M. Vinuesa (1982) [17, 18].

H.A. Quigley (1980) использовал одновременно  
и СЭМ, и ТЭМ для изучения дренажного аппарата  
у лиц с ПОУГ. Все образцы, полученные в ходе трабе-
кулэктомии, фиксировали в формальдегиде и глута-
ральдегиде, отмывали буферными растворами, обез-
воживали ацетоном, контрастировали при помощи 
палладиевого напыления. После СЭМ некоторые из 
препаратов подвергались регидратации, заливались 
эпоксидной смолой для приготовления ультратонких 
срезов. Данные образцы анализировали, используя 
ТЭМ. При исследовании 13 глаз с ПОУГ не удалось 
выявить описываемой ранее гомогенной субстан-
ции. Результат своего исследования H.A. Quigley свя-
зывал с возможной разницей в техническом оснаще-
нии, различающимися выборками пациентов у раз-
ных авторов или удалением части материала в ходе 
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агрессивной пробоподготовки [19]. Сходные дан-
ные об отсутствии описанной гомогенной субстан-
ции D.K. Gieser (1981) получил в исследовании на  
19 глазах с ПОУГ [20].

 M. Maglio (1980) высказал предположение, что 
гомогенная субстанция, вызывающая обструкцию 
пор внутренней стенки ШК, появляется вследст-
вие контаминации поверхности микропрепаратов 
веществом металлического напыления, используе-
мого в СЭМ для лучшего контрастирования микро-
рельефа [21].

C.M. Potau (2002) сообщал о наличии плотной, 
гомогенной непрерывной субстанции, вызываю-
щей частичную или полную обструкцию ТС, лишь  
в 50% исследованных глаз с ПОУГ. Следует отметить,  
что в дополнение к СЭМ со стандартной пробопод-
готовкой автором использовалась энергодиспер-
сионная рентгеновская спектроскопия (ЭДС) для 
химического анализа найденного на поверхности 
трабекулярного аппарата гомогенного материала. 
Целью данной манипуляции являлась дифференци-
ация истинно патологической субстанции от метал-
лического красителя, используемого для контрасти-
рования микрорельефа ткани трабекулы [22].

Данные о наличии гомогенных депозитов в ТС 
глаз с ПОУГ подтвердил R. Sihota (2012), изучив  
с помощью СЭМ со стандартной пробоподготов-
кой полученные при трабекулэктомии образцы 
ткани. В исследовании было задействовано 10 глаз 
с диагностированной первичной закрытоуголь-
ной глаукомой (ПЗУГ); 5 глаз — на фоне острого 
приступа закрытоугольной глаукомы (ЗУГ); 6 глаз 
с ПОУГ. Было установлено, что ретенция ВГЖ при 
остром приступе ЗУГ создается отеком трабекуляр-
ной ткани и ее клеточной инфильтрацией, а на гла-
зах с ПОУГ и ПЗУГ отток затрудняется вследствие 
обструкции путей гомогенными плотноструктурны-
ми депозитами [23]. 

R.R. Allingham (1992) и M. Johnson (2002), 
используя CЭМ со стандартной пробоподготовкой, 
показали, что при глаукоме плотность пор внутрен-
ней стенки ШК снижается в 5 раз по сравнению  
с нормой [24, 25]; было высказано предположе-
ние о наличии зависимости между плотностью пор  
и повышением ВГД в глазах с глаукомой.

J.A. Alvarado (1986) с помощью ТЭМ сравнил 
ультраструктуру юкстаканаликулярной ткани при 
ПОУГ с глазами без глаукомы. Ультратонкие срезы 
подвергались воздействию уранил-ацетата и цитра-
та свинца. Был выявлен материал с повышенной 
электронной плотностью, расположенный между 
волокнами ТС. Было установлено, что при ПОУГ  
у пациентов, чей возраст превышает 40 лет, в юкста-
каналикулярной ткани количество материала с по- 
вышенной электронной плотностью увеличивает-
ся на 23%. Тем не менее автором был сделан вывод  
о несущественной роли данной разницы в создании 
сопротивления оттоку ВГЖ, характерного при ПОУГ 

[26]. C.G. Murphy (1992), используя ТЭМ с техноло-
гией обработки образцов, аналогичной J.A. Alvarado 
и A.J. Yun, изучил строение трабекулы у пациен-
тов с пигментной глаукомой. В юкстаканаликуляр-
ной ткани находилось лишь 3,5% от всего пигмен-
та, обнаруженного при помощи ТЭМ, в то время как 
остальные 96,5% были найдены в корнеосклераль-
ной и увеосклеральной частях трабекулы [27].

Б.Г. Оразмухаммедов (1993) изучил морфологи-
ческие особенности поражения дренажной системы 
глаза при различных стадиях ПОУГ и ПЗУГ. Образцы 
дренажной зоны глаз, иссеченные во время трабе-
кулэктомии, и материал ТС глаз, энуклеированных 
по поводу терминальной болезненной глаукомы,  
анализировались при помощи ТЭМ. Ткани фикси-
ровали в растворе четырехокиси осмия, заливали 
смолой и готовили полутонкие срезы; полученные 
далее ультратонкие срезы контрастировали, исполь-
зуя цитрат свинца. Электронно-микроскопические 
исследования показали, что при открытоуголь-
ной глаукоме начальной стадии происходит грубое 
изменение внутренней стенки ШК без нарушения  
в наружной стенке. Было выявлено изменение 
юкстаканаликулярной ткани, огрубление увеальной 
трабекулы и изменения эндотелия. Полученные дан-
ные об ультраструктуре дренажной системы глаза 
свидетельствовали в пользу того, что при открыто-
угольной глаукоме деструктивные изменения начи-
наются с внутренней стенки ШК, поражается юкста-
каналикулярная ткань и происходит дезорганизация 
коллагеновых волокон в склере. По мере прогресси-
рования заболевания нарастают глубокие необрати-
мые органические изменения ткани всей дренажной 
системы. При ЗУГ повреждение распространяется со 
стороны увеального тракта, отмечается диапедез 
эритроцитов, корнеосклеральная часть трабекулы 
остается без видимых изменений [28].

H. Gong (2002) изучил ультраструктуру трабеку-
лярной ткани, используя СЭМ с пробоподготовкой 
методом замораживания-скалывания. Данная тех-
ника являлась более информативной по сравнению 
с ТЭМ. Благодаря лучшей степени визуализации 
было установлено, что между волокнами юкстака-
наликулярной ткани находится гораздо больше экс-
трацеллюлярного матрикса в сравнении с тем коли-
чеством, что наблюдали при ТЭМ. Было выдвину-
то предположение о существенной роли данного 
количества внеклеточного вещества ТС в создании 
сопротивления оттоку ВГЖ [29]. 

C.W. McLaughlin (2008) использовал СЭМ сов-
местно с ЭДС для изучения химического состава 
внутриклеточного материала трабекулярной ткани, 
подготовленных с помощью криоультрамикрото-
мии. С помощью анализа соотношения Na+, K+, Cl– 
и P косвенно оценивалась способность клеток УПК 
изменять свой объем в различных условиях. Было 
показано, что все клетки в составе ткани трабеку-
лярного аппарата в гипотоничном растворе теряют  

Электронная микроскопия трабекулы в норме и при глаукоме
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свой объем. Было установлено, что эти же клетки 
увеличиваются в объеме при воздействии агони-
стов A2-аденозиновых рецепторов. Практически все 
клеточные элементы трабекулярного аппарата, за 
исключением эндотелия ШК, увеличиваются в объ-
еме при воздействии агонистов A1-аденозиновых 
рецепторов. Было показано, что электронная микро-
скопия и ЭДС-анализ могут применяться не только 
для изучения морфологии трабекулярной ткани,  
но и для изучения клеточной физиологии [30]. 

Заключение
Различные методы электронной микроскопии  

в течение многих десятилетий используются для 
изучения ТС рядом отечественных и зарубежных  

авторов. Тем не менее, несмотря на полученные дан-
ные о патологии дренажной системы глаза, оста-
ется не до конца понятным, какая доля находок 
может быть обусловлена артефактами, связанными 
с агрессивной пробоподготовкой ТС глаза человека 
при помощи СЭМ, позволяющей наблюдать ткани  
в режиме низкого вакуума во влажном состоянии. 
При этом исключаются артефакты, связанные с пред-
варительной лиофилизацией или химическим заме-
щением воды, что дает возможность наиболее полно 
и детально изучить дренажный аппарат глаза чело-
века. ЭДС-анализ образцов, не прошедших процеду-
ру агрессивной пробоподготовки, в большей степени 
отражает истинный химический состав исследуемой 
ткани, что дает перспективу в понимании химических 
процессов, задействованных в патогенезе глаукомы.
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