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Резюме
ЦЕЛЬ. Выявить лимфатические структуры в органе зре-

ния человека, изучить их ультраструктурную организацию 
и морфологические изменения в цилиарном теле и хори-
оидее при первичной открытоугольной глаукоме (ПОУГ). 

МЕТОДЫ. Исследованы фрагменты энуклеирован-
ных по медицинским показаниям глаз больных (n=28). 
Основная группа — 17 глаз пациентов с диагнозом «тер-
минальная стадия ПОУГ». Проведено иммуногистохими-
ческое исследование с использованием моноклональ-
ных антител к маркерам эндотелиоцитов кровеносных 
сосудов CD31 и CD34 («Novocasra», Германия), к мар-
керам эндотелиоцитов лимфатических сосудов LYVE-1 
(«Abcam», Англия), Podoplanin («Monosan», Нидерланды) 
и Prox-1 («Covance», Германия), к маркеру рецептора 
фактора роста фибробластов FGFR — («Abcam», Англия). 
Полученные препараты тканей глаза изучали в световом 
микроскопе Leiсa DMЕ. Электронно-микроскопическое 
исследование тканей глаза проводили на электронном 
микроскопе JEM 1400 (Япония).

РЕЗУЛЬТАТЫ. Иммуногистохимический и ультраструк-
турный анализ выявил наличие в цилиарном теле  
лимфатических каналов и структурированных интер-
стициальных пространств (тканевые щели), сформиро-
ванных коллагеновыми волокнами и фибробластами. 
Установлено, что в структуре хориоидеи присутству-
ют лимфатические каналы и лимфатические лакуны. 
Лимфатические каналы располагаются в сосудисто-
капиллярной пластинке и ограничены фибробласто-
подобными и пигментными клетками, а лимфатиче-
ские лакуны расположены в надсосудистой пластинке  
и выстланы фибробластоподобными клетками. Впервые 
лимфатические структуры выявлены на границе между 
склерой и решетчатой пластинкой зрительного нерва 

и в его оболочках. При терминальной стадии ПОУГ  
в цилиарном теле отмечены структурные признаки 
отека и набухания стромы: расширение интерстици-
альных пространств, увеличение просветов венозных  
сосудов, уменьшение степени экспрессии маркеров 
эндотелия лимфатических сосудов. Сходные процессы 
при терминальной стадии ПОУГ обнаружены в хорио-
идее. Показано расширение просветов кровеносных 
сосудов и лимфатических каналов, набухание и увели-
чение размеров перикапиллярных пространств, набуха-
ние стромы хориокапиллярной пластинки и нарушение 
связи якорных коллагеновых волокон с миофибробла-
стами и пигментными клетками. Выявлено достоверное 
увеличение толщины хориоидеи, возрастание объемных 
плотностей эпителия, интерстициальных пространств 
и сосудов, связанное с отеком и набуханием стромы 
хориоидеи, что указывает на развитие воспалительного 
процесса. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Полученные в исследовании новые фун-
даментальные данные расширяют современные пред-
ставления о наличии элементов лимфатической системы 
в органе зрения человека и изменении их структуры 
при первичной открытоугольной глаукоме. Указанное 
позволяет сформулировать концепцию о существова-
нии лимфатического (увеолимфатического) пути оттока 
внутриглазной (тканевой) жидкости, направленного на 
утилизацию и выведение продуктов метаболизма и кле-
точной деструкции. Структурные нарушения компонентов 
лимфатического пути играют важную роль в механизмах 
развития ПОУГ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: лимфатические маркеры, элементы 
лимфатической системы глаза, ультраструктура, лимфати-
ческий путь оттока, первичная открытоугольная глаукома. 
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Не вызывает сомнения, что одной из значи-
мых медико-социальных проблем совре-
менной офтальмологии является увеличе-
ние числа лиц, страдающих глаукомой — 

патологическим процессом, занимающим ведущее 
место в развитии слабовидения и слепоты во всех 
странах мира, с высоким уровнем экономического 
ущерба [1-6]. 
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Abstract
PURPOSE: To identify the lymphatic structures of the 

human eye, study their ultrastructural organization and 
morphological changes in the ciliary body and the choroid 
in patients with primary open-angle glaucoma.

METHODS: Fragments of eye tissues enucleated for 
medical indications (n=28) were studied. The main group 
included 17 eyes of patients diagnosed with terminal stage 
primary open-angle glaucoma. The tissues underwent an 
immunohistochemical study using monoclonal antibodies 
to markers of the following agents: blood vessel endothe-
liocytes CD31 and CD34 («Novocasra», Germany), lymphatic 
endotheliocytes LYVE-1 («Abcam», England), Podoplanin 
(«Monosan», The Netherlands) and Prox-1 («Covance», 
Germany), fibroblast growth factor receptor marker FGFR 
(«Abcam», England). Obtained eye tissues were studied by 
means of Leica DME light microscope. Electron microscopy 
of the eye tissues was carried out using JEM 1400 electron 
microscope (Japan).

RESULTS: The imunohistochemical and ultrastructu-
ral analysis of the ciliary body revealed the presence 
of lymphatic channels and structured interstitial spaces 
(tissue slits) formed by collagen fibers and fibroblasts. 
Lymphatic canals and lacunae were also found in the cho-
roid. Lymphatic channels were located in the vascular capil-
lary layer and were confined to cells similar to fibroblasts 
and pigment cells, while lymphatic lacunae were found in 
the suprachoroid layer and were lined with cells similar 
to fibroblasts. For the first time lymphatic structures were 
found on the border between the sclera and the lamina 

cribrosa and in the optic nerve sheath. The ciliary body 
in patients with terminal primary open-angle glaucoma 
shows the following structural signs of edema and stromal 
swelling: interstitial space widening, venous vessels lumen 
enlargement, reduction of the lymphatic endothelial cells 
marker expression. Similar processes were found in the 
choroid during the terminal stage of primary open-angle 
glaucoma: enlarged blood and lymphatic vessels lumens, 
pericapillary spaces swelling and enlargement, choriocapil-
lary layer stroma swelling as well as the disruption of the 
anchoring collagen fibrils binding to myofibroblasts and 
pigment cells. The study revealed an associated with swell-
ing significant increase in choroid thickness and volume 
density of the epithelium, interstitial spaces and vessels, 
which indicated inflammation.

CONCLUSION: The new fundamental data obtained 
during the study broadens the current understanding of 
lymphatic system elements presence in the human eye 
and their changes associated with primary open-angle 
glaucoma. This allows us to postulate the existence of  
a lymphatic (uveolymphatic) pathway of intraocular (tissue) 
fluid outflow, aimed at utilizing and excreting metabolic 
and cellular destruction products. Structural disturbances 
of the lymphatic outflow components play an important 
role in the mechanisms of primary open-angle glaucoma 
development.

KEYWORDS: lymphatic markers, ocular lymphatic sys-
tem, ultrastructure, lymphatic outflow, primary open-angle 
glaucoma. 

Считается, что в основе патогенеза первичной 
открытоугольной глаукомы (ПОУГ) лежат морфо-
функциональные нарушения в органе зрения, обу-
словливающие повышение внутриглазного дав-
ления (ВГД), которое приводит к патологическим 
изменениям в дренажной системе глаза, влияю-
щим на сопротивление оттоку внутриглазной жид-
кости (ВГЖ). Развитие патологического процесса 

Черных В.В., Бгатова Н.П.
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Однако результаты, представленные в имею-
щихся научных публикациях, и вопрос о наличии 
и роли лимфатического пути оттока ВГЖ остаются 
предметом острой дискуссии [25].

Таким образом, данные о наличии элементов 
лимфатической системы в органе зрения и их роль 
в формировании оттока ВГЖ, учитывая значимость 
лимфатической системы в утилизации продуктов 
метаболизма и клеточной деструкции, остаются не 
общепринятыми и требуют дальнейшего изучения 
для создания методов патогенетически обоснован-
ной терапии, профилактики и лечения пациентов  
с ПОУГ, что определяет актуальность исследований 
в этой области. 

Цель настоящего исследования — выявить 
лимфатические структуры в органе зрения чело-
века, изучить их ультраструктурную организацию 
и морфологические изменения в цилиарном теле  
и хориоидее при ПОУГ.

Материалы и методы
Для решения поставленной в настоящем иссле-

довании цели и задач были взяты фрагменты эну-
клеированных по медицинским показаниям глаз 
больных (n=28). В основную группу вошли 17 глаз 
с диагнозом «терминальная стадия ПОУГ». В кон-
трольную группу вошли 11 глаз с диагнозом «мела-
нома хориоидеи». Меланома хориоидеи располага-
лась постэкваториально, без распространения на 
смежные ткани. Энуклеация проводилась по поводу 
заболевания, не влияющего на структурную орга-
низацию глаза.

В качестве критериев исключения из обеих 
групп являлось наличие у пациентов острых и обо-
стрения хронических воспалительных заболеваний 
органа зрения, неоваскулярной глаукомы, увеита 
различной этиологии и локализации, тотального 
гемофтальма, опухолевых и аутоиммунных процес-
сов любой локализации.

Офтальмологические методы исследования: всем 
пациентам диагноз ставился на основании стандарт-
ного офтальмологического обследования, включа-
ющего определение остроты зрения, бинокулярной 
офтальмоскопии, сферопериметрии, эхоофтальмо-
графии, оптической когерентной томографии, изме-
рения внутриглазного давления (ВГД).

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование: 
для морфологического изучения биологические 
образцы фиксировали в 4% растворе параформаль-
дегида, обрабатывали по стандартной гистологи-
ческой методике и заливали в парафин. Парафино-
вые срезы окрашивали гематоксилином и эозином 
и с использованием антител. Все этапы иммуноги-
стохимической реакции (депарафинизация, дема-
скировка, инкубация с первичными антителами 
и т. д.) проводили согласно протоколам произво-
дителей антител. Использовали моноклональные 

приводит к деструкции и дезорганизации соедини-
тельной ткани, фибриноидному набуханию в обла-
сти трабекулярного аппарата и прогрессирующему 
склерозированию трабекулярной зоны. Таким обра-
зом, механический процесс создает условия для 
возрастания гидравлического сопротивления в тра-
бекулярной зоне и росту ВГД, создает условия для 
экскавации решетчатой пластинки склеры и посте-
пенной гибели аксонов ганглиозных клеток зри-
тельного нерва [7-12].

Однако до настоящего времени многие аспекты 
патогенеза ПОУГ, включая роль нарушений цитоки-
новой регуляции и иммунометаболических измене-
ний, способных приводить к развитию деструктив-
но-воспалительного процесса, остаются недостаточ-
но изученными. При этом наибольший интерес для 
исследования представляют трабекулярный аппарат,  
цилиарное тело и хориоидея, поскольку нарушение  
их структуры способно привести к затруднению 
оттока ВГЖ и повышению ВГД, что замыкает пороч-
ный круг заболевания [13]. 

В то же время известно, что одной из важней-
ших интеграционных систем организма, играющей 
значимую роль в процессах выведения ксенобиоти-
ков, продуктов, возникающих в процессе жизнеде-
ятельности клеток, развития деструктивно-воспа-
лительного процесса, метаболических нарушений  
и поддержания гомеостаза организма, является 
лимфатическая система [14-17].

В научной литературе до последнего времени 
существовали представления об отсутствии лим-
фатических элементов во внутренних структурах 
глаза, которые базировались на результатах клас-
сических исследований, проведенных в 70-х годах  
XX века [18], и возможная роль лимфатической 
системы в развитии заболеваний органа зрения 
практически не обсуждалась. 

И только в последнее десятилетие, в результате 
развития методов иммуногистохимического иссле-
дования и появления молекулярных маркеров эндо-
телия лимфатических сосудов, таких как LYVE-1, 
Podopanin (D2-40) и Prox-1, появились первые публи-
кации, свидетельствующие о наличии элементов 
лимфатической системы в органе зрения [19-24]. 

Важной для понимания роли лимфатической 
системы в дренажной функции глаза является экс-
периментальная работа Kim M. et al. (2011). Авто-
рами показано, что при введении люминесцентных 
микросфер в переднюю камеру глаза овцы они выяв-
ляются в просвете LYVE-1+-лимфатических каналов 
цилиарного тела экспериментального животного.  
Через четыре часа после инъекции метку обнаружи-
вали в шейном, заглоточном и подчелюстном лим-
фатических узлах. Эти данные указывают на при-
сутствие лимфатических каналов в цилиарном теле 
глаза человека, и что жидкость и растворенные  
в ней вещества оттекают, по меньшей мере частич-
но, через лимфатическую систему [19]. 

Увеолимфатический путь оттока



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

6 1/2018   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

антитела к маркерам эндотелиоцитов кровенос-
ных сосудов CD31 и CD34 («Novocasra», Германия); 
моноклональные тела к маркерам эндотелиоцитов 
лимфатических сосудов LYVE-1 («Abcam», Англия); 
Podoplanin («Monosan», Нидерланды) и Prox-1 
(«Covance», Германия); к маркеру рецептора фак-
тора роста фибробластов FGFR («Abcam», Англия). 
Полученные препараты тканей глаза изучали в све-
товом микроскопе Leiсa DMЕ и фотографировали  
с помощью компьютерной программы Аvigion. 

Электронно-микроскопическое исследование: для 
исследования в электронном микроскопе образцы 
трабекулярного аппарата, цилиарного тела, хорио-
идеи размером до 1 мм3 фиксировали в 4% раство-
ре параформальдегида, приготовленном на среде  
Хенкса, дофиксировали в течение 1 часа в 1% рас-
творе ОsO4 на фосфатном буфере (pH=7,4), деги-
дратировали в этиловом спирте возрастающей кон-
центрации и заключали в эпон («Serva», Германия). 
Из полученных блоков готовили полутонкие срезы 
толщиной 1 мкм на ультратоме Leica UC7/FC7 (Гер-
мания/Швейцария), окрашивали толуидиновым 
синим, изучали под световым микроскопом Leica 
DME и выбирали необходимые участки тканей для 
исследования в электронном микроскопе. Из ото-
бранного материала получали ультратонкие срезы 
толщиной 70-100 нм, контрастировали насыщен-
ным водным раствором уранилацетата и цитратом 
свинца и изучали в электронном микроскопе JEM 
1400 (Япония).

Морфометрическое исследование: морфометри-
ческий анализ проводили с помощью компьютер-
ной программы Image J («WayneRasband», США) 
при увеличении микрофотографий в 400 раз. 
Оценивали объемные плотности интерстициаль-
ных пространств, сосудов и мышечных элементов  
с использованием закрытой тестовой системы 
из 315 (15 21) точек, площадь тестовой системы 
составляла 22 125 мкм2 (125 177 мкм).

Статистические методы исследования
Полученные цифровые данные были подвер-

гнуты статистическому анализу и представлены 
в виде таблицы и графиков. Анализ данных про-
водили с помощью пакета прикладных программ  
Statistica 10 производства StatSoftInc (USA). Зна-
чимость различий вариационных рядов в несвя-
занных выборках оценивали с помощью критерия 
Манна – Уитни. Данные в графиках представлены  
в виде M±m, где M — средняя, m — ошибка  
средней. Достоверным считали различие между 
сравниваемыми рядами с уровнем достоверной 
вероятности 95% (р<0,05).

Исследование было проведено в соответствии  
с принципами Хельсинской декларации Всемир-
ной медицинской ассоциации «Этические принци-
пы проведения научных медицинских исследова-
ний с участием человека», Федеральным законом  

Российской Федерации от 21 ноября 2011 г. № 323 
ФЗ «Об основах охраны здоровья граждан в Рос-
сийской Федерации», а также требованиями Феде-
рального закона от 27.07.2006 № 152-ФЗ (ред. от 
21.07.2014) «О персональных данных» (с изм. и доп., 
вступ. в силу с 01.09.2015). У всех пациентов было 
получено информированное согласие на операции, 
забор энуклеированного глаза, а также использова-
ние данных исследования в научных целях.

Результаты
Первым этапом настоящего исследования явля-

лось изучение структуры цилиарного тела пациен-
тов контрольной группы. Результаты представлены 
на рис. 1. 

Окрашивание препаратов глаза на маркеры 
эндотелиоцитов кровеносных сосудов CD31 и CD34 
показало, что строма цилиарного тела равномер-
но пронизана большим количеством кровеносных 
капилляров, артериол и венул. 

Наиболее крупные по размеру просветов кро-
веносные сосуды были расположены у основания 
цилиарных отростков. Форма просветов выявля-
емых кровеносных сосудов была преимуществен-
но округлая или эллипсоидная (рис. 1А). При окра-
шивании препаратов глаза на маркеры эндоте- 
лиоцитов лимфатических сосудов LYVE-1 и Prox-1  
в обоих случаях наблюдали подобие трабекул 
вдоль мышечных волокон цилиарного тела (рис. 
1Б). Обнаруженные вытянутые клетки, образу-
ющие каналы, преимущественно вдоль мышеч-
ного волокна цилиарного тела, окрашивались на 
маркеры эндотелиоцитов лимфатических сосудов  
LYVE-1 и Prox-1 (рис. 1Б), не окрашивались на мар-
керы кровеносных сосудов CD31 и CD34 (рис. 1А) 
и не имели базальной мембраны. Они контак-
тировали с коллагеновыми фибриллами (рис. 1В)  
и по структуре были сходны с фибробластами  
и их отростками, но не всегда окрашивались на 
маркер фибробластов. При электронно-микро-
скопическом анализе было выявлено, что вдоль 
мышечных волокон цилиарного тела располага-
ются клетки, которые имеют небольшое содержа-
ние органелл в вытянутых узких участках цито-
плазмы, межклеточные контакты типа наложения  
и открытые межклеточные контакты (рис. 1В, Г). 
Исходя из данных иммуногистохимического ана-
лиза и ультраструктурной организации, мы опре-
делили данные клетки как фибробластоподобные  
клетки, экспрессирующие маркеры эндотелия лим-
фатических сосудов.

Развитие глаукоматозного процесса приводи-
ло к ряду изменений в структуре цилиарного тела. 
Данные представлены на рис. 2. 

Наблюдалось значительное расширение интер-
стициальных пространств и возрастание просветов 
сосудов (рис. 2А). 

Черных В.В., Бгатова Н.П.
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Рис. 1. Структура цилиарного тела в контрольной группе: А — CD31+,  
кровеносные сосуды в цилиарном теле глаза человека: Б — Prox-1+, лим-
фатические каналы вдоль пучков мышечных волокон цилиарного тела;  
В — лимфатический канал около гладкомышечного волокна цилиарного 
тела; Г — открытые межклеточные контакты в структуре лимфатического 
канала в цилиарном теле. Ув.: А, Б — 400; В, Г — 8000

Fig. 1. Ciliary structure in control group patients: А — CD31+, human ciliary 
blood vessels; Б — Prox-1+, lymphatic vessels along the ciliary muscle bundles; 
В — lymphatic vessel near the smooth muscle fiber of the ciliary body; Г — 
open cell junctions in the ciliary lymphatic channel structure. Magnification:  
А, Б — 400; В, Г — 8000

Рис. 2. Цилиарное тело при терминальной стадии ПОУГ: А — расширение интерстициальных пространств и возрас-
тание просветов сосудов. Окраска гематоксилином и эозином; Б — слабая степень экспрессии маркера эндотелия  
лимфатических сосудов Podoplanin. ИГХ окрашивание на Podoplanin; В — нарушение структурной целостности  
клеток, ограничивающих лимфатический канал. Ув.: А, Б — 400; В — 8000

Fig. 2. Ciliary body in a patient with terminal POAG: А — dilatation of interstitial spaces and vessel lumens. Hematoxylin 
and eosin stain; Б — low degree expression of lymphatic vessel endothelium marker Podoplanin. IHC Podoplanin stain;  
В — cell structural integrity damage in the lymphatic vessel. Magnification: А, Б — 400; В — 8000

Иммуногистохимическое окрашивание препара-
тов цилиарного тела на Podoplanin выявило слабую 
степень экспрессии маркера эндотелия лимфатиче-
ских сосудов при первичной открытоугольной глау-
коме (рис. 2Б). Данный факт мог быть следствием  

нарушения структурной целостности мембран фиб-
робластоподобных клеток, образующих лимфатиче-
ские каналы, при развитии глаукомы (рис. 2В). 

Морфометрический анализ структуры цилиар-
ного тела при терминальной стадии ПОУГ позволил 
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Рис. 3. Объемные плотности структур в цилиарном теле 
у пациентов с терминальной стадией ПОУГ и в кон-
трольной группе, * — p<0,05, достоверное отличие от 
значений в контрольной группе
Fig. 3. Ciliary body structures volume density in patients 
with terminal POAG and the control group, * — p<0.05, 
significant difference from the control group values

выявить ряд изменений (рис. 3). Объемная плот-
ность сосудов в цилиарном теле в контрольной груп-
пе составила 18,9±2,9 мкм2, а при терминальной 
стадии ПОУГ значение изучаемого показателя воз-
растало на 54,5% и составило 29,2±3,9 мкм2, что 
было больше значения показателя в контрольной 
группе и достоверно от него отличалось (p<0,05).

Объемная плотность интерстиция в цилиарном 
теле в контрольной группе составила 20,5±2,1 мкм2, 
а при терминальной стадии ПОУГ значение изуча-
емого показателя возрастало на 42,1% и составило 
29,1±3,6 мкм2, что было больше значения показа-
теля в группе сравнения и достоверно от него отли-
чалось (p<0,05). При оценке объемной плотности 
мышечных волокон была установлена тенденция 
к её нарастанию при терминальной стадии ПОУГ 
(39,9±4,7 против 47,0±5,2 мкм2), однако достовер-
ности различий выявлено не было. Данные пред-
ставлены на рис. 3.

Рис. 4. Сосудистое русло хориоидеи в контрольной группе: А — структура хориокапиллярной пластинки. КК — 
просвет кровеносного капилляра, ЛК — просвет лимфатического канала. Окраска гематоксилином и эозином.  
Б, В, Г, Д, Е — ИГХ выявление маркеров: Б — CD34+, кровеносные сосуды; В — Prox-1+, лимфатический сосуд;  
Г — LYVE-1+, лимфатический сосуд; Д — Podoplanin+, лимфатический сосуд; Е — Podoplanin+, лимфатические сосу-
ды на границе склеры и хориоидеи. Ув. 900

Fig. 4. Choroidal vascular bed in the control group patients: А — choriocapillary structure. КК — blood capillary lumen, 
ЛК — lymphatic channel lumen. Hematoxylin and eosin stain. Б, В, Г, Д, Е — IHC marker test: Б — CD34+, blood vessel; 
В — Prox-1+, lymphatic vessel; Г — LYVE-1+, lymphatic vessel; Д — Podoplanin+, lymphatic vessel; Е — Podoplanin+, 
lymphatic vessels on the border between sclera and choroid. Magnification 900

Черных В.В., Бгатова Н.П.
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Рис. 5. Структура стромального каркаса хориоидеи в контрольной группе.  
КВ — пучки якорных коллагеновых волокон, МФБ — миофибробласт,  
ПГ — пигментная клетка: А — разнонаправленное расположение пучков  
коллагеновых волокон; Б — якорные коллагеновые волокна вокруг пигмент-
ной клетки; В, Г — лимфатические каналы (ЛК) и структура лимфатических 
лакун хориоидеи (ФПК — фибробластоподобная клетка). Ув. 8000

Fig. 5. Choroid stromal structure in the control group. КВ — collagen anchoring 
fibrils, МФБ — myofibroblast, ПГ — pigment cell: А — multidirectional 
collagen fibrils; Б — collagen anchoring fibrils surrounding the pigment cell;  
В, Г — lymphatic channels (ЛК) and choroidal lymphatic lacunae structure  
(ФПК — fibroblast-like cell). Magnification 8000

Таким образом, с помощью иммуногистохими-
ческого и электронно-микроскопического исследо-
вания в цилиарном теле глаза человека выявлены 
лимфатические каналы, образованные вытянутыми 
фибробластоподобными клетками, экспрессирую-
щими маркеры эндотелия лимфатических сосудов,  
и их отростками. Кроме того, показано нали-
чие структурированных интерстициальных про-
странств — тканевых щелей, ограниченных колла-
геновыми волокнами и фибробластами. 

По терминологии M. Fёldi (1999), тканевые 
щели, содержащие тканевую жидкость, являются 
путями несосудистой микроциркуляции в интер-
стиции — прелимфатиками. Они находятся вблизи 
кровеносных сосудов, располагаются экстра- или 
интраадвентициально, либо окружают лимфатиче-
ские капилляры. Следовательно, тканевая жидкость 
течет по структурированным интерстициальным 
пространствам — прелимфатикам.

Следующим этапом настоящего исследования 
было морфологическое и ультраструктурное изуче-
ние хориоидеи. Результаты представлены на рис. 4. 

При окрашивании гематоксилином и эозином 
образцов хориоидеи пациентов контрольной группы 
в структуре хориокапиллярной пластинки выявляли 
пигментные клетки, кровеносные капилляры, кол-
лагеновые волокна, фибробласты и каналы, похо-
жие на лимфатические (рис. 4А).

Иммуногистохимическое окрашивание на маркер 
эндотелия кровеносных сосудов CD34 показало, что 
лежащие рядом со слоем пигментных клеток сосуды 
являются кровеносными капиллярами (рис. 4Б). 

При иммуногистохимическом окрашивании на 
маркеры эндотелия лимфатических сосудов Prox-1,  
LYVE-1 и Podoplanin окрашивались клетки и их 
отростки, лежащие вдоль пигментных клеток и об- 
разующие каналы рядом с кровеносными капилля-
рами и сосудами. Данные каналы были отнесены  
к лимфатическим (рис. 4В,Г,Д). 

Иммуногистохимическое выявление маркера эндо-
телия лимфатических сосудов Podoplanin на грани-
це склеры и хориоидеи продемонстрировало наличие  
в данной области лимфатических структур (рис. 4Е). 

При исследовании в электронном микроскопе 
(рис. 5) было выявлено, что строма хориокапилляр-
ной пластинки пронизана пучками коллагеновых 
волокон, которые связаны с миофибробластами  
и пигментными клетками и, вероятно, играют роль 
каркаса, препятствующего значительному измене-
нию размера данной части оболочки (рис. 5А,Б). 

Электронно-микроскопическое исследование 
подтвердило, что лимфатические каналы располага-
ются между кровеносными капиллярами и кровенос-
ными сосудами и образованы фибробластоподобны-
ми клетками и их отростками, миофибробластами  
и сопровождаются пигментными клетками (рис. 5В).

Увеолимфатический путь оттока
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В переходной зоне между сосудистой оболочкой 
и склерой отмечали большие пространства, огра-
ниченные удлиненными клетками, так называемые 
лакуны, которые предположительно рассматрива-
ются как лимфатические структуры. Лимфатиче-
ские лакуны были выстланы фибробластоподобны-
ми клетками, которые неплотно контактировали 
между собой и не были связаны пучками якорных 

филаментов, которые бы ограничивали значитель-
ные изменения размеров лакун (рис. 5Г). 

Учитывая предположение о существовании 
оттока ВГЖ по оболочкам зрительного нерва, пред-
ставляло интерес выявление лимфатических струк-
тур на границе склеры и решетчатой пластинки 
зрительного нерва и в его оболочках в контрольной 
группе. Данные представлены на рис. 6.

Рис. 6. Структура фрагмента глаза в контрольной группе, ИГХ выявление маркера лимфатических сосудов Podoplanin: 
А, Б — на границе склеры и решетчатой пластинки; В — структура оболочки зрительного нерва. Ув. 400

Fig. 6. Eye fragment structure, control group. IHC Podoplanin lymphatic vessels marker test: А, Б — on the border between 
sclera and choroid; В — optic nerve sheath structure. Magnification 400

Рис. 7. Структура хориоидеи в контрольной группе и при терминальной  
стадии ПОУГ. ЛК — лимфатический канал, КК — кровеносный капилляр,  
ИГХ выявление маркеров: А — хориоидея в контрольной группе, маркер  
кровеносных сосудов CD34; Б — терминальная стадия ПОУГ, расширение 
просветов кровеносных сосудов, маркер кровеносных сосудов CD34; В — 
хориоидея в контрольной группе, маркер лимфатических сосудов Podoplanin; 
Г — терминальная стадия ПОУГ, расширение просвета лимфатического кана-
ла, маркер лимфатических сосудов Podoplanin. Ув. 400

Fig. 7. Choroidal structure in the control group and in patients with terminal 
POAG. ЛК — lymphatic vessel, КК — blood capillary, IHC marker test: А — control 
group choroid, CD34 blood vessel marker; Б — terminal POAG, blood vessel 
lumen dilation, CD34 blood vessel marker; В — control group choroid, Podoplanin 
lymphatic vessel marker; Г — terminal POAG, lymphatic channel lumen dilation, 
Podoplanin lymphatic vessel marker. Magnification 400
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Рис. 9. Объемные плотности структур хориоидеи у паци-
ентов с терминальной стадией ПОУГ, относительно кон-
трольной группы; * — p<0,05, достоверное отличие от 
значений в контрольной группе

Fig. 9. Choroid structures volume density in patients 
with terminal POAG and the control group, * — p<0.05, 
significant difference from the control group values

Было установлено, что Podoplanin+-окрашенные 
структуры визуализировались на границе между 
склерой и зрительным нервом — как в склере, так  
в области решетчатой пластинки (рис. 6А,Б), а также 
в оболочках зрительного нерва (рис. 6В).

При изучении материалов, полученных от паци-
ентов с терминальной стадией ПОУГ, в хориоидее 
были отмечены структурные изменения (рис. 7). 

Было установлено возрастание просветов кро-
веносных сосудов и лимфатических каналов. 

На рис. 8 представлены данные электронно-
микроскопического исследования. Отмечалось на- 
бухание и увеличение размеров перикапиллярных 
пространств (рис. 8А), набухание стромы хорио-
капиллярной пластинки и нарушение связи якор-
ных коллагеновых волокон с миофибробластами  
и пигментными клетками (рис. 8Б), а также набуха-
ние клеток, выстилающих лимфатические каналы,  
и увеличение размеров интерстиция (рис. 8В). 

Морфометрический анализ структуры хорио-
идеи при терминальной стадии ПОУГ также позво-
лил выявить ряд изменений. Данные представлены 
на рис. 9. 

Объемная плотность эпителия в контрольной 
группе составила 14,8±2,3 мкм2, а при терминаль-
ной стадии ПОУГ значение изучаемого показателя 
возрастало на 60,8% и составило 23,8±3,4 мкм2, что 
было больше значения показателя в контрольной 
группе и достоверно от него отличалось (p<0,05). 
Объемная плотность капилляров в контрольной 
группе составила 9,1±1,6 мкм2, а при терминаль-
ной стадии ПОУГ значение изучаемого показателя 
возрастало на 63,7% и составило 14,9±2,8 мкм2, что 
было больше значения показателя в контрольной 
группе и достоверно от него отличалось (p<0,05). 

Рис. 8. Структура лимфатических каналов хориоидеи при терминальной стадии ПОУГ: А — набухание пери-
капиллярных пространств; Б — нарушение связи якорных коллагеновых волокон с пигментными клетками;  
В — увеличение интерстициальных пространств и набухание клеток, выстилающих лимфатический канал: фибро-
бластоподобной (ФПК), пигментной клетки (ПГ) и миофибробласта (МФБ). Ув. 8000

Fig. 8. Choroid lymphatic channels structure in patients with terminal POAG: А — pericapillary spaces swelling;  
Б — collagen anchoring fibrils and pigment cells binding defect; В — interstitial spaces’ dilation and lymphatic channel lining 
cells swelling: fibroblast-like cell (ФПК), pigment cell (ПГ) and myofibroblast (МФБ). Magnification 8000

Объемная плотность лакун в контрольной группе 
составила 22,2±3,5 мкм2, а при терминальной ста-
дии ПОУГ значение изучаемого показателя возрас-
тало на 60,8% и составило 35,7±4,1 мкм2, что было 
больше значения показателя в контрольной группе 
и достоверно от него отличалось (p<0,05).

Объемная плотность сосудов в контрольной 
группе составила 13,7±1,9 мкм2, а при терминаль-
ной стадии ПОУГ значение изучаемого показателя 
возрастало на 60,4% и составило 22,0±3,6 мкм2, что 
было больше значения показателя в контрольной 

Увеолимфатический путь оттока

А Б В
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группе и достоверно от него отличалось (p<0,05). 
Объемная плотность сосудов в контрольной группе 
составила 40,2±5,3 мкм2, а при терминальной ста-
дии ПОУГ значение изучаемого показателя возрас-
тало на 59,2% и составило 64,0±6,6 мкм2, что было 
больше значения показателя в контрольной группе 
и достоверно от него отличалось (p<0,05).

Таким образом, было установлено увеличение 
толщины хориоидеи более чем на 60% при терми-
нальной стадии ПОУГ по сравнению с контроль-
ной группой, что было следствием отека и набу-
хания компонентов стромы хориоидеи. При этом  
пропорционально увеличивались объемные плот-
ности структур сосудистой оболочки, таких как 
эпителиальный слой, капилляры, сосуды и интер-
стициальные пространства.

Заключение
При использовании молекулярных маркеров 

эндотелиоцитов лимфатических сосудов в органе 
зрения выявлены структурные элементы лимфати-
ческой системы. В цилиарном теле, в тканях хорио-
идеи и супрахориоидального пространства, на гра-
нице склеры и решетчатой пластинки зрительного 
нерва, а также в оболочках зрительного нерва визу-
ализированы тканевые щели (прелимфатики), лим-
фатические каналы и лакуны. Указанное позволя-
ет сделать заключение о наличии в органе зрения 
кроме «оперативного» пути оттока ВГЖ, направлен-
ного на сброс воды и низкомолекулярных веществ 
непосредственно через систему шлеммова канала 
и его коллекторов в сосудистое русло, лимфатиче-
ского (увеолимфатического) пути оттока внутри-
глазной (тканевой) жидкости, направленного на 
выведение и утилизацию крупномолекулярных про-
дуктов метаболизма, а также появляющихся в цир-
куляции при развитии в органе зрения деструктив-
но-воспалительных, иммунных и других процессов 
биологически активных субстанций. 

Вероятно, учитывая выявленное нами нали-
чие лимфатических структур в органе зрения, осо-
бенно в оболочках зрительного нерва, такой отток 
может проходить через лимфатические структуры 
головного мозга, наличие которых было показано  

в ряде исследований (синусы твёрдой мозговой 
оболочки имеют молекулярные маркеры лимфа-
тических эндотелиальных клеток и могут выпол-
нять функцию лимфатических путей оттока) [26]. 
Тем более было показано, что введение трассе-
ров Evans blue в субарахноидальное пространство 
позволяет выявить метку через определенное время  
в шейных лимфатических узлах. Аналогичное про-
движение маркера, вводимого в глаз овцы, было 
показано в исследованиях M. Kim et al. (2011) [19]. 
Однако такое допущение требует серьезного фунда-
ментального подтверждения совместными исследо-
ваниями со специалистами, занимающимися изуче-
нием оттока цереброспинальной жидкости. 

При первичной открытоугольной глаукоме 
обнаружены структурные изменения компонентов 
лимфатического (увеолимфатического) пути отто-
ка, которые могут играть значительную роль в пато-
генезе заболевания. Так, в цилиарном теле выявле-
но расширение интерстициальных пространств, 
увеличение просветов венозных сосудов, а также 
уменьшение степени экспрессии маркера эндоте-
лия лимфатических сосудов, что свидетельствует об 
отеке и воспалении в изучаемой области. В хорио-
идее показано расширение просветов кровеносных 
сосудов и лимфатических каналов, набухание и уве-
личение размеров перикапиллярных пространств, 
набухание стромы хориокапиллярной пластинки  
и нарушение связи якорных коллагеновых волокон 
с миофибробластами и пигментными клетками, что 
также свидетельствует об отеке и наличии местного 
хронического воспаления в изучаемой области.

Таким образом, полученные в исследовании 
новые фундаментальные данные расширяют совре-
менные представления о наличии элементов лимфа-
тической системы в органе зрения человека и изме-
нении их структуры при первичной открытоугольной 
глаукоме. Указанное позволяет сформулировать кон-
цепцию о существовании лимфатического (увеолим-
фатического) пути оттока внутриглазной (тканевой) 
жидкости, направленного на утилизацию и выведе-
ние продуктов метаболизма и клеточной деструкции. 
Структурные нарушения компонентов лимфатиче-
ского пути играют важную роль в механизмах разви-
тия первичной открытоугольной глаукомы.
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