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В последнее время отмечается значительный рост числа заболевших глаукомой, лидирующей офтальмологической па-

тологией среди причин слепоты и слабовидения Многие аспекты патогенеза глаукомы до сих пор остаются неясными. Об-
щепризнанной является мультифакториальность заболевания: наиболее изучены механические, сосудистые и метаболиче-
ские факторы. Результаты экспериментальных исследований при моделировании глаукомы свидетельствуют о том, что 
указанные изменения являются следствием нарушений в первичном звене иммунитета, а именно в популяции антигенпре-
зентирующих клеток. В результате иммуногистохимических исследований установлено, что роль антигенпрезентирующих 
клеток, находящихся в сосудистой оболочке глаза, радужке и цилиарном теле, выполняют стромальные меланоциты. Даль-
нейшие экспериментальные исследования позволили выявить в этих клетках функциональные потенции, типичные для 
макрофагов: лизосомальную, фагоцитарную и миграционную. В экспериментах с кортикостероидной глаукомой было вы-
явлено уменьшение количества стромальных меланоцитов, приводящее к патологии в дренажной зоне угла передней каме-
ры глаза и зрительном нерве. Восстановление популяции стромальных меланоцитов с помощью антигенной стимуляции 
приводило к нивелированию фибротических изменений в дренажной зоне и зрительном нерве. Таким образом, иммуно-
морфологические нарушения при глаукоме можно считать проявлением аутоиммунной патологии. 

Ключевые слова: глаукома, хориоидеа, цилиарное тело, радужка, стромальные меланоциты, макрофаги.  
 

S.A. Muslimov, G.G. Kornilaeva, E.P. Solovieva, 
E.A. Volgareva, R.Z. Kadyrov, M.P. Kornilaeva, A.I. Lebedeva 

IMMUNOMORPHOLOGICAL ASPECTS OF GLAUCOMA PATHOGENESIS 
 
A considerable increase in the incidence of glaucoma, the leading cause of blindness and low vision has been observed in the 

last decade. Many aspects of glaucoma pathogenesis are still unclear. The disease multifactoriality is generally recognized: 
mechanical, vascular and metabolic factors are the most studied. The results of the experimental investigations with the modeled 
glaucoma testify that the specified changes are the result of the violations in the primary link of immunity, namely in the population 
of the antigen-presenting cells. The immunohistochemical studies showed that the stromal melanocytes had been playing the role of 
the antigen-presenting cells in the eye vascular layer, iris and ciliary body. Further experimental studies allowed to reveal functional 
potential in these cells typical for macrophages, those of lysosomal, phagocytic and migratory. The decrease of stromal melanocytes 
leading to the pathology in the drainage zone of the eye anterior chamber angle and optic nerve was observed in the corticosteroid 
glaucoma experiment. The population recovery of the stromal melanocytes with the assistance of the antigen stimulation led to the 
leveling of fibrotic changes in the drainage zone and optic nerve. Thus, the immunomorphological violations in glaucoma can be 
considered as autoimmune pathology. 
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В последнее время отмечается значи-

тельный рост числа заболевших глаукомой, 
лидирующей офтальмологической патологией 
среди причин слепоты и слабовидения [1]. Не-
смотря на многочисленные исследования, до 
сих пор остаются невыясненными ключевые 
факторы, определяющие особенности патоге-
неза глаукомы. Значительное количество кли-
нических наблюдений позволяет предполагать, 
что основным фактором в патогенезе глаукомы 
является повышение внутриглазного давления 
с последующей нейрооптикопатией.  

Большинство исследователей считают 
глаукому мультифакториальным заболевани-
ем, в патогенезе которого выделяют механи-
ческие, сосудистые и метаболические факто-
ры [2,3]. Одной из обсуждаемых причин раз-
вития глаукомы является активация процес-
сов свободнорадикального окисления, в ре-
зультате которой выделяются активные фор-
мы кислорода, которые оказывают токсиче-
ское действие на клеточные мембраны, вызы-
вая в них дистрофические изменения [4,5]. 

Ряд исследователей отмечают повышение 
экспрессии трансформирующего фактора ро-
ста β1 и ингибиторов металлопротеиназ, ко-
торое приводит к чрезмерному синтезу вне-
клеточного матрикса в дренажной зоне и в 
области решетчатой пластинки склеры [6,7]. 
Указанные факты позволяют в определенной 
степени объяснить причины, затрудняющие 
отток камерной влаги, и морфологические 
изменения в области решетчатой пластинки 
склеры, способствующие дегенеративным из-
менениям в зрительном нерве. 

В ряде клинических исследований были 
выявлены факты, которые не укладываются в 
рамки теории о сосудистых и метаболических 
сдвигах как патогенетических факторах при 
глаукоме. Во-первых, было установлено, что у 
части пациентов, принимавших стероидные 
препараты, появлялись все клинические при-
знаки глаукомы, причем частота их возникно-
вения коррелировала с суммарной дозой при-
нимаемых препаратов [8]. Во-вторых, в сыво-
ротке крови и внутриглазной жидкости у 
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больных глаукомой был зафиксирован высо-
кий уровень аутоантител к коллагеновым во-
локнам дренажной зоны и решетчатой пла-
стинки склеры, что позволило предположить 
вероятность аутоиммунного характера деге-
неративных изменений при глаукоме [9-13]. 

Известно, что в осуществлении иммунно-
го ответа участвуют антигенпрезентирующие 
(дендритные) клетки. В оболочках глазного яб-
лока антигенпрезентирующую функцию могут 
осуществлять стромальные клетки хориоидеи, 
радужки и цилиарного тела. К такому выводу 
пришел P.G. McMenamin [14], который с помо-
щью иммуногистохимических маркеров выявил 
дендритные (антигенпрезентирующие) клетки в 
сосудистой оболочке глаза у крыс, мышей и 
человека. В последующем другими исследова-
телями было показано, что указанные клетки ‒ 
стромальные меланоциты сосудистой оболочки 
глаза ‒ обладают морфофункциональными 
свойствами резидентных макрофагов [15]. При 
сканирующей электронной микроскопии на 
клеточной поверхности стромальных меланоц-
итов определялись типичные для макрофагов 
микроворсинки, микропузыри, раффлы и греб-
невидные выросты, а в цитоплазме обнаружи-
валось значительное количество различных пи-
ноцитозных везикул. В результате цитохимиче-
ского исследования в стромальных меланоцитах 
были выявлены кислая фосфатаза и неспецифи-
ческие эстеразы ‒ маркерные энзимы макро-
фагов. Более того, в эксперименте при антиген-
ной стимуляции и введении частиц латекса в 
переднюю камеру глаза было обнаружено, что 
стромальные меланоциты мигрируют к перед-
ней поверхности радужной оболочки и активно 
фагоцитируют введенные частицы [15]. На мак-
рофагальную природу меланоцитов указывают 
также исследования, проведенные на культуре 
увеальных меланоцитов [16]. Автор полагает, 
что гранулы меланина, находящиеся в цито-
плазме меланоцитов, – это специфические лизо-
сомы, являющиеся конечным звеном фагоци-
тарного процесса. 

При клинических исследованиях многие 
авторы отмечают характерную для всех стадий 
глаукомы депигментацию и атрофию стромы 
радужки, а также накопление свободных гра-
нул меланина в дренажной зоне угла передней 
камеры [17]. Примечательно, что при эффек-
тивном лечении глаукомы аналогами проста-
гландинов обнаруживалась гиперпигментация 
радужной оболочки [18]. Возможно, что имен-
но стимуляция стромальных меланоцитов и 
обусловливает лечебный эффект данных пре-
паратов. Эти факты позволяют предполагать, 
что развитие глаукомного процесса может 

быть связано с патоморфологическими изме-
нениями в стромальных меланоцитах сосуди-
стой оболочки и ее производных.  

Подтверждения этого были получены в 
результате экспериментальных исследований 
на глазах кроликов: при моделировании кор-
тикостероидной глаукомы наблюдалось зна-
чительное уменьшение количества стромаль-
ных меланоцитов в строме сосудистой обо-
лочки, цилиарного тела и радужки [19]. В со-
хранившихся клетках определялись признаки 
функционального истощения в виде редукции 
цитоплазматических органелл и разрушения 
меланосом. В отдельных клетках выявлялся 
экзоцитоз зрелых меланосом и гранул мела-
нина. Кислая фосфатаза и неспецифические 
эстеразы в цитоплазме меланоцитов при ци-
тохимическом исследовании почти не выяв-
лялись. В отечной строме сосудистой оболоч-
ки и ее производных коллагеновые волокна 
набухали и гомогенизировались; между ними 
выявлялись глыбки свободнолежащего пиг-
мента. Строма сосудистой оболочки глаза по-
степенно приобретала грубоволокнистую 
структуру.  

Патоморфологические изменения были 
выявлены и в других оболочках глазного ябло-
ка. В расширенных сосудах эписклеры опреде-
лялся стаз элементов крови. Определялось се-
розное пропитывание роговицы и внутреннего 
слоя склеры с некоторой дезорганизацией соб-
ственного вещества и пучков коллагеновых 
волокон, что выражалось в изменении их тинк-
ториальных свойств. В зрительном нерве 
наблюдались отек, диффузный распад нервных 
волокон и утолщение соединительнотканных 
прослоек. Отмечались очаговые разрушения 
пигментного эпителия сетчатки. Электронно-
микроскопически в сосудистой оболочке глаз 
были выявлены признаки нарушения проница-
емости сосудов, а также изменения люминаль-
ной поверхности эндотелиоцитов, резкое 
уменьшение количества пиноцитозных пу-
зырьков, редукция органелл в цитоплазме, ко-
торая становилась более плотной. В отдельных 
сосудах обнаруживалась деструкция базальной 
мембраны эндотелия, местами до полного ис-
чезновения. В других сосудах, особенно в об-
ласти Шлеммова канала, базальная мембрана 
набухала и сильно утолщалась, снаружи от 
мембраны выявлялись грубоволокнистые эле-
менты, что свидетельствовало о периваскуляр-
ном склерозе [20]. 

Приведенные данные позволяют заклю-
чить, что развитие дистрофических процессов 
при глаукоме происходит вследствие умень-
шения популяции и снижения функциональ-
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ной активности стромальных меланоцитов, 
что выражается в ослаблении их регуляторно-
го влияния, а также в нарушении фагоцитоза 
крупнодисперсных белков, выходящих из со-
судистого русла в строму сосудистой оболоч-
ки и в жидкость передней камеры глаза. Опи-
санные явления, по-видимому, и являются 
причиной того, что в развитой стадии заболе-
вания имеют место дегенеративно-
дистрофические изменения в оболочках глаза. 
Это констатируется рядом авторов [17]. 

Известно, что в глазном яблоке суще-
ствуют три основные барьерные системы [21]: 
иридоцилиарная (гематоцилиарный барьер), 
хориоретинальная (гематоретинальный барь-
ер) и папиллярная (гематопапиллярный барь-
ер). Концентрация меланоцитов вокруг сосу-
дов хориоидеи, радужки и цилиарного тела 
позволяет выдвинуть гипотезу об участии ме-
ланоцитов в барьерной функции в системе 
кровь – камерная влага. Обнаружение мела-
ноцитов вокруг эмиссариев склеры, а также 
вокруг артериол кольца Цинна‒Галлера в 
пределах решетчатой пластинки склеры, кол-
лагеновые волокна которой окружают пучки 
аксонов ганглиозных клеток сетчатки, позво-
ляет предположить участие меланоцитов в 
регуляции клеточно-стромальных взаимоот-
ношений не только в сосудистой оболочке, но 
и в преламинарном и ламинарном отделах 
зрительного нерва [15]. 

Таким образом, обладая морфофункци-
ональными свойствами фагоцитов и занимая 
положение в местах возможного контакта с 
различными гуморальными факторами и ан-
тигенами, стромальные меланоциты, по всей 
вероятности, играют роль резидентных мак-
рофагов, реагирующих на любые изменения в 
составе камерной влаги и интерстициальном 
пространстве.  

Обнаружено, что уже на начальных ста-
диях глаукомы нарушается гематоофтальми-
ческий барьер и во влаге передней камеры 
находится больше белка, чем в норме или при 
катаракте [21]. Вероятно, функционально 
полноценные стромальные меланоциты спо-
собны контролировать белковый состав влаги 
передней камеры и гомеостаз в строме сосу-
дистой оболочки. Деструкция стромальных 
меланоцитов приводит к ослаблению фермен-
тативной активности, нарушению фагоцитоза 
крупнодисперсных белков и потере контроля 
над гомеостазом. В результате электронно-
микроскопического исследования при глау-
коме выявлены перенасыщение меланоцитов 
продуктами фагоцитоза, наличие функцио-
нально истощенных меланоцитов, которые 

посредством экзоцитоза выделяли частично 
переработанный материал в строму, где он и 
накапливался [19]. 

В целом мононуклеарно-фагоцитарная 
система, в которую входят и резидентные 
макрофаги, рассматривается как своеобраз-
ный биологический фильтр крови и лимфы, 
удаляющий из них микроорганизмы, опухо-
левые и вирусинфицированные клетки, ток-
сины, различные метаболиты и циркулирую-
щие иммунные комплексы. Макрофаги, явля-
ясь первыми клетками, связывающими и пе-
рерабатывающими большинство антигенов, 
играют чрезвычайно важную роль в обеспе-
чении иммунных реакций [23]. Первоначаль-
ное представление антигена может опреде-
лять тип вызываемой им реакции – полноцен-
ный иммунный ответ или толерантность [24]. 
Исходя из этого, при моделировании глауко-
мы выявленные функциональная несостоя-
тельность и некроз стромальных меланоцитов 
сосудистой оболочки, дают основание пред-
положить, что в данном случае страдает пер-
вичное звено иммунитета – резидентные мак-
рофаги, выполняющие роль антигенпрезенти-
рующих клеток [25]. 

С другой стороны, весомым аргументом 
в пользу предположения о макрофагальной 
активности стромальных меланоцитов в тканях 
глаза является сама модель кортикостероидной 
глаукомы, предложенная L. Bonomi с соавт. в 
1978 году [26]. Известно, что глюкокортикои-
ды относятся к наиболее сильным естествен-
ным модуляторам иммунного ответа. Они ока-
зывают выраженное влияние на большинство 
его стадий и компонентов. Помимо прямого 
гормонального воздействия на миграционную 
способность и функции иммунных клеток, сте-
роиды существенно влияют на синтез цитоки-
нов. Как показали исследования, проведенные 
in vitro, стероиды в физиологических и фарма-
кологических концентрациях ингибируют син-
тез цитокинов интерлейкина-1, интерлейкина-
2, интерлейкина-6 и интерлейкина-10, фактора 
некроза опухоли α и интерферона γ. Это может 
быть обусловлено различными механизмами, 
основными следствиями которых являются 
угнетение активации Т- клеток, а также подав-
ление активности клеток моноцитарно-
макрофагальной системы [24]. Установлено, 
что глюкокортикоиды как иммунорсупрессо-
ры, ингибируют процесс дифференцировки 
моноцитов в макрофаги, подавляют хемотак-
сис, угнетают секрецию лизосомальных фер-
ментов, а также блокируют часть мембранных 
рецепторов [27-28]. По всей вероятности, эти 
механизмы являются причиной снижения 
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функциональной активности и деструкции ме-
ланоцитов сосудистой оболочки при экспери-
ментальной кортикостероидной глаукоме. 
Прямым доказательством существования тако-
го механизма являются восстановление попу-
ляции и функциональной активности стро-
мальных меланоцитов при антигенной стиму-
ляции в виде ретросклерального введения сус-
пензии аллогенного диспергированного био-
материала и последующее снижение фиброти-
ческих изменений как в дренажной зоне, так и 
в области решетчатой пластинки, возникшие 
при кортикостероидной глаукоме [15,29].  

Таким образом, приведенный обзор 
позволяет заключить, что развитие глаукома-
тозного процесса с дистрофическими измене-
ниями в дренажной зоне угла передней каме-
ры и зрительном нерве во многом связано с 
уменьшением популяции и снижением функ-
циональной активности стромальных мелано-
цитов хориоидеи, цилиарного тела и радужки, 
т.е. первичного звена иммунитета. Восстанов-
ление популяции и функциональной активно-
сти стромальных меланоцитов с помощью 
иммуномодуляторов приводит к нивелирова-
нию патоморфологических изменений.  
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