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Резюме
Лимфатическая сосудистая система представляет собой высокоорганизованную сеть структурно и функционально связан-

ных специализированных лимфатических сосудов разного калибра и лимфатических узлов, которые выполняют обменные 
и транспортные функции. Лимфа – это образующийся в тканях фильтрат плазмы крови, в котором содержатся антигенпре-
зентирующие клетки и лимфоциты. С лимфой из тканей удаляются избыток жидкости и экстравазированные белки. Лим-
фатическая система поддерживает гомеостаз внеклеточной жидкости, благоприятный для оптимальной функции тканей, 
удаляя вещества, которые возникают в результате метаболизма или гибели клеток, а также оптимизируя иммунитет против 
бактерий, вирусов и других антигенов. Несмотря на то, что лимфатическая сосудистая сеть формально не считается частью 
иммунной системы, она имеет решающее значение для трафика антигенов и иммунных клеток. Помимо этого, лимфатические 
эндотелиальные клетки способны представлять антигены и экспрессировать факторы, модулирующие иммунные реакции. 
После воспалительного стимула эндотелиальные клетки вырабатывают хемокины, которые рекрутируют иммунные клетки 
в лимфатические узлы. В отличие от системы кровообращения с централизованным насосом, движение лимфы через сеть 
лимфатических сосудов обеспечивается силами, стимулирующими первоначальное образование лимфы в тканях и способ-
ностью лимфатических сосудов и узлов ритмично сокращаться, обеспечивая повышение давления и перемещение лимфы 
в проксимальном направлении. Поскольку скорость метаболизма в различных органах и тканях значительно изменяется 
в зависимости от функционального состояния ткани, также существенно изменяется и кровоток через ткань и количество 
образующейся лимфы. Лимфатическая сосудистая сеть имеет несколько контуров регуляции лимфотока. В данной статье 
представлен всесторонний обзор важных результатов, полученных за прошедшее столетие, и обсуждается молекулярный 
и физиологический контроль транспортной функции лимфатических сосудов и узлов. 
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Summary
The lymphatic vascular system is a highly organized network of structurally and functionally connected specialized lymphatic 

vessels of various sizes and lymph nodes that perform metabolic and transport functions. Lymph is a blood plasma filtrate that 
comprises antigen-presenting cells and lymphocytes. Via lymph, excess fluid and extravasated proteins are removed from the 
tissues. The lymphatic system supports an extracellular fluid homeostasis that is favorable for optimal tissue functioning by 
removing substances that result from metabolism or cell death, as well as optimizing immunity against bacteria, viruses and other 
antigens. Although the lymphatic vasculature is not formally considered part of the immune system, it is crucial for the traffic 
of antigens and immune cells. In addition, lymphatic endothelial cells can supply antigens and express factors that modulate 
immune responses. After an inflammatory stimulus, endothelial cells produce chemokines, which recruit immune cells to the 
lymph nodes. Unlike the circulatory system with a centralized pump, the movement of lymph through the network of lymphatic 
vessels is provided by forces that stimulate the initial formation of lymph in the tissues and the ability of the lymphatic vessels 
and nodes to rhythmically contract, providing increased pressure and lymph movement in the proximal direction. Since the 
metabolic rate in various organs and tissues varies significantly depending on the functional state of the tissue, the blood flow 
through the tissue and the amount of lymph formed also change significantly. The lymphatic vasculature has several circuits for 
regulating lymph flow. This review provides a comprehensive overview of the important results obtained over the past century 
and discusses the molecular and physiological control of the transport function of lymphatic vessels and nodes.
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Введение
Несмотря на то, что первые сведения о лимфати-

ческих сосудах (ЛС) содержались в трудах Гиппокра-
та и Аристотеля, до середины ХХ в. считалось, что 
ЛС представляют собой лишь пассивную дренаж-
ную систему. Однако данные последних 50–60 лет 
показывают, что ЛС – это динамические структуры, 
которые выполняют в организме, по меньшей мере, 
три важнейшие функции. Во-первых, это резорбция 
избытка жидкости и белков плазмы, вышедших из 
капилляров в интерстициальное пространство, и воз-
врат их в кровь. Во-вторых, система ЛС обеспечивает 
резорбцию продуктов расщепления жиров в тонкой 
кишке и доставку их в общий кровоток. И, наконец, 
ЛС – это единственная транспортная система, обе-
спечивающая перенос антигенов и иммунных кле-
ток из периферических тканей в лимфатические 
узлы (ЛУ) и из ЛУ в кровь. Систему ЛС называют 
«информационной супермагистралью», потому что в 
лимфе содержится большое количество информации 
(антигены, антигенпрезентирущие клетки, цитоки-
ны) о местных воспалительных процессах в тканях, 
расположенных выше по течению. Интерес к фунда-
ментальным исследованиям лимфатической системы 
вызван появлением все новых доказательств участия 
лимфатической системы в развитии различных за-
болеваний и, прежде всего, таких, как лимфедема, 
метастазирование рака и различные иммунные и вос-
палительные заболевания. С момента своего первона-
чального описания лимфатическая система не полу-
чала такого большого внимания со стороны научного 
сообщества, как в течение последнего десятилетия, 
новые результаты в этой области публикуются в на-
растающем темпе.

В этом обзоре при описании структуры и функции 
отдельных элементов лимфатической сети акцент 
сделан, в первую очередь, на их участии в образо-
вании и транспорте лимфы. Транспортная функция 
лимфатической сосудистой сети является основной, 
без ее четкой организации и регуляции невозможно 
выполнение лимфатической системой множества 
жизненно важных функций, информация о которых 
также представлена в данном обзоре, но в доволь-
но сжатом виде. Читателя, желающего подробнее 
ознакомиться с особенностями функционирования 
лимфатической системы и ее участием в различных 
физиологических и патологических процессах в ор-
ганизме, мы отсылаем к первоисточникам, сведения 
о которых представлены в конце данного обзора. 

Система ЛС – это сложная сеть специализиро-
ванных сосудов, которые так же, как и кровенос-
ные сосуды, выполняют обменную и транспортную 
функции. Принципиальным отличием лимфатиче-
ской системы от кровеносной является отсутствие 
централизованного насоса (рис. 1). Поток лимфы по 
ЛС обеспечивается несколькими силами: процессом 
лимфообразования, колебаниями тканевого давления 
и ритмическими сокращениями ЛС. Это медленный 
транспорт, обеспечивающий возврат в кровеносную 
систему жидкости и экстравазированных белков. 
Объем лимфы, транспортируемой ЛС, составляет у 
человека до 12 л в сутки, при этом необходимо отме-

тить, что около 50 % лимфы возвращается в кровоток 
через высокоэндотелиальные венулы ЛУ и столько 
же поступает по основным лимфатическим коллек-
торам в крупные вены шеи [1]. ЛС найдены почти 
в каждой ткани. В органах, которые традиционно 
считались не имеющими ЛС (центральная нервная 
система, роговица глаза, костный мозг), в послед-
ние годы найдены доказательства лимфодренажа в 
физиологических условиях или лимфангиогенеза при 
некоторых видах патологии [2, 3]. 

Лимфатические капилляры
Строение
Сеть ЛС начинается с дистально расположенных 

многочисленных инициальных ЛС или лимфатиче-
ских капилляров (ЛК), имеющих большую площадь 
и служащих местом образования лимфы. ЛК могут 
быть в виде мешочков, слепыми (закрыты с одной 
стороны) или образовывать сплетения. Стенка ЛК со-
стоят из одного слоя эндотелиальных клеток с преры-
вистой базальной мембраной. Эндотелиальные клет-
ки ЛК специализированы для образования лимфы 
и действуют как микроскопические односторонние 
клапаны (первичные лимфатические клапаны), про-
пуская интерстициальную жидкость в просвет ЛК и 
не позволяя ей выйти обратно [4]. Эндотелиальные 
клетки имеют закрепляющие нити (якорные фила-
менты), концы которых фиксированы в окружающих 
соединительнотканных структурах. Эти филаменты 
не позволяют ЛК спадаться и поддерживают их про-
ходимость в условиях, когда градиенты давления бы-
стро и часто изменяются [5]. 

Образование и состав лимфы
В микроциркуляторном русле (в основном в кро-

веносных капиллярах и посткапиллярных венулах) 
постоянно происходит утечка жидкости за пределы 
сосудистого русла, которая накапливается в интерсти-
циальном пространстве. Объем плазмы, вышедшей 
за пределы кровеносных сосудов, определяется про-
ницаемостью стенки капилляров и посткапиллярных 
венул и суммарным дисбалансом гидростатического 
и осмотического давлений, известным как уравне-
ние Старлинга [6]. В последние годы в уравнение 
Старлинга внесено много уточняющих дополнений 
и изменений, однако общие принципы остались не-
изменными [7]. ЛК обычно располагаются недале-
ко от кровеносных капилляров, и постоянная утечка 
плазмы через стенку капилляров и посткапиллярных 
венул создает градиент давления для формирования 
потока интерстициальной жидкости от кровеносных 
капилляров и венул к ЛК [8]. Помимо этого, гидро-
статическое давление в тканях колеблется, особенно 
в органах, подвергающихся периодической компрес-
сии (сердце, легкие, органы брюшной полости), по-
этому силы, которые влияют на движение межклеточ-
ной жидкости, сильно зависят от движений тканей и 
изменений в местном кровотоке, при этом движение 
интерстициальной жидкости остается однонаправ-
ленным: от кровеносных капилляров к лимфати-
ческим [9]. Помимо диффузионного перемещения 
жидкости и растворенных веществ из интерстиция 
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в ЛК, которое, по-видимому, является основным в 
образовании лимфы, имеются данные об активном 
транспорте жидкости и веществ через лимфатиче-
ские эндотелиальные клетки. Трансэндотелиальным 
транспортным механизмом служат транспортные ве-
зикулы. За счет подобного механизма в эндотелиоци-
тах обеспечивается базально-апикальный транспорт 
различных веществ, в том числе хиломикронов [10]. 

Ионный состав лимфы практически не отличает-
ся от ионного состава плазмы и интерстициальной 
жидкости, хотя концентрация Na+, K+, Ca2+ и Mg2+ не-
много ниже. Глюкоза, аминокислоты и другие неболь-
шие молекулы в лимфе также имеют концентрации, 
близкие к концентрации в плазме [11]. Концентрация 
белков в лимфе всегда ниже, чем в плазме. В ЛК и 
пренодальных ЛС лимфа имеет ту же концентрацию 
белка, что и окружающая интерстициальная жидкость. 
В ЛУ концентрация белка в лимфе увеличивается, 
поскольку значительное количество воды из лимфы 
реабсорбируется в высокоэндотелиальные вены [12]. 
При воспалении в лимфе появляются комплемент, 

другие различные воспалительные белки и иммуно-
глобулины. Хотя концентрация белка в лимфе обычно 
ниже, чем в плазме, лимфа является не просто ультра-
фильтратом плазмы. Протеомический анализ лимфы 
показал, что состав белков в лимфе существенно от-
личается от состава белков в плазме. В лимфе выяв-
ляются белки и пептиды, которых нет в плазме крови 
[13]. В лимфе, оттекающей от тонкой кишки, содер-
жится значительное количество липопротеинов, об-
разованных из абсорбированных длинноцепочечных 
жирных кислот и холестерола. Бóльшая часть липидов 
находится в виде хиломикронов и ЛПОНП (до 90 %), а 
остальная часть – во фракциях ЛПВП и ЛПНП. В лим-
фе из периферических тканей количество ЛПВП и 
ЛПНП низкое и отражает их концентрации в интер-
стициальной жидкости. 

В афферентной и эфферентной лимфе содержатся 
как Т-, так и В-лимфоциты, а также дендритные клет-
ки. В физиологических условиях поток клеток в ЛУ 
с афферентной лимфой составляет 2–5 миллионов 
клеток в час, 90 % из них составляют лимфоциты и 

Рис. 1. Схема лимфатической системы. 
Жидкость из кровеносных капилляров выходит в интерстициальное пространство и в дальнейшем поступает в лимфатический капилляр.  

Затем жидкость (лимфа) транспортируется лимфатическими сосудами в лимфатические узлы и в последующем поступает в лимфатические 
протоки. Из лимфатических протоков лимфа попадает в подключичную вену и возвращается в системный кровоток

Fig. 1. The scheme of the lymphatic system. 
The fluid from the blood capillaries enters the interstitial space and then enters the lymphatic capillary. Then the fluid (lymph) is transported by the 
lymphatic vessels to the lymph nodes and subsequently enters the lymphatic ducts. From the lymphatic ducts, the lymph enters the subclavian vein  

and returns to the systemic circulation
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10 % – дендритные клетки. Эфферентная лимфа из 
покоящегося ЛУ содержит в 10 раз больше клеток, 
чем афферентная: 75 % из них составляют Т-клетки и 
25 % – В-клетки. Поток клеток в эфферентной лимфе 
из активированного лимфатического узла достигает 
100–500 млн клеток в час, в основном это Т-клетки 
и плазматические клетки, которые продуцируют 
антитела  [14]. Нейтрофилы в лимфе содержатся в 
небольшом количестве, но выполняют важные функ-
ции. Нейтрофилы являются первыми лейкоцитами, 
поступающими в ткани в ответ на повреждение или 
инфекцию и после активации лимфатического эндо-
телия первыми (значительно раньше по сравнению 
с дендритными клетками) проходят в ЛК и первыми 
поступают в ЛУ. 

Лимфатические посткапилляры
ЛС, следующие за ЛК, называют посткапилляра-

ми, или предколлекторами. Они представляют собой 
мелкие ЛС, стенка которых состоит из эндотелиаль-
ных клеток. Первичных лимфатических клапанов в 
посткапиллярах нет, и они не принимают участия 
в лимфообразовании. При этом они имеют вторич-
ные клапаны, препятствующие обратному оттоку 
лимфы в ЛК. Поскольку в стенке посткапилляров 
нет гладкомышечных клеток (ГМК), лимфоток по 
ним осуществляется в соответствии с градиентом 
давления. 

Лимфатические сосуды
Строение
Стенка истинного ЛС имеет в своем составе, по-

мимо эндотелия, слой ГМК. ГМК появляются в стен-
ке первых ЛС, идущих за посткапиллярами. В самых 
мелких лимфатических сосудах ГМК расположены 
неупорядоченно, между ними расположены эласти-
ческие и коллагеновые волокна. В более крупных 
сосудах гладкие мышцы организованы в слои и окру-
жены адвентицией, состоящей из фибробластов и не-
клеточных элементов соединительной ткани. Слой 
гладких мышц в стенке ЛС может иногда прерываться 
в области прикрепления клапанов. По мере того, как 

ЛС сливаются и становятся крупнее, утолщаются их 
медиальные слои, крупные ЛС могут иметь три слоя 
ГМК (во внутреннем и наружном слоях ГМК ориен-
тированы продольно, а в среднем – циркулярно) [15]. 

В адвентиции стенки ЛС, помимо фибробластов, 
идентифицируются также дендритные клетки и 
макрофаги. Крупные ЛС имеют в адвентиции, или 
гладкомышечном слое, кровеносные сосуды, которые 
обеспечивают доставку кислорода и питательных 
веществ. В стенках ЛС проходят многочисленные 
нервные волокна, по своей природе являющиеся 
преимущественно катехоламинергическими, одна-
ко встречаются нитрергические и пептидэргические 
волокна [16]. Важными элементами в ЛС являются 
вторичные клапаны, которые разделяют сосуд на от-
дельные камеры – лимфангионы (рис. 2) [17]. Чаще 
всего клапаны бывают двустворчатые, их створки 
имеют в основе пластинку из коллагена и эластина, 
с двух сторон покрытую эндотелием [18]. Функцио-
нирование клапанов (открытие или закрытие) опре-
деляется изменяющимися градиентами давления и 
потока жидкости через них. Клапаны выполняют 
ряд важных функций: сводят к минимуму обратный 
отток лимфы, помогают уменьшить гравитацион-
ное влияние на давление в лимфатических сосудах, 
разрывая гидростатический столб лимфы на мно-
жество маленьких отсеков, и позволяют последова-
тельно наращивать (лимфангион за лимфангионом) 
давление лимфы с целью преодоления любых воз-
можных противоположных градиентов давления. 
По мере слияния ЛС увеличиваются в диаметре и 
в дальнейшем впадают в региональные ЛУ. В узел 
впадают несколько (до 12) пренодальных ЛС. Из узла 
выходят 1–2 крупных постнодальных ЛС, которые 
впадают в крупные лимфатические коллекторы или 
в следующие ЛУ.

Крупные лимфатические стволы и протоки име-
ют такую же структуру, как и ЛС, однако стенка их 
более толстая. У человека отдельные лимфангионы 
в лимфатических протоках достигают диаметра до 
4 мм и длины до 15 мм. Лимфа от бóльшей части 
тела по лимфатическим стволам поступает в грудной 

Рис. 2. Схематическое строение лимфатического сосуда. Показаны основные элементы стенки лимфатического сосуда (в том числе 
и его структурно-функциональная единица – лимфангион с мышечной манжеткой и клапанами: слева – закрыт, справа – открыт)
Fig. 2. The schematic structure of the lymphatic vessel. The main elements of the wall of the lymphatic vessel are shown (including its 

structural and functional unit – lymphangion with muscle cuff and valves: left – closed, right – open)
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проток, лимфа из правой половины грудной клетки, 
правой руки, правой стороны головы и шеи – в пра-
вый лимфатический проток. Оба протока впадают 
в подключичные вены [19]. Таким образом, лимфа, 
образовавшаяся из интерстициальной жидкости (ко-
торая представляет собой фильтрат плазмы крови), 
возвращается в систему кровообращения (рис. 1).

Особенности лимфатических сосудов  
в некоторых органах 
Ниже представлено краткое описание строения 

сети ЛС в органах, подвергающихся высокой иммун-
ной нагрузке.

Тонкая кишка
Лимфатическая система тонкой кишки играет 

важную роль во всасывании продуктов пищеварения 
и иммунитете по отношению к патогенам в тонкой 
и толстой кишке.  Во время пищеварения при вса-
сывании питательных веществ лимфоток из тонкой 
кишки увеличивается в несколько раз по сравнению 
с периодом покоя [20]. В каждой из миллионов вор-
синок слизистой оболочки находится крупный ЛК 
(млечный сосуд). Млечные сосуды играют важную 
роль во всасывании и транспорте пищевых липи-
дов. Жирные кислоты с длинной цепью и холесте-
рол, абсорбированные из просвета кишки, поступают 
в млечные сосуды и далее в виде хиломикронов и 
ЛПОНП транспортируются по ЛС [21]. 

Второй важнейшей функцией ЛС тонкой кишки и 
лимфоидных тканей ее слизистой оболочки является 
иммунитет. Стенка кишки постоянно контактирует 
с микробами, находящимися в химусе. Кроме того, 
стенка кишки содержит высокопролиферативный, 
быстро обновляющийся эпителий, который необхо-
димо постоянно контролировать на предмет появле-
ния трансформированных клеток. Расположенная в 
стенке кишки лимфоидная система, ассоциированная 
со слизистой, обеспечивает развитие иммунной реак-
ции в ответ на проникновение патогенных агентов и 
обеспечивает иммунологическую толерантность по 
отношению к компонентам пищи и комменсальным 
бактериям. В основном эту функцию выполняют 
пейеровы бляшки, способные различать антигены и 
неантигенный материал [22]. Системные иммунные 
реакции запускаются в случае поступления фрагмен-
тов микробных клеток и целых клеток в ЛС и ЛУ 
(транслокация). 

Кожа
Кожа является первой линией защиты внутренней 

среды организма от агрессивных факторов внешней 
среды: бактерий, вирусов или других микроорганиз-
мов, а также от физических и химических воздей-
ствий. Кожа содержит большое количество иммун-
ных клеток, которые служат для защиты от патогенов 
(дендритные клетки, резидентные Т-лимфоциты, 
макрофаги). Эти иммунные клетки после активации 
проникают в ЛК и по ЛС мигрируют в ЛУ [23]. Кож-
ные ЛС играют важнейшую роль в реализации защит-
ной функции кожи. Дендритные клетки после захвата 
антигенов мигрируют в рядом расположенные ЛК, 

которые представлены в виде сетей полигональной 
формы, лежащих чуть ниже поверхностных крове-
носных капилляров в дерме. Следующие за ЛК пост-
капилляры, образующие сложную трехмерную сеть, 
соединяются с истинными ЛС либо в более глубокой 
дерме, либо в подкожном слое [24]. По ЛС дендрит-
ные клетки с антигенами попадают в регионарные 
ЛУ, где передают информацию об антигенах наивным 
лимфоцитам. 

Легкие
Легкие является уникальным органом, через них 

проходит весь объем крови, который у человека при 
физической нагрузке может достигать 25–30 л/мин. 
Утечка жидкости в микрососудах легких происходит 
довольно быстро, и ЛС играют очень важную роль 
в балансе жидкости в тканях легких, сохраняя аль-
веолы «сухими» и обеспечивая оптимальный газо
обмен. Лимфатическая сеть легких представлена 
несколькими типами ЛС, заметно отличающимися 
друг от друга. У людей найдены обширные плевраль-
ные лимфатические сети, обеспечивающие дренаж 
плеврального пространства. Часть капилляров этой 
сети, расположенной в париетальной плевре, открыта 
непосредственно в плевральную полость, тем самым 
создается возможность беспрепятственного оттока 
избытка плевральной жидкости [25]. Непосредствен-
но в ткани легких ЛК удалось обнаружить только 
после разработки новых маркеров, специфичных 
для лимфатического эндотелия (PROX-1, рodoplanin 
и LYVE-1). ЛК были найдены в межальвеолярных 
перегородках в непосредственной близости от аль-
веол. Собственные ЛС легкого организованы в два 
сплетения: поверхностное – субплевральное, рас-
положенное в висцеральной плевре и рядом с ней, 
и глубокое – перибронхо-сосудистое, локализован-
ное в соединительной ткани, окружающей бронхи, 
бронхиолы, легочные артерии и вены [26]. Скорость 
лимфотока в легких хорошо коррелирует с микро-
сосудистой фильтрацией. Таким образом, ЛС легких 
играют ключевую роль в клиренсе избытка жидкости, 
уравновешивая микрососудистую утечку и обеспе-
чивая устойчивое давление интерстициальной жид-
кости и защищая легкие от отеков. 

Большая площадь поверхности эпителия легких 
ставит легкие в потенциально уязвимое положение 
по отношению к патогенам из внешней среды. Им-
мунная система дыхательных путей состоит из спе-
циализированной сети клеток, важнейшим предста-
вителем которой является альвеолярный макрофаг, 
обладающий мощными фагоцитарными свойствами. 
В паренхиме легких довольно много дендритных кле-
ток. Находясь в слизистой оболочке дыхательных пу-
тей, дендритные клетки легких постоянно поглощают 
антигены из вдыхаемого воздуха и мигрируют по ЛС 
в дренирующие ЛУ, где представляют эти антигены 
наивным Т-клеткам. При воспалении наблюдается 
быстрое ремоделирование лимфатической сети лег-
ких, плотность мелких ЛС возрастает в несколько 
раз, обеспечивая эффективный отток избытка интер-
стициальной жидкости, вызванного воспалением, и 
сохраняя альвеолы «сухими» [27]. 
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Механизмы транспорта лимфы  
по лимфатическим сосудам
Принципиально важным в организации лимфото-

ка по ЛС является разделение столба лимфы на мно-
жество отсеков (лимфангионов), отделенных друг 
от друга вторичными клапанами (рис. 2). Подобное 
строение ЛС приводит к тому, что у стоящего человека 
в физиологических условиях в ЛС стопы среднее дав-
ление не превышает нескольких сантиметров H2O [28]. 
Каждый из многих тысяч лимфангионов выполняет 
работу по перекачиванию лимфы только в следующий 
лимфангион. Для этого достаточно создания градиента 
давления в 0,5–1,5 см Н2О [29]. Эти данные, получен-
ные in vitro, впоследствии были подтверждены при 
исследовании лимфотока с помощью неинвазивной 
визуализации ближнего инфракрасного диапазона in 
vivo и компьютерного моделирования [30]. 

Важным показателем, определяющим параметры 
насосной функции лимфангиона, является общее на-
пряжение (сумма активного напряжения, создавае-
мого мышечным слоем, и пассивного напряжения 
стенки сосуда). Величина пассивного напряжения за-
висит от состава компонентов соединительной ткани 
(коллагена и эластина) в стенке ЛС, она различается 
даже в пределах одного лимфангиона, максимальная 
растяжимость регистрируется в области клапанного 
синуса. При типичных физиологических трансму-
ральных давлениях (1–5 см H2O) стенка ЛС очень 
податлива, но выше этого диапазона она становится 
намного более жесткой [31]. 

В лимфатической системе для транспорта лимфы 
используются два вида насосов: 1) насосы, работа
ющие за счет внешних сил, которые основаны на ци-
клическом сжатии и расширении ЛС под действием 
окружающих тканевых сил; 2) насосы, работающие 
за счет внутренних сил – быстрых/фазных сокраще-
ний лимфатических гладких мышц. В органах, под-
вергающихся периодической компрессии (органы 
брюшной и грудной полости, скелетные мышцы) 
первый механизм выполняет важнейшую роль в 
обеспечении лимфотока. Этот механизм транспор-
та лимфы достаточно эффективен, однако он имеет 
один серьезный недостаток – никак не регулируется. 
Собственный лимфатический насос обеспечивает по-
ток лимфы посредством быстрых координированных 
сокращений ГМК лимфангионов [29, 32]. ГМК лим-
фангиона, организованные в пучки и слои, имеют 
многочисленные плотные контакты, благодаря кото-
рым возбуждение передается с клетки на клетку и 
быстро охватывает всю мышечную массу лимфанги-
она, при этом развивается синхронное сокращение 
ГМК в пределах лимфангиона. Основная функция 
гладких мышц ЛС – ритмично и быстро сокращаться, 
чтобы обеспечить возможность эффективно удалять 
необходимое количество межклеточной жидкости, 
белков и липидов из интерстициального простран-
ства с целью поддержания гомеостаза межклеточ-
ной жидкости. Сужение лимфангиона, создаваемое 
сокращением ГМК, повышает давление в просвете 
лимфангиона, закрывает дистальный и открывает 
проксимальный клапан и обеспечивает продвижение 
лимфы в следующий лимфангион [32, 33]. Процесс 

перекачки лимфы, обеспечиваемый лимфангионами, 
представляет собой основной механизм продвижения 
лимфы по мелким и крупным лимфатическим со-
судам. Вместе с тем ЛС, выполняя в лимфатической 
сосудистой сети функцию насосов, одновременно 
осуществляют и регуляцию гидродинамического со-
противления посредством изменения уровня тонуса 
ГМК и исходного диаметра сосудов.

ГМК ЛС имеют сложный и необычный набор со-
кратительных и регуляторных белков. Установлено, 
что эти клетки экспрессируют несколько изоформ 
миозина и актина, которые фенотипически свой-
ственны сосудистым и висцеральным миоцитам, 
а также клеткам миокарда [34]. Электромеханиче-
ское сопряжение в лимфатических гладких мышцах 
опосредовано, главным образом, концентрацией 
цитозольного [Ca2+]. Фазные сокращения ГМК ЛС 
вызываются потенциалами действия (ПД) ГМК, при-
водящими к быстрым кратковременным увеличениям 
концентрации [Ca2+] [35]. В интервалах между фаз-
ными сокращениями ГМК не полностью расслабля-
ются, сохраняется определенный базальный тонус, 
формирующий гидростатическое сопротивление ЛС. 

Генерация силы в лимфатических гладких мыш-
цах демонстрирует схожесть с сокращениями как 
сердечной мышцы, так и гладких мышц. Скорость 
сокращений ГМК ЛС близка к скорости сокращения 
миокарда [36]. Полагают, что быстрые фазные сокра-
щения лимфатических гладких мышц связаны с экс-
прессией тропонина С и I, которые обнаруживаются 
также в сердечной мышце [37]. Что касается сходства 
лимфатических гладких мышц с гладкими мышцами 
кровеносных сосудов, необходимо отметить реакцию 
на растяжение, схожую с реакциями сосудистых ГМК 
и эндотелийзависимую релаксацию [38]. Кроме того, 
подобно кровеносным сосудам, ЛС способны изме-
нять и поддерживать тонус. Механизмы, контролиру-
ющие тонус, имеют сходство с гладкой мускулатурой 
кровеносных сосудов, такие как активация киназы 
легкой цепи миозина путем повышения уровня цито-
плазматического [Ca2+] в интервалах между фазными 
сокращениями. 

Важной характеристикой ГМК ЛС является вели-
чина мембранного потенциала (МП). МП лимфатиче-
ских ГМК был зарегистрирован в нескольких работах 
и варьировал в пределах от (–80) до (–40) мВ [39]. 
Инициация фазных сокращений ГМК лимфангионов 
осуществляется посредством генерации ими ПД. ПД 
ГМК ЛС имеют специфические характеристики, от-
личные от ПД ГМК (сосудистых и висцеральных) дру-
гих органов. Механизм их периодической генерации 
до настоящего времени точно не установлен. Из них 
наиболее широко изучено колебательное высвобож-
дение Ca2+ из внутриклеточных хранилищ и активация 
Ca2+-каналов.  Этот механизм лежит в основе спон-
танной деполяризации в гладких мышцах ЛС, кото-
рые предшествуют ПД [40]. В то же время имеются 
данные, свидетельствующие о том, что в мембране 
ГМК ЛС есть механочувствительные ионные каналы, 
проводимость которых определяется степенью растя-
жения мембраны. При низком трансмуральном дав-
лении, приближающемся к нулю, мембрана ГМК не 
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растянута, мембранный потенциал ГМК максимален 
и держится постоянным. Небольшое увеличение дав-
ления в просвете лимфангиона (которое растягивает 
мембрану ГМК) приводит к появлению медленного 
деполяризующего тока. В условиях, максимально при-
ближенных к физиологическим, так же, как в клет-
ках синоатриального сердца, МП ГМК ЛС медленно 
уменьшается (медленная диастолическая деполяриза-
ция). Скорость деполяризации коррелирует с величи-
ной трансмурального давления: чем выше давление 
(и, соответственно, больше растяжение мембраны 
ГМК), тем больше скорость деполяризации. Медлен-
ная диастолическая деполяризация практически не 
зависит от активности нервных волокон и наличия 
эндотелия в стенке ЛС, т. е. этот процесс имеет ми-
огенное происхождение [41]. Медленная диастоли-
ческая деполяризация приводит к уменьшению МП 
до критического уровня, при котором открываются 
быстрые Na+- и Са2+-каналы и происходит быстрая де-
поляризация мембраны ГМК, приводящая к генерации 
ПД. ПД ГМК лимфатических сосудов имеют слож-
ную структуру и включают в себя  следующие фазы: 
1) медленная диастолическая деполяризация (МДД), 
которая приводит к деполяризации мембраны до кри-
тического уровня; 2) быстрая деполяризация; 3) фаза 
плато; 4) быстрая реполяризация до максимальной 
уровня МП (рис. 3) [40]. Между ПД и фазными со-
кращениями ГМК лимфатических сосудов существует 
однозначная связь – каждый ПД запускает одиночное 
фазное сокращение [40]. 

Вопрос о локализации специализированных ГМК, 
выполняющих в лимфангионе функцию пейсмекеров, 
до конца не изучен. Имеются данные, что все ГМК 
потенциально способны выполнять функцию пейс
мекеров [41]. В данной работе были изучены параме-
тры сократительной активности колец ЛС шириной 
2 мм, вырезанных в различных частях лимфангиона 
крупного брыжеечного ЛС быка. Было установлено, 
что при одинаковом растяжении максимальная частота 
фазных сокращений выявлялась в кольцах, вырезан-

ных из области клапанного синуса. Кольца, вырезан-
ные из средней части лимфангиона, сокращались с 
меньшей частотой. Минимальная частота спонтанных 
фазных сокращений была зарегистрирована в кольцах, 
вырезанных их проксимальной части лимфангиона 
непосредственно перед следующим клапаном. Пола-
гают, что подобный градиент автоматии обусловлен 
различным строением стенки лимфангиона. В области 
клапанного синуса стенка тонкая, в ее составе больше 
эластина и меньше коллагена. Как следствие, эта часть 
лимфангиона сильнее остальных растягивается при 
заполнении лимфой. Растяжение ГМК активирует ме-
ханочувствительные ионные каналы в мембране ГМК, 
что ведет к деполяризации и генерации ПД. Возник-
нув в этой области, ПД быстро по мио-миоцитарным 
контактам распространяется по всей мышечной мас-
се лимфангиона и вызывает синхронное сокращение 
ГМК. ГМК других частей лимфангиона потенциально 
способны генерировать ПД, однако в естественных 
условиях они генерируют ПД с ритмом, навязанным 
ГМК области клапанного синуса. Удаление клапанно-
го синуса приводит к растормаживанию клеток, рас-
положенных проксимальнее, и они генерируют ПД в 
своем, более медленном, ритме [41, 42].

Регуляция насосной функции  
лимфатических сосудов
При возрастании скорости метаболизма в тканях 

увеличивается кровоток (в тонкой кишке кровоток на 
пике пищеварения возрастает в 6 раз по сравнению с 
состоянием покоя), соответственно, повышается коли-
чество профильтрованной плазмы в интерстициальное 
пространство и возрастает количество лимфы. Чтобы 
регулировать транспорт лимфы, необходимо контро-
лировать как тонические сокращения, которые изменя-
ют сопротивление потоку (медленные, длительные со-
кращения), так и те, которые приводят к прокачиванию 
лимфы (быстрые и мощные сокращения). Поскольку, 
в сущности, ЛС должны работать как насосы и как 
коллекторы, они имеют характеристики как сердца, 

Рис. 3. Потенциалы действия (внизу) и фазные сокращения (вверху) гладкомышечных 
клеток лимфангиона брыжеечного лимфатического сосуда быка при трансмуральном 

давлении: а – 4 см Н2О; б – 10 см Н2О
Fig. 3. The action potentials (bottom) and phase contractions (top) of the smooth muscle cells  

of the lymphangion of the bovine mesenteric lymphatic vessel at transmural pressure:  
a – 4 cm H2O, б – 10 cm H2O

а б
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так и кровеносных сосудов. Для регуляции этих раз-
ных функций используются различные механизмы. 

Местные, нервные и гуморальные факторы (аго-
нисты α-адренергических рецепторов, простаноиды, 
натрийуретические факторы, брадикинин, вещество 
P и др.) модулируют тонические сокращения, тем 
самым изменяя гидродинамическое сопротивление 
ЛС [43]. Однако более важной является регуляция 
активной транспортной функции ЛС, т. е. изменения 
частоты и амплитуды фазных сокращений лимфанги-
онов, приводящие к изменению количества прокачи-
ваемой ими лимфы. Эволюционно сформировались 
несколько механизмов регуляции активной транс-
портной функции ЛС, среди которых важнейшим 
является миогенная ауторегуляция.

Миогенный механизм регуляции лимфотока
В процессе исследования брыжеечных ЛС быка 

было показано, что ПД не только запускают фазные 
сокращения ГМК, но и управляют их параметрами – 
амплитудой и длительностью (рис. 3) [29, 40]. По 
мере увеличения растяжения стенки лимфангиона 
(и входящих в ее состав ГМК) возрастает длитель-
ность фазы плато ПД. Поскольку фаза плато ПД 
обусловлена входом в ГМК Са2+, длительное плато 
способствует повышению концентрации цитозольно-
го Са2+ и дополнительной активации сократительного 
аппарата ГМК, что приводит к увеличению ампли-
туды и длительности фазных сокращений [29], воз-
растанию систолического давления и систолического 
объема лимфангиона. С учетом повышения частоты 
фазных сокращений под действием растяжения зна-
чительно возрастает минутный объем лимфангиона 
[43]. Помимо этого, при значительном повышении 
трансмурального давления на плато ПД генериру-
ются дополнительные пиковые потенциалы, которые 
имеют кальциевую природу, и при генерации каждого 
из них в клетки поступает дополнительная порция 
Са2+, которая стимулирует сократительный механизм. 
Установлена связь между величиной трансмурально-
го давления и количеством пиковых потенциалов на 
плато ПД: чем выше давление, тем больше пиковых 
потенциалов, что приводит к увеличению амплитуды 
и продолжительности фазных сокращений [29, 44].

Эндотелийзависимая регуляция сокращений ЛС
Фазные сокращения и тонус гладких мышц ЛС в 

значительной степени зависят от веществ, продуци-
руемых эндотелием в ответ на механические, а так-
же местные и циркулирующие химические факторы. 
Важнейшей сигнальной молекулой, выделяемой лим-
фатическими эндотелиоцитами, является оксид азота 
(NO). Его роль в регуляции, частоты и амплитуды 
фазных сокращений ЛС показана во многих работах 
[45, 46]. Ингибирование эндотелиальной NO-синтазы 
сопровождается повышением тонуса и гидродина-
мического сопротивления ЛС, а также увеличением 
частоты фазных сокращений. Установлено, что в ЛС 
NO так же, как и в кровеносных сосудах, стимулирует 
гуанилатциклазу в ГМК, что приводит к открыванию 
АТФ-чувствительных К+-каналов, гиперполяризации 
мембраны ГМК и их расслаблению [46]. 

Иммуногистохимические исследования показали, 
что eNOS в брыжеечных лимфатических сосудах кры-
сы экспрессируется преимущественно эндотелиоцита-
ми стенки дистальной части лимфангиона и клапанов, 
в проксимальной части активность eNOS в несколько 
раз ниже [47]. Из фармакологических исследований 
известно, что расслабление лимфатических сосудов 
в основном зависит от высвобождения NO либо в 
ответ на фармакологическую активацию лимфати-
ческого эндотелия, либо в ответ на сдвиговые силы, 
когда лимфоток ускоряется [47]. Данные, полученные 
in vivo, также подтверждают, что как клапанные, так 
и коллекторные сегменты лимфангиона увеличивают 
образование NO при каждом фазовом сокращении.

Эндотелиальные клетки при воздействии некото-
рых биологически активных веществ продуцируют 
простагландины. В ряде случаев это простагланди-
ны, обладающие констрикторным эффектом на ГМК, 
но чаще – вазодилатирующие [48]. В последние годы 
показано, что при некоторых воздействиях эндотели-
оциты ЛС продуцируют вещества, обладающие спо-
собностью гиперполяризовать ГМК ЛС, что приводит 
к их расслаблению [49]. Имеются данные, что одним 
из таких веществ может быть сероводород (H2S) [50].

Другие виды регуляции сократительной функции ЛС
Сократительная функция ГМК ЛС, лежащая в ос-

нове их транспортной функции, подвержена много
контурной регуляции. Помимо описанных выше 
миогенной и эндотелийзависимой регуляции, на ЛС 
также оказывают выраженное влияние биологиче-
ские субстанции, образующиеся в физиологических 
условиях в окружающих ЛС тканях (в особенности 
в тучных клетках: гистамин, гепарин, серотонин), 
а также синтезируемые различными клетками при 
воспалении (интерфероны, интерлейкины и другие 
цитокины) [51]. Модулируют сократительную актив-
ность ЛС также гормоны, доставляемые кровью из 
других тканей, в частности – глюкокотикоиды и на-
трийуретический гормон [52, 53]. 

Определенную роль в модуляции лимфотока 
играет и нервная регуляция. При исследовании ЛС 
барана на мембране ГМК были обнаружены α1- и 
α2-адренорецепторы. Было установлено, что в стенке ЛС 
нижней конечности человека проходят многочисленные 
нервные волокна, бóльшая часть которых является ка-
техоламинергическими, а в части нервных окончаний 
был идентифицирован нейропептид Y (NPY). Действие 
экзогенного NPY на сегменты грудного протока чело-
века приводило к возрастанию силы фазных сокраще-
ний и инициировало фазные сокращения в «молчащих» 
сегментах ЛС [54]. В стенках лимфатических сосудов 
человека и морских свинок были обнаружены также 
холинергические волокна [55].  Представляется ин-
тересным, что в первых исследованиях ацетилхолин 
(АХ) не оказывал влияния на тонус и параметры фаз-
ных сокращений ЛС. Однако позднее было установ-
лено, что если воздействовать АХ на предварительно 
сокращенные ЛС, то он вызывает урежение или полное 
подавление сокращений ЛС. Также было показано, что 
дилатация ЛС при действии АХ зависит от эндотелия 
и опосредовано продукцией NO [56]. 
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Лимфатические узлы
У человека насчитывается от 450 до 600 ЛУ, рас-

сеянных по всему организму. ЛУ представляют собой 
инкапсулированные органы, в которых основу капсу-
лы составляет соединительнотканный каркас с нерав-
номерно расположенными пучками ГМК, ориенти-
рованными в разных направлениях. Ультраструктура 
ГМК капсулы ЛУ принципиально не отличается от 
ультраструктуры миоцитов в ЛС: вытянутая клетка с 
центрально расположенным ядром, многочисленные 
митохондрии (подтверждающие способность клеток 
к высокой активности) располагаются в цитоплазме 
вблизи полюсов ядра. Тонкие филаменты, соответ-
ствующие миофибриллам, рассредоточены по всей 
длине саркоплазмы. Между соседними клетками ча-
сто выявляются плотные контакты (нексусы), позво-
ляющие быстро передавать возбуждение с клетки на 
клетку, что создает условия для функционирования 
ГМК капсулы ЛУ как единого целого [57].

Основой структуры ЛУ являются стромальные 
клетки, формирующие трехмерную сеть, которая 
обеспечивает жесткий каркас для организации транс-
порта лимфы и создает пути для миграции лимфо-
цитов. В строме принято выделять субкапсулярный 
синус, синусы в глубокой коре, трабекулярные и ме-
дуллярные синусы. Губчатый каркас паренхимы узла 
состоит из коллагеновых и эластических волокон, на 
которых наложены ретикулярные клетки. В паренхи-
ме выделяют три основные области: кору, где нахо-
дятся B-клеточные фолликулы, область паракортекса 
c Т-фолликулами и корковыми синусами и мозговое 
вещество, в котором расположены медуллярные тяжи 
и синусы (рис. 4) [57]. Ретикулярные (лимфатические 

эндотелиальные) клетки с прикрепленными к ним 
макрофагами образуют сложную трехмерную сеть, 
заполняющую просвет синусов. Рядом с синусами 
расположены высокоэндотелиальные венулы, через 
которые циркулирующие в крови лимфоциты попа-
дают в паренхиму узла. Высокий эндотелий венул 
экспрессирует большое количество аквапоринов-1, 
участвующих в абсорбции воды из лимфы в кровь. 
Поступающая в узел жидкость и мигрирующие клет-
ки протекают по узлу преимущественно в следующей 
последовательности: субкапсулярные синусы → тра-
бекулярные синусы → медуллярные синусы. Жид-
кость и мигрирующие клетки могут также проникать 
в кору через щели между эндотелиальными клетками 
на дне субкапсулярного синуса и в дальнейшем че-
рез фолликулы, контактируя с большим количеством 
лимфоцитов [58]. Эндотелиальные клетки синусов 
ЛУ обеспечивают сортировку антигенов, переноси-
мых лимфой в паренхиму ЛУ, и сами могут служить 
антигенпрезентирующими клетками. Эндотелиаль-
ные клетки синусов ЛУ также управляют органо-
генезом ЛУ. При развитии адаптивных иммунных 
реакций под влиянием ряда сигнальных молекул, 
продуцируемых эндотелиальными клетками синусов 
ЛУ, происходит быстрое и обширное увеличение ЛУ. 
Объем и количество клеток в воспаленных ЛУ мо-
гут возрасти в 20 раз. При этом сохраняется сложная 
внутренняя структура органов, что свидетельствует о 
существовании механизмов, способных сбалансиро-
вать целостность ЛУ со структурной гибкостью [58]. 

ЛУ является критически важным элементом 
лимфатической системы. Именно здесь происходит 
контакт антигенпрезентирующих клеток и антигенов 

Рис. 4. Лимфатический узел (схема). Сплошными стрелками показано движение лимфы в ЛУ по пути: 
субкапсулярный синус – интерфолликулярный синус – медуллярный синус – эфферентный лимфатический 

сосуд. Пунктирные стрелки – движение лимфы через фолликулы
Fig. 4. Lymph node (scheme). Solid arrows show the movement of lymph in the LN along the path: subcapsular 

sinus – interfollicular sinus – medullary sinus – efferent lymphatic vessel. Dotted arrows – the movement of lymph 
through the follicles
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из лимфы и лимфоцитов, рекрутированных в ЛУ из 
крови. Приток клеток и антигенов в дренирующие 
ЛУ происходит в субкапсулярный синус. Дно суб-
капсулярного синуса выстлано слоем макрофагов, 
которые настолько важны для развития иммунных 
реакций, что получили специальное название – ма-
крофаги субкапсулярного синуса [58, 59]. Эти макро-
фаги являются первой линией иммунной защиты в 
узле, которая взаимодействует с антигенами, перено-
симыми лимфой. Они отбирают антигены, свободно 
плавающие в афферентной лимфе в течение несколь-
ких минут после их поступления в субкапсулярный 
синус. При антимикробных реакциях эти макрофа-
ги могут прямо или косвенно активировать другие 
клетки врожденного иммунитета в ЛУ для борьбы с 
патогенами, а также активировать Т- и В-клетки для 
адаптивного иммунитета. Макрофаги субкапсулярно-
го синуса продуцируют несколько цитокинов, в том 
числе различные виды интерферонов [59]. 

Сложная организация ЛУ (синусы узлов имеют 
значительную протяженность и узкие просветы (20–
60 мкм), они пронизаны отростками литоральных 
клеток [57]) приводит к значительному повышению 
их гидродинамического сопротивления по сравнению 
с ЛС. Соответственно, необходимы дополнительные 
силы, которые будут обеспечивать перемещение лим-
фы по синусам ЛУ к эфферентным ЛС. В литературе 
в основном представлены данные об иммунологи-
ческой функции ЛУ и их роли в распространении 
опухолевых клеток. О том, что ЛУ принимают ак-
тивное участие в транспорте лимфы, до последнего 
времени упоминалось лишь в нескольких работах 
[60]. Позднее сократительная функция капсулы ЛУ 
была изучена более детально [61, 62]. Было установ-
лено, что капсула ЛУ в начальной стадии растяже-
ния, соответствующего трансмуральному давлению 
от 0 до 5 см H2O, обладает высокой растяжимостью, 
что облегчает приток лимфы в ЛУ по афферентным 
ЛС. Расчеты показали, что последние лимфангионы 
афферентных ЛС, развивающие в процессе фазных 
сокращений высокое трансмуральное давление, 
способны эффективно закачивать лимфу в ЛУ, но не 
могут прокачать ее в выносящие ЛС. Последнюю 
функцию выполняют гладкие мышцы капсулы ЛУ, 
которые развивают небольшие подъемы внутриузло-

вого давления (до 5–7 см Н2О), но с учетом их значи-
тельной продолжительности (до 70 с) обеспечивают 
эффективное перемещение лимфы по синусам узла 
от афферентных ЛС к воротам ЛУ (рис. 5) [62]. 

Активный транспорт лимфы по ЛУ модулируется 
несколькими механизмами. В первую очередь, это 
миогенная саморегуляция, реализуемая за счет вы-
сокой механочувствительности ГМК ЛУ: чем больше 
растяжение ГМК, тем бóльшая сила развивается ими 
в процессе сокращения. Подобный механизм позво-
ляет подстраивать активную транспортную функцию 
ЛУ в соответствии с объемом поступающей по аф-
ферентным ЛС лимфы. Важную роль в регуляции 
параметров фазных сокращений капсулы ЛУ играют 
эндотелиоциты субкапсулярного синуса, продуциру-
ющие несколько веществ, изменяющих амплитуду 
и частоту ГМК капсулы ЛУ: NO, простагландины, 
цитокины [63, 64]. Продуцируемые клетками окру-
жающих тканей физиологически активные вещества 
(гепарин, гистамин, брадикинин) также модулируют 
сократительную функцию ЛУ [65]. 

ЛУ являются не только местом развития иммун-
ного ответа, но и его активным модулятором, обе-
спечивая транспортный механизм не только для анти-
генов, но и для эндогенных иммуномодуляторов, про-
дуцируемых в воспаленных периферических тканях. 
Запуск и развитие адаптивных иммунных реакций 
в ЛУ приводят к их быстрому ремоделированию 
(значительному увеличению их объема с сохране-
нием сложной внутренней структуры). Увеличение 
вместимости ЛУ для размещения увеличенного 
объема афферентной лимфы и рекрутирования на
ивных лимфоцитов и облегчения их встречи с анти-
генами и антигенпрезентирующими клетками имеет 
решающее значение для осуществления иммунного 
надзора. При этом одновременно с увеличением ко-
личества входящих в воспаленный ЛУ иммунных 
клеток блокируется выход из него лимфоцитов [66]. 
По завершении иммунного наблюдения наивные 
Т-клетки, а также активированные антигеном эф-
фекторные клетки и клетки памяти выходят из ЛУ 
с эфферентной лимфой и по ЛС возвращаются в си-
стему кровообращения и, в конечном итоге, посту-
пают в места воспаления. Адаптивный иммунитет 
является сложным процессом, скорость его развития, 

Рис. 5. Фазные сокращения гладких мышц: 1 – афферентного лимфатического сосуда; 2 – капсулы лимфатического узла; 3 – эфферентного 
лимфатического сосуда. Исходное натяжение соответствовало трансмуральному давлению 4 см Н2О

Fig. 5. Phase contractions of smooth muscles: 1 – afferent lymphatic vessel; 2 – capsule of the lymph node; 3 – efferent lymphatic vessel. The initial 
tension corresponded to transmural pressure 4 cm H2O
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интенсивность иммунной реакции и ее продолжи-
тельность определяются множеством химических 
веществ, как постоянно циркулирующих в плазме 
крови, так и образующихся в процессе воспаления 
[67]. Среди множества естественных иммуномоду-
ляторов особое место занимают глюкокортикоиды, 
обладающие мощными противовоспалительными и 
иммуномодулирующими свойствами и широко ис-
пользуемые для лечения как острых, так и хрониче-
ских воспалительных заболеваний, а также в качестве 
иммуносупрессоров после трансплантации органов. 
Установлено, что глюкокортикоиды в терапевтиче-
ских концентрациях приводят к повышению тонуса 
капсулы ЛУ, увеличению частоты и снижению ам-
плитуды фазных сокращений. Раскрыты негеномные 
механизмы действия глюкокортикоидов на ЛУ: они 
активируют в ГМК сигнальный путь RhoA/ROCK 
и ингибируют синтез эндотелиоцитами NO и PGI2. 
При хроническом воспалении и сепсисе эндогенные 
и экзогенные глюкокортикоиды существенно осла-
бляют экспрессию iNOS и СОХ-2 в ЛС и ЛУ и, таким 
образом, способствуют улучшению оттока лимфы от 
воспаленных органов [64] .

Нарушения транспортной функции ЛС и ЛУ
Важность ЛС и ЛУ для баланса жидкости и макро-

молекул в ткани наиболее наглядно видна в случае 
развития лимфатической недостаточности, т. е. не-
соответствия объемов образующейся и оттекающей 
от ткани лимфы.

Лимфедема. Наиболее частым клиническим по-
следствием неадекватного функционирования лим-
фатической системы является лимфедема. Это состо-
яние представляет собой отек тканей, вызванный на-
коплением жидкости и белков вследствие нарушения 
оттока лимфы [68]. Лимфедема обычно классифици-
руется как первичная (врожденная), если в ЛС или 
ЛУ развиваются патологические изменения, препят-
ствующие току лимфы, или как вторичная (приобре-
тенная), если заболевание, затрудняющее или обли-
терирующее лимфатические пути, началось в другом 
месте. Развитие лимфедемы может быть результатом 
как анатомических проблем, так и функциональной 
недостаточности ЛС. Нарушение лимфодренажа 
способствует накоплению белков и клеточных ме-
таболитов, что сопровождается повышением онкоти-
ческого давления в тканях, увеличению содержания 
воды и повышению интерстициального давления. 
При переходе в хроническое состояние наблюдается 
увеличение количества фибробластов и адипоцитов 
в отечных тканях. Увеличивается содержание колла-
гена в сочетании с избыточным ростом жировой и 
соединительной ткани внутри и вокруг отечной тка-
ни. В основе первичной лимфедемы лежат дефицит 
транскрипционного фактора FOXC2 или мутация, 
которая инактивирует передачу сигналов тирозин-
киназы VEGFR-3, в основном в ЛС [69]. 

Вторичная лимфедема распространена значитель-
но шире по сравнению с первичной. Она развивается 
после разрушения лимфатических путей воспали-
тельными, опухолевыми и хирургическими процес-
сами. Отек руки после удаления подмышечных ЛУ 

и последующего облучения (классические процеду-
ры при лечении рака молочной железы) – наиболее 
яркий пример вторичной лимфедемы в развитых 
странах. Но наиболее частой причиной вторичной 
лимфедемы является филяриатозы. Заболевание вы-
зывается нитевидными нематодами, личинки кото-
рых развиваются во взрослых червей в афферентных 
ЛС и закупоривают их. 

Воспалительная дисфункция ЛС. Хорошо известно, 
что острое воспаление обычно сопровождается увели-
чением лимфотока. Одной и, по-видимому, важнейшей 
из причин, приводящих к возрастанию лимфотока, 
является действие гистамина, высвобождаемого при 
воспалении из тучных клеток. Гистамин усиливает ми-
крососудистую фильтрацию и проницаемость микро-
сосудов, стимулируя увеличение образования лимфы 
[70]. По мере развития воспаления миелоидные клетки 
(моноциты, нейтрофилы и эозинофилы) экспрессиру-
ют iNOS, которая образует значительные количества 
NO, ингибирующего сократительную функцию ЛС и 
ЛУ [63, 64, 71]. Хроническое воспаление является фак-
тором, способствующим дисфункции лимфатической 
системы, при этом выявляется дилатация ЛС и умень-
шение частоты их сокращений. Причиной подобных 
изменений является длительно повышенная концен-
трация гистамина, а также появление и накопление 
в воспаленной ткани других компонентов воспали-
тельного коктейля (простаноиды, NO, брадикинин). 
Кроме того, вещество P, кальцитонин-ген-связанный 
пептид (CGRP) и нейропептид Y, образующиеся в вос-
паленных тканях и являющиеся важными регулятора-
ми иммунных и воспалительных реакций, оказывают 
значительное негативное влияние на сократительную 
способность ЛС [72]. 

Провоспалительные цитокины (интерлейкин (IL)-
1α и -1β) также вызывают значительное ингибиро-
вание транспортной функции ЛС. Методом инфра-
красной флуоресцентной визуализации in vivo было 
установлено, что введение липолисахарида, IL-1β, 
TNFα или IL-6 через 4 ч приводило к прекращению 
сокращений ЛС [73]. Ингибирующее влияние выше-
указанных цитокинов обусловлено преимущественно 
гиперпродукцией NO и реализуется через актива-
цию iNOS [74]. ЛС воспаленных тканей развивают 
меньшую силу сокращений также за счет снижения 
чувствительности миофиламентов их ГМК к Ca2+ 
по сравнению с миофиламентами ЛС контрольных 
животных.

Рассматривая изменения ЛС при воспалении, 
необходимо остановиться также на воспалительном 
лимфангиогенезе. Поскольку основной функцией ЛС 
является отвод избыточной жидкости из перифериче-
ских тканей в виде лимфы, лимфангиогенез с сопут-
ствующим увеличением оттока лимфы может быть 
важной ответной реакцией на повреждение. Было 
обнаружено, что лимфангиогенез встречается при 
хронических воспалительных заболеваниях, таких 
как псориаз, хроническое воспаление дыхательных 
путей, воспалительные заболевания тонкой и толстой 
кишки и почек и ревматоидный артрит. Кроме того, 
лимфангиогенез часто ассоциируется с отторжением 
трансплантатов почки и легких. 
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Принято выделять клеточные и гуморальные ме-
диаторы воспалительного лимфангиогенеза. Наи-
более важным клеточным медиатором являются 
макрофаги. В-клетки являются критическими для 
раннего лимфангиогенеза, на более поздней стадии 
к ним присоединяются нейтрофилы. Из гумораль-
ных факторов, стимулирующих воспалительный 
лимфангиогенез, необходимо отметить VEGF-A и 
VEGF-C, которые вырабатываются кератиноцитами, 
фибробластами и макрофагами [75]. Однако, поми-
мо VEGF-C, в процесс активации лимфангиогенеза 
вовлечено много дополнительных факторов, таких 
как IL-17, IL-8 и др. Ряд цитокинов оказывают инги-
бирующий эффект на лимфангиогенез: IL-4 и IL-13, 
интерферон-γ.

На ранних стадиях воспаления лимфангиогенез 
может представлять собой положительный ответ на 
повреждение путем увеличения оттока лимфы и, сле-
довательно, дренажа медиаторов воспаления и им-
мунных клеток из воспаленных тканей в ЛУ. Следует 
отметить, что, в отличие от кровеносных сосудов, 
которые быстро регрессируют после исчезновения 
воспаления, новообразованные ЛС могут сохранять-
ся длительно и даже пожизненно [75]. Биологическое 
значение этого персистирования ЛС к настоящему 
времени неясно. При этом необходимо отметить, что 
длительное функционирование большого количества 
новых ЛС, поддерживая транспорт антигенов и лей-
коцитов, может способствовать чрезмерной актива-
ции иммунной системы.

Заключение
Публикуемые в последние годы в значительном ко-

личестве новые данные значительно расширяют наши 
знания о физиологии и патологии лимфатической 
системы. Недавние успехи в понимании физиологии 
ЛС и ЛУ во многом объясняются новым понимани-
ем механизмов развития лимфатических сетей и их 
окончательной анатомической структуры в различных 
органах тела. Большие надежды на раскрытие тонких 
механизмов функционирования лимфатической систе-
мы и выявление возможных точек медикаментозного 
воздействия с целью оптимизации лимфотока возлага-
ются на исследования с использованием генетически 
модифицированных мышей. Продолжение исследо-
вания физиологии лимфатической системы является 
важным приоритетом для дальнейшего понимания 
развития многих болезней [76].

Все рисунки, использованные в настоящей ста-
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