
Развитие дыхательной системы человека представ-

ляет собой сложный многоуровневый процесс, в ре-

зультате которого формируется сложная с морфоло-

гической и функциональной точек зрения структура. 

Основной функцией этой структуры является газо-

обмен. Экспериментально установлено, что мор-

фогенез легких в основном зависит от взаимодей-

ствия между легочной энтодермой и окружающей 

ее мезодермой. Во время внутриутробного развития 

это взаимодействие строго регулируется, и любой 

дефект — генетический или эпигенетический — мо-

жет привести к возникновению различной легочной 

патологии в постнатальном периоде.

Развиваясь, дыхательная система человека прохо-

дит несколько последовательных, связанных между 

собой стадий, которые определяются на основании 

прежде всего морфологических критериев. В совре-

менной специальной литературе принято выделять 

пять таких стадий (табл. 1).

Эмбриональная стадия
Первые 2 мес. после оплодотворения формиру-

ются зачатки всей дыхательной системы. На ранних 

этапах развитие легких напоминает таковое экзо-

кринных желез [2]. Закладка органов дыхания про-

исходит у человека в конце 3-й нед. эмбрионального 

развития. Органы дыхания являются производными 

пищеварительной трубки (рис. 1).

На 26-й день в каудальной части первичной глот-

ки, в центре ее вентральной стенки, позади 4-й пары 

глоточных карманов, формируется ларинготрахе-

альная борозда, выстланная энтодермой. Энтодерма 

дает начало эпителию и железам гортани, трахеи, 

бронхов и легочной эпителиальной выстилке. Через 

несколько дней каудальный конец ларинготрахеаль-

ной борозды увеличивается в размерах и раздваи-

вается за счет клеточной пролиферации, формируя 

т. н. первичные бронхиолярные (бронхолегочные) 

почки. В возрасте эмбриона 28–32 дней бронхи-

олярные почки увеличиваются в размерах и про-

исходит 2-й этап разветвления с формированием 

трех вторичных почек справа, и двух – слева. Таким 

образом, происходит закладка первичных долевых 

почек. На 3-м этапе разветвления создаются струк-

туры, которые в зрелых легких будут соответствовать 

сегментам. Одновременно с этими этапами крани-

альная порция зачатка дает сформироваться трахее 

и гортани, которые к концу данного этапа отделяют-

ся от пищевода трахеоэзофагеальной септой.

Большинство авторов сходится во мнении, что 

весь процесс ветвления управляется мезенхималь-

ным звеном. На 5–6-й нед. внутриутробного раз-

вития структуры энтодермального зачатка «погру-

жаются» в мезодерму, которая играет основную роль 

в ветвлении и дальнейшем развитии эпителиальных 

структур респираторного дерева. К концу эмбрио-

нальной стадии происходит ветвление бронхиаль-

ного дерева путем неправильного дихотомического 

ветвления. Эксперименты на мышах показали, что 

процесс ветвления первоначально идет как моно-

подиальный, когда от более крупных структур вет-

ви отходят латерально, и только затем, на уровне 

более мелких бронхов, ветвление становится дихо-

томическим; развитие конечных отделов воздухо-

носных путей является смесью моноподиального 

ГЛАВА 2. РАЗВИТИЕ ЛЕГКИХ

М.В. Самсонова, Е.Л. Туманова, М.Ю. Шахина, Ж.Р. Омарова

CHAPTER 2. DEVELOPMENT OF LUNGS

Maria V. Samsonova, Elena L. Tumanova, Marina Yu. Shakhina, Zhanna R. Omarova

https://doi.org/10.18093/987-5-6048754-9-0-2024-1-48-57

Таблица 1. Развитие респираторного тракта (по Potter’s Pathology [1])

Эмбриональная стадия

24 дня Формирование трахеального зачатка

26–28 суток Появление первичных бронхиолярных почек

35 суток Формирование зачатков долевых бронхов

Псевдожелезистая (железистая, гландулярная) стадия

5–12 нед. Дальнейшее возникновение бронхиальных 
ветвей

5–16 нед. Железистое развитие легких

12–25/26 нед. Краниокаудальное развитие трахеальных 
желез

16 нед. Формирование терминальных бронхиол

Каналикулярная стадия

16–24 нед. Формирование респираторных бронхиол

Саккулярная (мешотчатая) стадия

24–35 нед. Формирование мешотчатых структур

Альвеолярная стадия

35 нед. – 7–8 лет Начало формирования альвеол
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рецепторы. Базальная пластинка состоит в основном 

из коллагена IV типа и стимулирует прикрепление 

эпителиальных клеток [6]. Коллаген необходим для 

нормального морфогенеза ветвления, а коллагеназа 

заполняет расщелины, что ведет к формированию 

ветвей респираторного тракта. Интерстициальный 

коллаген, особенно коллаген I типа, как полагают, 

стабилизирует дифференциацию развития воздухо-

носных путей.

Псевдожелезистая (железистая, 
гландулярная) стадия

Псевдожелезистая (железистая) стадия протека-

ет с 5-й по 16-ю неделю внутриутробного развития. 

Продолжаются рост и ветвление первичных брон-

хов, которые на данной стадии принято называть 

эпителиальными трубками. Конечный этап вет-

вления (дихотомического и латерального) – обра-

зование 22–23 генераций эпителиальных трубочек; 

считается, что все воздухоносные пути окончатель-

но развиваются именно в этот период [7]. Стадия 

получила название псевдожелезистой, т. к. при мор-

фологическом исследовании в ткани легких выявля-

ются структуры, напоминающие ацинусы желез, ко-

торые отделены друг от друга клетками мезенхимы 

(рис. 2). Дистальные отделы ветвящихся первичных 

бронхов и их генераций образуют в дистальных от-

делах т. н. терминальные почки, представляющие 

собой группы активно пролиферирующих клеток. 

Терминальные бронхиолы продолжаются в аци-

нарные канальцы, которые и формируют в даль-

нейшем легочные ацинусы на более поздних этапах 

фетогенеза.

Изначально эпителий «трубочек» (первичных 

бронхов) – недифференцированный цилиндриче-

ский, он богат гликогеном и содержит малое количе-

ство органелл. Дифференциация эпителиальных кле-

ток возникает на протяжении последних двух третей 

периода внутриутробного развития и продолжается 

постнатально. К концу данного этапа уже можно 

идентифицировать различные типы клеток эпите-

лиальной выстилки (реснитчатый, нереснитчатый, 

и дихотомического ветвления – этот паттерн описан 

уже на легких человека [4]. Ветвление дистальных 

отделов респираторного тракта по большей части 

дихотомическое. Такой же тип ветвления описан 

и у человека.

На эмбриональной стадии легочный эпителий – 

высокий цилиндрический, без видимых признаков 

дифференцировки, однако на молекулярном уров-

не некоторые различия дифференцировки все же 

имеются: например, клетки на дистальных участках 

начинают экспрессировать матричную РНК для 

специфичного для легких сурфактантного белка С 

(SP-C) [5].

На начальных этапах данной стадии легочная ме-

зенхима, являющаяся производной висцеральной 

мезодермы, – слабо организованная, наблюдается 

нехватка сосудистого компонента. Однако экспери-

ментально методом гибридизации in situ показано, 

что в этот период уже имеются рецепторы FLK-1, 

связанные с фактором роста эндотелия сосудов 

(VEGF). Этот сосудистый предшественник тесно 

связан с дистальным эпителием во время «индук-

ции» зачатка. Клетки, несущие данные рецепторы, 

формируют сосудистые сплетения, и весь процесс 

васкулогенеза заключается в создании последующих 

генераций артерий и вен de novo путем образования 

сосудистых предшественников. К концу эмбрио-

нального периода легочные артерии и вены «под-

ключают» эти сплетения к предсердиям, и, таким 

образом, к концу 7-й нед. внутриутробного развития 

у эмбриона человека складывается сосудистое русло, 

которое связывает формирующуюся легочную ткань 

и сердце.

Фибриллярная ретикулярная пластинка содержит 

коллаген I, II и V типов, а также фибронектин. Кол-

лаген расположен на местах бифуркации воздухонос-

ных путей и представляет собой поверхностный про-

теогликан (лиофильная мембрана) на эпителиальных 

клетках, содержащий 1–2 хондроитинсульфатные 

цепочки, 4 гепарансульфатные цепочки и ядерный 

протеин. Лиофильная мембрана может быть раз-

делена на эктодомены, работающие как матричные 

Рис. 1. Формирование дыхательного дивертикула (по Гилберту C. Ф., 1993 [3])
Примечание: А – вид сбоку (3-я нед. развития); Б, В – вид с вентральной стороны (4-я нед.).
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путем митоза и концентрируются возле первичных 

бронхов. Гладкомышечные клетки дифференциру-

ются из мезенхимы и окружают эпителий перпен-

дикулярно к продольной оси бронхиальных трубо-

чек. Этот процесс идет от проксимальных участков 

к дистальным. Ветви легочных сосудов формируются 

параллельно с эпителиальным звеном дыхательных 

путей (рис. 2), лимфатические сосуды берут начало 

от венозных почек. На данном этапе не происходит 

контакт между немногочисленными кровеносными 

капиллярами, лежащими в мезенхиме, и первичны-

ми бронхами [8].

С 10-й по 12-ю нед. формируются первые струк-

туры железистого аппарата трахеи. Они появляются 

в виде групп клеток, примыкающих к базальной мем-

бране; на краниальном конце их изначально больше, 

чем на каудальном, железы развиваются в краниока-

удальном направлении. Через 9 дней развитие желез 

доходит до уровня бифуркации главных бронхов. 

Число желез быстро увеличивается вплоть до 16-й 

нед. внутриутробного развития (рис. 3), затем при-

рост их количества происходят гораздо медленнее 

и к 24-й нед. останавливается. На 16-й нед. внутри-

утробного развития в протоках желез появляется 

PAS-позитивная реакция, т. е. они уже секретиру-

ют слизь. К 37–40-й нед. внутриутробного развития 

весь железистый аппарат полностью сформирован. 

Индекс Рида непрерывно растет до 25-й нед. вну-

триутробного развития, далее остается неизменно 

равным 0,26 [10].

кубовидный эпителий, базальные и нейроэндокрин-

ные клетки). Начиная с 13-й нед. внутриутробного 

развития в дистальных отделах легких можно обна-

ружить дифференцированные клетки. Дистальный 

эпителий состоит из эпителиальных клеток-пред-

шественниц альвеолоцитов II типа [8]. Общая схема 

дифференцировки эпителия воздухоносных путей 

представлена в табл. 2.

Мезенхима, как было уже отмечено, контролиру-

ет дифференцировку и рост эпителиальных струк-

тур. Клетки самой мезенхимы неоднородны, делятся 

Рис. 2. Легкое плода, 12–13 нед.; псевдожелезистая стадия. Бронху 
соответствует сосуд аналогичного калибра, капилляры (стрелки) не-
многочисленны и находятся в отдалении от дыхательных путей

Рис. 3. Легкое плода, 15–16 нед.; псевдожелезистая стадия. Форми-
рование архитектоники бронхиального дерева

Таблица 2. Сроки дифференцировки эпителия воздухоносных путей 
человека (по Cutz E., 1987 [9])

Неделя 
внутриутробного 

развития
Клеточный состав

4-я Примитивные эпителиальные клетки

8-я Возникновение нейросекреторных клеток, 
содержащих серотонин и нейронспецифи-
ческую энолазу

10-я Нейроэпителиальные клетки, содержащие 
бомбезин

10–12-я Пресекреторные и пререснитчатые клетки

12-я Слизистые железы

14-я Нейроэпителиальные тельца, реснитчатые 
клетки, пребазальные клетки

16-я Бокаловидные, серозные и базальные 
клетки. Появление преальвеолоцитов 
II типа и предшественников бронхиоляр-
ных экзокриноцитов (клеток Клара)

24-я Альвеолоциты I и II типов

24–26-я Бронхиолярные экзокриноциты  
(клетки Клара)

36-я Нейроэпителиальные клетки, содержащие 
гастрин-высвобождающий фактор, серото-
нин, кальцитонин и лей-энкефалин

Каналикулярная (канальцевая) стадия
Рисунок легочного дерева завершает формирова-

ние на канальцевой стадии (16–26-я нед.), которая 

характеризуется интенсивным развитием сосуди-

стого русла, дальнейшим ветвлением дыхательных 

путей и увеличением объема мезенхимы [1]. Про-

должаются рост и ветвление «эпителиальных тру-

бочек», выстланных однорядным цилиндрическим 

эпителием (рис. 4).
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ца и крупных сосудов; 2-й, как уже было отмечено, 

— от сосудов, расположенных в легочной мезенхиме. 

Ангиобласты мезенхимы формируют эндотелиаль-

ные каналы, которые, в свою очередь, дают начало 

капиллярам, венулам и артериям, формируя микро-

циркуляторное русло. Этот процесс начинается уже 

на эмбриональной стадии и продолжается на псев-

дожелезистой. Нарушения развития ангиобластного 

пула из мезенхимы может приводить к появлению 

т. н. альвеолярно-капиллярной дисплазии.

На канальцевой стадии за счет истончения ин-

терстиция происходит сближение примитивных 

ацинусов между собой (рис. 5–7), капиллярная сеть 

окружает развивающиеся ацинусы и приближается 

к воздушному пространству, образуя контакт с эпи-

телием (рис. 8). Таким образом, формируется пер-

вичный аэрогематический барьер.

Структура первичных ацинусов на данном эта-

пе развития уже заложена. В течение 20–24-й нед. 

внутриутробного развития число терминальных 

Клетки, составляющие проксимальный эпите-

лий, продолжают дифференцировку на реснитча-

тый, безреснитчатый эпителий и секреторные клетки 

(рис. 5). Среди последних на данном этапе можно 

выделить бронхиолярные экзокриноциты (клетки 

Клара) по наличию в них секреторного белка CCSP. 

Железистые канальцы и почки, выстланные куби-

ческим эпителием, расширяются и дифференциру-

ются, в результате чего формируются примитивные 

ацинусы, состоящих из респираторных бронхиол, 

альвеолярных протоков и альвеол. Альвеолоциты 

II типа, содержащие сурфактант, связанный с бел-

ками и фосфолипидами, на данном этапе нахо-

дятся в фазе становления, и их можно обнаружить 

в дистальных отделах воздухоносных путей. Одним 

из ключевых моментов является дифференциация 

уплощенных альвеолоцитов I типа из альвеолоцитов 

II типа. Резко разрастается капиллярное звено, про-

никая в легочную паренхиму. Кровеносное русло 

формируется 2 путями: 1-й путь берет начало от серд-

Рис. 4. Легкое плода, 15–16 нед.; псевдожелезистая стадия. Возду-
хоносные пути мелкие, окружены обильной мезенхимой. В эпителии 
воздухоносных путей большое количество гликогена, поэтому картина 
напоминает «железистое» строение

Рис. 5. Легкое плода, 16–17 нед.; ранняя каналикулярная стадия. 
Бронхи выстланы псевдостратифицированным эпителием, появляются 
бокаловидные клетки

Рис. 6. Легкое плода, 16–17 нед.; ранняя каналикулярная стадия. 
Воздухоносные пути приобретают более неправильную разветвленную 
форму. Увеличивается число капилляров, они располагаются вблизи 
эпителия

Рис. 7. Легкое плода, 20–21 нед.; средняя каналикулярная стадия. 
По мере увеличения числа и размеров воздухоносных путей умень-
шается объем окружающей мезенхимы. Эпителий воздухоносных 
путей богат гликогеном
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I типа продолжают дифференцироваться и обеспе-

чивают рост дистальной поверхности легких, увели-

чивая эффективную площадь газообмена.

В начале данной стадии в стенках альвеолярных 

мешочков начинают появляться небольшие греб-

ни, которые затем будут соответствовать вторичным 

межальвеолярным перегородкам в зрелых легких 

(рис. 10). Гребни удлиняются и формируют неглубо-

кие полости, или примитивные альвеолы. В дальней-

шем просветы альвеол углубятся, а их количество бу-

дет увеличится; сформируются новые альвеолярные 

ходы, появляются новые альвеолярные мешочки. 

С ростом числа воздушных пространств уменьша-

ется количество паренхимы (рис. 11). Первичные 

межальвеолярные перегородки состоят из «централь-

ного» соединительнотканного «ядра» с капиллярной 

сетью по бокам, с каждой стороны. На этой стадии 

объем соединительной ткани в межальвеолярных 

перегородках в целом сокращается. Последующее 

слияние базальной пластинки с дистальным эпите-

лием и эндотелием приводит к тесной взаимосвязи 

бронхиол небольшое, и можно четко проследить 

наличие 2–3 генераций т. н. альвеолярных мешоч-

ков на отрезке от терминальной бронхиолы к пе-

риферии. Точный механизм дальнейшего деления 

альвеолярных мешочков неизвестен. К концу ка-

наликулярной стадии практически сформирована 

структура ацинусов, происходит обширная васку-

ляризация, дифференцируются альвеолоциты I и II 

типов (рис. 8). В альвеолоцитах обнаруживаются 

осмиофильные пластинчатые тельца, уменьшает-

ся количество гликогена, образуются мультиве-

зикулярные тельца и расширяется число везикул 

комплекса Гольджи, что можно расценивать как 

достоверные признаки дифференцировки. Фор-

мирование пневмоцитов I типа важно для появ-

ления аэрогематического барьера, в то время как 

дифференцировка альвеолоцитов II типа важна 

для выработки сурфактанта. В конце каналику-

лярного периода начинается образование феталь-

ной легочной жидкости, в которой определяются 

поверхностно-активные вещества, секретируемые 

альвеолоцитами II типа. В конце каналикулярного 

периода начинается активная секреция фетальной 

легочной жидкости.

Саккулярная (мешотчатая) стадия
На стадии «терминального мешка», которая длит-

ся с 24-й до 35-ю нед. внутриутробного развития, 

терминальные ацинарные трубочки на периферии 

легких продолжают ветвиться, резко увеличивая пло-

щадь воздушного пространства (рис. 9). Одновремен-

но созревают альвеолоциты II типа, что подтверж-

дается повышенным синтезом в них белков SP-A, 

SP-B, SP-C, SP-D и фосфолипидов сурфактанта [11]. 

На этой стадии фосфолипиды сурфактанта могут 

быть обнаружены в фетальной легочной жидкости. 

Запасы гликогена, которые служат субстратом для 

синтеза фосфолипидов, продолжают уменьшаться; 

в то же время количество осмиофильных телец, со-

держащих сурфактант, возрастает. Альвеолоциты 

Рис. 8. Легкое плода, 21–22 нед.; поздняя каналикулярная стадия. 
Воздухоносные пути в основном покрыты кубоидальным эпителием, по-
являются участки уплощенного эпителия – альвеолоциты I типа (красная 
стрелка), капилляры «проникают» в эпителий (желтая стрелка)

Рис. 9. Легкое плода, 24–25 нед.; саккулярная стадия. Появляются 
вторичные гребешки, разделяющие воздухоносные пути и формирую-
щие саккулы (мешочки)

Рис. 10. Легкое плода, 20–21 нед.; саккулярная стадия. На ранней 
сакуллярной стадии по обе стороны от вторичных гребешков рас-
положены капилляры (стрелка)
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в течение пренатального развития легких описыва-

ется не всеми авторами, в специальной литературе 

он рассмотрен детальнее на постнатальном этапе. 

Интерстициальный компонент в первичных меж-

альвеолярных перегородках заметно вытягивается 

и истончается. Одновременно происходит слияние 

двойной капиллярной сети во вторичных межальвео-

лярных перегородках в одну. Этот процесс запускает-

ся пролиферацией интерстициальных фибробластов 

с последующим синтезом большого количества кол-

лагена и эластина. В результате стремительно увели-

чивается количество альвеол — примерно с 30 млн 

у новорожденных до 300 млн у взрослых [15]. Право-

мерна гипотеза о том, что степень альвеоляризации 

легких отражает степень зрелости плода. Расширение 

альвеолярного звена в легких сопровождается ростом 

числа альвеолоцитов I и II типов. На данном этапе 

альвеолоциты I типа выстилают 95% поверхности 

альвеол [16].между альвеолоцитами I типа и капиллярами, что 

сокращает расстояние диффузии между воздушным 

пространством и капиллярным руслом для повыше-

ния эффективности газообмена. Переход от канали-

кулярной к саккулярной стадии в развитии легких 

отмечает порог жизнеспособности недоношенного 

плода. Считается, что до 22-й нед. внутриутробного 

развития площадь поверхности газообмена в дис-

тальных отделах легких недостаточна для надежной 

оксигенации и вентиляции даже при наличии сур-

фактанта. В настоящее время интенсивная терапия 

и искусственная вентиляция возможны у недоно-

шенных новорожденных начиная именно с 22 -й нед. 

внутриутробного развития. Однако следует отметить, 

что на этапе формирования первичного аэрогемати-

ческого барьера незрелые легкие наиболее чувстви-

тельны к гипоксии.

Альвеолярная стадия, постнатальное 
развитие легких

Ряд авторов полагают, что начало альвеолярной 

стадии приходится на 36-ю нед. внутриутробного 

развития и к рождению имеют место сформиро-

ванные альвеолы (рис. 12). Другие же специалисты 

не выделяют пренатальный альвеолярный период, 

считая, что появление альвеол как морфофункцио-

нальных единиц, осуществляющих газообмен, про-

исходит лишь с началом дыхания, когда из легких 

удаляется фетальная легочная жидкость [12]. Тем 

не менее альвеолярная стадия является заключи-

тельной в развитии легких, нецелесообразно рас-

сматривать ее отдельно от саккулярной стадии в пре-

натальном периоде развития [13]. В соответствии 

с классическими представлениями альвеолярная 

стадия начинается с 35-й нед. внутриутробного раз-

вития и продолжается вплоть до 8 лет [14].

Как следует из названия, на этой стадии проис-

ходит формирование истинных альвеол – не только 

из мешотчатых структур, но также из дистальных 

бронхиол, перестраивающихся в респираторные 

бронхиолы (рис. 13). Процесс этой перестройки 

Рис. 11. Легкое плода, 26–27 нед.; саккулярная стадия. С ростом числа 
воздушных пространств уменьшается количество паренхимы

Рис. 12. Легкое плода, 39 нед.; антенатальная гибель плода. Сфор-
мированные альвеолы прилежат друг к другу, однако часть межаль-
веолярных септ остаются утолщенными, капиллярная сеть развита

Рис. 13. Легкое плода, 40 нед.; антенатальная гибель плода. Терми-
нальная бронхиола, открывающаяся в альвеолярный ход и мешочек 
со сформированными альвеолами
Примечание: ТБ – терминальная бронхиола; АХ – альвеолярный ход; 
АМ – альвеолярный мешочек.

ТБ

АХАМ
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сердной области и растет, достигая зачатков легких. 

Она многократно делится, однако затем вследствие 

сложного процесса слияния две проксимальные ветви 

объединяются, образуя левое предсердие, в которое 

впадают остальные ветви. Таким образом, входом 

в левое предсердие являются 4 отверстия, соответ-

ствующие основным легочным венам. Легочные вены 

делятся внутри мезенхимы легких, сливаясь с пред-

существующими сосудистыми каналами, затем про-

ходят в междольковой септе на некотором расстоянии 

от бронхоартериального дерева [19]. Классические 

легочные вены, соответствующие классическим ле-

гочным артериям, образуют аксиальный путь от пе-

риферии к воротам, они располагаются в своем соб-

ственном соединительнотканном ложе. Кроме того, 

существуют 2 типа добавочных вен. Добавочные вены 

I типа, у которых отсутствует собственное соедини-

тельнотканное ложе, дренируют легочные капилляры 

вблизи классических вен. Добавочные вены II типа 

собирают кровь из нескольких посткапиллярных при-

токов и имеют собственное соединительнотканное 

ложе вблизи классических вен. Добавочные вены 

I и II типа более многочисленны, чем классические, 

и вливаются в последние под прямым углом.

Преацинарный дренаж легких формируется 

к 20-й нед. внутриутробного развития, интрааци-

нарные вены продолжают формироваться позже, 

в т. ч. постнатально. К 28-й нед. только разрозненные 

пучки мышц появляются в легочных венах. К рож-

дению мышечный каркас формируется у части вен, 

однако наружная эластическая мембрана отсутствует.

Бронхиальные артерии
Бронхиальные артерии плохо изучены. Изна-

чально легкие снабжаются парными сосудами, 

которые отходят от дорсальной аорты и позднее 

исчезают. Бронхиальные артерии описаны у 8-не-

дельного плода, они проходят вдоль воздухоносных 

путей параллельно хрящам, образуют анастомозы 

с легочными артериями, однако этот процесс мало 

исследован [20].

Лимфатические пути
Лимфатические пути обнаруживаются в висце-

ральной плевре при рождении; внутрилегочные лим-

фатические пути предшествуют развитию внутриле-

гочных лимфатических узлов [21]. Лимфатические 

пути плода берут начало из грудного лимфатического 

протока, плексус в области ворот легкого (вокруг 

hilus pulmonis) с поверхности соединяется с грудным 

лимфатическим протоком, а изнутри – с внутренней 

легочной связкой и достигает пищеводного лим-

фатического плексуса. К 2,2 мес. внутриутробного 

развития исходящие из hilus pulmonis лимфатические 

сосуды достигают вен, сопровождающих бронхосо-

судистое дерево, а к 2,5 мес. – распространяются 

по всем легким. К 3,5 мес. лимфатические сосуды 

доходят до подплевральных зон, и в них уже обра-

зуются клапаны.

Важно отметить, что постадийное развитие лег-

ких происходит неравномерно, и зачастую можно 

наблюдать сочетание 2 стадий на той или иной не-

деле внутриутробного развития.

Параллельно с альвеологенезом происходит фор-

мирование других функциональных структур легких, 

включая кровеносную, лимфатическую системы, 

нервную ткань и соединительнотканный каркас.

Формирование функциональных 
структур легких

Легочные артерии
Легочные артерии происходят из 6-й (легочной) 

бранхиальной дуги, которая появляется приблизи-

тельно на 32-й день внутриутробного развития [17]. 

Две ветви, происходящие из 6-й бранхиальной дуги 

обеспечивают приток крови к мезенхиме зачатка 

легкого. У эмбриона длиной 11 мм (примерно на 

40-й день внутриутробного развития) 1-я и 2-я бран-

хиальные дуги исчезают. Из 3-й дуги сформируются 

сонные артерии, а из левой 4-й – аорта. Левая 6-я дуга 

увеличивается в размерах, и ее дистальная часть ста-

новится ductus arteriosus, а также проксимальной 

частью левой легочной артерии. Дистальная часть 

правой 6-й дуги и дистальная часть правой дорсальной 

аорты дегенерируют. Ductus arteriosus расщеп ляется 

и поворачивается; таким образом, легочная артерия 

оказывается лежащей впереди аорты [18].

Описаны 2 типа легочных артерий: классические, 

которые сопровождают дыхательные пути и делятся 

параллельно с ними, и добавочные, которые отходят 

от классических под прямым углом и обеспечивают 

кровью воздушные пространства, непосредственно 

прилежащие к бронхососудистому дереву. Посмерт-

ные ангиографические исследования показали, что 

уже к 14-й нед. внутриутробного развития у пло-

да имеется ветвящаяся система легочных артерий, 

а к 16-й нед. формируются все преацинарные ветви. 

Удивительно, но добавочные артерии существуют уже 

на 12-й нед., в ранней псевдожелезистой фазе фор-

мирования легких, когда еще нет тех воздушных про-

странств, которые будут обеспечиваться этими арте-

риями. Эластические волокна появляются в основной 

легочной артерии уже на 12-й нед. внутриутробного 

развития и становятся все более развитыми; тем не ме-

нее даже у новорожденного ребенка они значительно 

тоньше, чем у взрослого. Незрелые гладкие мышцы 

появляются на ранних сроках, и артериальное дерево 

постепенно приобретает очертания такового у взрос-

лого, с наличием артерии эластического типа вплоть 

до 17-й генерации. Артерии мышечного типа распро-

страняются до терминальных бронхиол к 28-й нед. 

внутриутробного развития, а их дальнейшее распро-

странение происходит уже после рождения.

Легочные вены
Примитивная легочная вена происходит из ин-

вагинации задней стенки предсердия в синопред-
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кортикостероиды (ГКС) играют центральную роль 

в созревании и секреции сурфактанта альвеолоцита-

ми II типа. Рецепторы к ГКС обнаруживаются в ме-

зенхиме непосредственно вблизи эпителия. В легком 

плода ГКС стимулируют продукцию фибробластами 

фиброцит-пневмоцитарного фактора (FPF), кото-

рый, в свою очередь, способствует синтезу сурфак-

танта альвеолоцитами II типа [27].

Междольковые септы
Междольковые септы появляются у плода на 18–

20-й нед. внутриутробного развития и уже на этой 

стадии по количеству и расположению напоминают 

междольковые септы у взрослых [28]. Они более вы-

ражены на передней границе верхней и средней до-

лей, в реберно-диафрагмальной зоне и вдоль позво-

ночника. Коллаген в междольковых септах выявляют 

с помощью иммуногистохимического исследования 

начиная с 20-й нед. внутриутробного развития.

Плевра
Предполагают, что выстилка плевральных лист-

ков состоит не только из мезотелиальных, но и суб-

мезотелиальных клеток, характеризующихся пара-

кринной функцией. У плода человека клетки мезоте-

лия, изначально кубоидальные, становятся плоскими 

к 6-й нед. внутриутробного развития. Париетальная 

плевра уплощается к 8-й нед., тогда как висцераль-

ная плевра на этом сроке по-прежнему выстлана ку-

боидальными клетками. Эта разница сохраняется 

вплоть до рождения, когда первый вдох приводит 

к уплощению выстилки висцеральной плевры [29].

Постнатальное развитие легких
Темп и характер постнатального развития легких 

зависят, прежде всего, от морфофункциональной 

зрелости организма. К моменту рождения в легких 

сформированы все морфологические структуры, 

включая ацинусы. После рождения происходят рост 

и дальнейшее развитие структурных единиц легких. 

Процесс роста альвеолярного звена до сегодняшнего 

дня вызывает споры. Ключевым в дискуссии явля-

ется вопрос о возможности формирования ацинусов 

на постнатальном этапе. Наиболее активный рост 

и дифференцировка всех структур ацинуса с об-

разованием новых альвеол происходят на 1-м году 

жизни. К 8 годам структура ацинусов полностью со-

ответствует таковой во взрослом возрасте [30]. После 

8 лет рост объема легких обеспечивается увеличени-

ем размера ранее существующих структур ацинусов 

до тех пор, пока объем грудной клетки не достигнет 

стабильных размеров [31].

В строении бронхиальной стенки у новорожден-

ных можно выделить те же слои, что и у взрослых. 

С ростом организма увеличиваются размеры хря-

щевых пластинок при уменьшении относительно-

го объема хрящевой ткани в составе бронхиальной 

стенки, происходит некоторое относительное увели-

чение мышечного слоя, хотя абсолютное количество 

Развитие нервной системы
Описано, что ветви блуждающего нерва уча-

ствуют в закладке легкого у эмбриона человека на 

5-й нед. При этом развитие нервных сплетений брон-

хов происходит по направлению от крупных к мел-

ким. Одновременно с ними возникают анастомозы 

нервных сплетений сосудов [22].

Развитие соединительной ткани
Примитивная мезенхима ответственна за форми-

рование мезодермальных структур. Хрящ появляется 

в трахее приблизительно на 6-й нед. внутриутробного 

развития. К 11–12-й нед. хрящевые пластинки уже 

можно обнаружить в долевых и сегментарных брон-

хах. Хрящевой каркас бронхов развивается вплоть 

до 24-й нед., к этому времени он полностью сфор-

мирован [23].

Основная функция мезенхимы – синтез внекле-

точного матрикса (ВКМ). Основные компоненты 

ВКМ синтезируются гетерогенной группой фибро-

бластов и в некоторой степени – эпителиальными 

клетками; это касается, в частности, формирования 

базальной мембраны [24].

Главными компонентами ВКМ являются колла-

гены и эластин. Коллагены (далее – коллаген) пред-

ставлены целым семейством. Для легких наибольшее 

значение имеют коллагены I–V типов.

Коллаген появляется на ранних сроках внутри-

утробного развития, вовлечен в процессы деления 

воздухоносных путей и играет важную морфогене-

тическую роль. Это главный соединительнотканный 

элемент в структуре воздухоносных путей, сосудов, 

плевры, междольковых септ. Эластин появляется 

в легочных артериях приблизительно на 1–12-й нед. 

внутриутробного развития, а в воздухоносных пу-

тях – на 20–25-й нед. В легочной паренхиме он ле-

жит вдоль свободных границ вторичных гребешков 

(на ранней саккулярной стадии) и вдоль свободных 

границ входа в альвеолы. У новорожденного эти эла-

стические волокна напоминают рыбную сеть, кото-

рая, согласно предположению некоторых авторов, 

и обеспечивает дальнейшее развитие альвеол [25].

В легких имеется значительное количество ба-

зальных мембран, включая таковые стенок альвеол, 

легочных артерий, вен и микрососудистого русла, 

а также базальные мембраны, окружающие глад-

кие мышцы и вены [26]. Эпителиальные и эндоте-

лиальные базальные мембраны состоят из клеток 

интерстиция и неклеточных компонентов, таких как 

коллаген, эластин, фибронектины и протеогликаны. 

Компоненты базальных мембран включают коллаген 

IV типа, ламинин, энтактин/нидоген и гепарансуль-

фат-протеогликан. Ламинин ответственен за кле-

точную дифференцировку и обладает митогенным 

эффектом. Ряд авторов полагают, что базальные 

мембраны альвеол участвуют в постнатальном раз-

витии альвеол. Эпителиально-мезенхимальные вза-

имодействия, вероятнее всего, вовлечены в процесс 

эпителиальной дифференцировки альвеол; глюко-
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9. Cutz E. Cytopathology and differentiations of air-
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10. Smolich J.J., Stratford B.F., Maloney J.E., Rit-
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the respiratory system – anatomical development. In: 
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мышечной ткани убывает [33, 34]. Аналогично про-

исходит увеличение бронхиальных желез. Адвенти-

ция крупных бронхов частично замещается жировой 

клетчаткой. С возрастом нарастает количество эла-

стических волокон в межальвеолярных перегородках 

и происходит их огрубение. Межсегментарные про-

слойки рыхлой соединительной ткани у новорож-

денного выражены довольно четко; в дальнейшем 

границы между сегментами сглаживаются и опре-

деляются с трудом, особенно в нижних долях [35].

Таким образом, развитие легких включает: эм-

бриогенез, происходящий в ранний эмбриональный 

период; морфогенез, определяющий формирование 

органа и составляющих его структур; рост и диффе-

ренцировку, продолжающиеся не только в период 

внутриутробного развития, но и после рождения.
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