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В литературном обзоре раскрыты современные
представления о морфологии и биохимии межкле-
точного вещества соединительной ткани дермы
кожи, также дана характеристика ее клеточного со-
става (фибробласты, тучные клетки, гистиоциты).
Рассмотрены основные физические факторы,
влияющие на процесс старения кожи. Показано,
что возрастные изменения кожи связаны с умень-
шением числа фибробластов, снижением количе-
ства коллагена, изменением его структуры и
соотношения различных типов коллагенов.
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The review reveals modern concepts of morphology
and biochemistry of the intercellular substance of con-
nective tissue of the skin dermis, as well as the charac-
teristic of its cellular composition (fibroblasts, mast
cells, histiocytes). The main physical factors influencing
the aging process have been studied. It has been shown
that age-related skin changes are associated with the
decrease in the number of fibroblasts and the amount
of collagen, changes in its structure and the relation be-
tween its different types of collagens.
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Кожа представлена эпидермисом, расположенным
на базальной мембране, далее следует сосочковый слой
дермы, в составе которого присутствуют фибриллы
разного диаметра, идущие в различных направлениях
[1]. Волокна, которые плотно подходят к базальной
мембране, имеют диаметр 20-60 нм. Ниже распола-
гаются более тонкие микрофибриллы, диаметром 10–
20 нм, а еще глубже: окситалановые волокна, незрелые
эластические фибриллы диаметром 8-12 нм [2]. Соеди-
нительная ткань дермы кожи далека от гомогенности,
границы ее слоев нечеткие. Более рыхлый сосочковый

слой постепенно переходит в плотную оформленную
соединительную ткань сетчатого слоя, в котором пре-
валирует волокнистый компонент. Далее следует жи-
ровая подкожная соединительная ткань [5].

Коллаген – основная структурная часть дермы,
обеспечивающая упругость и эластичность кожи [6, 7].
Найдено более 20 генетических разновидностей кол-
лагена [11, 12]. В коже взрослого человека более тон-
кие волокна коллагена III типа оплетают волокна I типа
и ориентируют их в пространстве. Коллаген III типа
преобладает в фетальной и постнатальной коже, его со-
держание увеличивается на первых стадиях репаратив-
ных процессов после повреждения кожи [24]. Коллаген
I типа синтезируется на более поздних стадиях зажив-
ления ран и становится доминирующим в рубцовой
ткани. Коллаген V типа объединен в фибриллах с кол-
лагеном I и III типов и участвует в регуляции диаметра
фибрилл, а также в образовании базальных мембран и
стенки кровеносных сосудов. Коллаген VI типа распро-
странен на всем протяжении дермы, связан с фибрил-
лами и, предположительно, участвует в организации
межуточного вещества дермы. Коллаген IV типа встре-
чается в базальной мембране, сосудах и придатках
кожи [26]. Коллаген VII типа формирует якорные фиб-
риллы в дермо-эпидермальной пластине и связан с
фибриллами сосочкового слоя дермы [29]. Коллагены
I, II, III и V типов являются фибриллярными, т.к. спо-
собны формировать филаменты и фибриллы. Осталь-
ные коллагены этой способностью не обладают и
являются аморфными [1]. Электронно-микроскопиче-
ски коллагеновые волокна состоят из коллагеновых
фибрилл диаметром 40-50 нм, связанных между собой
цементирующим веществом. Аминокислотный состав
цепей специфичен: в них преобладают аминокислоты
глицин, пролин, лизин, гидроксипролин и гидроксили-
зин [25]. Коллагеновые волокна подвергаются посто-
янному обновлению. В разрушении коллагеновых
волокон в условиях физиологической нормы уча-
ствуют фибробласты, которые имеют необходимый для
фиброклазии набор ферментов. При этом возможно как
внеклеточное расщепление этих волокон, так и внут-
риклеточный коллагенолиз [11, 30].

Эластические волокна образуют обширную тонкую
сеть в дерме, содержат до 90% эластина. Эластин, как
и коллаген, содержит много глицина и пролина, а также
две уникальные аминокислоты – десмозин и изодесмо-
зин. При образовании эластического волокна еще до
сборки эластина из фибриллина формируются микро-
фибриллы (окситалановые волокна), служащие осно-
вой для дальнейшего отложения эластина, который
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постепенно накапливается в центральной части в
форме аморфного компонента (элауниновые волокна),
смещая фибриллярный компонент на периферию [27].
Окситалановые эластические волокна являются са-
мыми тонкими и располагаются перпендикулярно по-
верхности кожи непосредственно под эпидермисом. Их
разрушение клинически проявляется вялостью, прови-
санием кожи и, в конечном итоге, образованием мор-
щин [10].

Ретикулярные волокна представлены преимуще-
ственно на границе эпидермиса и дермы, вблизи сосу-
дов, вокруг потовых желез, в соединительнотканных
влагалищах волосяных фолликулов и состоят из кол-
лагеновых фибрилл диаметром от 0,2 до 50 нм, заклю-
ченных в аморфный матрикс [28]. 

В рыхлой волокнистой неоформленной соедини-
тельной ткани сосочкового слоя преобладает основное
вещество, которое состоит на 90% из воды, а также
белков (гликопротеины, протеогликаны, присутствуют
белки крови – альбумин, глобулин, фибриноген),
жиров, углеводов (гликозаминогликаны), минеральных
веществ [1, 11]. Наиболее важными гликозаминоглика-
нами являются гиалуроновая и хондроитинсерные кис-
лоты, которые в силу своей гидрофильности
удерживают большое количество воды и формируют
гель, через который диффундируют метаболиты. В за-
висимости от функционального состояния основное
вещество может находиться в состоянии геля – колло-
идное, и золя – более жидкое состояние. Этот переход
осуществляется ферментом гиалуронидазой, которая
расщепляет гиалуроновую кислоту основного веще-
ства [22, 25]. Гликозаминогликаны представляют собой
длинные неразветвленные цепи из повторяющихся ди-
сахаридных единиц. В коже обнаружены хондроитин-
4-сульфат, хондроитин-6-сульфат, дерматансульфат,
гепарин и гиалуроновая кислота [13]. Последняя очень
быстро синтезируется и так же быстро разрушается,
что обеспечивает увеличение проницаемости основ-
ного вещества, усиливает миграцию клеток соедини-
тельной ткани. Кожа крыс отличается наиболее
высоким содержанием гепарина и имеет самое низкое
количество хондроитин-сульфатов [31].

Протеогликановый компонент матрикса в силу
своих полианионных свойств ответственен за гидрата-
цию, прочность на сжатие, способность деформиро-
ваться, преодолевать деформацию и восстанавливать
свое гидратированное состояние (упругость). Также
они способствуют правильной организации коллагено-
вых волокон (упаковке молекул тропоколлагена в фиб-
риллы) и ограничивают их рост в длину [9, 26]. Обмен
основного вещества осуществляется достаточно эф-
фективно за счет катаболизма гликозаминогликанов. С
возрастом увеличивается число межмолекулярных свя-
зей белка, вследствие чего повышается содержание ре-
зистентного к действию энзимов коллагена.
Избыточное количество метаболически инертного кол-
лагенового белка приводит к нарушению обмена в тка-
нях кожи – ее старению. Гликопротеины – сложные
белки, состоящие из полипептидной цепи и короткой

разветвленной цепи олигосахарида. Кроме них в ос-
новном веществе присутствуют другие гликопротеины,
формирующие фибриллярные структуры – фибронек-
тин и фибриллин. Выявлены две разновидности фиб-
ронектина: клеточный – связанный с поверхностью
клеток, и плазматический – свободный, обнаруживае-
мый в плазме крови. Клеточный фибронектин входит
в состав оболочки клетки. Вне клетки он часто откла-
дывается в виде фибриллярных полимеров и образует
вместе с коллагеном и гликозаминогликанами опорный
матрикс клеток, участвует в регуляции дифференци-
ровки клеток соединительной ткани, в формировании
коллагеновых волокон. Фибронектин участвует в за-
живлении кожных ран. Растворимый плазменный фиб-
ронектин выполняет роль опсонина. Опсонизируя
бактерии, частицы антигенов, фрагменты фибрина и
коллагена, этот фибронектин облегчает поглощение их
макрофагами, что играет большую роль в очищении
ран кожи при повреждении [31]. Фибриллин форми-
рует микрофибриллы, которые укрепляют связи между
компонентами межклеточного вещества, входят в со-
став эластических волокон.

К основным клеткам рыхлой волокнистой соедини-
тельной ткани относят: стволовые клетки, органоспе-
цифические клетки-предшественники
(префибробласты), дифференцирующиеся фибробла-
сты, зрелые фибробласты, репаративные фибробласты,
миофибробласты, фиброкласты, фиброциты [7]. Ство-
ловые клетки и органоспецифические клетки-предше-
ственники являются камбиальными, резервными
клетками. Зрелые фибробласты – дифференцирован-
ные клетки, самые активные в функциональном отно-
шении, обеспечивают поддержание гомеостаза,
выполняют синтетическую, резорбционную и регуля-
торную функции при обновлении или ремоделирова-
нии тканей. Они синтезируют белки волокон (эластин,
коллаген), компоненты межклеточного матрикса (фиб-
ронектин, гликозаминогликаны). Существует мнение,
что в норме зрелая кожа человека содержит три субпо-
пуляции фибробластов, каждая из которых имеет свою
локализацию [8, 27]. Различают папиллярно-дермаль-
ные фибробласты, расположенные в поверхностной
дерме; ретикулярные фибробласты, залегающие в глу-
боких слоях дермы и фибробласты, ассоциированные
с волосяными фолликулами. Ряд зарубежных авторов
описали две большие составляющие дифферона: ми-
тотически активные фибробласты (МФ) и постмитоти-
ческие фибробласты (ПМФ) [4, 24, 25]. В коже
человека соотношение клеточных популяций
МФ/ПМФ постоянно и составляет 2:1 независимо от
возраста человека [2, 3]. Фибробласты определяют не
только регенерационные изменения в коже, но и воз-
растные превращения, ассоциированные с количе-
ством, пролиферативным потенциалом и
биосинтетической активностью этих клеток [1]. Коли-
чество коллагеновых волокон с возрастом уменьша-
ется, так как снижаются синтетические особенности
фибробластов, нарушается состав внеклеточного мат-
рикса, стареющие фибробласты обладают малой по-
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движностью [4].
Поскольку дерма кожи имеет хорошо развитое мик-

роциркуляторное русло, то вполне вероятно, что пери-
васкулярные клетки принимают активное участие в
цитогенезе фибробластов, как в физиологических
условиях, так и при заживлении ран [14]. Учитывая
факт локализации префибробластов вблизи сосудов
микроциркуляторного русла [9], наибольшая плот-
ность которой наблюдается в области двух капилляр-
ных сетей, разграничивающих папиллярный,
ретикулярный слои и гиподерму [25], можно предпо-
ложить, что именно в данной области сосредоточен ос-
новной пул малодифференцированных
предшественников фибробластов [22, 23]. При этом па-
пиллярный слой относительно ретикулярного имеет
более обильное кровоснабжение из-за необходимости
обеспечения трофики эпидермиса и выполнения кожей
функции терморегуляции [11].

Ремоделирование межклеточного матрикса – непре-
рывный процесс его изменения, приведение структуры
в соответствие выполняемыми функциями к оптималь-
ному сопротивлению, воздействующим механическим
нагрузкам. По современным представлениям, в реали-
зацию процессов ремоделирования на клеточном
уровне вовлечено большинство клеточных типов
дермы, однако именно представители фибробластиче-
ского дифферона являются ведущим исполнительным
элементом [9, 14]. Фиброкласты – это специализиро-
ванные формы фибробластов с хорошо развитым ли-
зосомальным аппаратом и выраженной фагоцитарной
функцией. Они не имеют на поверхности рецепторов
к иммуноглобулинам. В физиологических условиях
практически не встречаются. Фиброкласты участвуют
в процессах резорбции при заживлении ран или гипер-
трофии, когда поглощают излишки не разрушенного
межклеточного матрикса при восстановительных про-
цессах соединительной ткани [30, 31].

Гистиоциты (тканевые макрофаги) вместе с клет-
ками Лангерганса составляют макрофагальную си-
стему кожи. Различают: фагоцитарные гистиоциты;
гистиоциты, синтезирующие белки; гистиоциты, при-
способленные к специальной функции секреции или
накопления [1]. Наряду с фагоцитозом, макрофаги
обладают способностью выступать как антигенпрезен-
тирующие клетки. Макрофаги синтезируют большое
количество цитокинов, среди которых преобладают IL-
1 и TNF [16, 20]. 

Тканевые базофилы (тучные клетки) присутствуют
в количестве 12 клеток на 1 мм2 [29]. Эти клетки встре-
чаются во всех слоях дермы и в подкожно-жировой
клетчатке. Они отличаются большим полиморфизмом
и полифункциональностью. Большое значение как в
репаративных процессах, так и в интактной ткани
имеет митогенное действие веществ, выделяющихся
при дегрануляции тучных клеток, на клетки микроцир-
куляции. По данным ряда авторов тучные клетки при
сокультивировании их с фибробластами могут переда-
вать свои гранулы непосредственно фибробласту. Этот
феномен был назван трансгрануляцией [8, 22]. Т-

клетки, клетки Лангерганса, тканевые базофилы, эпи-
дермоциты кожи обладают взаиморегуляцией, все ра-
ботают в кооперации в иммунном ответе и включены
в патогенетические механизмы заболеваний кожи, как
аутоиммунного характера [27], так и неиммунного [26,
31].

Старение – процесс, затрагивающий все органы, од-
нако заметнее всего он проявляется на коже [21, 27].
Старение кожи включает в себя два процесса: «внут-
реннее» и «внешнее» старение. При «внутреннем» ста-
рении кожа остается гладкой, без участков
гиперпигментации, с более резко выраженными мор-
щинами, но с сохраненными геометрическими пропор-
циями. При микроскопии обычно выявляются такие
признаки, как атрофия эпидермиса, уплощение эпидер-
мальной сети, а также атрофия дермы. Коллагеновые
волокна не утолщаются, однако их количество уве-
личивается, причем отмечается увеличение соотноше-
ния коллагена III/I типов. Содержание коллагенов IV и
VII уменьшается с возрастом, что более выражено у
лиц, подвергавшихся длительной инсоляции. Кроме
того, уменьшение крепящих фибрилл и формирую-
щего его коллагена VII типа приводит к ослаблению
связи между дермой и эпидермисом и является одной
из причин формирования морщин [14, 23]. Гликирова-
ние коллагена и других белков внеклеточного матрикса
играет большую роль при старения кожи. Этот процесс
заключается в присоединении остатка молекулы сахара
(глюкозы или фруктозы) к коллагену и белкам внутри-
клеточного матрикса. Вследствие гликирования колла-
гена сеть утрачивает сократительную способность, а
коллагеновые волокна становятся более жесткими и
резистентными к ремоделированию [20, 21].

«Внешнее» старение кожи обусловлено суммар-
ными эффектами воздействия ультрафиолетового
облучения на протяжении всей жизни человека. К ха-
рактерным проявлениям «внешнего» старения кожи от-
носятся морщины, зоны дис- и гиперпигментации
(веснушки, лентиго, очаги при каплевидном меланозе).
Гистопатологические изменения в коже при фотоста-
рении характеризуются атрофией эпидермиса и изме-
нением коллагеновых и эластиновых волокон. При
значительной выраженности процесса фотостарения
коллагеновые волокна фрагментируются, утолщаются
и становятся более водорастворимыми. Изменение эла-
стиновых волокон настолько характерны для фотоста-
рения кожи, что классическим признаком при этом
является именно эластоз – появление скоплений
аморфного эластинового материала [17, 27]. Фраг-
менты эластиновых волокон могут подвергаться пере-
крестному сшиванию и кальцификации [19]. Показано,
что при более продолжительном ультрафиолетовом
облучении патологические изменения коллагеновых и
эластиновых волокон приобретают прогрессирующий
характер [29].

Внутренние причины старения кожи определяются
наследственностью, интенсивностью обменных про-
цессов и уровнем функционирования нервной, эндо-
кринной и иммунной систем. Кожу относят к
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гормонозависимым органам, так половые гормоны
(эстрогены и андрогены) влияют на митотическую
функцию клеток эпидермиса и дермы. Эстрогены спо-
собствуют поддержанию упругости и эластичности
кожи, стимулируя синтез фибробластами коллагено-
вых, эластиновых волокон и гиалуроновой кислоты.
Резкое снижение уровня эстрогенов у женщин в период
менопаузы приводит к дегидратации кожного покрова
и образованию морщин. Было установлено, что содер-
жание коллагена в коже в большей степени зависит от
гормонального фона, чем от хронологического воз-
раста [18, 21]. Процесс старения не минует и придатки
кожи: уменьшается количество эккриновых желез и
снижается их функция. Число сальных желез увеличи-
вается, но их секреторная функция снижается [15]. В
секрете сальных желез содержится три вида жирных
кислот, триглицериды, сквален, холестерин и воск. С
возрастом падает уровень сквалена в липидной пленке
кожи, а вместе с ней и его антиоксидантные свойства,
защищающие другие липидные компоненты кожи. Пе-
рекисное окисление липидов играет важную роль в
старении кожи, в формировании злокачественных опу-
холей кожи, токсическом действии ксенобиотиков. В
условиях окислительного стресса происходит химиче-
ская модификация аминокислотных остатков, образо-
вание внутри- и межцепочковых белковых мостиков,
взаимодействие металлов и ферментов, приводящие к
окислению лизина, гистидина, пролина и аргинина
[17].

Известно, что с возрастном увеличивается частота
апоптозов в популяции фибробластов. В процессе ста-
рения наблюдается также снижение продукции компо-
нентов межклеточного вещества соединительной ткани
дермы. Значимые различия между фибробластами
дермы молодых и пожилых людей касаются пролифе-
ративных потенций. Так, исследователи выяснили, что
общая продукция коллагена в коже людей 80 лет и
старше снижена примерно на 75% относительно моло-
дых людей (18-29 лет), что связано с понижением син-
тетической активности фибробластов дермы,
уменьшением общей численности их популяций [13,
25]. Важную роль в старении кожи играют фиксирую-
щие фибриллы, состоящие из коллагена VII типа и
обеспечивающие плотное прилегание базальной мем-
браны к сосочковому слою дермы. У людей, кожа ко-
торых на протяжении многих лет подвергается
солнечному облучению, отмечается существенно более
низкое содержание фиксирующих фибрилл по сравне-
нию с людьми, подвергающимся не столь интенсив-
ному и не столь продолжительному солнечному
облучению. Исследователи, которые установили и про-
анализировали данную закономерность, сделали за-
ключение о том, что именно ослабление связи между
дермой и эпидермисом (вследствие уменьшения коли-
чества фиксирующих фибрилл) является причиной об-
разования морщин [11]. 

В молодой коже окситалановые волокна образуют
сеть, ориентированную в перпендикулярном направле-
нии от наиболее поверхностных отделов сосочкового
слоя дермы и заканчивающуюся чуть ниже базальной

мембраны. По мере старения кожи наблюдается посте-
пенная дезорганизация этой сети [16, 20]. При старе-
нии происходит увеличение выработки
противовоспалительных цитокинов, которые вызы-
вают воспалительные изменения, сопровождающиеся
деградацией коллагена, эластина и других структурных
элементов кожи. 

Теория D.Haman (1956 г.) − воздействие свободных
радикалов на старение, получила широкое распростра-
нение. Перекисное окисление липидов – один механиз-
мов образования свободных радикалов, он
сопровождается повреждением клеточных мембран,
развитием атеросклеротических процессов и обуслов-
ливает появление прочих признаков старения кожи.
Активные формы кислорода могут существенно по-
вреждать ДНК, элементы цитоскелета, клеточные
белки и мембраны [14, 15]. 

Приведенные в настоящем обзоре данные указы-
вают, что дерма кожи является очень важным компо-
нентом, поскольку определяет морфологические и
функциональные свойства кожных покровов. Многие
теоретические данные и аспекты биомеханики старе-
ния остаются неизученными. Тем не менее, постоянно
появляются новые данные о влиянии генетических
факторов, стволовых клеток, теломеров, иммунной си-
стемы и гормонов на процесс старения, что в будущем
должно привести к внедрению новых методов борьбы
с этим явлением.
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