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Актуальность
Кожа является самым большим органом человеческого 

организма, и соединительная ткань формирует ее структур-
ную основу. Состояние и обменные процессы во внекле-
точном матриксе кожи напрямую влияют на эффективность 

и безопасность косметических процедур и пластических 
операций. При выборе оптимального метода воздействия 
необходимо выявлять и по возможности корректировать 
у пациентов симптомы дисплазии соединительной ткани.
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РЕЗЮМЕ
Недифференцированная дисплазия соединительной ткани (НДСТ) является частым скрытым диагнозом на приеме у косметолога и дерматолога, 
который может влиять на прогноз, выбор процедуры и тактику ведения пациента. Будучи генетически обусловленным нарушением 
формирования соединительной ткани и проявляющееся полиморфными изменениями со стороны кожи, суставов, сосудов и внутренних 
органов, НДСТ не имеет четких диагностических критериев, что затрудняет своевременную диагностику. Особую проблему представляют 
преждевременное старение, которое у пациентов с НДСТ опережает биологический возраст в среднем на 8 лет, и нарушение полноценной 
репарации тканей на фоне НДСТ. Эти изменения обусловлены нарушением синтеза коллагена, эластина и гликозаминогликанов. Поскольку 
НДСТ является генетической патологией, ее невозможно полностью устранить, однако комплексный подход, включающий диетотерапию 
и коррекцию микронутриентных дефицитов, позволяет замедлить прогрессирование диспластических изменений и улучшить репаративные 
процессы после аппаратных и инъекционных косметологических процедур. В данном обзоре рассмотрены ключевые нутриенты, влияющие 
на метаболизм соединительной ткани, а также современные данные об эффективности диетотерапии и БАД при НДСТ.
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SUMMARY
Undifferentiated connective tissue dysplasia (UCTD) is a common hidden diagnosis at a cosmetologist and dermatologist appointment, which 
can affect the prognosis, choice of procedure and patient management tactics. Being a genetically determined disorder of connective tissue 
formation and manifested by polymorphic changes in the skin, joints, blood vessels and internal organs, UCTD has no clear diagnostic criteria, 
which complicates timely diagnostics. A particular problem is premature aging, which in patients with UCTD is ahead of biological age by an 
average of 8 years, and impaired full tissue reparation against the background of UCTD. These changes are due to impaired synthesis of collagen, 
elastin and glycosaminoglycans. Since UCTD is a genetic pathology, it cannot be completely eliminated, but an integrated approach, including 
diet therapy and correction of micronutrient deficiencies, can slow down the progression of dysplastic changes and improve reparative processes 
after hardware-based and injectable cosmetology procedures. This review examines key nutrients that affect connective tissue metabolism, as 
well as current data on the effectiveness of diet therapy and dietary supplements for UCTD.
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Согласно определению Российского научного меди-
цинского общества терапевтов (РНМОТ), «дисплазии 
соединительной ткани (ДСТ) – это генетически детерми-
нированные состояния, характеризующиеся дефектами 
волокнистых структур и основного вещества соедини-
тельной ткани, приводящие к нарушению формообра-
зования органов и систем, имеющие прогредиентное 
течение, определяющие особенности ассоциированной 
патологии, а также фармакокинетики и фармакодинамики 
лекарственных средств» [1]. При ДСТ происходит нару-
шение развития соединительной ткани в эмбриональном 
и постнатальном периодах вследствие мутации генов, 
ответственных за метаболизм компонентов внеклеточного 
матрикса (ВКМ). Дисплазии подразделяют на дифференци-
рованные, с установленным типом наследования и харак-
терной клинической картиной (синдром Элерса – Данло, 
синдром Марфана), и недифференцированные (НДСТ), 
при которых реализация генетических детерминант за-
висит от воздействия множества внешних и внутренних 
факторов на плод. НДСТ встречаются значительно чаще, 
чем дифференцированные дисплазии, в среднем у 1 из 5 
человек, а отдельные внешние признаки дисморфогенеза 
выявляются у 85,4 % молодых людей. Поскольку соедини-
тельная ткань формирует основу всех систем организма, 
при НДСТ изменения могут наблюдаться как в висцераль-
ных, так и в локомоторных органах. В настоящее время 
выделяют более 100 фенотипических признаков синдрома 
ДСТ и микроаномалий развития [2].

Характерными внешними проявлениями ДСТ являются 
тонкая, вялая, сухая, растяжимая (более 3 см), легкоранимая 
с образованием кровоподтеков и петехий кожа, атрофические 
стрии, заживление в виде широких атрофических рубцов 
по типу «папиросной бумаги» и келоидные рубцы, а также 
моллюскоидные псевдоопухоли и сфероидные образования 
в области локтей и колен [1]. Кожные фены дисплазии часто 
дополняются гипотонией и гипотрофией мышц. Было пока-
зано, что наличие большого количества внешних признаков 
ДСТ (>8) негативно влияет на качество жизни человека 
и сопряжено с более частым выявлением депрессивных, 
тревожных состояний и психологического неблагополучия [3].

При НДСТ нарушается образование или пространствен-
ное расположение коллагеновых, эластиновых и других 
белков дермы, а также гликопротеинов и протеогликанов. 
Основным структурным белком кожи является коллаген, 
его волокна составляют 75 % сухого веса кожи, придавая 
ей прочность на разрыв и эластичность. Симптомы ДСТ 
в большинстве случаев обусловлены нарушениями синтеза 
и посттрансляционных модификаций коллагена.

Образование коллагена является многоступенчатым 
процессом, включающим внутри- и внеклеточные стадии. 
Из описанных на данный момент 29 типов коллагена в коже 
преобладают I (80 %) и III (15 %) типы [4, 5], относящиеся 
к фибриллярным коллагенам, что означает, что в организме 
они самоорганизуются в фибриллярные структуры более 
высокого порядка.

В соединительной ткани постоянно параллельно проте-
кают процессы синтеза и распада компонентов ВКМ, при 
этом период полураспада коллагена кожи человека состав-

ляет около 15 лет. На скорость обмена веществ влияют 
тип коллагена, возраст, состояние кожи и обеспеченность 
пищевыми веществами, что позволяет медленно и не очень 
сильно, но влиять на вновь синтезируемый ВКМ [4, 6].

Хорошо известно, что с возрастом происходит есте-
ственное изменение метаболизма компонентов ВКМ кожи 
и микроциркуляторного кровотока. У пациентов с НДСТ 
дистрофические изменения начинаются раньше и проте-
кают тяжелее, приводя к преждевременному ускоренному 
старению кожи и ухудшая репарационные процессы при 
проведении косметических процедур. Синтез коллагена 
и эластина замедляется, формируется незрелый коллаген 
с низким содержанием поперечных сшивок, что приводит 
к уменьшению прочности дермы [7]. При обследовании 
женщин с 6 и более признаками НДСТ преждевременное 
старение выявлялось значительно чаще, чем в контрольной 
группе женщин (<5 фенов НДСТ). Для женщин с НДСТ 
разрыв между календарным и биологическим возрастом 
составил около 8 лет. У них значительно чаще наблю-
дался мелкоморщинистый тип старения с тонкой, сухой, 
атоничной, чувствительной кожей лица и шеи, глубокими 
носогубными и подглазничными складками и сетью мелких 
периорбитальных морщин [8].

Пациентам с ДСТ необходим комплексный подход, 
включающий консультирование, обучение, подбор режима 
труда и отдыха, рациональную диетотерапию, а также при 
необходимости лечение выявленных синдромов и реаби-
литацию [1].

Диетотерапия
ДСТ является генетически обусловленной патологией, 

и ее проявления не могут быть полностью скорректированы 
за счет диеты, приема лекарственных препаратов или БАД 
к пище. Однако отдельные варианты диет (средиземно-
морская) [9], а также пищевые и биологически активные 
вещества могут оказать положительное влияние даже при 
тяжелых формах ДСТ, таких как синдром Элерса – Данло 
(СЭД) [10, 11]. Для полноценного регулярного обновления 
компонентов соединительной ткани и профилактики ос-
ложнений необходимо сбалансированное питание, вклю-
чающее адекватное количество макро- и микронутриен-
тов. Согласно рекомендациям РНМОТ, пациентам с ДСТ 
рекомендуется пища, обогащенная белком и веществами, 
участвующими в метаболизме соединительной ткани [1]. 
Необходимо учитывать, что у пациентов с различными фор-
мами ДСТ часто наблюдаются сопутствующие функцио-
нальные нарушения со стороны ЖКТ (дисфагия, диспепсия, 
нарушения моторной функции и взаимодействия головного 
мозга и кишечника), негативно влияющие на пищевой 
статус [12, 13]. При проведении пластических операций 
и инвазивных косметических процедур потребность в белке 
и микронутриентах будет дополнительно возрастать, при-
чем в этом случае внимание должно уделяться не только 
стимуляции синтеза коллагена, но и регенерации эпителия, 
иммунной защите и микроциркуляции. Недостаточность 
питания ухудшает процесс заживления, продлевая воспа-
лительную фазу, уменьшая пролиферацию фибробластов 
и изменяя синтез коллагена [14].
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Коллаген
Количество и качество потребляемого белка является 

одной из ключевых характеристик правильного рациона 
питания. Источниками наиболее качественного, полноцен-
ного белка являются мясо, рыба, птица, яйца, молочные 
и в меньшей степени бобовые продукты [15]. Коллаген 
пищи не считается полноценным белком из-за низкого 
содержания эссенциальных аминокислот, в первую очередь 
триптофана [16]. Однако он является одним из лучших 
источников глицина, пролина и гидроксипролина – ами-
нокислот, формирующих основу эндогенного коллагена. 
Присутствие пролина и гидроксипролина оказывает важное 
влияние на структурную стабильность коллагена [17].

Было показано, что дополнительный прием колла-
геновых белков может оказывать разностороннее поло-
жительное действие на организм человека [5]. При этом 
необходимо учитывать, что действие коллагенового белка 
зависит от способа его переработки. Для оптимизации 
рациона питания коллаген может быть использован в раз-
ных формах: нативный коллаген, желатин, гидролизаты 
коллагена и специфические пептиды.

В сырых продуктах животного происхождения (кожа, 
хрящи, кости, связки наземных и морских животных, рыб 
и птиц) содержатся нативные коллагены (НК) разных типов. 
Они применяются в составе БАД к пище в количестве не-
скольких миллиграммов. НК устойчивы к действию протеиназ 
и, взаимодействуя с иммунной системой желудочно-кишечного 
тракта, по механизму оральной толерантности уменьшают об-
разование антител к эндогенному коллагену соответствующего 
типа. В настоящее время в практике используется преимуще-
ственно НК II типа для подавления воспалительной реакции 
и замедления разрушения хрящевой ткани при заболеваниях 
суставов [18]. У здоровых людей без заболеваний суставов, 
которые испытывали дискомфорт в коленях на фоне физиче-
ской нагрузки, добавки НК II типа оказывали положительное 
влияние на объем движений по сравнению с плацебо [19]. 
Действие НК I типа на кожу изучалось в двойном слепом 
плацебо-контролируемом исследовании у пациентов со скле-
родермией. Ежедневный прием 500 мкг НК в течение года 
у пациентов с продолжительностью заболевания от 3 до 10 лет 
способствовал уменьшению толщины кожи к 15-му месяцу 
исследования по сравнению с плацебо [20]. Предполагают, 
что нативный коллаген может быть использован у пациентов 
с СЭД в количестве 40 мг для профилактики остеоартрита [21].

Под действием температуры и ферментов цепи коллагена 
денатурируют и разлагаются на более мелкие фрагменты. 
Продукты гидролиза (коллагеновые гидролизаты и специ-
фические пептиды с молекулярной массой от 0,3 до 10 кДа) 
частично метаболизируются протеазами кишечника и посту-
пают в системный кровоток. В организме они выполняют две 
основные функции: дополнительного источника аминокислот 
и регуляторов синтеза соединительной ткани. В отличие от на-
тивного коллагена гидролизаты и пептиды оказывают биоло-
гическое действие при приеме в количестве от 2,5 до 20 г [5].

Прием гидролизатов коллагена приводит к значительному 
повышению концентрации глицина в плазме крови и скоро-
сти синтеза коллагена в организме [22]. Помимо свободных 
аминокислот в кровоток также поступают ди- и трипептиды, 

содержащие специфичную для коллагена аминокислоту 
гидроксипролин. Натощак концентрация олигопептидов 
гидроксипролина в крови человека незначительна, однако 
через 1–2 часа после употребления гидролизатов коллагена 
она возрастает до максимального уровня (20–60 нмоль/мл 
плазмы) и затем снижается вдвое через 4 часа после приема. 
Основным дипептидом, обнаруживаемым в крови после 
приема коллагена, является пролин-гидроксипролин (Pro-
Hyp), в меньшем количестве определяются также Ala-Hyp, 
Ala-Hyp-Gly, Pro-Hyp-Gly, Leu-Hyp, Ile-Hyp и Phe-Hyp [23].

Низкомолекулярные гидролизаты и пептиды коллагена 
стимулируют пролиферацию и активацию фибробластов 
в тканях человека и животных [24]. Интересно, что в ис-
следовании in vitro добавление дипептида Pro-Hyp (200 
мкМ) вызвало рост фибробластов, в то время как свобод-
ные пролин и гидроксипролин не оказывали подобного 
эффекта [23]. Под действием гидролизатов коллагена 
активируются синтез коллагена и образование прочных 
коллагеновых фибрилл, которые укрепляют естественный 
барьер кожи и повышают ее эластичность. Дипептиды 
из коллагена также стимулируют образование гиалуроно-
вой кислоты [25] и филаггрина, продукты распада которого 
составляют основу натурального увлажняющего фактора 
(NMF). Вместе эти компоненты повышают содержание 
воды в роговом слое и улучшают гидратацию кожи [26].

В клинических исследованиях гидролизаты коллагена про-
демонстрировали способность оказывать положительное вли-
яние на разные соединительнотканные структуры: кости [27], 
суставы [28], волосы [29] и ногти [5, 30]. Их дополнительный 
прием способствует улучшению функции и уменьшению боли 
в суставах, а также улучшению состава тела, силы и восстанов-
лению мышц, в первую очередь при сочетании с физическими 
нагрузками [28]. У здоровых людей, занимающихся спортом, 
пептиды коллагена положительно влияли на морфологию 
и механические свойства сухожилий [31], а также уменьшали 
болевые ощущения в суставах на фоне нагрузки [32].

Действие гидролизатов коллагена и коллагеновых пептидов 
в отношении кожи изучалось в большом количестве клини-
ческих исследований. Метаанализ de Miranda, объединивший 
результаты 19 исследований с участием 1125 человек 20–70 лет 
(95 % женщин), показал, что прием гидролизатов коллагена 
на протяжении 90 дней уменьшает глубину морщин, повы-
шает эластичность и увлажненность кожи [33]. Позднее эти 
результаты были подтверждены в метаанализах Dewi D. A.R. 
(2023) [26], Pu S. Y. (2023) [34] и Rocha M. S. (2024) [35]. Было 
показано, что безопасная и эффективная суточная доза для 
омоложения кожи составляет 0,3–5 г пептидов гидролизата 
коллагена при приеме более 4 недель. Гидролизаты хорошо 
переносятся и не вызывают побочных эффектов у большинства 
людей. Были отмечены единичные случаи побочных симп-
томов со стороны ЖКТ и аллергии на отдельные (рыбный) 
источники коллагена [26]. Предполагают, что выраженность 
эффекта в отношении гидратации может зависеть от источ-
ника коллагена и продолжительности приема, в то время как 
на эластичность кожи эти факторы не влияют [34].

Помимо глицина и пролина стимулируют синтез колла-
гена и репарацию тканей еще две аминокислоты: аргинин 
и глутамин [36].
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Аргинин
L-аргинин – условно незаменимая аминокислота, по-

требность в которой резко возрастает после травмы или 
оперативного вмешательства, что связано с его влиянием 
на иммунитет и синтез коллагена. В организме человека 
аргинин может превращаться в орнитин, а затем в про-
лин и гидроксипролин, принимая участие в образовании 
коллагена. Дополнительный прием аргинина стимулирует 
неоваскуляризацию, способствует заживлению ран, регу-
лируя отложение коллагена в рубце и повышая прочность 
тканей [37–39]. Предполагается, что оксид азота, обра-
зующийся из аргинина, способствует переходу раневого 
процесса из фазы острого воспаления в пролиферативную 
фазу. Среднее поступление аргинина с пищей составляет 
около 4,4 г в день, в основном в составе мяса, цельнозер-
нового хлеба и молочных продуктов [40, 41]. Ускорению 
заживления ран способствовал дополнительный прием 
5,7–9 г аргинина в день, в основном в составе комплексной 
диетотерапии, включающей белок, витамин С и цинк [42].

Глутамин
Дополняет действие аргинина другая аминокислота – 

глутамин, обеспечивающая быстро делящиеся клетки энер-
гией и основаниями ДНК [42]. При травме или операции 
усиливаются катаболические процессы и дозозависимо 
возрастает потребность в белках. Около трети необходимого 
азота поставляет глутамин, синтезируемый заново и активно 
изымаемый из депо в скелетных мышцах. Относительный 
дефицит глутамина приводит к повреждению мышечных 
клеток и повышению проницаемости слизистой оболочки 
желудочно-кишечного тракта, что создает предпосылки 
для бактериальной транслокации [43, 44]. Традиционно 
глутамин назначался парентерально, однако пероральный 
прием также хорошо себя зарекомендовал [45].

У пациентов с нарушенным по разным причинам про-
цессом заживления ран дополнительный прием глутамина 
с антиоксидантами сокращал время заживления по сравнению 
с плацебо [46]. Ускорение заживления ран было отмечено 
и у пациентов с ожогами, получавших глутамин (0,35–0,5 г/кг 
массы тела в день) как часть нутритивной поддержки [42].

Необходимо отметить, что обе аминокислоты наиболее 
эффективно действуют при тяжелой патологии в составе 
комплексных формул с микронутриентами, оказываю-
щими иммуномодулирующее и коллагенстимулирующее 
действие (витамин С, цинк и др.). В руководстве ESPEN 
по клиническому питанию в отделениях интенсивной 
терапии рекомендуется дополнительный энтеральный 
прием глутамина пациентам с ожогами или травмой [47].

Глюкозамин
Важной частью ВКМ является гиалуроновая кислота, 

образование которой в пролиферативной фазе заживления 
стимулирует миграцию и митоз фибробластов и эпители-
альных клеток [44]. Известно, что глюкозамин лимитирует 
скорость образования гиалуроновой кислоты [48]. В экспери-
ментальных исследованиях глюкозамин показал способность 
стимулировать синтез гликозаминогликанов и коллагена [49]. 
Полагают, что пероральный прием 1,5 г/д глюкозамина 

в течение первых нескольких дней после травмы может уси-
лить выработку гиалуроновой кислоты в ране, способствуя 
более быстрому заживлению и уменьшению осложнений, 
связанных с рубцеванием [36]. Пациентам с ДСТ, такими 
как СЭД, рекомендуется прием 1500 мг глюкозамина в день 
для профилактики повреждения суставов [11].

Микронутриенты
Образование, созревание и обновление коллагена и дру-

гих компонентов ВКМ происходит с участием большого 
количества витаминов и минералов. Как возникающий 
в процессе онтогенеза, так и вторично приобретенный 
на фоне операции или травмы дефицит отдельных микро-
нутриентов может оказывать существенное влияние на го-
меостаз в соединительной ткани. Количество диспласти-
ческих признаков и степень их выраженности нарастает 
с возрастом [50]. Учитывая частые сопутствующие функ-
циональные нарушения КТ у пациентов с ДСТ, необходи-
мо уделять внимание оценке пищевого статуса и профи-
лактике дефицита микронутриентов. Пациентам с ДСТ 
рекомендуется употребление продуктов, обогащенных 
витаминами (С, Е, В6, D, Р), минеральными веществами 
и микроэлементами (магнием, медью, марганцем, цинком, 
кальцием, селеном, серой) [1]. Для дифференцированных 
ДСТ, таких как СЭД, также описан ряд микронутриентов, 
способных потенциально оказать положительное влияние 
на отдельные органы и системы [11, 51]. Точная роль этих 
веществ в терапии ДСТ еще изучается [52].

Витамин С
Витамин С (аскорбиновая кислота) играет одну из клю-

чевых ролей в синтезе коллагена [44]. Он может непосред-
ственно стимулировать синтез путем активации транс-
крипции мРНК проколлагена, а также служит кофактором 
пролил- и лизилгидроксилаз – ферментов, отвечающих 
за образование гидроксипролина и гидроксилизина, обе-
спечивающих стабильность молекулы коллагена. Помимо 
этого витамин С принимает участие в синтезе гликозами-
ногликанов и других органических компонентов ВКМ [53]. 
Аскорбиновая кислота увеличивает доступность и усвоение 
железа из негемовых источников, что важно для профи-
лактики анемии и синтеза коллагена [54].

В процессе заживления ран витамин С оказывает ком-
плексное действие. В фазу воспаления он повышает миграцию 
нейтрофилов и трансформацию лимфоцитов, а также способ-
ствует восстановлению окисленного витамина Е, основного 
антиоксиданта кожи [55, 56]. Позднее влияет на синтез кол-
лагена и стимулирует образование новых сосудов. Скрытый 
гиповитаминоз С может манифестировать во время оператив-
ных вмешательств. В экспериментальных исследованиях было 
обнаружено, что содержание витамина С в коже уменьшается 
после операции на 60 % и остается сниженным не менее 2 
недель [57]. Если не восполнять запасы витамина С, то фор-
мирующийся рубец будет менее прочным [58].

Генетически обусловленный дефект лизилгидроксилазы 
со сниженным образованием гидроксилизина наблюдается 
при кифосколиотическом типе синдрома Элерса – Данло 
(СЭД VI типа). У этой группы пациентов дополнительный 
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прием витамина С также оказывал положительное влияние 
на обмен коллагена как in vitro, так и in vivo. Добавление 
аскорбата к культивируемым фибробластам пациентов повы-
сило активность лизилгидроксилазы, стимулировало синтез 
коллагена [59] и увеличило содержание в нем гидроксипро-
лина и гидроксилизина в 4–7 раз. Схожие изменения коллаге-
нообразования наблюдались в фибробластах кожи здоровых 
людей при добавлении в среду витамина С. Пероральный 
прием 6-летним мальчиком с СЭД VI типа 5 г/д аскорбата 
натрия в течение 3 недель приводил к повышению концен-
трации аскорбата в плазме и моче, а также значительному 
увеличению экскреции гидроксилизина и гидроксипролина. 
Через год на фоне ежедневного приема 4 г аскорбата у дан-
ного пациента улучшилось время кровотечения, заживление 
ран и мышечная сила. Если до приема витамина С рубец, 
сформировавшийся после пункционной биопсии размером 
4 мм, был эритематозным и гипотрофичным, то через год 
терапии аналогичная травма привела к образованию нор-
мального рубца. Время кровотечения снизилось с 8,5±0,02 
до 4,5±0,4 минуты [10]. Аналогичные результаты в сочетании 
с увеличением диаметра роговицы наблюдались у 8-летнего 
мальчика с СЭД, получавшего 4 г/д аскорбата на протяжении 
20 месяцев [60]. Индийские исследователи обнаружили 
положительный эффект высоких доз витамина С на имму-
нитет и заболеваемость рецидивирующими респираторными 
инфекциями у пациентов с СЭД VI типа [61].

Вопрос о дозах витамина С, необходимых пациентам 
с недифференцированными ДСТ, остается открытым. 
В России нормой физиологической потребности в вита-
мине С для взрослых считается 100 мг в сутки [62]. Эта 
цифра соответствует наблюдаемой зависимости меж-
ду прочностью рубца и потреблением витамина С, при 
которой для профилактики коллаген-ассоциированных 
патологий 97,5 % населения необходима суточная доза 
95 мг, а при повреждении тканей она должна превышать 
90 мг/д в течение 6,5 месяцев [58]. При операциях хорошо 
зарекомендовал себя дополнительный пероральный прием 
витамина С в суточной дозе 500–600 мг на протяжении 
10–45 дней [63, 64]. В стационарах в составе нутритивной 
поддержки в зависимости от исходного состояния и тяже-
сти заболевания рекомендуется дополнительно назначать 
пациентам от 100 до 3000 мг витамина С [65, 66].

Доза витамина С, необходимая пациентам с недиф-
ференцированными ДСТ, точно не установлена, однако 
на основании данных, полученных у пациентов с диффе-
ренцированными формами, такими как СЭД, предполагают, 
что она может быть выше физиологической потребности, 
так как пациентам с кожными и суставными симптомами 
СЭД рекомендуется потребление 750–1500 мг витамина 
С в день [11], а для уменьшения склонности к образованию 
синяков у взрослых может потребоваться 2 г аскорбиновой 
кислоты в день [67].

При выборе дозы необходимо учитывать, что верхним 
допустимым уровнем потребления аскорбата в составе 
БАД к пище, не представляющим опасности для здоровья 
при ежедневном приеме практически у всех лиц в общей 
популяции, является 900 мг [68]. Однако прием витамина 
С в высоких дозах противопоказан при заболеваниях крови, 
таких как талассемия, дефицит глюкозо‑6-фосфатдегидро-

геназы, серповидноклеточная анемия и гемохроматоз [65]. 
Биодобавки с высокими дозами витамина С, значительно 
превышающими физиологические, могут приводить к уве-
личению синтеза оксалата, формированию камней в почках 
и нефропатии у восприимчивых пациентов, в первую 
очередь у мужчин [69, 70].

Помимо дозы необходимо обращать внимание на фор-
мы витамина С, поскольку они могут отличаться по пере-
носимости и влиянию на организм человека от действия 
традиционной аскорбиновой кислоты. У пациентов с СЭД 
VI типа положительный эффект показала натриевая соль 
аскорбиновой кислоты [10]. В интенсивной терапии аскор-
бат натрия (основание) уменьшал симптомы и признаки 
шока в модели сепсиса, в то время как аскорбиновая кис-
лота, напротив, содействовала ацидозу [66]. При перораль-
ном приеме аскорбат кальция с метаболитами (Ester C) 
продемонстрировал лучшую переносимость и меньшее 
количество побочных эффектов со стороны ЖКТ, более 
выраженное накопление витамина С в лейкоцитах, а также 
значительно снижал уровень оксалатов в моче по сравне-
нию с аскорбиновой кислотой [71].

Витамины группы В
Витамины группы В принимают разностороннее учас-

тие в обмене веществ и энергии, синтезе гормонов и деле-
нии клеток. Необходимо учитывать, что низкое содержание 
в организме витаминов группы В, в первую очередь В2, 
встречается у россиян в настоящее время существенно 
чаще, чем дефицит витаминов-антиоксидантов [72].

Тиамин (витамин В1) и рибофлавин (витамин В2) не при-
нимают непосредственного участия в синтезе коллагена, 
однако необходимы для энергообеспечения этого процесса. 
В экспериментальных исследованиях было показано, что 
даже при пограничном дефиците тиамина (в отсутствие кли-
нических симптомов) снижается активность лизилоксидазы, 
нарушается образование коллагена III типа и заживление 
ран. Компенсация дефицита тиамина улучшала созревание 
коллагена и формирование прочного рубца у животных [73]. 
Физиологическая потребность в витамине В1 у взрослых 
составляет 1,5 мг/сутки, или 0,6 мг/1000 ккал рациона пи-
тания [62]. К дефициту витамина В1 может приводить ре-
гулярное употребление алкоголя, бариатрические операции, 
ограничительные диеты, анорексия и т. п. [74].

Витамин В2, помимо участия в энергоснабжении, улуч-
шает усвоение железа, необходимого для профилактики 
анемии [75] и работы пролил- и лизилгидроксилаз, а также 
принимает участие в регуляции активности глутатионре-
дуктазы, важной части глутатионового цикла, защищающе-
го коллаген от повреждения свободными радикалами [76].

Витамин В6 (пиридоксин) не является кофактором лизи-
локсидазы, однако опосредованно влияет на ее активность 
[77], а также принимает участие в синтезе пептидных цепей 
протоколлагена [78]. Дефицит витамина B 6 приводит к сни-
жению активности B 6-зависимой орнитинаминотрансфера-
зы, которая обеспечивает образование пролина из орнитина. 
Недостаточное содержание витамина B 6 в рационе крыс 
сопровождалось значительным снижением количества 
пролина в коллагене кожи [79], а также нарушением об-
разования поперечных сшивок в костном коллагене [77].
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Витамин В5 (пантотеновая кислота) в эксперимен-
тальных исследованиях показала способность ускорять 
миграцию фибробластов в рану и способствовать укре-
плению рубца [80, 81].

Будучи водорастворимыми веществами, витамины 
группы В плохо накапливаются в организме, и для обе-
спечения адекватного уровня обмена веществ должны 
получаться организмом ежедневно в достаточном коли-
честве. Пациентам с ДСТ целесообразно рекомендовать 
прием витаминно-минерального комплекса, содержащего 
физиологические дозы этих микронутриентов, с увеличени-
ем дозы в 2–3 раза при проведении инвазивных процедур.

Витамин А
Дефицит витамина А (ретинол) редко встречается у со-

временного человека, придерживающегося разнообразного 
питания. Однако потребность в ретиноле может резко воз-
растать при повреждениях, поскольку витамин А регулирует 
все фазы заживления. Он является ключевым витамином для 
адекватной работы иммунной системы в фазе воспаления, 
увеличивая количество моноцитов и макрофагов в зоне 
операции, модулируя коллагеназную активность и стиму-
лируя иммунный ответ [14]. Позднее витамин А усиливает 
выработку компонентов ВКМ, таких как коллаген I типа 
и фибронектин, гликопротеины и протеогликаны, усиливает 
пролиферацию кератиноцитов и фибробластов, стимулирует 
образование поперечных сшивок, а также снижает уровень 
матриксных металлопротеиназ [82, 83]. Недостаточная обе-
спеченность витамином А приводит к нарушению заживле-
ния ран и увеличивает риск присоединения инфекции [84, 85].

Прием витамина А в высоких дозах коротким курсом 
ускоряет заживление ран и способствует формированию 
прочного компактного рубца [86, 87]. Витамин А способ-
ствует нормальному течению восстановительного периода, 
в том числе у больных сахарным диабетом и тех пациентов, 
которые предварительно получали кортикостероидную 
терапию [88, 89].

Согласно российскому законодательству, физиологическая 
потребность в витамине А составляет 800 мкг РЭ для женщин 
и 900 мкг РЭ – для мужчин, верхний допустимый уровень 
потребления – 3000 мкг РЭ [62]. Эти же дозы витамина А ре-
комендуется получать пациентам с ДСТ, включая СЭД [21].

При оперативных вмешательствах на короткий срок 
(14–21 день) целесообразно использовать дозы до 25 000 
МЕ (7500 мкг РЭ), в первую очередь у пациентов со сни-
женным иммунитетом, с переломами или повреждениями 
сухожилий, пациентов с сахарным диабетом и получающих 
кортикостероиды, за исключением беременных женщин 
[82, 83]. Дополнительный прием витамина А ускорял 
заживление ран при ожогах и диабетических язвах [90].

Витамин D
Гиповитаминоз D и снижение плотности костной массы 

является частым проявлением ДСТ [91]. Поэтому всем паци-
ентам целесообразно обращать внимание на обеспеченность 
витамином D и кальцием и при необходимости проводить 
коррекцию их дефицита. Помимо влияния на обмен кальция 
витамин D участвует в образовании поперечных сшивок 
между коллагеновыми волокнами в костной ткани [92].

Эффективность дополнительного приема витамина D 
при лечении переломов и восстановлении после операций, 
связанных с повреждением костно-связочного аппарата, 
хорошо изучена [93, 94]. Было доказано, что гиповитами-
ноз D продлевает восстановительный период и увеличивает 
риск инфекционных и неинфекционных осложнений [95].

В исследованиях на животных было обнаружено, что 
прием витамина D способствует эпителизации раны за счет 
стимуляции миграции эпителиальных клеток и пролиферации 
кератиноцитов, а также стимулирует образование новых со-
судов и помогает сформировать более прочный рубец [96, 97].

При отсутствии специальных предписаний пациенту 
с ДСТ следует придерживаться норм физиологической 
потребности, составляющих у взрослых 600 МЕ витами-
на D 3 в день (15 мкг), у лиц старше 65 лет – 800 МЕ (20 
мкг) [62]. Вследствие климатогеографического положения 
и практически полного отсутствия витамина D в продуктах 
питания гиповитаминоз D является чрезвычайно актуаль-
ной проблемой для жителей Российской Федерации [98]. 
Высказывались предложения по использованию более 
высоких доз витамина С у пациентов с ДСТ, в том числе 
такими как СЭД [91]. Однако, учитывая последние дан-
ные о потенциально неблагоприятном влиянии таких доз 
на костную ткань и падения, без лабораторного подтвержде-
ния диагноза дефицита витамина D применять дозы выше 
физиологических в постоянном режиме нецелесообразно 
[99, 51]. Высокие дозы могут использоваться короткими 
курсами в хирургической практике [100], а также у паци-
ентов с диабетическими язвами для подавления воспаления, 
окислительного стресса и снижения уровня глюкозы в кро-
ви [101]. Для поддержания здоровья костной ткани взрослым 
и детям с ДСТ также необходимо контролировать потреб-
ление кальция в количестве 1000–1200 мг в сутки [62, 102].

Витамин К
Системное действие перорального приема витамина 

K у людей на синтез коллагена пока не изучалось. Однако 
известно, что дополнительное введение витамина К уско-
ряло заживление ран у животных, предположительно 
за счет влияния на свободнорадикальное окисление, про-
лиферацию клеток и воспаление [103]. Недостаток вита-
мина К может способствовать сильному кровотечению, 
нарушению формирования костей, остеопорозу и повы-
шению риска сердечно-сосудистых заболеваний. При 
обследовании здоровых взрослых людей на содержание 
недокарбоксилированных белков в крови скрытый дефицит 
витамина К выявлялся у 8–31 % [65]. Предрасполагают 
к развитию дефицита К хроническая болезнь почек, со-
стояния, сопровождающиеся стеатореей, и длительный 
прием антибиотиков широкого спектра [66]. Предполагают, 
что пациентам с СЭД целесообразно принимать 35 мкг 
витамина К в сутки для профилактики остеопороза [11].

Минеральные вещества
Железо
Железо принимает участие в синтезе коллагена, дей-

ствуя совместно с аскорбиновой кислотой на этапе ги-
дроксилирования пролина и лизина. Помимо этого, железо 
в составе цитохромов участвует в формировании транс-
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портной и активной форм витамина D [104]. Во время 
инвазивных процедур кровопотеря создает дополнительные 
предпосылки для развития дефицита железа и анемии. 
Истощение внутренних резервов и недостаточное поступ-
ление железа с пищей в такой ситуации будут не только 
ухудшать трофику тканей, но и нарушать синтез коллагена 
и замедлять репарацию тканей [105].

Мужчины, как правило, получают необходимое коли-
чество минерала из обычного рациона. Женщины потребляют 
с пищей меньше железа, а тратят его значительно больше, 
вследствие чего у них часто наблюдается скрытый или явный 
дефицит микроэлемента [106]. При оценке обеспеченности 
организма железом необходимо ориентироваться не столько 
на концентрацию гемоглобина в крови, сколько на содер-
жание ферритина, отражающего тканевые запасы железа 
и являющегося ранним маркером латентного дефицита. 
Физиологическая потребность в железе составляет 10 мг 
у мужчин и 18 мг у женщин репродуктивного возраста. 
В случае выявления дефицита и для его профилактики реко-
мендуется пероральный прием препаратов двухвалентного 
железа, из которых наибольшей биодоступностью и наилуч-
шей переносимостью обладает бисглицинат железа [107, 108]

Магний
Магний является четвертым по распространенности 

минералом в организме и основным двухвалентным эле-
ментом внутри клеток. Он принимает участие в образова-
нии нуклеиновых кислот, синтезе и использовании АТФ, 
обмене белков, жиров, углеводов, витаминов и минералов, 
гормональной регуляции, контроле за интенсивностью 
воспалительной реакции и окислительного стресса [109]. 
Известно, что магний регулирует активность ферментов, 
контролирующих около 80 % известных метаболических 
реакций, включая синтез и деградацию компонентов ВКМ 
(протеогликанов, гликозаминогликанов, коллагена и эласти-
на). Дефицит магния в рационе питания приводит к фор-
мированию НДСТ и ослаблению механических свойств 
соединительной ткани [110, 111]. С дефицитом магния 
связывают развитие таких проявлений НДСТ, как пролапс 
митрального клапана, гипермобильность суставов, птоз 
внутренних органов, варикозная болезнь вен в юношеском 
возрасте, синдром вегетативной дисфункции др.

Для постановки диагноза дефицита магния невозможно 
ориентироваться только на его концентрацию в сыворотке 
крови, так как этот показатель не отражает истинные запасы 
магния в клетках [112]. В настоящее время более точными 
считаются расчет соотношения Mg/Ca в сыворотке, а также 
определение магния внутри клеток или в биологических 
жидкостях (слюна, моча). Определение магния в жидко-
сти ротовой полости неинвазивно и легкодоступно. При 
обследовании женщин с НДСТ, большинство из которых 
имели характерные кожные фены (тонкая, просвечивающая 
кожа с повышенной растяжимостью и вялой, рыхлой тек-
стурой), было показано, что содержание магния в ротовой 
жидкости у них снижено до 0,33±0,10 ммоль/л, в то время 
как у женщин без НДСТ оно составляло 0,59±0,08 ммоль/л 
(р<0,05) [113]. Также было выявлено снижение концентра-
ции магния в ротовой жидкости по мере увеличения коли-
чества симптомов НДСТ [114]. Доза магния, рекомендуемая 
при СЭД, составляет 200 мг в стуки [11].

Марганец
Марганец принимает участие в синтезе гликозамино-

гликанов за счет активации гликозилтрансфераз, а так-
же стимулирует пролидазу, фермент, обеспечивающий 
высвобождение из белков пролина, необходимого для 
синтеза коллагена [115, 116]. Марганец входит в состав 
гиалуронансинтетазы, обеспечивающей синтез гиалуро-
нана – желеобразной основы соединительной ткани [1]. 
Совместно с медью и цинком марганец является кофакто-
ром супероксиддисмутаз, ферментов эндогенной антиок-
сидантной системы, защищающей соединительную ткань 
и клетки от воздействия оксидативного стресса.

Недостаток марганца в рационе питания замедляет рост 
и нарушает репарацию тканей [117]. Физиологическая 
потребность в марганце составляет 2 мг и легко удовлет-
воряется с помощью определенных пищевых продуктов 
(пшеничные отруби, кедровые орехи, фундук, крупы) [118]. 
Верхний допустимый уровень потребления в составе 
биодобавок – 5 мг в сутки [68].

Медь
Медь является кофактором лизилоксидазы, одного 

из ключевых ферментов в формировании и восстановле-
нии ВКМ, который окисляет остатки лизина в эластине 
и тропоколлагене. За счет этого инициируется образование 
ковалентных поперечных связей между отдельными сег-
ментами тропоколлагена, их стабилизация и превращение 
в коллаген. Характерным проявлением дефицита меди 
считается развитие ДСТ, сопровождающейся повышенной 
растяжимостью кожи [1].

Совместно с железом медь выступает в роли ингиби-
тора гиалуронидаз, под действием которых снижается 
вязкость гликозаминогликанов ВКМ. Благодаря измене-
ниям физико-химических свойств гликозаминогликанов 
осуществляется модулирование биомеханических ха-
рактеристик и транспорта веществ в основном веществе 
соединительной ткани [1].

С генетическим нарушением обмена меди связано 
развитие дифференцированной формы ДСТ – болезни 
Менкеса. При данном заболевании мутация затрагивает гены 
Х-хромосомы, кодирующие транспортный трансмембранный 
белок ATP7A, отвечающий за перенос меди из просвета тон-
кого кишечника в кровь. Основными проявлениями заболева-
ния являются нейродегенеративные и соединительнотканные 
нарушения. Лечение заболевания включает парентеральное 
введение комплекса медь-гистидина в первые 30 дней жизни 
с последующим переходом на поддерживающую терапию 
для стимуляции нейроразвития, снижения частоты и тяжести 
судорог, а также повышения выживаемости [119].

Дефицит меди у здоровых людей встречается редко, 
но может возникать при длительном избыточном (более 
50 мг/д более 10 месяцев) потреблении цинка, нарушающего 
усвоение меди [120]. Снижение содержания меди в сыворотке 
может также происходить после тяжелой травмы, как правило, 
к 10-му дню, что, вероятно, связано с потерей ее с остро-
фазовым белком церулоплазмином [121]. Физиологическая 
потребность в меди составляет 1 мг в сутки [62]. Для воспол-
нения запасов меди после обширных ран, таких как ожоги, 
ее можно принимать перорально в комплексе с другими 
микронутриентами в количестве 1–2 мг в сутки [90].
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Цинк
Цинк является уникальным микроэлементом, регули-

рующим активность около 1800 белков в организме [122]. 
Цинк регулирует деление клеток, синтез ДНК и белков, 
что крайне важно на этапе восстановления тканей. Цинк 
входит в состав активного центра тканевой коллагеназы 
и матриксных металлопротеиназ, осуществляющих лизис 
белков межклеточного вещества, в том числе коллагена.

Дефицит цинка приводит к нарушению репаративных 
процессов, ослаблению местного иммунитета и замедлению 
заживления раны. При операции цинк активно мобилизуется 
в очаг повреждения, и его концентрация достигает пика на 5-й 
день после хирургического вмешательства, принимая учас-
тие в реакциях воспаления, формирования грануляционной 
ткани и пролиферации клеток [123]. Поскольку транспорти-
ровка и обмен витамина А в организме человека происхо-
дит с участием цинка, дефицит этого микроэлемента будет 
приводить к относительному гиповитаминозу А в тканях.

Целесообразность назначения цинка людям, потре-
бляющим его в достаточном количестве, остается дис-
кутабельной, поскольку у этой группы дополнительный 
прием не способствовал видимому ускорению заживления 
ран [84]. Однако необходимо учитывать, что недостаточное 
потребление цинка является довольно распространенным 
явлением, особенно у пожилых людей, подростков, а также 
у людей, получающих противоязвенную и гипотензивную 
терапию, и женщин, принимающих гормональные проти-
возачаточные средства [124, 125]. В связи с этим прием 
15–30 мг цинка в течение 2 недель после операции может 
оказаться безопасным и полезным способом предотвратить 
манифестацию латентного дефицита [126].

Известно, что определенный вклад в формирование 
соединительной ткани и заживление ран вносят также 
бор, кремний и сера.

Бор
Бор улучшает заживление ран за счет воздействия 

на фибробласты и ферменты, регулирующие образова-
ние ВКМ [127]. Соединения бора продемонстрировали 
благоприятное воздействие на пролиферацию, миграцию 
и активность фибробластов в исследованиях in vitro и in vivo. 
Было показано, что бор стимулирует синтез протеогликанов 
и коллагена. Увеличивая синтетическую активность фибро-
бластов, бор улучшает оборот ВКМ, что, в свою очередь, 
может привести к более быстрому и успешному заживлению 
ран. Бор также может уменьшать чрезмерное воспаление, 
ингибируя протеазы [128]. Ранозаживляющее действие 
бора наиболее сильно проявляется при использовании 
местных препаратов бора [129] или комбинации местного 
и перорального приема [130], клинических исследований 
в этой области с использованием пероральных препаратов 
бора пока нет.

Вместе с тем хорошо изучено влияние дополнительного 
перорального приема бора на костную ткань [131]. Бор 
улучшает обмен кальция, магния и витамина D, а также 
способен стимулировать пролиферацию и дифференциацию 
остеобластов [132, 133]. В условиях гиповитаминоза D прием 
бора способствует повышению в крови уровня 25(ОН)D 3, 
что, вероятно, связано со способностью бора предупреждать 
деградацию активной формы витамина D 3 [134].

Адекватным уровнем потребления бора считается 
2 мг в день, верхний допустимый уровень потребления – 
6 мг [68]. В исследованиях положительное действие на об-
мен соединительной ткани без развития негативных побоч-
ных эффектов оказывал дополнительный прием 3–10 мг 
бора в день [131, 135].

Кремний
Кремний участвует в образовании костной ткани, 

обеспечивая правильную организацию органических 
компонентов матрикса, кальцификацию и связь между 
гликопротеинами и клетками [136, 137].

Кремний принимает участие в синтезе коллагеновых 
волокон и гликозаминогликанов в костной, хрящевой и волок-
нистой соединительной ткани (связки). Недостаток кремния 
приводит к нарушению обмена в костной ткани, замедлению 
роста и репаративных процессов [138]. Адекватным уровнем 
потребления кремния считаются 30 мг в день, верхним допу-
стимым – 50 мг [68]. Пациентам с СЭД рекомендуется при-
нимать 3 мг/д кремния в форме диоксида для поддержания 
здоровья кожи и других соединительнотканных структур [11]

Сера
В организме человека сера входит в состав коллагена 

и принимает участие в формировании пространственной 
структуры молекул белка [1]. В качестве дополнительно-
го источника серы могут быть использованы различные 
биологически активные вещества, такие как метилсуль-
фонилметан (МСМ), сульфоранфан и аллицин [139]. МСМ 
регулирует активность генов, ответственных за воспаление, 
формирование кожного барьера и увлажнение кожи, а также 
участвующих в поддержании структурной целостности кожи 
при старении. В исследованиях комбинация гидролизата 
коллагена с МСМ оказывала более выраженное влияние 
на состояние кожи, чем монопрепараты коллагена [140].

Пациентам с СЭД и гипермобильностью рекомендуется 
комбинация 1500 мг МСМ с диоксидом кремния и витамином 
С для формирования костей и коллагена в соединительной 
ткани (хрящах, сухожилиях, связках), а также для поддержки 
структурной целостности кожи, волос и ногтей [11, 91].

Заключение
Недифференцированная дисплазия соединительной тка-

ни – частый случайно выявляемый фактор при проведении 
косметологических процедур и дерматологического лечения. 
НДСТ часто остается нераспознанной из-за отсутствия 
четких диагностических критериев, однако может сущест-
венно влиять на эффективность проводимых вмешательств.

Ключевыми особенностями НДСТ в эстетической ме-
дицине являются ускоренное старение кожи и нарушенные 
процессы регенерации, обусловленные нарушением синтеза 
компонентов ВКМ. Несмотря на генетическую природу па-
тологии, адекватная диетотерапия и нутритивная поддержка 
с использованием гидролизатов коллагена, витаминно-мине-
ральных комплексов и других микронутриентов позволяют 
оказать положительное влияние на вновь синтезируемые 
компоненты ВКМ кожи и других соединительнотканных 
структур. Потеря макро- и микронутриентов при инвазивных 
вмешательствах, активизация катаболических процессов 
и напряжение иммунитета требуют дополнительного обе-
спечения организма пищевыми и биологически активными 
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веществами. Адекватная нутритивная поддержка способна 
ускорить разрешение воспаления, уменьшить послеопера-
ционный отек, снизить риск развития осложнений и обе-
спечить полное восстановление тканей.

Помимо макро- и микронутриентов, принимающих 
участие в регуляции обмена компонентов ВКМ кожи, па-
циентам с ДСТ для поддержки других органов и систем 
могут быть полезны такие вещества, как пикногенол, поли-
фенолы, кофермент Q10, L-карнитин, гамма-линоленовая 
кислота и пробиотики, регулирующие энергообеспечение 
организма, оказывающие антиоксидантное, противовос-
палительное и ангиопротекторное действие [11, 21].
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