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Введение
Обеспечение структурной целостности кожного по-

крова является одной из фундаментальных задач реге-
неративной медицины. Белки внеклеточного матрикса, 
в частности коллаген, формируют архитектонику дермы, 
обеспечивая ее устойчивость к механическим нагрузкам 
и сохранение тургора кожи. Коллаген составляет от 25 
до 30 % от общей белковой массы организма человека, 
а в дерме его концентрация достигает более 70 % сухого 
веса [1, 2]. Инволютивные изменения кожи представляют 
собой многофакторный процесс, в основе которого лежит 
дисбаланс между синтезом и деградацией коллагено-
вых волокон. Коллаген выполняет не только каркасную 
функцию, но и является биологически активной средой, 

регулирующей клеточный фенотип. В синергии с эла-
стином, ретикулином и гиалуроновой кислотой коллаген 
формирует внеклеточный матрикс (ВКМ) – специализиро-
ванное микроокружение для фибробластов, кератиноци-
тов и меланоцитов [3]. Важной функцией ВКМ является 
удержание воды. Гидрофильные свойства проколлагеновых 
пептидов и гликозаминогликанов позволяют поддерживать 
гидробаланс дермы, что клинически выражается в гладко-
сти и сиянии кожи. Нарушение целостности этой струк-
туры неизбежно ведет к снижению влагоудерживающей 
способности и дегидратации дермы [4].

Процесс старения кожи принято разделять на два вза-
имосвязанных, но различных по механизмам процесса: 
внутреннее (хронологическое) старение и внешнее старение, 
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РЕЗЮМЕ
Коллаген является основным структурным белком соединительной ткани, определяющим биомеханические свойства кожи и ее 
целостность. В настоящей работе представлен анализ современных данных о физиологической роли коллагена в дерме, а также 
описаны молекулярные механизмы хронологического и фотостарения. Особое внимание уделено роли матриксных металлопротеиназ 
(ММП) в процессе фрагментации коллагенового каркаса. Рассматриваются современные данные об эффективности перорального 
приема гидролизованного коллагена для поддержания здоровья кожи и других соединительных тканей. Особое внимание уделено анализу 
целесообразности применения комплексных добавок, содержащих коллаген I, II и III типов. Проводится критический обзор механизмов 
абсорбции и действия биоактивных пептидов, данных клинических исследований и метаанализов, а также разбираются распространенные 
мифы, связанные с раздельным приемом разных типов коллагена.
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SUMMARY
Collagen is the main structural protein of connective tissue, determining the biomechanical properties and integrity of the skin. This paper presents an analysis 
of current data on the physiological role of collagen in the dermis and describes the molecular mechanisms of chronological and photoaging. Particular 
attention is paid to the role of matrix metalloproteinases (MMPs) in the process of collagen scaffold fragmentation. Current data on the effectiveness of 
oral hydrolyzed collagen for maintaining healthy skin and other connective tissues are reviewed. Particular attention is paid to analyzing the feasibility 
of using complex supplements containing collagen types I, II, and III. A critical review of the absorption mechanisms and action of bioactive peptides, 
clinical trial data, and meta-analyses is provided, and common myths associated with the separate use of different types of collagen are addressed.
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ключевым триггером которого является ультрафиолето-
вое (УФ) излучение. Хронологическое старение является 
генетически детерминированным и характеризуется сниже-
нием пролиферативной активности фибробластов и умень-
шением количества функционирующих клеток в дерме. 
С возрастом наблюдается системное снижение экспрессии 
генов, кодирующих проколлаген I и III типов. Результатом 
является атрофия дермы, истончение коллагеновых воло-
кон и снижение концентрации гиалуроновой кислоты [5]. 
Фотостарение является результатом повреждающих фак-
торов внешней среды и, по данным ряда авторов, вносит 
значительно больший вклад в появление видимых признаков 
возраста, чем хронологический процесс [6]. Основной меха-
низм повреждения связан с активацией рецепторов факторов 
роста на поверхности кератиноцитов и фибробластов под 
действием УФА-излучения. Это запускает внутриклеточные 
сигнальные каскады (MAP-киназный путь), приводящие 
к гиперэкспрессии матриксных металлопротеиназ (ММП), 
в частности коллагеназ (ММП‑1), желатиназ (ММП‑9) 
и стромелизинов (ММП‑3) [3]. Критическим последстви-
ем является фрагментация коллагена. Ферменты ММП 
расщепляют интактные коллагеновые фибриллы на ко-
роткие фрагменты. Эти фрагменты, накапливаясь в дерме, 
оказывают негативное обратное влияние: они связываются 
с интегринами фибробластов, ингибируя их механическое 
натяжение и снижая синтез нового коллагена. Формируется 
«порочный круг»: старый разрушенный коллаген подавляет 
производство нового [7]. Клиническим маркером фото-
старения является солнечный эластоз – патологическое 
накопление аморфного, дезорганизованного эластинового 
материала, что приводит к утолщению кожи и образованию 
глубоких морщин.

Все это приводит к выраженным клиническим про-
явлениям. Разрушение коллагенового каркаса напрямую 
коррелирует со снижением упруго-эластических свойств, 
в результате чего кожа становится дряблой. Уменьшение 
объема дермы и потеря связи между эпидермисом и дермой 
ведет к образованию тонких линий и глубоких заломов. 
Кроме того, старение кожи ассоциировано с накоплением 
корнеоцитов в роговом слое и снижением микроциркуля-
ции, что придает коже тусклый и неровный тон [8].

Традиционно считалось, что экзогенный коллаген 
не может быть усвоен организмом. Однако исследования 
последних двух десятилетий опровергли эту парадигму. 
Работы Iwai et al. (2005) и Yazaki et al. (2017) доказали, 
что гидролизованный коллаген (пептиды с низкой мо-
лекулярной массой) всасывается в тонком кишечнике 
и обнаруживается в крови человека в виде специфических 
дипептидов, таких как пролил-гидроксипролин (Pro-Hyp) 
[9, 10]. В связи с этим интерес к применению нутрицевти-
ческих средств на основе гидролизованного коллагена (ГК) 
для коррекции возрастных изменений закономерно вырос.

Механизмы абсорбции и действия
После перорального приема ГК расщепляется в желу-

дочно-кишечном тракте до короткоцепочечных биоактив-
ных пептидов, преимущественно дипептидов (Pro-Hyp, 
Hyp-Gly) и трипептидов (Gly-Pro-Hyp). Эти пептиды, 
в отличие от нативных белков, способны всасываться 

через кишечный барьер в системный кровоток в интактном 
виде посредством специфических транспортеров, таких 
как PEPT1 [9, 10]. Пик их концентрации в крови наблю-
дается через 1–2 часа, после чего происходит тропное 
распределение в ткани, богатые соединительной тканью 
(кожа, хрящи) [11].

Накопленные данные свидетельствуют, что основная 
роль этих пептидов заключается не в прямом использо-
вании в качестве «строительных блоков», а в выполнении 
сигнальных функций. Связываясь с рецепторами на поверх-
ности фибробластов дермы и хондроцитов суставного хря-
ща, они стимулируют пролиферацию клеток, активируют 
синтез эндогенного коллагена, эластина и гиалуроновой 
кислоты, а также могут ингибировать провоспалительные 
пути и снижать экспрессию ММП [12, 13].

Считается, что I и III типы коллагена наиболее значимы 
для кожи, а II тип – для хрящевой ткани. Это породило 
миф о необходимости раздельного приема разных типов 
во избежание «конкуренции» за усвоение. Однако с фар-
макокинетической точки зрения это утверждение несо-
стоятельно. После ферментативного гидролиза любой тип 
коллагена превращается в смесь схожих коротких пептидов 
и свободных аминокислот (глицина, пролина, гидрокси-
пролина) [10]. Мощности транспортных систем кишечника 
(PEPT1) более чем достаточно для абсорбции пептидной 
смеси из комбинированного препарата. Клинические ис-
следования, в которых применялись комплексные добавки, 
не указывают на необходимость разделения по времени 
приема для достижения эффекта [14].

Таким образом, ключевым преимуществом комбинации 
нескольких типов коллагена является не синергия в фар-
макодинамическом смысле, а обеспечение максимально 
широкого спектра специфичных пептидов, которые могут 
служить сигнальными молекулами для различных типов 
соединительной ткани (дерма, хрящ, кость) в рамках од-
ного курса приема. Это обеспечивает системный подход 
к поддержке соединительнотканных структур организма.

Клиническая эффективность: данные 
доказательной медицины

Многочисленные рандомизированные двойные слепые 
плацебо-контролируемые исследования (РКИ) и метаана-
лизы подтверждают, что прием ГК (в дозах 2,5–10 г/сут) 
статистически значимо улучшает гидратацию, эластичность 
и плотность кожи, уменьшает глубину морщин по сравне-
нию с плацебо [6, 7]. Конфокальная микроскопия in vivo 
демонстрирует уменьшение фрагментации коллагеновой 
сети в дерме после 12-недельного курса [15]. Важно отме-
тить, что исследования с применением ГК II типа также 
показали улучшение параметров кожи, что подтверждает 
системный эффект абсорбированных пептидов и их спо-
собность стимулировать дермальные фибробласты [5]. 
Также есть отдельный пласт клинических исследований, 
демонстрирующих эффективность ГК, особенно II типа, 
в уменьшении болевого синдрома и улучшении функции 
у пациентов с остеоартрозом, что подтверждает идею 
системного действия.

По данным литературы, минимальный курс для 
получения объективных изменений в качественных 
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характеристиках кожи составляет 8–12 недель. Первые 
субъективные улучшения (увлажненность) могут отмечать-
ся через 4–6 недель. После отмены добавки эффект может 
сохраняться до 4 недель, что указывает на индуцированные 
структурные изменения. Для долгосрочного поддержания 
результата рекомендованы регулярные курсы [8, 16, 17].

Ограничения и критические аспекты
При интерпретации данных проведенных клинических 

исследований необходимо учитывать, что существенные 
различия в дизайне исследований, источнике коллагена 
(морской, бычий, куриный), степени гидролиза, молеку-
лярной массе пептидов и дозировках затрудняют прямое 
сравнение и выработку единых протоколов [18]. Это 
не отменяет их результатов, но обязывает к критической 
оценке методологии. Кроме того, важно понимать, что 
гидролизованный коллаген является нутрицевтиком, 
а не лекарственным средством. Его применение следует 
рассматривать в рамках комплексного подхода к здоро-
вому старению, включающего коррекцию диеты, защиту 
от УФ-излучения и физическую активность.

Заключение
Таким образом, на основании анализа современных 

данных можно сделать следующие выводы:
1.	 Пероральный прием гидролизованного коллагена 

является эффективной и безопасной стратегией для 
улучшения состояния кожи, что подтверждается кли-
ническими данными и результатами гистологических 
исследований.

2.	 Механизм действия в основном реализуется через 
сигнальные функции абсорбированных биоактивных 
пептидов, стимулирующих синтез компонентов вне-
клеточного матрикса.

3.	 Сочетание коллагенов I, II и III типов в одной добавке 
научно обосновано и целесообразно. Оно обеспечивает 
поступление широкого спектра пептидов для систем-
ной поддержки различных типов соединительной 
ткани и опровергает миф о необходимости раздельного 
приема, основанный на ошибочных представлениях 
о конкурентном усвоении.

4.	 Для достижения устойчивого структурного эффекта 
рекомендован курсовой прием (2,5–10 г/сут) продол-
жительностью не менее 8–12 недель.

Поэтому комплексные препараты на основе гидроли-
зованного коллагена представляют собой удобный и на-
учно доказанный инструмент в стратегии комплексного 
поддержания здоровья соединительной ткани.
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