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Реферат
На основе анализа литературы дается описание коллагена и его функций в организме. Подчеркивается, 
что, кроме опорной функции, коллаген выполняет также информационную и регуляторную функции, играет 
важную роль в морфогенезе и обеспечении кожной чувствительности.
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Abstract
The author makes an analysis of literature dedicated to collagen, and describes collagen and its functions in the 
body. It is emphasized that besides the supporting function collagen also performs informational and regulatory 
functions, and plays an important role in morphogenesis and cutaneous sensitivity. 
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Введение
У многоклеточных организмов большинство клеток окружено межклеточным матриксом — 

сложным комплексом связанных между собой макромолекул (белков и гетерополисахаридов), 
которые секретируются самими клетками, а в межклеточном пространстве из них строится упо-
рядоченная сеть. Межклеточный матрикс, окружающий клетки, влияет на их прикрепление, раз-
витие, пролиферацию, организацию и метаболизм [2].

Межклеточный матрикс выполняет в организме самые разнообразные функции:
• образует каркас органов и тканей; 
• является универсальным «биологическим» клеем;
• участвует в регуляции водно-солевого обмена; 
• образует высокоспециализированные структуры (кости, зубы, хрящи, сухожилия, базальные 

мембраны). 
Внеклеточный матрикс можно представить как сеть, обеспечивающую связь и единство всех 

прочих анатомических структур. Органоспецифические клетки не имеют непосредственных кон-
тактов с нервными проводниками и сосудистой сетью. Все их нервно-гуморальные связи опос-
редуются через окружающий их матрикс. В основной субстанции начинаются или оканчиваются 
нервные волокна, кровеносные и лимфатические капилляры. Таким образом, матрикс оказы-
вается непосредственно связанным с центральной нервной системой, а через сосудистую сеть 
осуществляется его подключение к эндокринной системе. На поверхности клеток компоненты ма-
трикса связываются с липидами и протеинами клеточной мембраны, а также с её рецепторами, 
являющимися важными компонентами передачи информации внутрь клетки.

Основные компоненты межклеточного матрикса — структурные белки коллаген и эластин, гликоз-
аминогликаны, протеогликаны, а также неколлагеновые белки (фибронектин, ламинин, тенасцин, 



88

Ю. П. Потехина

остеонектин и др.). Именно они определяют механические свойства тканей животных и человека. 
Во внеклеточной среде коллаген и эластин образуют волокна, а остальные биополимеры — 
основное вещество соединительной ткани. С биохимической точки зрения, межуточное вещество 
состоит из высокополимерных гликопротеиновых комплексов, образующих молекулярную решетку 
матрикса. Ячейки этой матрицы заполнены коллоидным раствором, консистенция которого может 
менять своё агрегатное состояние (гель — золь) в зависимости от деятельности нервных и эндо-
кринных медиаторов, а также биологически активных веществ (гистамин, серотонин, кинины), вы-
деляемых лейкоцитами, тучными или плазматическими клетками, от особенностей электролитного 
состава, электрического заряда окружающих тканей и т. д.

Коллаген — основной структурный белок межклеточного матрикса. Он составляет 25–33 % от 
общего количества белка в организме, то есть ~6 % массы тела. У человека 50 % всего коллагена 
содержится в костях, где он составляет 90 % органического матрикса. Вторая половина сосре-
доточена в коже, соединительной ткани, хрящах, стенках сосудов, базальных мембранах и т. д. 
В разных тканях преобладают разные типы коллагена, а это, в свою очередь, определяется той 
ролью, которую коллаген играет в конкретном органе или ткани. 

Структура коллагена
Молекула коллагена состоит из трех полипептидных цепей, в каждой из которых примерно 1 000 

аминокислотных остатков, среди которых доминирует глицин (33 %). Кроме глицина, в коллагене 
много аланина, пролина, оксипролина и оксилизина. Два последних специфичны для коллагена. 
Вторичная структура — β-спираль с левосторонним направлением вращения. Три таких β-спирали 
посредством поперечных связей свиваются в тройную спираль — тропоколлаген диаметром 
1−1,5 нм и длиной до 270 нм. Тройные спирали тропоколлагена полимеризуются, объединяясь ко-
валентными связями также в спиралевидные фибриллы диаметром 1−12 мкм и длиной до 10 мкм, 
а те, в свою очередь, объединяются в коллагеновые волокна разной толщины (20–200 мкм). Чет-
вертичные коллагеновые структуры тоже стабилизируются поперечными связями (рис. 1). Такое 
завершение строительства коллагеновых волокон осуществляется во внеклеточной среде [2].

 
Рис. 1. Структура коллагена: а — тройная спираль молекулы коллагена; б — третичная структура; 

в — молекула тропоколлагена; г — коллагеновое волокно; 
д — разные уровни структурной организации коллагена (по Кону) [1]
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Нативные фибриллы коллагена имеют поперечную исчерченность, называемую D-периодич-
ностью. Исследователи считают, что исчерченность с периодом в 67 нм является характерной для 
нативных фибрилл, составляющих основу соединительных тканей, фасций и сухожилий [41, 44], 
а при изменениях гидратной оболочки фибрилл возможно изменение их морфологии. Исследо-
вания Ю. Ю. Гущиной и соавт. с использованием метода сканирующей зондовой микроскопии 
показали, что при обводнении (H2O) изменяется D-периодичность фибрилл до 54–57 нм. Было 
установлено, что pH среды и ее ионный состав не оказывают влияния на морфологию нативных 
коллагеновых фибрилл. Предполагается, что при обводнении происходит перестройка взаимной 
ориентации тропоколлагена внутри фибрилл [6]. Также было проведено исследование влияния об-
воднения на геометрические параметры отдельных фрагментов коллагеновых фибрилл. Для этого 
одни и те же фрагменты исследовали на воздухе и затем в жидкой среде. Во всех случаях на-
блюдали уменьшение длины фрагментов на 10–25 %, увеличение высоты и ширины, объемы об-
водненных фрагментов во всех случаях были больше на 50–60 %. Увеличение высоты и ширины 
можно объяснить набуханием фибриллы в водной среде. 

Коллаген — ярко выраженный полиморфный белок. Он синтезируется разными клетками со-
единительной ткани (фибробластами, хондробластами, остеобластами), эпителиоцитами и эндо-
телиоцитами, а потому представлен довольно большой группой очень стабильных трехспиральных 
белковых молекул. В настоящее время известно 19 типов коллагена, которые отличаются друг от 
друга первичной структурой пептидных цепей, функциями и локализацией в организме. Вариантов 
α-цепей, образующих тройную спираль, около 30 [32, 42].

95 % всего коллагена в организме человека составляют коллагены 1-го, 2-го и 3-го типа, ко-
торые образуют очень прочные фибриллы. Они являются основными структурными компонентами 
органов и тканей, которые испытывают постоянную или периодическую механическую нагрузку 
(кости, сухожилия, хрящи, межпозвоночные диски, кровеносные сосуды), а также участвуют в об-
разовании стромы паренхиматозных органов. Поэтому коллагены 1-го, 2-го и 3-го типа часто на-
зывают интерстициальными. 

Расположение коллагеновых волокон в разных тканях
В сухожилиях, связках, стенках кровеносных сосудов коллагеновые волокна не переплетаются 

и в покое имеют гофрированные очертания, будучи уложены «со слабиной», а не «внатяг». В сухо-
жилиях параллельно расположенные пучки коллагеновых волокон окружены тонкими прослойками 
рыхлой волокнистой неоформленной соединительной ткани (рис. 2). 

В работе Y. Lanir [38] коллагеновые волокна представляются в виде первично свитых, спира-
левидных волокон, которые выпрямляются вдоль оси нагрузки. При растягивании они вначале 
распрямляются, а затем могут удлиняться (без разрыва) не более чем на 10−20 %, следовательно, 
коллагеновые волокна ограничивают растяжение тканей. При таком удлинении предел проч-
ности составляет (0,5−1)•109 Па, а модуль Юнга — 107−108 Па, тогда как при распрямлении он на 
3−4 порядка меньше. 

В пластинчатой костной ткани, из которой построено большинство плоских и трубчатых костей 
скелета, коллагеновые волокна имеют строго ориентированное направление: продольное — в цен-
тральной части пластинок, поперечное и под углом — в периферической. Это способствует тому, 
что даже при расслоении пластинок фибриллы одной пластинки могут продолжаться в соседние, 
создавая, таким образом, единую волокнистую структуру кости. Поперечно ориентированные кол-
лагеновые волокна могут вплетаться в промежуточные слои между костными пластинками, бла-
годаря чему достигается высокая прочность костной ткани [5]. 

В коже (дерме) коллагеновые волокна организованы в трехмерную сеть фибрилл, особенно 
хорошо развитую в участках кожи, которые испытывают сильное давление (кожа подошв, локтей, 
ладоней). Кожа человека может значительно изменять длину без каких-либо повреждений бла-
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Рис. 2. Сухожилие (продольный срез), окраска гематоксилином и эозином (ув. 400) 

[http://do.teleclinica.ru/3110529/]

годаря характеру переплетения коллагеновых волокон, которые сами мало растяжимы. В работе 
J. L. Leveque и соавт. [39] расположение коллагеновых пучков моделируется в виде ромбов, что 
делает возможным растяжение до тех пор, пока пучки не переориентируются параллельно друг 
другу (рис. 3). Вследствие этого кожа имеет повышенный предел прочности при растяжении: 
разрыв наступает при относительной деформации 0,5–0,9, в зависимости от возраста. 

Рис. 3. Расположение волокон в дерме

Гистологические исследования показывают, что во внутренних слоях кожи волокна коллагена, 
воспринимающие нагрузку, упорядочены, но имеют волнообразное расположение. В близких 
к поверхности слоях волокна коллагена расположены хаотично. При деформировании проис-
ходит выпрямление волокон коллагена во внутренних слоях и упорядочивание волокон в слоях, 
которые расположены ближе к поверхности. Эти эффекты обеспечивают «задержку» деформации 
и вызывают эффект ползучести материала. При дальнейшем нагружении все волокна упорядочи-
ваются и воспринимают нагрузку, что ограничивает ползучесть [25].

 

Рис. 4. Рыхлая соединительная ткань, окраска железным гематоксилином (ув. 400) 
[http://do.teleclinica.ru/3110529/]
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В рыхлой соединительной ткани коллагеновые волокна особенно сильно извиты и образуют 
неупорядоченную сеть (рис. 4). Такое расположение волокон, а также относительно небольшое 
содержание коллагена в рыхлой соединительной ткани определяет ее механические свойства 
(низкую прочность, высокую растяжимость и т. п.).

Обмен коллагена
В норме коллаген постоянно синтезируется клетками соединительной ткани (фибробластами, 

остеобластами, хондробластами и др.) и разрушается (ферментативно), но интенсивность его 
обмена относительно низкая. Период полураспада разных типов коллагена колеблется от не-
скольких дней до года. Деградация (разрушение) коллагеновых волокон в норме проходит в не-
сколько этапов [21] (рис. 5). Сначала происходит расщепление молекул коллагена под воздействием 
неспецифических и специфических протеиназ, а также матриксных металлопротеиназ — ММП-1, 
-8, -13, -14, -18 [43]. Затем деградация коллагена продолжается внутри- и внеклеточными путями. 
Трехцепочечные фрагменты денатурированного коллагена подвергаются протеолизу лизосо-
мальными протеазами до олигопептидов [17, 22].

 

Рис. 5. Поэтапная деградация коллагеновых волокон [40]

У молодых людей обмен коллагена протекает интенсивно, с возрастом (особенно в старости) 
заметно снижается, так как у пожилых и старых людей увеличивается количество поперечных 
сшивок, что затрудняет доступность коллагена для действия коллагеназы. Кроме того, повышается 
жесткость коллагена вследствие молекулярной перестройки и уменьшается извилистость волокон 
[4, 20, 22]. 

В некоторых ситуациях синтез коллагена заметно увеличивается. Избыточный синтез коллагена 
и накопление коллагеновых волокон происходит в результате нарушений в системе синтеза/де-
градации коллагена. Такой дисбаланс приводит к фиброзу органа — разрастанию волокнистой 
соединительной ткани, а в некоторых случаях — к замене рыхлой волокнистой соединительной 
ткани на плотную (например, при хроническом воспалении) [29]. При репаративном (замести-
тельном) фиброзе преобладает пролиферация фибробластов, индуцированная воспалением, а на-
растание массы коллагена является следствием увеличения числа коллагенпродуцирующих клеток 
[21] (рис. 6). Для фиброзной ткани характерно более плотное, но неупорядоченное расположение 
коллагеновых волокон. 

Коллагеновое волокно
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Рис. 6. Механизм развития фиброза соединительной ткани; 
ТИМП — тканевый ингибитор матриксных металлопротеиназ (ММП) [47]

В других ситуациях, когда воспаление отсутствует, развитие фиброза и склероза связано, в ос-
новном, с усилением коллагенсинтезирующей функции фибробластов, например при венозном 
застое, когда в качестве индуцирующего фактора выступает гипоксия [21].

При сохранении действия повреждающих факторов (хроническое воздействие токсинов, ми-
кробной инвазии, гипоксии и т. д.) фиброз прогрессирует с исходом в склероз и цирроз и стано-
вится необратимым. При прекращении действия повреждающих факторов и сохранении регуля-
торных систем, фиброз может инволюционировать, то есть может быть обратимым.

Из вышеизложенного можно заключить, что дисбаланс между синтезом коллагена и его де-
струкцией может привести, с одной стороны, к усиленной деградации коллагеновых волокон до 
молекул и олигопептидов, как это происходит при остром воспалении. С другой стороны, посто-
янный избыточный синтез или быстрое накопление коллагена, как, например, при хроническом 
воспалительном процессе или при заживлении ран, может привести к разрастанию плотной соеди-
нительной ткани, ее фиброзированию и склерозированию либо к образованию рубцовой ткани.

Информативно-регуляторная роль коллагена
В 80-х гг. XX в. на основании электронно-микроскопических исследований австрийскими 

учёными А. Пишингером и Х. Хайне была разработана теория внеклеточного матрикса [45]. Они 
пришли к выводу, что разветвлённая в межклеточном пространстве система соединительной ткани 
выполняет в организме многообразную, в том числе и информационную, роль. 

Механизм влияния коллагена на клетки еще не совсем ясен. Возможно, играют роль физи-
ческие характеристики коллагена, прежде всего его пьезоэлектрические свойства, влияющие на 
заряд мембран клеток. Тропоколлагеновые молекулы, образующие фибриллу, представляют собой 
электрически биполярные стержни, имеющие постоянный электрический потенциал в направ-
лении продольной оси [30]. При сжатии соединительной ткани, такой как хрящ, происходит меха-
ническо-электрическая трансдукция, приводящая к возникновению существенных электрических 
потенциалов. Пьезоэлектрический механизм рассматривается с точки зрения его возможной роли 
в росте и ремоделировании соединительных тканей. 

Цитокины, TGF-b, интерлейкины

Активированный миофибробласт

Синтез 
коллагена

ММП-1, -3, -13 ТИМП-1, -2

Избыточное накопление коллагена — фиброз
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Влияние коллагена может реализоваться через рецепторы к нему на поверхности клеток. Такие 
рецепторы найдены на поверхности тромбоцитов, а в фибробластах рецепторами могут являться 
мембранный коллаген и фибронектин. Возможность информативной функции коллагена связы-
вается с наличием гетерогенности этого белка в разных органах и даже в одном органе. Смена 
типов коллагена при развитии органов, по-видимому, связана с его морфогенетической функцией. 
Информация, таким образом, может быть записана уже на уровне первичной структуры, причем, 
очевидно, имеют значение не только четыре основных генетически различных типа, но и микроге-
терогенность, т. е. наличие многочисленных небольших молекулярных различий внутри типов [21].

Многочисленные данные свидетельствуют о морфогенетической функции коллагена в индук-
ционных взаимодействиях во время эмбриогенеза. На этапе формирования мезенхимы необ-
ходимые для органогенеза отношения между ней и дифференцирующимся эпителием во многих 
случаях реализуются через коллаген, который секретируется как мезенхимальными, так и эпители-
альными клетками. Так, при разрушении коллагена коллагеназой нарушалась дифференцировка 
эпителия слюнных желез, роговицы, почек, кожи, легких. Коллаген участвует в морфогенезе мы-
шечной ткани. При культивировании миобластов коллаген стимулирует слияние миобластов, про-
дукцию в них миофибрилл [35, 37].

Среди белков, вырабатываемых клетками соединительной ткани, коллагену отводится ведущая 
роль в морфогенезе [18, 19]. В клетках соединительной ткани происходит экспрессия генов, 
несу щих морфогенетическую информацию, которая при трансляции перекодируется в амино-
кислотную последовательность молекул коллагена. Эти молекулы состоят из связанных между 
собой трех полипептидных α-цепей. Первичная структура каждой α-цепи содержит приблизительно 
1 000 аминокислотных остатков, которые чередуются в виде трипептидов (триплетов), начинаю-
щихся с остатка глицина, что внешне напоминает триплетный код нуклеиновых кислот. Рождается 
предположение об информационной функции молекул коллагена, носителей своеобразного 
«штрих-кода», предназначенного для упорядоченного расположения специализированных клеток 
формирующегося органа, узнающих этот код, а также образования коллагенового информаци-
онного каркаса органа. Этот код формирует своего рода «дорожные знаки» для клеток эмбриона, 
перемещающихся по коллагеновым структурам. Аминокислотная последовательность α-спиралей 
коллагена закодирована в молекулах ДНК, в которых таким образом хранится и морфогенети-
ческая информация. Отсюда следует предположение о возможной роли «вездесущего» коллагена 
как посредника-исполнителя, реализующего морфогенетическую информацию ДНК при построении 
органов из клеток [18]. Исходя из этого, можно предположить, что сложная первичная структура 
молекулы коллагена обусловлена ее информационным содержанием, а не требованиями обеспе-
чения опорной функции, которые корректируются дополнительными компонентами межклеточного 
матрикса, включая его минерализацию, как это имеет место в случае с костной тканью [26].

 Многочисленные исследования свидетельствуют об улучшении условий роста различных клеток 
(фибробластов, эпителия, эндотелия, макрофагов) на коллагеновых субстратах [28]. Наиболее ве-
роятной причиной ускорения коллагеном роста соединительной ткани является стимулирующее 
влияние продуктов его распада по механизму обратной связи.

 В. В. Серов и А. Б. Шехтер предложили теорию регуляции роста соединительной ткани на основе 
обратной связи между распадом и синтезом коллагена. Механизм ауторегуляции имеет двух-
этапный характер. На первом этапе раневого процесса продукты разрушения коллагена и клеток 
фагоцитируются макрофагами, которые выделяют фиброгенетический фактор, усиливающий про-
лиферацию фибробластов и синтез коллагена. На втором этапе сформированные коллагеновые 
волокна, воздействуя на мембраны фибробластов, угнетают биосинтез коллагена и усиливают 
фиброклазию и коллагенолиз, предотвращая, таким образом, дальнейший рост соединительной 
ткани, приводя к ее перестройке и инволюции. В регуляции этих процессов значительную роль 
играет гуморальное и контактное межклеточное и коллагенклеточное взаимодействия. В зависи-
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мости от выраженности и длительности фаз наблюдают стабилизацию, инволюцию или прогресси-
рующий рост соединительной ткани [21].

 Коллаген способен усиливать адгезию тромбоцитов и индуцировать их агрегацию при повреж-
дении сосуда [18]. Тромбоциты имеют три рецептора к коллагену, а именно непрямой GPIb для на-
чального зацепления, гликопротеин VI (GPVI) для активации и a2b1 для полноценной адгезии [43]. 
Агрегация тромбоцитов под воздействием коллагена приводит к высвобождению ионов кальция, 
АТФ и АДФ, серотонина и других медиаторов, в том числе усиливающих пролиферацию фибро-
бластов и гладких мышц [46]. Таким образом, через тромбоциты коллаген опосредованно воз-
действует на другие клетки, сосудистую проницаемость, факторы свертывания крови. Коллаген 
способен специфически связывать С1 и С3 компоненты комплемента, способствуя хемотаксису 
лейкоцитов.

Таким образом, структурные компоненты межклеточного матрикса, среди которых особое 
значение имеет коллаген, играют определенную роль в эпителиально-мезенхимальных взаимо-
отношениях и в клеточных взаимодействиях соединительной ткани, что позволило В. В. Серову 
и А. Б. Шехтеру выделить их в особую группу «твердых», или «структурных», медиаторов [21].

Влияние механических воздействий на синтез коллагена
Механическая деформация соединительной ткани может вызвать пьезоэлектрические эф-

фекты, градиенты гидростатического давления, движение жидкости в матриксе и деформацию 
клеток. 

Известно, что деформация клеток соединительной ткани, возникающая под действием ме-
ханического напряжения в ней, вызывает индукцию синтеза структурных биополимеров и, как 
следствие, изменение строения межклеточного матрикса [32]. Такая перестройка необходима для 
сохранения соответствия между вязкоупругими свойствами ткани и изменениями напряжения 
в ней.

При растяжении соединительной ткани активируется синтез коллагена и эластина, но прирост 
синтеза коллагена примерно в 3 раза больше, что было установлено на примере стенки аорты [11]. 
Увеличение отношения концентраций коллаген/эластин приводит к изменению вязкоупругих свойств 
стенки аорты — росту жёсткости и снижению растяжимости при практически неизменной прочности 
на разрыв. Это один из механизмов развития склероза артерий, который происходит с возрастом.

Деформация клеток под действием механического напряжения вызывает индукцию синтеза 
белков — как специфических, так и неспецифических для каждого типа клеток [48, 49]. Один 
из этапов синтеза белка — процессинг, характер и объем которого определяют окончательную 
структуру молекулы. Деформация клетки может изменять соотношение между собственно син-
тезом полипептидной цепи и активностью соответствующих модифицирующих ферментов, что 
должно приводить, в конечном итоге, к изменению строения синтезируемых в этих условиях 
молекул. Характерной особенностью синтеза коллагена является большой объем процессинга, 
который определяет конечную структуру и функциональные свойства молекул, в частности их 
способность образовывать ковалентные поперечные связи в надмолекулярных образованиях. 

В работе Т. В. Жуковой (2005) была исследована степень гидроксилирования и гликозилиро-
вания в коллагене 1-го типа, а также степень его поперечного связывания в коже крыс под дей-
ствием механического напряжения [10]. Деформация клеток под действием механического на-
пряжения вызывает индукцию синтеза коллагена. Под действием механической нагрузки степень 
поперечного связывания коллагена снижается, а степень его растворимости увеличивается [31]. 
Описанные результаты позволяют говорить о том, что механическое напряжение приводит к на-
рушению согласованности между процессами собственно синтеза коллагена и ферментативными 
модификациями его структуры, структурная стабильность которой также претерпевает опреде-
ленные изменения. 
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Нагрузка и движения способствуют наиболее функциональному расположению коллагеновых 
волокон, создавая адекватный тип соединительной ткани и сводя к минимуму разрастание руб-
цовой ткани [34]. Физическая, или терапевтическая, нагрузка может снижать количество внутри-
молекулярных поперечных соединений между α-цепочками молекулы коллагена и молекулярных 
поперечных соединений между коллагеновыми фибриллами, филаментами и волокнами, увели-
чивая интенсивность обмена коллагена. 

Особенно сложным является вопрос о том, каким образом формируется весьма точная архи-
тектоника специализированных тканей, каким образом генетическая программа реализуется на 
всех уровнях организации. Возможны два взаимодополняющих механизма: 1) кодирование опре-
деленной информации об архитектонике высших уровней в первичной молекулярной структуре, 
например благодаря типовым и внутритиповым различиям коллагенов; 2) постоянная деятель-
ность специализированных фибробластов и гладких мышц не только как «строителей», но и как 
«архитекторов» своего матриксного микроокружения.

В. В. Серов и А. Б. Шехтер сформулировали концепцию биомеханического контроля морфо-
генеза, согласно которой фибробласт, используя микрорельеф клеточной поверхности, ориен-
тацию отростков и траекторию движения клетки, определяет микроархитектонику своего окру-
жения, а популяция клеток — архитектонику всей ткани. Контрольным механизмом, по-видимому, 
является соответствие структуры и биомеханической функции. Волокна, которые не соответствуют 
линиям механического напряжения, то есть не несут функциональной нагрузки, резорбируются, 
а другие увеличиваются в объеме до тех пор, пока не достигнут «биомеханического соответствия». 
Так, путем обратных связей между клетками и матриксом осуществляется конструирование 
тканей [21].

Уменьшение механической нагрузки на соединительную ткань через коллагеновые волокна 
рецептируется фибробластами, которые усиливают фиброкластическую функцию, что может при-
водить к инволюции фиброза [21].

Отсюда следует практический вывод: дозируемое и направляемое напряжение или, наоборот, 
снятие такового может явиться средством воздействия на образование и архитектонику соеди-
нительной ткани.

Влияние коллагена на сенсорные рецепторы
В среднем на 1 см2 кожи приходится около 170 чувствительных нервных окончаний, однако наи-

большая их плотность — в коже губ и подушечках пальцев (около 60 000 на 1 см2), наименьшая — 
на спине, плечах и бедрах. С помощью механорецепторов человек воспринимает прикосновение, 
давление, растяжения, температуру. Болевые ощущения возникают при действии любого раздра-
жителя большой силы, сигнализируя об опасности для организма. Сенсорные рецепторы делятся на 
эпидермальные и дермальные. Эпидермальная группа состоит из свободных нервных окончаний 
(клетки Меркеля), дермальная группа включает свободные нервные окончания, нервные сети 
волосяных фолликулов и инкапсулированные нервные окончания (тельца Руффини, Мейсснера, 
Краузе, Фатера—Пачини) [3].

Важно отметить, что свободные нервные окончания являются медленно адаптирующимися 
рецепторами, а имеющие соединительнотканную капсулу — быстро адаптирующимися. Тельца 
Пачини чрезвычайно широко распространены у млекопитающих и человека как во внутренних 
органах (брыжейка, поджелудочная железа и др.), так и в глубоких слоях кожи. Их можно отнести 
к быстро адаптирующимся рецепторам, то есть вскоре после начала стимулирования тельце пере-
стает генерировать потенциалы действия при условии неизменяющихся характеристик раздра-
жения. Однако, если в эксперименте удалить его соединительнотканную капсулу, тельце Пачини 
превращается в медленно адаптирующийся рецептор, а точнее — оголенное чувствительное 
нервное окончание практически не адаптируется к длительно действующему стимулу [27].
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Чувствительность и способность рецепторов к адаптации могут меняться при изменении 
строения и физических свойств капсул и межклеточного матрикса. Это особенно заметно на руб-
цовой ткани, характерной особенностью которой является большое количество неупорядоченных 
коллагеновых волокон. Субъективные ощущения в виде боли, жжения, парестезий и зуда могут на-
блюдаться как у пациентов с келоидными, так и с гипертрофическими рубцами, при этом у первых 
они носят более интенсивный характер [8, 23].

Важным свойством белка коллагена является его термолабильность, то есть сжатие при 
охлажде нии и расслабление при нагревании. При охлаждении кожа становится менее податливой 
к механической деформации [13]. Оказалось, что при охлаждении кожа сокращается за счет кол-
лагена, по содержанию которого она уступает только сухожилиям [12]. Пучок коллагена длиной 
1 мм при охлаждении на 1°С сокращается на 0,1 мкм, при этом он скручивается. При нагревании 
коллаген удлиняется и раскручивается. Вращение может составлять до 70°. Причиной дефор-
мации коллагена является вода, молекулы которой при охлаждении встраиваются в промежутки 
трехспиральной молекулы коллагена, стягивают и сворачивают ее [24].

Гликозаминогликаны и образующиеся с их участием комплексы протеогликанов вступают в ха-
рактерные взаимодействия с коллагеном и формируют из коллагеновых фибрилл непрерывную 
сеть между отдельными клетками и органами, заполняя все пространство, окружающее нервное 
окончание. Эта сеть, вследствие термолабильности коллагена, является механотемпературной 
возбудимой средой, в которой функцию датчиков выполняют механорецепторы кожи. Коллаген 
реагирует на изменение температуры изменением длины фибрилл, что вызывает изменение кон-
формации белков-интегринов клеточной мембраны и открытие в ней ионных каналов. Благодаря 
этому механическая структура околорецепторного пространства преобразуется в структуру аффе-
рентной активности в волокнах кожного нерва [14].

Установлено, что все волокна кожного нерва являются механочувствительными, и механи-
ческое состояние кожи существенно влияет на физиологические и субъективные отображения 
любого сигнала [36, 42, 48]. Единая механорецепторная природа рецепторов кожи обнаружена не 
только по косвенным признакам, но и прямыми измерениями. В работах Е. М. Цирульникова [7, 9] 
показано, что в каждой точке кожи можно чистым механическим стимулом (ультразвуком) вызвать 
ощущения любой модальности в соответствии с продолжительностью ультразвуковых импульсов. 
Одни и те же нервные волокна возбуждаются при разномодальных воздействиях, и, с другой 
стороны, мономодальные стимулы изменяют импульсацию во множестве афферентных волокон. 
Код сенсорной информации находится в пространственно-временной структуре (паттерне) сум-
марной активности множества афферентных волокон. Каждой модальности соответствует спе-
цифическое распределение плотности импульсного потока по волокнам разного типа [16].

Исследованиями А. В. Зевеке доказано, что специфических терморецепторов в коже не суще-
ствует [12, 15]. Термочувствительным является коллаген, который при изменении температуры 
деформируется и раздражает механорецепторы [24]. Механорецепторы различных слоев кожи 
обладают достоверно разными диапазонами чувствительности к температурным и механическим 
воздействиям [26]. Можно предположить, что для раздражителей разных модальностей форми-
руются специфические распределения деформаций по слоям кожи. Соответственно, если каждый 
рецептор отражает механическое смещение в ближайшей окрестности, то трехмерный массив 
механорецепторов, распределенных по слоям кожи, отображает амплитудно-временное распре-
деление деформации по трехмерному пространству кожи. 

Природа пошла по «простому» пути — создала один тип рецепторов — механорецепторы с разными 
свойствами адаптации и порогами чувствительности, расположив их в термочувствительных белках 
и предоставив немиелинизированные афференты для сверхсильных (болевых) раздражений. Спе-
цифичным оказался код, который поступает в центральную нервную систему, рисунок, паттерн аффе-
рентного потока, формируемый механорецепторами кожи и их нервными волокнами [13].
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Таким образом, в рамках интегративного подхода к кодированию информации, в кожном ана-
лизаторе определены все модули информационной системы [50]:

• источник сигнала — трехмерная коллагеновая сеть кожи;
• датчик — распределенная в слоях кожи сеть механорецепторов;
• способ передачи — специфический паттерн активности в Аb, Аd и С-волокнах;
• приемник — нейронная сеть в топотопически обусловленной зоне соматосенсорной коры.

Заключение
Анализ данных литературы показывает, что коллаген, являясь основным фибриллярным белком 

межклеточного матрикса, выполняет в организме ряд очень важных функций. Во-первых, это  
опорная, — от количества и расположения коллагеновых волокон, а также от их качественного 
состава зависят механические свойства тканей организма. Во-вторых, коллаген играет важную 
информативно-регуляторную роль в морфогенезе тканей, в свертывании крови и воспалительном 
процессе, в регуляции обмена коллагена по принципу обратной связи. Причем, одним из главных 
факторов, влияющих на синтез и распад коллагена, а также на расположение его волокон, яв-
ляется механический. Ауторегуляция обмена коллагена направлена на поддержание соответствия 
структуры и биомеханической функции тканей.

Нарушения подвижности при соматических дисфункциях могут приводить как к разрастанию 
соединительной ткани и фиброзу, так и к недостаточному синтезу коллагена и истончению со еди-
ни тельнотканных структур в различных местах. Дозируемое и направляемое напряжение или, 
наоборот, снятие такового при остеопатическом лечении может явиться средством воздействия 
на образование и архитектонику соединительной ткани. Перестройка соединительной ткани воз-
можна, но только при систематических физических нагрузках и/или курсовом остеопатическом 
лечении. Она может продолжаться после окончания курса лечения, после восстановления под-
вижности. Изменение обмена коллагена и ремоделирование соединительной ткани приводит не 
только к нормализации функции различных органов, но и к изменению болевой чувствительности. 
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