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Глава 1

МЕЖКЛЕТОЧНЫЙ МАТРИКС КОЖИ. 
ОБЩИЕ ПОЛОЖЕНИЯ

 В многоклеточных организмах большинство клеток окружено 
меж(вне)-клеточным матриксом. Организация этого матрикса в основ-
ном имеет белковую природу: он содержит коллагены, эластины раз-
личных типов и другие структурные белки. Взаимодействие клеточных 
структур со средой, их реакция на внешние раздражители определяются 
локальными физико-химическими и топографическими особенностями 
микроокружения. Межклеточный матрикс играет определяющую роль 
в поведении клетки: управляет внешними сигналами, что, в свою очередь, 
регулирует клеточные функции — пролиферацию, развитие, организа-
цию, метаболизм и т.д. В последние годы стала очевидной особая роль 
внеклеточного матрикса в процессах клеточной сигнализации; получены 
новые данные о сигнальных молекулах, регулирующих поведение основ-
ных компонентов межклеточного вещества и учитывающих особенности 
взаимодействия матрикса с клеткой. Необходимые взаимодействия в си-
стеме клетка–матрикс распределяются по клеточным структурам за счет 
межклеточных регуляционных связей, причем именно эти взаимодей-
ствия особенно важны для интеграции и усиления внеклеточных сигна-
лов белкового синтеза. Белки синтезируются по плану, закодированному 
в дезоксирибонуклеиновой кислоте (ДНК) при непосредственном уча-
стии различных типов рибонуклеиновой кислоты (РНК). Схема в первом 
приближении достаточно простая и сводится к передаче информации 
ДНК–РНК–белок, хотя, конечно, действительность гораздо сложнее. 
Белок, например коллаген или эластин, синтезируется в клетке не не-
прерывно, а лишь на определенных стадиях ее развития при включении 
обратной связи в системе регуляции матрикс–клетка. Изучение природы 
этой регуляции, нахождение молекулярных «контуров» обратной связи 
при проведении различных косметологических манипуляций — одна 
из задач молекулярной косметологии. Формирование этого нового на-
учно-практического направления — «молекулярная косметология» — 
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в разделе эстетической антивозрастной медицины практически целиком 
опирается на современные научно-исследовательские работы в области 
молекулярной биологии, биофизики, клеточной биохимии, гистологии, 
нейроэндокринологии.

1.1. ВВЕДЕНИЕ: ХИМИЯ И ФИЗИКА В БИОЛОГИИ 
МЕЖКЛЕТОЧНОГО МАТРИКСА

  Соединительные ткани отличаются малым составом клеток и большим 
количеством межклеточного вещества, организованного в четко упоря-
доченный межклеточный матрикс. Эволюционно более молодые, проис-
ходящие из мезенхимы соединительные ткани образуют опорный каркас 
всех органов и выполняют опорные, защитные и трофические функции. 
Эти функции реализуются главным образом через межклеточный матрикс 
соединительных тканей. В разных типах соединительных тканей синте-
зируются различные химические структуры матрикса с отличающимися 
физическими свойствами (текучесть, эластичность, прочность) для вы-
полнения разнообразных биологических функций. Понять, какие химиче-
ские соединения формируют необходимые физические свойства структур 
межклеточного вещества и по каким механизмам они трансформируются 
в физиологические функции, — задача, решение которой требует междис-
циплинарного взаимодействия физики, химии, биологии. Сравнительно 
недавно стало ясно, что растяжимость и прочность фибрилл межклеточного 
матрикса дермы служат важными факторами регулировки клеточных функ-
ций. Метаболическая активность клеток зависит от таких фундаментальных 
физических процессов, как диффузия, осмос, электроосмос в транспорте 
веществ через межклеточное вещество. Образованием фокальных (локаль-
ных) контактов клеток с коллагеновыми волокнами матрикса создается 
увеличение площади цитоплазматической мембраны и активность пря-
мого (в клетку) и обратного (из клетки) транспорта метаболитов. Эти про-
цессы зависят от химического строения матриксных волокон и физической 
величины их растяжимости. Некоторые матриксные структуры обладают 
пьезоэлектрическими свойствами и могут трансформировать электриче-
ские сигналы в механические, а механические — в электрические. Таким 
образом, в межклеточном пространстве формируется биомеханическая 
регуляторная система взаимодействий матрикс–клетка и клетка–матрикс. 
Локальное механическое взаимодействие между клеткой и ее микроокру-
жением становится объединяющим  принципом, который связывает как 
микроуровневую, так и макроуровневую архитектуру тканей с формой, 
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организацией и дифференцировкой клеток. В рамках этой регуляторной 
системы активно исследуются вопросы дальнодействия механических вли-
яний межклеточного вещества через внутриклеточный и ядерный матрикс 
на механохимические изменения структур хроматина, активность генов 
и биохимические процессы в нормальных и раковых клетках. Известно, что 
клеточная физика движений и механика межклеточного матрикса высту-
пают мотивирующими факторами клеточной дифференциации, миграции 
и морфогенеза. Вместе с тем механика и связанная с ней механотрансдук-
ция — механизмы, с помощью которых клетки преобразуют механические 
стимулы в биохимический ответ, — играют существенную роль во многих 
патологических состояниях человека, включая процессы старения тканей. 
Физика движений внутриклеточных структур и клеток осуществляется 
в основном за счет энергии гуанозинтрифосфата. Этот рибонуклеозид-5-
трифосфат служит переносчиком высокоэнергетических фосфатных групп 
в различных биохимических реакциях, вызывающих механическую сигна-
лизацию. Наиболее характерный пример — транслокация (перемещение) 
рибосом по мРНК в матричном синтезе белков. Эта развивающаяся об-
ласть механической сигнализации широко распространена для всех типов 
клеток. Микроокружение клетки вызывает сложный спектр различных 
биохимических, структурных и механических стимулов. Этот процесс за-
висит от межклеточных адгезий, а также от сократительной способности 
клеток, опосредованной гуанозинтрифосфатазами. Эти ферменты обе-
спечивают функциональные связи за счет энергии гуанозинтрифосфата, 
через которые физические силы передаются на цитоскелет другим внутри-
клеточным структурам. В сложноорганизованном межклеточном веществе 
микроокружение клетки сталкивается со множеством координированных 
активных стимулов биохимического, структурного и механического ха-
рактера. Механические силы играют значительную роль в регулировании 
развития и правильного функционирования практически всех клеток че-
ловеческого организма. Таким образом, межклеточный матрикс соеди-
нительных тканей является для клеток своеобразным информационным 
полем, где концентрируются химические и физические стресс-факторы 
и создаются потоки химических и физических сигналов для выбора страте-
гии адаптации и эпигенеза клетки. Дополнительно к биохимической систе-
ме регуляции (аутокринной и паракринной) химическими эффекторами 
в межклеточном пространстве присутствует не менее важная физическая 
(механическая) система регуляции.

Структуры матрикса изменяются во времени вследствие химических 
превращений веществ и химических модификаций матриксных биопо-
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лимеров по закону действующих масс, принципу Ле Шателье и другим 
основополагающим химическим закономерностям. В матриксе сосредо-
точены самые долгоживущие коллагеновые и эластиновые белки, которые 
накапливают повреждения от химических, физических факторов и под-
вергаются старению. Активно изучаются процессы в механобиологии и ме-
ханорегуляции старения матриксных биополимеров, от которых зависит 
старение многих систем организма. Фрагментация биополимеров матрикса 
физическими и химическими факторами приводит к формированию жид-
кокристаллических структур в межклеточном веществе. Обладая свойства-
ми самоорганизации, спонтанного образования упорядоченных структур 
и высокой чувствительности реагирования на сверхнизкие интенсивности 
физических и сверхмалые дозы химических сигналов, жидкокристалличе-
ские структуры могут изменять биологические свойства ткани.

Таким образом, межклеточный матрикс соединительных тканей с его 
уникальными свойствами становится самостоятельным объектом исследо-
ваний, сосредоточенных на понимании физической сущности химических 
процессов, протекающих в молекулярно-организованных биологических 
системах.

1.2. РАЗНООБРАЗИЕ СТРУКТУРЫ И ГРУППОВОГО 
СОСТАВА МЕЖКЛЕТОЧНОГО ВЕЩЕСТВА КОЖИ

 Основные компоненты межклеточного вещества кожи принад-
лежат к нескольким классам биологических молекул: структурные 
белки — коллаген и эластин, гликопротеины (в том числе неколлаге-
новые структурные адгезивные белки фибронектин, ламинин и др.), 
протеогликаны, гликозаминогликаны (ГАГ). На молекулярный состав 
матрикса оказывают влияние транзиторные клетки (лимфоциты, ней-
трофилы, моноциты, макрофаги и др.), которые мигрируют в дерму 
из крови в ответ на специфические стимулы. Межклеточный матрикс 
представляет собой внешнюю экологическую нишу, в которую клетки 
«делегируют» ферменты, а также их ингибиторы и активаторы, способ-
ные замедлять или ускорять сборку или распад межклеточных струк-
тур. Кроме того, внеклеточное вещество представляет собой резервуар 
сигнальных молекул, которые через рецепторы сообщают клеткам о со-
стоянии матрикса и необходимых адаптивных синтезах в ответ на изме-
нения в межклеточной нише. Характерная особенность дермы и других 
соединительных тканей состоит в том, что биосинтез основных макро-
молекул происходит внутри клеток обособленно. Только после выхода 
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макромолекул в межклеточное пространство между ними возникают 
взаимодействия, в результате которых образуются высокоорганизован-
ные матриксные структуры (рис. 1.1).
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Эпидермис
Сосочковый слой

Базальная мембрана
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Рис. 1.1. Основные компоненты внеклеточного матрикса дермы: волокнистые 
структурные белки (коллагены и эластины), адгезивные гликопротеины, проте-
огликаны и гиалуронан. Взаимодействие фибробластов с внеклеточным матрик-
сом осуществляется через белки интегрины
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Это переносит координацию, сопряжение, интеграцию синтезов, 
функционирование и достижение гомеостаза ткани на уровень взаимо-
действия клетка–матрикс и матрикс–клетка, который осуществляется 
посредством участия белков интегринов. Например, при выделении 
молекул из внеклеточного матрикса и добавлении их к культуре ра-
стущих фибробластов наблюдаются значительные изменения формы, 
подвижности, полярности и дифференцировки клеток. Большинство 
этих фенотипических изменений обусловлены интегринами в местах 
контакта компонентов матрикса и активируют внутриклеточные сиг-
нальные пути. Механизм передачи сигнала интегринами аналогичен 
передаче гормонального сигнала в клетки-мишени. Так формируются 
важнейшие согласованные отношения между межклеточным веще-
ством и клеткой (рис. 1.2).

а б

Рис. 1.2. а — Конфокальная сканирующая микроскопия. Актиновый цитоске-
лет — зеленая флюоресценция, ядра — синяя флюоресценция. Коллаген — крас-
ная флюоресценция; б — контраст, ×10

Сигналы из межклеточного вещества контролируют дифференци-
ровку, полярность, миграцию, выживаемость клеток, которые выра-
жаются в активации/замедлении синтезов биомолекул для обновления 
матриксных структур кожи. Постоянная перестройка основных ма-
кромолекулярных компонентов приводит к необходимым изменениям 
клеточного окружения. Процессы перестройки межклеточного веще-
ства являются важной составной частью физиологического ремоде-
лирования ткани. Динамический баланс между синтезом и распадом 
матриксных структур дермы играет решающую роль в сохранении здо-
ровья и молодости кожи.
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