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Старение – генетически детерминированный, неизбежный процесс снижения функциональной активности органов 
и тканей. Старение кожи представляет особый интерес, так как кожа является наибольшим видимым органом чело-
века и самые ранние проявления старения могут быть отмечены именно на коже. Кожа также является своего рода 
защитной границей для всех внутренних органов и тканей, поэтому, с одной стороны, подвергается в большей степени 
влиянию внешних факторов, с другой – снижение ее защитных свойств при старении может оказывать влияние на 
подлежащие органы. В эстетической косметологии чаще всего возникает потребность в восстановлении утраченной 
функции поддержания формы. При этом большое количество методик эстетической медицины направлено на повы-
шение ригидности дермы за счет формирования фиброза. В обзоре приведены аргументы в пользу необходимости 
пересмотра тактики, способствующей только укреплению кожи и формированию фиброза.

Ключевые слова: старение кожи, внутреннее старение, внешнее старение, инволюционные изменения внекле-
точного матрикса кожи

Aging is a genetically determined, inevitable process of reducing the functional activity of all organs and tissues. Skin aging 
is of particular interest since the skin is the largest visible human organ and the earliest manifestations of aging can be noted on 
the skin. Also, the skin is a protective border for all internal organs and tissues, therefore, on the one hand, it is more influenced 
by external factors, on the other hand, a decrease in its protective properties during aging can affect the underlying organs. 
In aesthetic cosmetology, most often we are faced with the need of patients to restore the lost function of shape maintaining 
(which causes wrinkles and a decrease in skin elasticity). At the same time, a large number of aesthetic medicine techniques 
are aimed at increasing the rigidity of the dermis, due to the formation of fibrosis. The review provides arguments in favor of the 
need to revise tactics that only contribute to strengthening the skin and the formation of fibrosis.

Keywords: skin aging, internal aging, external aging, involutional changes in the extracellular matrix of the skin

Для цитирования: Потекаев Н. Н., Борзых О. Б., Карпова Е. И., Петрова М. М., Шнайдер Н. А., Демина О. М., За-
толокина М. А. СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ ВОЗРАСТНЫХ ИЗМЕНЕНИЙ КОЖИ. 
Медицинский вестник Северного Кавказа. 2023;18(1):98-104. DOI – https://doi.org/10.14300/mnnc.2023.18023



МЕДИЦИНСКИЙ ВЕСТНИК СЕВЕРНОГО КАВКАЗА 
2023. Т. 18. № 1

Medical news of north caucasus
2023. Vоl. 18. Iss. 1

99

Свозрастом все органы человека снижают 
функциональную активность и работоспо-
собность, данный процесс генетически де-

терминирован [1]. При старении происходит ку-
мулятивное повреждение молекул и клеточных 
функций в результате взаимодействия биологи-
ческих, физических и биохимических процессов 
[2]. Кожа является первым защитным барьером 
между организмом и окружающей средой, имен-
но поэтому она в большей степени подвергается 
действию внешних и внутренних факторов [3]. 
Визуально именно на коже в большей степени 
заметны возрастные изменения [4]. Старение в 
первую очередь влияет на механическую целост-
ность дермы: в дерме повышается жесткость и 
снижается способность восстанавливать форму 
после растяжения. Клинические проявления ста-
рения кожи: мелкие морщины, потеря эластич-
ности, повышенная растяжимость [5]. Но это 
лишь внешние проявления старения, при старе-
нии нарушается поддержание функциональной и 
анатомической целостности кожи, в результате 
снижаются разные её функции – защитная (кожа 
становится тоньше, жестче, менее натянутой, 
менее гибкой), способность к восстановлению, 
поддержание внешнего вида (морщины, пятна, 
дряблость) [6]. Также при старении снижается 
выработка поверхностных липидов, в результате 
увеличивается частота ксероза, зуда, раздраже-
ния кожи у пожилых [7]. 

Подавляющее большинство современных методик, 
используемых в эстетической медицине, направлено 
на повышение жесткости дермы, в том числе за счет 
создания фиброза. Однако при старении и так повы-
шается жесткость коллагенового каркаса [8], и в этом 
существует противоречие с общей тактикой, исполь-
зуемой в эстетической медицине. Поэтому целью об-
зора стала систематизация данных разных исследо-
ваний относительно патофизиологических процессов, 
происходящих при старении кожи, с целью дальней-
шего поиска патогенетически обоснованной терапии 
инволюционных изменений дермы.

Клинические проявления старения
Функциональные нарушения кожи проявляются 

в виде клинических признаков старения: появления 
морщин и снижения эластичности. При этом суще-
ствуют различия в клинической картине фото- и хро-
ностарения. Фотостарение имеет характерные клини-
ческие проявления в виде грубых и глубоких морщин, 
утолщенной с гиперкератозом кожи, нарушения 
пигментации [9]. В процессе биологического старе-
ния происходит прогрессирующая атрофия дермы, с 
уменьшением выработки коллагена и увеличением его 
деградации. 

При старении происходит постепенное уменьше-
ние эластичных волокон, что снижает способность 
кожи к изгибу, приводит к снижению ее устойчивости, 
образованию морщин. Если первые мелкие морщи-
ны затрагивают только слой эпидермиса, то более 
глубокие уже задействуют дерму, а самые глубокие 
формируют изгиб границы между дермой и подкожно-

жировой клетчаткой (ПЖК), с уменьшением толщины 
дермы в месте морщины [10]. Жесткость ПЖК обрат-
но пропорциональна ее толщине, с возрастом проис-
ходит уменьшение толщины ПЖК. При УФ-облучении 
происходит также снижение ПЖК с повышенным от-
ложением нерастворимого коллагена, заменяющего 
жировую ткань и вызывающего увеличение толщины 
дермы. Эти процессы могут дополнительно изменять 
механические свойства стареющей кожи. Некоторые 
модели старения показали, что увеличение плот-
ности дермального коллагена приводит к усилению 
выраженности морщин (что противоречит основной 
парадигме укрепления кожи при борьбе со старени- 
ем) [11].

При хронологическом старении в возрасте около 
30 лет замедляется обновление клеток, также проис-
ходят определенные гормональные изменения, отра-
жающиеся на состоянии кожи [12]. У женщин основные 
клинические проявления возрастных изменений кожи 
начинаются в возрасте после 35 лет. Так, по данным 
одного из исследований, средний возраст пациен-
ток с отчетливыми морщинами в углах глаз составлял  
36,5 лет, а эластичность кожи в углах глаз быстро сни-
жается в возрасте старше 40 лет [13]. 

Гомеостаз кожи поддерживается мезенхимальны-
ми стволовыми клетками во внутреннем слое дермы 
и эпидермальными стволовыми клетками во внешнем 
слое эпидермиса, которые теряются при старении 
[14]. Источники стволовых клеток, поддерживающих 
процесс заживления раны, – волосяные фолликулы и 
адипоциты ПЖК с возрастом также истощаются [15]. 
Мезенхимальные клетки жировой ткани способны не 
только заживлять участки воспаления и поврежде-
ния, но также секретировать многочисленные проре-
генераторные, антифиброзные и антиапоптические 
сигнальные молекулярные факторы и факторы роста 
[16]. В результате изменений при хроностарении кожа 
становится еще более уязвима к факторам внешней 
среды из-за замедления обновления клеток и сниже-
ния барьерных функций кожи [17]. В фотосостаренной 
коже происходит замена адипоцитов ПЖК фиброзны-
ми структурами, вызванная переходом адипоцитов в 
миофибробласты [18]. Таким образом, переход ади-
поцитов в миофибробласты также может быть одним 
из проявлений старения.

Этиологические факторы старения
Основные факторы окружающей среды, воздей-

ствующие на старение кожи: солнечное излучение 
(УФ-лучи, видимый спектр и инфракрасное излуче-
ние), загрязнение атмосферы и табачный дым [19]. 
Внешние факторы могут вызывать окислительный 
стресс в коже, негативно влиять на мутации ДНК, 
микроциркулярную систему кожи, препятствовать 
заживлению, оказывать токсическое действие на ке-
ратиноциты и фибробласты, увеличивать экспрес-
сию металлопротеаз и тропоэластиина, увеличивать 
экспрессию малых протеогликанов и снижать синтез 
проколлагена [20]. Дополнительные факторы, влияю-
щие на старение кожи: факторы образа жизни (эмо-
циональный стресс, курение, особенности диеты, 
нарушение сна и пр.), метаболические изменения в 
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АФК	–	активные	формы	кислорода
ВКМ	–	внеклеточный	матрикс
ГАГ	 –	гликозаминогликаны	
ГК	 –	гиалуроновая	кислота

ММП	–	матриксные	металлопротеазы
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TGF	 –	трансформирующий	фактор	роста
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организме (диабет, менопауза, хронические воспали-
тельные заболевания) [21]. Повышенное образование 
конечных продуктов гликирования тесно связано с по-
вреждением кожи. Гликирование может быть повы-
шено при сахарном диабете, излишнем поступлении 
простых углеводов, а также при снижении работы ан-
тигликационной системы. Гликирование способствует 
окислению, в результате чего нарушаются процессы 
восстановления тканей, что связано с повреждением 
коллагена I и IV типов [22]. Клинически это проявляет-
ся в виде снижения гибкости и жесткости, повышения 
восприимчивости к механической стимуляции, сниже-
ния способности к заживлению раны [23]. Все эти фак-
торы говорят о том, что дерматологи и косметологи 
должны заниматься не только улучшением внешнего 
вида кожи, но и её здоровьем.

Основная причина биологического старения 
кожи – старение клеток дермы. В результате проис-
ходит замедление роста и снижение пролифератив-
ной способности клеток, а также изменение биогенеза 
внеклеточных везикул. В более старых клетках проис-
ходит увеличение фазы G0/G1 и уменьшение S и G2/M 
[24]. Внеклеточные везикулы (мессенжеры для меж-
клеточной коммуникации) – фосфолипидные двух-
слойные структуры, доставляющие активные грузы 
(нуклеиновые кислоты, липиды, белки). Таким обра-
зом они участвуют в регуляции различных физиологи-
ческих и патологических процессов (включая иммун-
ную регуляцию, рост клеток, дифференцировку) [3]. 
Изучение внеклеточных везикул является перспектив-
ным в отношении диагностики процессов, связанных 
со старением, а также может выступать как возмож-
ный таргет для лечения возрастных изменений кожи.

Существует множество теорий биологического ста-
рения: клеточная теория (укорочения теломер), хрони-
ческое возраст-зависимое воспаление (повышенное 
высвобождение провоспалительных мессенжеров), 
окислительно-воспалительная теория (митохондри-
альный окислительный стресс нарушает работу регу-
ляторных систем), генетическая теория (нарушение 
регуляции генов, участвующих в старении) [25–27]. 
Проводятся многочисленные исследования, выявляю-
щие гены и эпигенетические факторы, участвующие в 
старении и определяющие «гены молодости» [28–30]. 
В общем было найдено достаточно большое количе-
ство генов, связанных со старением, но основного «ге-
на-переключателя» не идентифицировано. Проводят-
ся протеомные анализы, направленные на выявление 
белков, участвующих в старении кожи [31].

Так как существует несколько факторов внешней 
среды, влияющих на старение, взаимно усиливающих 
друг друга, термин «фотостарение» может быть пре-
образован в термин «внешнее старение», что включает 
в себя различные процессы, происходящие в коже под 
действие УФ-лучей и других факторов внешней среды. 
Биологическое старение (хроностарение) относится к 
внутреннему старению.

Общие механизмы старения кожи
Клеточный состав дермы намного меньше такового 

в эпидермисе и представлен фибробластами, иммун-
ными клетками (гистиоциты, тучные клетки, дендриты 
кожи) и эндотелиальными клетками. Но в молекуляр-
ном механизме старения в большей степени задей-
ствованы фибробласты, которые имеют мезенхималь-
ное происхождение. В молодой коже фибробласты 
находятся в механическом натяжении за счет вне-
клеточного матрикса (ВКМ), они сохраняют свою уд-
линенную форму. При старении фибробласты умень-
шаются в размере, укорачиваются из-за нарушения 
прикрепления к компонентам ВКМ, вследствие его 

деградации. При изменении морфологии фибробла-
стов снижается продукция TGF-β, повышается уровень 
матриксных металлопротеаз (ММП) и активных форм 
кислорода (АФК). В экспериментах фибробласты в со-
старившейся коже восстанавливали свою активность 
в интактном ВКМ [32].

В процессе старения кожи молекулярные инволю-
ционные изменения происходят со всеми компонен-
тами внеклеточного матрикса. Коллаген чаще всего 
становится более ригидным, фрагментированным, с 
нарушениями. В молодой коже коллагеновые фибрил-
лы плотно упакованы, хорошо организованы, в воз-
растной – фрагментированы и грубо распределены в 
коже [33]. 

Изменение коллагеновой сети приводит к наруше-
нию механического взаимодействия между фибро-
бластами и внеклеточным матриксом, в результате 
чего снижается синтетическая активность фибробла-
стов, еще больше нарушая сеть коллагена. Снижение 
синтеза коллагена I типа происходит по причине сни-
жения синтеза мРНК коллагена I типа, в результате по-
давления активности комплекса TGF-b/Smad/CTGF/
проколлаген [34].

Дермо-эпидермальное соединение связано с 
дермальным ВКМ через белковую сеть, содержащую 
коллагены I, IV, V, VI, XV типов и ламинин. При этом 
адгезионная прочность постоянно уменьшается с 
возрастом, ускоренное старение коррелирует со ста-
рением сетчатых гребней, уменьшением их высоты 
и уменьшением кожных папиллярных выступов. Экс-
прессия коллагена на границе дермы и эпидермиса 
может подавляться УФ-лучами. Тонкие эпидермаль-
ные морщины возможны только на молодой коже (ког-
да имеется достаточная адгезия на уровне дермо-эпи-
дермального сочленения), в дальнейшем происходит 
формирование глубоких морщин, захватывающих 
кожу. С возрастом дермо-эпидермальное соединение 
уплощается, в результате уменьшается поверхность 
обмена между эпидермисом и дермой, уменьшается 
поток питательных веществ, снижается пролиферация 
кератиноцитов [35].

Старение также вызывает перераспределение 
подкожного жира, что усиливается под действием 
УФ-лучей. Адипоциты жировой ткани способны диф-
ференцироваться в миофибробласты, участвующие 
в различных физиологических и патологических про-
цессах, в том числе заживлении ран, гипертрофиче-
ском рубцевании, росте волос и старении кожи [10]. 

При старении в коже повышается уровень ма-
триксных металлопротеаз (ММП-1, 2, 3, 9, 10, 11, 13, 
17, 26, 27) [36]. Также, по данным некоторых иссле-
дований, снижается уровень ингибиторов матрикс-
ных металлопротеаз (TIMP-1) [37]. Дисбаланс между 
активностью матриксных металлопротеаз и их инги-
биторов приводит к еще большему нарушению струк-
туры дермы.

Основной причиной повышения ММП является уве-
личение АФК, которые появляются под воздействием 
УФ-излучения, а также метаболически генерируемых 
прооксидантов. Окислительные повреждения более 
очевидны при фотостарении (что выражается более 
глубокими морщинами). Источниками ММП при есте-
ственном старении являются фибробласты кожи, а 
при фотостарении они дополнительно вырабатывают-
ся эпидермальными кератиноцитами.

При фрагментации молекул коллагена высвобож-
дается большое количество провоспалительных ме-
диаторов. Потеря контакта фибробласта с ВКМ кожи 
также инициирует выработку провоспалительных ме-
диаторов и ММП. Таким образом поддерживается 
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активность самоподдерживающегося цикла, произ-
водящего большое количество биоактивных моле-
кул, которые после деградации ВКМ могут поступать 
в кровоток, транспортироваться по всему организму, 
обладая потенциальной возможностью оказывать си-
стемное воздействие на старение [2].

Многие авторы указывают, что «состарившийся» 
фенотип дермальных фибробластов – следствие не 
их клеточного возраста, а утраченных связей с ВКМ 
в результате многолетнего постепенного разрушения 
ММП, обусловленного окислительным метаболиз-
мом, который ускоряется окислительными атаками, 
вызванными солнечным УФ-облучением. Так, фибро-
бласты, собранные у лиц старше 80 лет, сохраняют 
способность к функциональной активации. В част-
ности, после инъецирования ретикулированной ГК в 
состарившуюся кожу заметно улучшается растяже-
ние фибробластов с сопутствующей активацией пути 
TGF-b/CCN2, что приводит к увеличению выработки 
коллагена, который развивается в плотные пучки зре-
лого коллагена с характерным D-интервалом. Мест-
ное применение ретинола (метаболита витамина А) 
увеличивает выработку коллагена и снижает экспрес-
сию ММП-1 в коже человека [38].

Патофизиология внешнего старения
Основной механизм, запускающий изменения кожи 

при фотостарении, называют окислительным стрес-
сом, он оказывает негативное влияние на клеточные 
процессы, такие как репликация ДНК [39]. Инфракрас-
ное излучение также неблагоприятно воздействует на 
кожу: увеличивает количество тучных клеток, экспрес-
сию триптазы; хроническое воздействие индуцирует 
ангиогенез и клеточные воспалительные инфильтра-
ты, повреждает дермальный внеклеточный матрикс и 
белковые структуры дермы.

При фотостарении снижение выработки коллагена 
под действием УФ-облучения связано с путем TGF-b/
Smad: УФ-лучи подавляют рецептор TGF-b II типа. 
Снижение выработки коллагена в фибробластах под 
действием УФ-облучения также может быть связано с 
изменением механического натяжения: в фотососта-
ренной коже фибробласты находятся в механическом 
расслаблении из-за контакта с фрагментированным 
или аморфным коллагеном и имеют меньшее количе-
ство актина. При сниженном механическом напряже-
нии сигналы через МАРК или TGF-b неэффективно пе-
редаются в ядро, и последующая транскрипция генов 
ингибируется [40].

При старении также повышается скорость биоде-
градации внеклеточного матрикса, в том числе колла-
геновых волокон, и наибольший вклад в разрушение – 
у УФ-облучения [41]. При этом начальный механизм 
запускается при образовании АФК после облучения. 
Основные мишени для ММП белки ВКМ, включая все 
виды коллагенов, эластина и протеогликанов. Так-
же ингибируется экспрессия гена проколлагена, по-
этому УФ-облучение приводит к повреждению кожи 
в результате деградации коллагена и ингибирования 
синтеза проколлагена. Накопление фотоповреждения 
приводит к образованию морщин. Воздействие УФ на 
кожу ведет к повышению провоспалительных цитоки-
нов, поэтому одно из направлений предотвращения 
старения – коррекция хронического воспаления [42].

При фотостарении в коже образуются скопления 
неорганизованных эластических волокон («солнечный 
эластоз»), утративших свою функциональность вслед-
ствие повышения активности ММП, способных расще-
плять эластичные волокна. Также в результате фото-
повреждения и старения кожи снижается способность 
к синтезу эластических волокон. 

Патофизиология внутреннего старения
При биологическом старении в коже накапливаются 

синтетически неактивные фибробласты, в результате 
чего снижается синтез белков внеклеточного матрикса, 
и, как следствие, нарушается поддерживающий вне-
клеточный каркас. Для белкового состава ВКМ выделен 
отдельный термин «матрисома» (core martisome), объе-
диняющий 43 субъединицы коллагена, 35 протеоглика-
нов, 200 гликопротеинов (включая CCN) [43]. Старею-
щие фибробласты экспрессируют большее количество 
эндогенных оксидантов, протеаз, богатый цистеином 
белок 1 (CCN1) и более низкие уровни проколлагена 
и гиалуроновой кислоты. Основная функция белков 
CCN – связываться с белками ВКМ и участвовать в вос-
палении, взаимодействии клеток с матриксом, регуля-
ции синтеза белков ВКМ, заживлении ран. Основные 
механизмы, связанные с CCN1-индуцированным из-
менением микроокружения кожи: снижение выработки 
ВКМ кожи, таких как коллаген I и III типа, что способ-
ствует истончению кожи; индукция ММП, что способ-
ствует фрагментации белков ВКМ; повышенная экс-
прессия провоспалительных цитокинов (ИЛ-1b, ИЛ-6, 
ИЛ-8), что способствует воспалительному микроокру-
жению. На эффекте снижения экспрессии CCN1 осно-
вано местное применение ретинола (витамин А 0,4 %) 
[44]. Хроностарение также способствует повреждению 
коллагена, но в меньшей степени, чем при фотоста-
рении. Основная причина – в повышении АФК, но об-
разующихся при окислительном метаболизме, а также 
(при снижении антиоксидантной активности клеток) в 
результате клеточного старения [45].

Изменения внеклеточного  
матрикса кожи при старении

Основным регулятором биосинтеза компонентов 
ВКМ является трансформирующий фактор роста-β 
(TGF-β). В фибробластах TGF-β контролирует гомео-
стаз коллагена (синтез и деградацию по пути Smad). 
АФК ингибируют передачу сигналов от TGF-β (умень-
шая биосинтез коллагена) и увеличивают экспрессию 
ММП. Гены ВКМ (коллагены, фибронектин, декорин и 
версикан) напрямую регулируются сигналами TGF-β/
Smad. При старении взаимодействие фибробластов 
и ВКМ нарушается из-за фрагментации коллагеновых 
фибрилл. Это приводит к потере продольного направ-
ления фибробластов и механической силы, фибробла-
сты синтезируют меньше белков ВКМ и больше ММП, 
что нарушает гомеостаз ВКМ кожи. При уменьшении 
растяжения фибробласта снижается площадь клеточ-
ной поверхности [6].

Обмен коллагеновых волокон в нормальных усло-
виях также достаточно медленный, период полураспа-
да зрелого сшитого коллагенового волокна составляет 
около 15 лет. Однако в ответ на повреждение проис-
ходит быстрая деградация коллагена под действием 
ММП с миграцией иммунокомпетентных клеток в кожу; 
в результате образуется новый коллаген в ответ на по-
терю старого. В отличие от реакции заживления раны, 
окислительный стресс способствует старению кожи. 
УФ-облучение инициирует синтез ММП кератиноци-
тами и фибробластами, без последующей выработки 
коллагена, что приводит к потере коллагена и фраг-
ментации ВКМ [13]. 

При хроностарении коллагеновая сеть также под-
вергается ремоделированию, при этом доля сшивок, 
полученных из LOX, уменьшается относительно коли-
чества сшивок, опосредованных гликированием. Связ-
ка коллаген-сахар-коллаген увеличивает жесткость 
тканей, снижает способность коллагена связывать 
гиалуроновую кислоту, гликозаминогликаны (ГАГ), та-
кие как декорин. Нарушение коллагеновой сети и сети 
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эластических волокон проявляется в виде нарушения 
упругости кожи, сниженной способности к заживлению 
ран. Накопление фрагментированного дермального 
коллагенового внеклеточного матрикса поддерживает 
снижение коллагена в состарившейся коже челове-
ка. При хроностарении кожи происходит разрушение 
микрофибрилл, богатых фибриллином, например в 
сосочковой слое дермы. Так, существуют данные, что 
фибулин-5 связан с ремоделированием эластических 
волокон при естественном старении кожи [46, 47]. 

Изменение ГАГ неоднозначно: так, при хроноста-
рении снижается уровень гепарансульфатов, хон-
дроитинсульфата и гиалуроновой кислоты, а уровни 
кератинсульфата и дерматансульфата повышаются. 
При фотостарении кожи повышается количество суль-
фатированных ГАГ, при этом ГАГ откладываются на 
эластичном материале сосочковой дермы, увеличива-
ется также содержание низкомолекулярной гиалуро-
новой кислоты. Другие исследователи отмечают, что 
в процессе старения уровень гиалуроновой кислоты 
практически не меняется, однако с возрастом снижа-
ется содержание белков, связывающих ГК (HABPS), а 
также общее количество сульфатированных гликоза-
миногликанов. Эти белки регулируют пролиферацию, 
миграцию и дифференцировку клеток [48]. При фото-
старении в очагах солнечного эластоза содержание ГК 
и сульфатированных гликозаминогликанов повыша-
ется [49]. При физиологическом старении снижается 
экспрессия перлекана, добавление экзогенного пер-
лекана в эксперименте приводило к утолщению эпи-
дермиса [50]. При старении происходит уменьшение 
молекулярного размера протеогликанов (декорин и 
версикан). Снижение содержания воды за счет разру-
шения протеогликанов ведет к нарушению скольжения 
внутри коллагеновых волокон [51]. 

Эластические волокна в молодой коже имеют вы-
сокоупорядоченную архитектуру, в сосочковой дерме 
микрофибриллы ориентированы перпендикулярно, 
богаты фибриллином, в сетчатой дерме эластичные 
волокна большого диаметра и состоят в основном из 
эластина. В нормальных условиях эластические во-
локна имеют очень низкую скорость обновления и 
должны выдерживать миллиарды циклов растяжения и 
сжатия, что делает их легкой мишенью для накопления 
возрастных изменений [38]. С возрастом в коже повы-
шается активность эластазы, в результате чего снижа-
ются эластические свойства кожи.

Эластические волокна при фотоиндуцированном 
старении изменяются, фрагментируются и накаплива-
ются в коже (солнечный эластоз). Так, отличительным 

признаком фотостарения является солнечный эла-
стоз – накопление аморфного эластинсодержащего 
материала в верхней части дермы, в результате чего 
теряется эластичность кожи. Причиной возникновения 
солнечного эластоза считается активизация ММП под 
действием УФ [13]. При хроностарении эластические 
волокна меняют структуру от тонкой, одноцепочечной 
до структуры в виде бисеринки с исчезновением кон-
цевых фибрилл, простирающихся до эпидермиса [35].

Заключение. Основное направление возрастных 
изменений кожи – прогрессирующее снижение содер-
жания коллагена, эластина, протеогликанов, увеличе-
ние поперечных связей гликирования внутри и между 
волокнами, в связи с чем белки матрикса становятся 
фрагментированными, с небольшой пространствен-
ной структурой. Изменение микроструктуры кожи тес-
но связано с изменением механических её свойств. 
Увеличение жесткости дермы может быть объяснено 
двумя основными явлениями: увеличением попереч-
ных связей между волокнами и деградацией протео-
гликанов, приводящих к потере воды и препятствую-
щих скольжению фибрилл внутри волокон [51]. 

Между естественным и фотостарением существу-
ют клинические и гистологические различия. Так, 
естественное старение характеризуется дряблостью и 
мелкими морщинами, гистологически это проявляет-
ся в атрофии эпидермиса, уплощении дермо-эпидер-
мального соединения, истончении дермы. Для фото-
старения характерна гиперпигментация, с глубокими 
морщинами и гиперкератозом кожи. Гистологически 
происходит утолщение эпидермиса, повреждаются 
структуры дермы с накоплением эластинсодержащего 
материала – солнечный эластоз [44].

И внутреннее, и внешнее старение приводит к по-
вышению жесткости слоев кожи, что снижает защит-
ные функции и функцию поддержания внешнего вида. 
Таким образом, потенциально эстетические проце-
дуры, направленные на чрезмерное фиброзообразо-
вание, могут усиливать изменение жесткости кожи и 
в перспективе приводить к ускорению старения, уве-
личению морщин. Последнее требует дальнейшего  
изучения для выработки наиболее оптимальных с точ-
ки зрения физиологии инволюционных изменений 
кожи тактик эстетической коррекции. Кроме того, при 
коррекции инволюционных изменений кожи следует 
учитывать и корректировать все этиологические фак-
торы, влияющие на старение.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов.
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СОСтОЯНИЕ кИШЕЧНОЙ мИкРОбИОтЫ У пАЦИЕНтОВ  
С ХРОНИЧЕСкОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСтАтОЧНОСтЬЮ
Е. В. Хазова 1, Д. Д. Сафина 2 
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sTaTe of The gUT microBioTa in paTienTs  
WiTh chronic hearT failUre
Khazova e. V. 1, safina D. D. 2

1 Kazan state medical University, russian federation
2 Kazan (Volga region) federal University, russian federation

Исследование микробиоты желудочно-кишечного тракта человека представляется одним из инновационных на-
правлений и рассматривается в качестве новой потенциальной мишени в профилактике и лечении кардиоваскулярных 
заболеваний. Обзор посвящен анализу взаимосвязи кишечной микробиоты и ее метаболитов, которые могут оказы-
вать, в том числе, неблагоприятное влияние на здоровье человека, с заболеваниями сердечно-сосудистого конти-
нуума. Изменения состава кишечной микробиоты – как количественные, так и качественные приводят к значитель-
ным нарушениям полостного и мембранного пищеварения, всасывания питательных веществ, к метаболическим и 
иммунным расстройствам. Представлены возрастные аспекты изменения микробиоты кишечника, её изменения у 
пациентов с дислипидемией, артериальной гипертензией, хронической сердечной недостаточностью. У пациентов с 
сердечной недостаточностью охарактеризованы ассоциации между представленностью отдельных бактерий в микро-
биоте кишечника и уровнем С-реактивного белка, NT-proBNP, эндотелина, показателями эхокардиографии. Изучение 
микробного разнообразия при сердечной недостаточности является перспективной областью научных исследований, 
открывающей новые возможности для профилактики и лечения сердечно-сосудистых заболеваний.

Ключевые слова: микробиота кишечника, сердечная недостаточность, метаболиты микробиоты кишечника, воз-
растные аспекты микробиома кишечника 


