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В эксперименте на 78 самках белых крыс зрелого возраста (8-10 месяцев) изу-

чали содержание в коже нейтральносолерастворимого и суммарного коллагена при 

внутредермальном введении препарата «КОЛЛОСТ гель» (Россия), содержащего 7% 

нативный коллаген типа I из кожи крупного рогатого скота в растворе глюкозы. 

Препарат вводили трижды из расчѐта 0,06 мл на кг массы животного в кожу боко-

вых поверхностей туловища после предварительного удаления шерстяного покрова 

на 1-е сутки, через 2 и 6 суток после первой инъекции. Установлено увеличение в 

коже содержания нейтральносолерастворимой и суммарной фракции коллагена че-

рез 3-5 недель после начала инъекций препарата, что характеризует активацию био-

синтетических функций фибробластов дермы. 

Ключевые слова: коллаген кожи, внутридермальное введение коллагенсодержащего 

препарата. 
_____________________________________________________________________________________________ 

 

In the experiment on 78 female albino rats of mature age (8-10 months) was studied 

the content in the skin of neutral salt-soluble and total collagen when  administered intra-

dermally  the drug "COLLOST gel" (Russia), comprising 7% of type I native collagen 

from the skin of cattle in glucose solution. The drug was administered three times the rate 

of 0.06 ml per kg body weight into the skin of the side surfaces of the body, after first re-

moving the coat on day 1, 2 and 6 days after the first injection. The increase of content of 

neutral salt-soluble and total collagen fraction in the skin in a 3-5 weeks after the injection 

of the drug which characterized the activation of biosynthetic functions of dermal fibrob-

lasts was found. 

Keywords: skin collagen, intra dermal administration of the collagen-drug. 
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Старение – закономерный процесс, 

нарастающий во времени, затрагивающий 

все уровни биологической организации. 

Старение кожи находится под влиянием 

различных факторов: особенностей генети-

ческого аппарата и его фенотипической 

реализации, своеобразия биохимического 

гомеостаза и нейроэндокринной регуляции, 

воздействий внешней среды, климатиче-

ских условий, образа жизни, характера пи-

тания, вредных привычек и др. Во многом 

визуализируемые возрастные признаки ко-

жи связаны с состоянием клеток соедини-

тельной ткани, дезорганизацией компонен-

тов экстрацеллюлярного матрикса и глав-

ным образом, коллагена [6]. В структуре 

эпидермиса и дермы при старении форми-

руются дегенеративные изменения. Для 

коррекции этих изменений используются в 

эстетической медицине различные инъек-

ционные препараты, содержащие коллаген 

[2, 7]. Положительные результаты их при-

менения подтверждается такими специаль-

ными методами исследований, как эласто-

метрия, гидрометрия, допплерометрия, оп-

тическая когерентная томография, однако 

биохимические механизмы эффекта приме-

нения препаратов на основе коллагена в 

достаточной мере не охарактеризованы. 

Цель исследования 
Оценить содержание суммарного 

коллагена и его нейтральносолераствори-

мой фракции в коже экспериментальных 

животных в области внутридермального 

введения методом мезотерапии препарата 

коллагена типа I.  

Материал и методы  
Эксперименты проведены на 78 бе-

лых крысах-самках зрелого возраста (8-10 

месяцев) массой 280-310 г с соблюдением 

этических норм и рекомендаций по гуман-

ному отношению к животным. Животным 

опытной группы под легким эфирным нар-

козом внутридермально техникой мезоте-

рапии вводили на боковые поверхности 

туловища после предварительного удале-

ния шерстяного покрова препарат «КОЛ-

ЛОСТ гель (Россия)», содержащий 7% рас-

твор нативного нереконструированного 

коллагена типа I из кожи крупного рогато-

го скота в растворе глюкозы для инъекций. 

Препарат вводили на площади 3х4 см из 

расчета 0,06 мл на кг массы животного 

трижды на 1-е сутки, через 2 и 6 суток от 

начала эксперимента. Контрольной группе 

крыс внутридермально вводили стериль-

ный раствор глюкозы для инъекций. Жи-

вотных выводили из эксперимента на 2-й, 

4-й, 7-й, 21-й и 37-й дни опыта под лѐгким 

эфирным наркозом. Для исследований ис-

пользовали кожу в местах введения препа-

рата коллагена. 

В коже определяли содержание ней-

тральносолерастворимого и суммарного 

коллагена и свободного гидроксипролина 

[1]. Нейтральносолерастворимый колла-

ген экстрагировали из ткани кожи, обез-

жиренного смесью этанола и этилового 

эфира, 0,2 М раствором хлористого на-

трия при температуре 4ºС при встряхива-

нии в течение 24 часов [5]. Экстракт под-

вергали гидролизу в ампулах в течение 6 

часов при 106ºС в 6,0 н растворе соляной 

кислоты. Для определения суммарного 

коллагена обезжиренную ткань кожи за-

паивали в ампулы с 6,0 н раствором соля-

ной кислоты и гидролизировали при 

106ºС в течение 6 часов [1]. О содержании 

коллагена судили по уровню гидрокси-

пролина, определяемого в гидролизатах. 

Статистическую обработку резуль-

татов осуществляли с использованием па-

кета прикладных программ Statistica 6,0 

for Windows. 

Результаты и их обсуждение 

Внутридермальное введение колла-

генсодержащего препарата приводило у 

экспериментальных животных к измене-

нию показателей метаболизма коллагена в 

коже (табл. 1). 

Содержание нейтральносолераство-

римого и суммарного коллагена у живот-

ных опытной группы статистически зна-

чимо увеличивается на 2-е, 4-е, 21-е и 37-е 

сутки эксперимента, снижаясь на 7-е сутки 

опыта. Уровень свободного оксипролина, 

отражающего интенсивность деградации 

коллагена, снижается на 1-е и 21-е сутки от 
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начала введения препарата коллагена, а на 

7-е сутки, наоборот, повышается. 

В состав дермы входит волокнообра-

зующие коллагены I, III и V типов, ассо-

циированные с фибриллами коллагены типа 

XII, XIV и XXII, коллаген типа VII, отно-

сящийся к «заякоренным» и обнаруживае-

мые на границе дермы эпидермиса, а также 

коллаген типа VI [4]. Количественно наи-

более представленными в коже являются 

коллагены типа I и III. Соотношение их 

уровней на протяжении жизни меняется: 

коллаген типа III превалирует в эмбрио-

нальном и раннем постнатальном периодах, 

а у лиц зрелого возраста доминирует колла-

ген типа I [8]. Коллаген III типа входит в 

состав ретикулиновых волокон, V типа 

присутствует внутри фибрилл коллагена 

типа I, самостоятельно не образует фибрил-

лы, а принимает участие в их формирова-

нии. Коллагены типов XII, XIX и XXII рас-

полагаются на поверхности фибрилл колла-

гена типа I, коллаген типа VI и VII образу-

ют микрофибриллы, участвуя в прикрепле-

нии клеток к базальным  мембранам. Таким 

образом, основным и наиболее распростра-

ненным коллагеном кожи в зрелом возрасте 

являются коллаген типа I. Он образует 

фибриллы и волокна, обеспечивающие 

прочность ткани кожи на растяжение и раз-

рыв, которым высокую продольную проч-

ность придает развитая система интермоле-

кулярных поперечных связей. 

Таблица 1 

Содержание коллагена в коже при внутридермальной инъекции  

коллагенсодержащего препарата, Ме [Q1;Q3] 

 
Показатели, 

ммоль окси-

пролина/кг 

сухой массы 

Группа животных 

Конт-

рольная, 

n=16 

Опытная 

2-суток, 

n=10 

4-е сутки, 

n=12 

7-е сутки, 

n=14 

21-е сутки, 

n=12 

37-е сутки, 

n=14 

Нейтральнора-

створимый 

коллаген 

7,4 

[4,1;8,6] 

16,6 

[11,7;16,7] 

P<0,0001 

10,7 

[7,1;13.7] 

P=0,0150 

4,8 

[3,8;5,3] 

P=0,0308 

12,9 

[11,8;14,2] 

P<0,0001 

18,5 

[12,3;28,0] 

P<0,0001 

Суммар-ный 

коллаген 

251 

[221;262] 

308 

[305;320] 

P<0,0001 

312 

[274;358] 

P=0,0001 

234 

[214;248] 

P=0,5907 

320 

[233;336] 

P=0,0186 

334 

[314;458] 

P<0,0001 

Свободный 

оксипро-лин 

15,5 

[11,8;32,7] 

11,8 

[8,1;15,9] 

P=0,0224 

16,4 

[14,2;17,5] 

P=0,7319 

18,1 

[13,9;20,5] 

P=0,0487 

12,6 

[10,4;15,9] 

P=0,0344 

11,8 

[10,7;15,2] 

P=0,0308 

 

Примечание: Р по U-критерию Манна-Уитни в сравнении с контрольной группой. 

 

В синтезе и формировании зрелого 

коллагена различают ряд этапов: трансля-

цию препро-α-цепей, образование про-α-

цепи, формирование трехспиральной мак-

ромолекулы, гидроксилирование ряда ос-

татков пролина и лизина и гликозилиро-

вание некоторых остатков оксилизина, 

образование и секреция тропоколлагена 

во внеклеточное пространство, образова-

ние интермолекулярных и интрамолеку-

лярных поперечных связей, формирова-

ние надмолекулярных структур – микро-

фибрилл, фибрилл и волокон коллагена 

[4]. В зависимости от уровня «созрева-

нии» коллагена возможно их экстракция 

разными растворами: нейтральных солей 

(NaCl), органических кислот (цитрат), ще-

лочей (NaOH), мочевины. Нейтральносо-

лерастворимый (растворимый) коллаген 

является компонентом, отражающим со-

держание коллагена, не вовлеченного в 

образование фибрилл, и коллагена, под-

вергнутого частичной деградации, в то 

время как цитратрастворимая и нераство-

римая фракции – уровни организации 

фибрилл и волокон коллагена. 

Если на 1-е и 4-е сутки повышение 

нейтральносолерастворимого и суммарного 

коллагена, вероятно, связано с наполнением 

внеклеточного матрикса дермы кожи экс-
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периментальных животных введением эк-

зогенного коллагена, то на поздние сроки 

наблюдения – интенсификацией процессов 

неоколлагеногенеза в дерме. 

Об активации биосинтетических 

функций фибробластов кожи при дейст-

вии препаратов коллагена свидетельству-

ют экспериментальные и клинические 

данные [2, 9, 11]. 

Выводы 

Внутридермальное введение техни-

кой мезотерапии препарата нативного не-

реконструированного коллагена типа I 

экспериментальным животным приводит 

через 3-5 недель наблюдения к увеличе-

нию в коже в области инъекции препарата 

содержания нейтральносолерастворимой 

и суммарной фракции коллагена, характе-

ризуя активацию биосинтетической функ-

ции фибробластов кожи. 
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