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Kolagen jest najstarszym filogenicznie białkiem. Jego budowa 
strukturalna i potencjalne mo�liwo�ci wykorzystania nie zostały do ko�ca 
wystarczaj�co poznane. Bardzo dynamiczny rozwój biologii moleku-
larnej i mikrotechnik pomiarowych przyczynił si� do odkrycia nowych 
typów kolagenu.  Niniejsza praca stanowi syntetyczny przegl�d post�pu 
w badaniach struktury, funkcji i biosyntezy ró�nych typów kolagenu.  

1. Wprowadzenie 

Kolagen jest jednym z najwa�niejszych i najbardziej skomplikowanych polime-
rów naturalnych. Wyst�puje praktycznie we wszystkich tkankach (skóra, �ci�gna, 
chrz�stka, ko�ci, z�by, �ciany naczy� krwiono�nych, błony wewn�trzustrojowe  
i błony p�cherzy pławnych ryb) i stanowi około 33% białek organizmu człowieka 
oraz innych kr�gowców. Jest głównym składnikiem substancji pozakomórkowej 
(Extracellular Matrix, ECM). „Wszechobecno��” kolagenu w �wiecie ludzi  
i zwierz�t, a przede wszystkim funkcja, jak� pełni w najwa�niejszych procesach 
�yciowych organizmu ludzkiego oraz unikatowe wła�ciwo�ci biologiczne i fizy-
kochemiczne, sprawiaj� �e od wielu dekad stanowi on przedmiot intensywnych 
bada� naukowych, zarówno o charakterze podstawowym, jak i aplikacyjnym.  

Rozwój biologii molekularnej, a przede wszystkim całkowite zsekwencjo-
nowanie ludzkiego genomu ma znacz�cy wpływ na szybki post�p w badaniach 
struktury kolagenu. Około 40 lat temu znany był tylko jeden typ kolagenu, natomiast 
obecnie wiadomo, �e super-rodzina kolagenu kr�gowców składa si� z 29 ró�nych 
typów oraz prawie tylu samo kolagenopodobnych peptydów. Niniejsza praca stano-
wi miniprzegl�d literatury ostatnich lat, zwi�zany przede wszystkim z badaniami 
struktury, funkcji i biosyntezy ró�nych typów kolagenu.  
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2. Struktura kolagenu 

Podstawowa makrocz�steczka kolagenu jest zbudowana z trzech lewoskr�tnych 
ła�cuchów polipeptydowych �, z których ka�dy zawiera ~1050 aminokwasów. 
Ła�cuchy te splataj� si� wokół wspólnej osi w praw� stron� i tworz� konformacj� 
superhelisy. Wyst�powanie struktury trójhelikalnej jest cech� wspóln� wszystkich 
typów kolagenu (rys. 1a). W kolagenie najcz��ciej powtarzaj�c� si� sekwencj�  
w ła�cuchu polipeptydowym jest -Gly-X-Y-, przy czym glicyna (Gly) stanowi co 
trzeci� reszt� aminokwasow�, a X i Y s� to reszty proliny (Pro) i hydroksyproliny 
(Pro-OH) (rys. 1b).  

 

 
                                 a) 
 
 
 
 
 

 
                          b) 
 
 

 
Rys. 1. Model superhelisy kolagenowej: (a) budowa przestrzenna;  
(b) sekwencja aminokwasowa -Gly-X-Y-, w celu pokazania, �e s�siednie 
ła�cuchy  polipeptydowe  ulegaj�  stłoczeniu  w pozycji zwykle zaj�tej  

przez Gly umieszczono wi�kszy aminokwas − Ala [1] 

Charakterystyczn� cech� składu aminokwasowego kolagenu jest ponadto zawarto�� 
aminokwasów polarnych, a mianowicie kwasów asparaginowego (Asp) i gluta-
minowego (Glu) oraz argininy (Arg) i lizyny (Lys). Na podkre�lenie zasługuje 
fakt, �e kolagen zawiera w przybli�eniu równomolowe ilo�ci aminokwasów 
kwa�nych i zasadowych. Oprócz domen trójhelikalnych w budowie kolagenu 
bior� udział fragmenty niehelikalne (telopeptydy), które wyst�puj� na ko�cach 
makrocz�steczek kolagenu lub wbudowuj� si� w struktur� superhelisy [2]. 
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3. Woda w strukturze kolagenu 

Woda stanowi nieodł�czny składnik kolagenu, który determinuje jego struktur� 
i aktywno�� biologiczn� (rys. 2). Wcze�niejsza obszerna literatura dotycz�ca 
bada� kolagenu nie wyczerpywała w pełni zagadnienia wi�zania wody w kolagenie. 
Dopiero w 2008 roku, w Instytucie Biostruktury we Włoszech wykonano prace, 
których celem było zdefiniowanie roli rozpuszczalnika w stabilizacji konformacji 
trójhelikalnej kolagenu [3]. Analiza została przeprowadzona na modelu pepty-
dowym T3-789 z zastosowaniem techniki symulacji dynamiki molekularnej (MD). 
Celowo�� zastosowania metody MD podczas wykonywanych pomiarów potwierdzi-
ły tak�e badania krystalograficzne peptydu. Otrzymane wyniki wykazały, �e 
stabilizacja superhelisy odbywa si� poprzez interakcje ła�cucha polipeptydowego 
z wod�. Interakcje powy�sze s� mo�liwe tylko wtedy, gdy w sekwencji -Gly-X-Y- 
pozycj� Y zajmuje Pro-OH oraz gdy brzegi ła�cucha zapełniane s� resztami Arg.  
 

 

Rys. 2. Stabilizacja struktury helikalnej kolagenu. Wi�zania wodorowe mi�dzy wodorem 
amidowym w pozycji 4 ła�cucha A a tlenem karbonylowym w pozycji 2 ła�cucha B  

oraz po�redni udział wody w tworzeniu wi�za� wodorowych mi�dzy grup�  
�-hydroksylow� Pro-OH w pozycji 3 ła�cucha A a tlenem karbonylowym w pozycji 1  

ła�cucha A i wodorem amidowym w pozycji 2 ła�cucha B [2] 
 
Do bada� struktury trójhelikalnej kolagenu zastosowano metod� spektroskopii 

magnetycznego rezonansu j�drowego (NMR) [4]. Analiza wyników wykazała, �e 
elastyczno�� makrocz�steczki kolagenu zale�y od liczby wyst�puj�cych załama� 
w jej strukturze, które powstaj� na skutek zakłóce�  w regularnie powtarzaj�cej  
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si� sekwencji -Gly-X-Y-. Wi�ksza elastyczno�� zapewnia lepsze mo�liwo�ci 
agregacyjne kolagenu w strukturach błonowych. Ponadto wiadomo, �e niezb�dnym 
czynnikiem warunkuj�cym stabilno�� struktury trójhelikalnej jest obecno�� wi�za� 
wodorowych, oddziaływa� elektrostatycznych i sił van der Waalsa. 

4. Typy kolagenu 

Wielopostaciowo�� kolagenu sprawia, i� obecnie z ludzkich tkanek wyod-
r�bnia si� 29 genetycznie odmiennych typów tego białka [5-11]. 
Bailey i inni wyja�niaj� [12], �e ró�nice mi�dzy nimi wynikaj� z rozmaitej  
długo�ci cz��ci helikalnej makrocz�steczki, wyst�powania przerw w strukturze 
potrójnej helisy, wymiarów i kształtów domen globularnych oraz ze zmian  
w modyfikacjach post-translacyjnych. Natomiast Myllyharju uwa�a, i� powodem 
wielopostaciowo�ci kolagenu s� ró�nice w ekspresji genów koduj�cych enzymy 
odpowiedzialne za biosyntez� tego białka [13].  
Ró�norodno�� i zło�ono�� typów kolagenu skłoniła autorów cytowanych opra-
cowa� do wprowadzenia odpowiedniej nomenklatury. Nazewnictwo to nie jest 
jednak w pełni usystematyzowane. W niniejszej pracy zastosowano najcz��ciej 
u�ywane oznaczenie dla kolagenu, w którym poszczególne typy kolagenu numero-
wane s� cyframi rzymskimi, a wchodz�ce w ich skład ła�cuchy � cyframi arabskimi, 
na przykład oznaczenie �1(I) i �2(I) okre�la ła�cuchy �1 i �2 kolagenu typu I. 
W tabeli 1 i 2 opisano odpowiednie typy kolagenu.  

W zale�no�ci od wła�ciwo�ci strukturalnych i funkcji, jak� pełni� poszcze-
gólne typy kolagenu, mo�na je podzieli� na nast�puj�ce grupy: 
� kolageny fibrylarne: I, II, III, V, XI, XXIV, XXVII, 
� kolagen błony podstawowej: IV, 
� kolagen tworz�cy “włókna kotwicz�ce”: VII, 
� multipleksyny: XV, XVIII, 
� kolagen tworz�cy mikrowłókna: VI, 
� kolageny tworz�ce heksagonalne układy sieciowe: VIII, X, 
� kolageny FACITs (Fibril-Associated Collagens with Interrupted Triple heli-

ces): IX, XII, XIV, XVI, XIX, XX, XXI, XXII, XXVI, 
� kolageny zawieraj�ce domeny transmembranowe: XIII, XVII, XXIII, XXV. 
 
 
 
 
 
 
 
 



Typy i struktura białka kolagenowego 97 

Tabela 1 
Typy kolagenu [4, 11, 14] 
    

Typ 
kolagenu 

Skład podjednostkowy 
makrocz�steczki 

Geny 
(lokalizacja w genomie) 

I [�1(I)]2�2(I), [�1(I)]3 COL1A1(17q21.33), COL1A2(7q21.3) 
II [�1(II)]3 COL2A1(12q12-q13.2) 
III [�1(III)]3 COL3A1(2q32.2) 

IV 
[�1(IV)]2�2(IV) 
�3(IV)�4(IV)�5(IV) 
[�5(IV)]2�6(IV) 

COL4A1(13q34), COL4A2(13q34) 
COL4A3(2q36-q37), COL4A4(2q35-q37) 
COL4A5, COL4A6(Xq22) 

V 
[�1(V)]2�2(V) 
[�1(V)]3 

COL5A1(9q34.2-q34.3) 
COL5A2(2q14-q32), COL5A3(19p13.2) 

VI �1(VI)�1(VI)�3(VI) 
COL6A1(21q22.3), COL6A2(21q22.3), 
COL6A3(2q37) 

VII [�1(VII)]3 COL7A1 

VIII 
[�1(VIII)]2�2(VIII) 
[�2(VIII)]3, [�3(VIII)]3 

COL8A1(3q11.1-q13.2) 
COL8A2(1p34.2-p32.3) 

IX �1(IX)�2(IX)�3(IX) 
COL9A1(6q12-q14), COL9A2(1p33-p32), 
COL9A3(20q13.3) 

X [�3(X)]3 COL10A1(6q21-q22) 
XI �1(XI)�2(XI)�3(XI) COL11A1(1p21), COL11A2(6p21.3) 
XII [�1(XII)]3 COL12A1(6q12-q13) 
XIII [�1(XIII)]3 COL13A1(10q22) 
XIV [�1(XIV)]3 COL14A1(8q23) 
XV [�1(XV)]3 COL15A1(9q21-q22) 
XVI [�1(XVI)]3 COL16A1(1p35-p34) 
XVII [�1(XVII)]3 COL17A1(10q24.3) 
XVIII [�1(XVIII)]3 COL18A1 
XIX [�1(XIX)]3 COL19A1(6q12-q13) 
XX [�1(XX)]3 COL20A1(20q13.33) 
XXI [�1(XXI)]3 COL21A1(6p12.3-p11.2) 
XXII [�1(XXII)]3 COL22A1(8q24.3) 
XXIII [�1(XXIII)]3 COL23A1(5q35.3) 

XXIV [�1(XXIV)]3 COL24A1(1p22.3-p22.2) 
XXV [�1(XXV)]3 COL25A1(4q25) 

XXVI [�1(XXVI)]3 EMID2(7q22.1) 
XXVII [�1(XXVII)]3 COL27A1(9q33.1) 
XXVIII [�1(XXVIII)]3 COL28A1(7p21.3) 
XXIX  COL29A1 
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Tabela 2 
Lokalizacja ró�nych typów kolagenu w tkankach [4, 11] 

 

Typ kolagenu Wyst�powanie 

I Skóra, ko�ci, �ci�gno, wi�zadło, rogówka 

II Chrz�stka, ciało szkliste 

III Skóra, naczynia, jelito, macica 

IV Błony podstawowe, naczynia włosowate 

V Ko�ci, skóra, rogówka, ło�ysko, komórki Schwanna 

VI Ko�ci, chrz�stka, rogówka, skóra, naczynie 

VII Skóra, p�cherz, �luzówka, p�powina, owodnia 

VIII Błony Desement’s, naczynia, ko�ci, mózg, serce, nerka, skóra, chrz�stka 

IX Chrz�stka, rogówka, ciało szkliste 

X Chrz�stka hipertroficzna 

XI Chrz�stka, dysk mi�dzykr�gowy 

XII Skóra, �ci�gno, chrz�stka 

XIII Komórki �ródbłonka, skóra, oko, serce, mi��nie szkieletowe 

XIV Naczynia, ko�ci, skóra, chrz�stka, oko, nerwy, �ci�gno, macica 

XV Naczynia kapilarne, skóra, ło�ysko, nerka, serce, jajniki, j�dra 

XVI Skóra, serce, nerka, mi��nie gładkie 

XVII Skóra, m-RNA 

XVIII Okołonaczyniowe błony podstawowe, nerka, w�troba, płuco 

XIX 
Pas błon podstawowych w mi��niach szkieletowych, �ledziona, gruczoł 
krokowy, nerka, w�troba, ło�ysko, okr��nica, skóra 

XX Nabłonek rogówkowy 

XXI Naczynia, serce, �oł�dek, nerka, mi��nie szkieletowe, ło�ysko 

XXII Poł�czenia tkankowe 

XXIII Serce, siatkówka, przerzutowe komórki rakotwórcze 

XXIV Ko�ci, rogówka 

XXV  Mózg, serce, oko, j�dra 

XXVI Jajniki, j�dra 

XXVII Chrz�stka 

XXVIII Komórki systemu nerwowego 

XXIX Skóra 
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Z biochemicznego punktu widzenia najbardziej interesuj�ce s� kolageny  
fibrylarne, które spo�ród rodziny białek kolagenowych odkryto jako pierwsze, 
st�d te� cz�sto nazywa si� je kolagenami klasycznymi. U ssaków wyodr�bnia si� 
obecnie 11 genów koduj�cych te grup� białek kolagenowych [15]. Włókna, jakie 
tworz�, powstaj� w wyniku agregacji naprzemiennie układaj�cych si� makrocz�-
steczek kolagenu o wymiarach 300 nm długo�ci, 1,5 nm �rednicy i masie ~300 kDa 
ka�da. Na zdj�ciach uzyskanych technik� mikroskopii elektronowej s� one łatwo 
zauwa�alne dzi�ki obecno�ci tzw. poprzecznych pr��ków rozmieszczonych  
cyklicznie w makrocz�steczce, co 64-67 nm. Wyj�tek stanowi kolagen typu 
XXVII, który pr��ków nie posiada [16]. W�ród tej najliczniejszej grupy kolage-
nów wyró�nia si� typy: I, II, III, V i XI, które w ka�dym ła�cuchu � posiadaj� 
długi, centralny region potrójnej helisy zawieraj�cy 337-343 triplety -Gly-X-Y-. 
Rozró�nia si� równie� takie typy, które posiadaj� regiony krótsze, tzn. 329 tripletów 
-Gly-X-Y- i s� to odkryte w 2003 roku typy kolagenu: XXIV i XXVII [17, 18]. 
Ró�nice te wynikaj� z przerw, jakie pojawiaj� si� w sekwencji aminokwasowej 
ła�cuchów � kolagenu XXIV (jedna przerwa) i XXVII (dwie przerwy).  

Przewa�aj�ca liczba typów kolagenu, w składzie podjednostkowym makro-
cz�steczki zawiera trzy ró�ne ła�cuchy �. Wyj�tek stanowi kolagen typu IV, 
odkryty przez Kefalidesa [19]. Post�p w genetyce molekularnej i zastosowanie 
najnowszych mikrotechnik pomiarowych przyczyniły si� do identyfikacji sze�ciu 
pokrewnych genów koduj�cych sze�� ró�nych ła�cuchów �1 - �6 [20]. W 2008 roku 
stwierdzono, �e interakcje ła�cuchów mog� prowadzi� do ich agregacji w siateczce 
�ródplazmatycznej i tworzenia unikatowej heterotrimery [21]. Makrocz�steczka 
kolagenu IV jest dłu�sza od makrocz�steczki kolagenów tworz�cych włókna, 
posiada w swojej strukturze kilka nieci�gło�ci oraz rozszerzenia ko�ców N-  
i C-terminalnych (domeny 7S i NC1). Domeny te s� zaanga�owane w budow� 
nadcz�steczkow� makrocz�steczki kolagenu, a tak�e bior� udział w stabilizacji 
jej struktury, poprzez wytwarzane wi�zania disiarczkowe (7S) [22]. Kolagen typu 
IV wraz z kolagenami: VII, XV, XVIII i XXVIII jest usytuowany w tkankach błony 
podstawowej, takich jak: nabłonek, �ródbłonek, tkanka tłuszczowa, mi��nie i komór-
ki nerwowe. 

Typ VII kolagenu spo�ród kolagenów kr�gowców posiada najdłu�szy region 
trójhelikalny (~ 420 nm), poniewa� zawiera przerwy oraz boczne, niekolagenowe 
domeny NC1 i NC2. Z błonami podstawowymi wi��e si� on za pomoc� „włókien 
kotwicz�cych”. 

Typy XV i XVIII kolagenu s� nazywane bli�ej nieokre�lonymi multipleksy-
nami. Ich makrocz�steczki s� zbudowane z kilku domen kolagenowych oraz  
C-terminalnych fragmentów o wła�ciwo�ciach antygenowych. Wykazano tak�e, 
�e obydwa typy kolagenu mog� tworzy� kowalencyjne poł�czenia z ła�cuchami 
glukozoaminoglikanów, a tym samym bra� udział w stabilizacji struktur bło-
nowych [8, 9]. 
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Kolageny XXVIII i XXIX to ostatnie z dotychczas wyodr�bnionych typów 
[10, 11]. Ze wzgl�du na obecno�� domeny VWA (von Willebrand factor A)                
w makrocz�steczce kolageny te wykazuj� strukturalne podobie�stwo do kolagenu 
VI. Kolagen typu XXVIII jest zbudowany z domen kolagenowych, które zawie-
raj� bardzo krótkie powtarzaj�ce si� przerwy. Wyst�puje w komórkach nerwowych, 
a tak�e w błonach podstawowych [10]. Typ XXIX kolagenu tworzy włókna  
zawieraj�ce odpowiednie domeny zaanga�owane w oddziaływania białek z innymi 
ligandami [11].  

Kolagen typu VI wyst�puje w wi�kszo�ci tkanek ł�cznych, w postaci  
„włókienek koralikowych”, gdzie odgrywa wa�n� rol� w utrzymaniu integralno�ci 
tkanki [23, 24]. Cechuje si� on stosunkowo krótkim regionem potrójnej helisy 
oraz obecno�ci� du�ych domen N- i C-terminalnych w makrocz�steczkach.  
W odró�nieniu od wszystkich innych typów kolagenu organizacja struktury nad-
cz�steczkowej kolagenu VI rozpoczyna si� wewn�trz komórki, podczas formo-
wania di- i tetramerów i jest ona stabilizowana wi�zaniami disiarczkowymi [5]. 

Typy kolagenu VIII i X tworz� układy sieciowe i s� zbudowane z krótkich 
ła�cuchów polipeptydowych. Dodatkowo zawieraj� niekolagenowe domeny C1q, 
które pomagaj� w tworzeniu nadcz�steczkowej sieci heksagonalnej. Przykład 
stanowi błona Descemet’s w rogówce oka [25].  

Białka nale��ce do grupy kolagenów FACITs  tworz� włókna z przerywan� 
struktur�. W�ród nich najobszerniej poznane zostały typy kolagenu IX i XII. 
Według Ricard’a-Blum’a [7] typ IX mo�e by� rozpatrywany w kategorii „zało�ycie-
la” podgrupy FACIT. Kolageny IX, XVI, XIX, XXII w ła�cuchu polipeptydowym 
posiadaj� trzy lub wi�cej domeny kolagenowe, natomiast kolageny XII, XIV, 
XX, XXI, XXVI w ka�dym z ła�cuchów � zawieraj� dwie domeny kolagenowe  
i trzy niekolagenowe [5]. Niektóre typy kolagenu spo�ród tej grupy s� ulokowane 
na powierzchni kolagenów fibrylarnych i wpływaj� na ich interakcje z innymi 
białkami błonowymi [9, 26]. 

Typy kolagenu XIII, XVII, XXIII, XXV zawieraj� struktur� potrójnej helisy 
wraz z domenami transmembranowymi. Mog� one pełni� funkcje receptorów na 
powierzchni komórek b�d
 stanowi� składnik błonowy. Ze wzgl�du na mo�liwo�� 
tworzenia miejsc tzw. „kontaktu” komórka-błona (zjawisko ogniskowego przyle-
gania) w ostatnich latach wzbudzaj� one coraz wi�ksze zainteresowanie [27, 28]. 

5. Biosynteza i post-translacyjna modyfikacja 

W komórkach ssaków synteza kolagenu jest kodowana przez około 44 geny [5]. 
Geny koduj�ce ła�cuch �1 i �2 kolagenu typu I s� u człowieka zlokalizowane  
w chromosomie 17. Biosynteza kolagenu w komórce rozpoczyna si� od wytworzenia 
ła�cuchów � prokolagenu w rybosomach zwi�zanych z retikulum endoplazma-
tycznym (szorstka siateczka �ródplazmatyczna). Nast�pnie dzi�ki obecno�ci  



Typy i struktura białka kolagenowego 101 

sekwencji sygnalnej w ła�cuchach prokolagen kierowany jest do siateczki �ród-
plazmatycznej, gdzie ma miejsce seria modyfikacji post-translacyjnych. Modyfikacje 
obejmuj� hydroksylacj� reszt proliny i lizyny, N- i O-glikozylacj�, trimeryzacj�, 
powstawanie wi�za� disiarczkowych, izomeryzacj� typu cis-trans oraz fałdowa-
nie do postaci potrójnej helisy. W kolejnym etapie makrocz�steczki prokolagenu 
s� przenoszone do aparatu Golgiego, po czym zostaj� upakowane w p�cherzyki 
transportowe i wydzielone poza obr�b komórki. Transformacja prokolagenu do 
kolagenu przebiega na drodze enzymatycznej, przy udziale specyficznych enzy-
mów – metaloproteinaz, nale��cych do rodziny ADAMTS [29, 30] i BMP-1  
[31, 32]. Do roku 2005 s�dzono, �e proces przekształcania prokolagenu przebiega 
poza komórk�, jednak badania Canty’ego i Kadlera [33] dowiodły, �e ma on 
swój pocz�tek w aparacie Golgiego, po czym zostaje przeniesiony do błony ko-
mórkowej. Ostatecznie w wyniku agregacji makrocz�steczek kolagenu powstaj� 
fibryle kolagenowe, które tworz� włókna, a te z kolei p�czki włókien. Trwało�� 
struktury włóknistej, a zarazem jej wła�ciwo�ci wytrzymało�ciowe, zapewniaj� 
poprzeczne, kowalencyjne wi�zania sieciuj�ce wewn�trz- i mi�dzycz�steczkowe, 
które powstaj� na skutek działania oksydazy lizylowej [34, 35]. Nale�y zaznaczy�, �e 
enzym ten deaminuje grypy �-aminowe w niektórych resztach lizyny i hydroksy-
lizyny, tworz�c reszty aldehydowe, które ulegaj� kondensacji aldolowej z innymi 
aldehydowymi pochodnymi lizyny lub hydroksylizyny, b�d
 te� tworz� zasady 
Schiffa z nieutlenionymi grupami �-aminowymi, nieutlenionych reszt lizyny  
i hydroksylizyny [36]. 

 
Podzi�kowania 
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TYPES AND STRUCTURE OF COLLAGEN 

Summary 
 

Collagen is phylogenically the oldest protein. Structure and potential oppor-
tunities of usage were not fully known. Very dynamic development of molecular 
biology and measurement techniques contributed to discovery of new types of 
collagen. This work provides a synthetic review of progress of researches regarding 
the structure, function and biosynthesis of various types of collagen. 
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