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Colageno: un suplemento nutricional usado como

medicamento
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El colageno es la proteina mas abundante del cuerpo humano y cumple un rol estructural esencial
en piel, huesos, tendones y cartilago. Existen al menos 28 tipos, siendo los mas relevantes los tipos
[, 'y Ill. Su produccién endégena disminuye con la edad, lo que motiva el uso de suplementos
orales, principalmente en forma de colageno hidrolizado o no desnaturalizado. Estos se obtienen
de fuentes animales y difieren en su peso molecular y biodisponibilidad. Los péptidos de bajo peso
molecular (Gli-Pro-Hyp) presentan mayor absorciéon y potencial estimulacion de sintesis
enddégena. En Uruguay, el colageno se regula como suplemento nutricional y no como
medicamento, lo que implica que no se exige demostracion de eficacia clinica. Esto condiciona su
comercializacion, publicidad y acceso, sin cobertura del sistema mutual. La evidencia clinica
disponible es heterogénea y limitada, con estudios pequefios y de corta duracion. En artrosis, los
metaanalisis muestran mejoras modestas en dolor y rigidez, pero sin cambios significativos en
funcién ni en la progresion estructural de la enfermedad. Los efectos en otras patologias son
preliminares. En cuanto a seguridad, los eventos adversos son poco frecuentes y leves,
principalmente gastrointestinales. Persisten dudas sobre su uso en embarazadas, nifios y
pacientes con insuficiencia renal o hepatica. En conclusion, el colageno oral se utiliza
ampliamente, aunque la evidencia no respalda aln su eficacia como sustituto de terapias
estandar, por lo que es necesario replantearse su uso racional y regulacion sanitaria.

Palabras claves. Colageno; suplementos dietarios; osteoartritis.

El colageno es la proteina mas abundante del cuerpo humano, representando el 30% de las
proteinas totales. Es una glicoproteina de gran tamario (300.000 Da) compuesta principalmente
por los aminodcidos glicina (Gli), prolina (Pro) e hidroxiprolina (Hyp), organizados en una triple
hélice caracteristica que le confiere alta resistencia y estabilidad (1).

Existen multiples tipos de colageno, habiéndose identificado al menos 28 formas distintas. Entre
ellas, las mas relevantes en el cuerpo humano y en diferentes aplicaciones son: a) tipo I: el mas
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abundante, presente en piel, tendones, huesos y ligamentos; b) tipo II: localizado en cartilago
hialino y vitreo; cumple su rol en la salud articular; c) tipo Ill: se encuentra junto al tipo | en piel y
vasos sanguineos; d) tipo IV: parte de las membranas basales; ) tipo V: asociado a fibras colagenas
tipo Iy membranas celulares (1,2).

El rol fundamental del colageno es de sostén estructural, para ello forma fibras resistentes y
flexibles como parte de la arquitectura de tejidos como piel, huesos, tendones, cartilago, entre
otros. En procesos fisiolégicos como el envejecimiento o en determinadas patologias, el colageno
enddgeno disminuye, dando lugar a signos de desgaste como pérdida de densidad articular y
fragilidad en la piel.

El colageno es una proteina que se produce naturalmente en animales encontrandose en tejidos
conectivos como huesos, piel, tendones y cartilago. Por lo que su obtencidn a través de la dieta se
produce principalmente al consumir alimentos de origen animal y sus derivados, aunque también
es importante una adecuada obtencion de los aminoacidos que lo componen (Gli, Pro, Hyp) y los
cofactores necesarios para su sintesis (vitamina C, zinc) que se obtienen de distintas fuentes
alimentarias (3,4).

Dada la disminucion progresiva del colageno natural con el envejecimiento y su implicancia en
patologias degenerativas y articulares, se ha propuesto la suplementacion oral con colageno
como una estrategia para prevenir o tratar ciertas afecciones, especialmente en piel,
articulaciones y huesos, buscando aumentar la cantidad de colageno enddgeno en esos tejidos.

El colageno nativo no desnaturalizado e hidrolizado son los tipos de colageno mas estudiados
para la salud articular. El coldgeno nativo posee un mecanismo inmunitario especifico que
requiere el reconocimiento de sus epitopes para inhibir la inflamacidn y el catabolismo tisular a
nivel articular. El colageno hidrolizado puede contener péptidos bioldégicamente activos capaces
de alcanzar los tejidos articulares y ejercer efectos condroprotectores (5-7).

La administracion de proteinas funcionales habitualmente se realiza por via parenteral, ya que por
la via oral sufren degradacion enzimatica y se hidrolizan por el pH acido del tracto gastrointestinal,
haciendo que se absorban los aminoacidos o péptidos pequefios resultantes. En el caso de
administrar proteinas enteras por via oral, con el propdsito de que se incorporen de forma
completa e intacta, es necesario desarrollar formulaciones que incluyan el uso de
nanotransportadores y otras tecnologias.

Existen distintas formas de suplementos orales de colageno, reconociéndose las principales
diferencias estructurales y cinéticas en: a) colageno no hidrolizado: de tipo Il, de alto peso
molecular, no se absorbe por via oral y tiene baja hidrosolubilidad; b) colageno hidrolizado o
péptidos de colageno: producto de la hidrélisis enzimatica, de bajo peso molecular que permite su
absorcion intestinal y confiere cierto grado de biodisponibilidad (6). Dichos tipos de colageno se
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obtienen principalmente de fuentes animales, incluyendo especies ovinas, bovinas, porcinas,
avicolas y marinas (2,6,8).

Dentro de los péptidos de colageno se pueden encontrar 2 tipos: de alto (2000 Da) o de bajo (250
Da) peso molecular. Entre ellos, los de bajo peso molecular son secuencias especificas de
tripéptidos de Gli-Pro-Hyp, obtenidos por accién de la enzima colagenasa, y demuestran mejor
absorcion y biodisponibilidad que el colageno hidrolizado de alto peso (6). Es asi que se estudid
tanto en modelos animales murinos como en humanos, que tripéptidos de colageno logran
alcanzar concentraciones plasmaticas elevadas con la administracion oral, mas altas que al
administrar aquellos no hidrolizados, y a partir de ello se plantea como mecanismo de accién que
podrian alcanzar tejidos como cartilago o piel, estimulando la sintesis de colageno enddgeno
(2,6,9,10).

Aunque se encuentra elaborado y comercializado, entre otras, en forma galénica de capsulasy con
concentracion definida, se trata de un suplemento dietario o nutricional y no de un medicamento,
al igual que en otros paises (Argentina, Brasil, Espafia, Estados Unidos) (11-15). Esto implica una
regulacion diferente, por lo que para obtener el permiso de comercializacion, los suplementos
deben ser registrados ante el Departamento de Alimentos, Cosméticos y Domisanitarios del
Ministerio de Salud Publica (MSP), que evalda la composicion, el etiquetado y la procedencia de
los ingredientes (16). Los elaboradores deben brindar garantias de seguridad, calidad, trazabilidad
y transparencia al momento de solicitar el registro (17). A diferencia de los medicamentos, no se
les exige comprobacion de eficacia (cumplimiento de un objetivo terapéutico), por lo que en
su rotulado, las condiciones y formas de uso carecen de indicaciones aprobadas y en su lugar se
brindan recomendaciones de uso, con escasa informacion de la posologia a utilizar. Ademas, no
esta alcanzado por cobertura mutual ni comprendido en el listado de medicamentos ni el
Formulario Terapéutico de Medicamentos (FTM) (11,18). Esto también implica la comercializacion
en diferentes presentaciones y cantidades y su acceso a través de diferentes instalaciones,
incluyendo droguerias y comercios de productos alimenticios, ademas que permite realizar
publicidad de diferentes tipos.

Si bien es habitual que el colageno se indique para distintas afecciones médicas -como artrosis,
Ulceras crénicas, tendinopatias-, y cosméticas -para mejorar la hidratacion y elasticidad de la piel-,
la evidencia clinica para dichos usos es limitada.

Por otro lado, la evidencia que se encuentra en la literatura sobre el uso de colageno como
suplemento nutricional es heterogénea, con informacion de fuentes de rigurosidad variable,
estudios de diversa calidad y disefio metodoldgico, diferentes usos estudiados, lo que genera
variabilidad en los resultados y en la solidez de las conclusiones disponibles.
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Una de las patologias donde se ha estudiado mayoritariamente el uso de este suplemento es la
artrosis, también llamada osteoartritis (OA), esta es la enfermedad articular mas frecuente,
caracterizada por la destruccion progresiva del cartilago articular (7). Tiene relacion directa con el
envejecimiento y la sobrecarga. Es una enfermedad asociada a una carga econdmica
extremadamente alta y que perjudica considerablemente la calidad de vida de millones de
personas debido a dolor crénico y limitaciones funcionales. Cabe destacar que el dolor es una
experiencia subjetiva multifactorial y resulta dificil objetivar los beneficios de las intervenciones en
dolor en los ensayos clinicos.

Las estrategias actuales para el tratamiento se han basado en una combinacion de tratamientos
farmacoldgicos y/o no farmacoldgicos, con el objetivo de reducir el dolor y mejorar la funcién fisica
en los pacientes. El paracetamol y los antiinflamatorios no esteroideos (AINE) han estado entre los
tratamientos farmacolégicos mas utilizados hasta ahora. Desde hace varios afios se han centrado
las investigaciones en medicamentos que reduzcan los sintomas de la enfermedad y que ademas
sean capaces de reparar o al menos ralentizar la degradacion del cartilago articular. Actualmente,
otras alternativas no farmacoldgicas las constituyen sulfato de glucosamina, sulfato de condroitin
y los derivados del colageno (7).

En relacion al colageno se han realizado mdltiples estudios. Un metaanalisis de ensayos clinicos
aleatorizados (2009-2016) que incluyé 5 ensayos clinicos aleatorizados (ECA) con un nimero total
de 519 pacientes con artrosis (principalmente de rodilla), evalud la eficacia del colageno oral frente
a placebo. Se utilizaron diferentes formulaciones (colageno hidrolizado y colageno tipo Il no
desnaturalizado), en dosis y duraciones variables (10 a 48 semanas). Los resultados mostraron
reduccidn significativa en la puntuacion total del Western Ontario and McMaster Universities
Arthritis Index (WOMAC), reflejando mejoria global de sintomas (disminucién en la rigidez, pero sin
cambios significativos en la subescala de dolor ni en la de funciéon del WOMAC), y reduccion
significativa del dolor medida por la escala visual analdgica, lo que genera cierta discrepancia con
la subescala de dolor del WOMAC (19).

Una revisidn sistematica y meta-analisis realizada por Liu X. et al. con el objetivo de investigar la
eficacia (reduccion del dolor y la mejora de la funcidn fisica) y seguridad de 20 suplementos
dietéticos en el tratamiento de la artrosis de rodilla, cadera o mano publicada en el afio 2017
incluyd 69 ECA controlados con placebo, de los cuales se incluyeron 3 (n=340) con colageno
hidrolizado y 1 (n=121) para colageno tipo Il no desnaturalizado. Se establecié un punto de corte
estandarizado como diferencia minima clinicamente significativa entre los tratamientos (20). En
relacion a la mejoria del dolor, el colageno hidrolizado demostré beneficios clinicamente
significativos en reducir el dolor a corto plazo (menor a 3 meses) (1 ECA), mientras que a moderado
(3 a 6 meses) y largo plazo (mayor a 6 meses) no demostré beneficios significativos (2 ECA). Por
otro lado, el colageno tipo Il no desnaturalizado no demostré mejoria del dolor a corto plazo
clinicamente significativa pero si demostrd beneficio clinicamente significativo en el mediano
plazo, mientras que no se incluyeron estudios que valoraran la eficacia en el largo plazo. En
relacion a la mejoria de la funcién articular ninguno de los dos tipos de colageno demostraron
beneficio significativo en los estudios analizados (2 ECA de colageno hidrolizado y 1 ECA de
colageno no desnaturalizado tipo Il). Es de destacar que la calidad de la evidencia fue escasa
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debido a la heterogeneidad entre estudios, un nimero de participantes muy pequefio y un tiempo
de seguimiento reducido, donde solo un ECA (n=30) super6 los 6 meses de seguimiento.

Otro metaanalisis publicado en 2024 realizado por Liang CW et. al. tuvo como objetivo evaluar la
eficacia (mejoria del dolor y funcion) y seguridad de los derivados de colageno en el tratamiento
de la OA. Se incluyeron un total de 35 ECA con 3.165 pacientes. Se establecidé el mismo punto de
corte para considerar significancia clinica (21). Los resultados en la mejoria del dolor (incluyé 25
ECA n=2856) demostraron una mejoria leve a moderada en el dolor pero no clinicamente
significativa, y no se identificaron diferencias significativas entre los subgrupos de tratamiento con
colageno hidrolizado, péptidos de colageno, colageno no desnaturalizado, y otros derivados no
especificados. En la variable secundaria funcidn articular (24 ECA n=2647) si bien demostraron un
mejoria en comparacion con el grupo control no fue estadisticamente significativa. En cuanto a la
seguridad, no se encontré un mayor riesgo de efectos adversos en comparacion con placebo. Este
estudio también presenta limitaciones metodoldgicas, con un tamafio muestral relativamente
pequefio, heterogeneidad en los estudios y duracion insuficiente con la mayoria de estudios con
seguimiento menor de 6 meses.

En otras patologias (Ulceras crénicas, fotoenvejecimiento cutaneo, tendinopatias, salud 6sea en
posmenopausia, sarcopenia) también se han reportado beneficios modestos, aunque los ensayos
presentan limitaciones metodoldgicas similares (22,23,23,24).

Al no contar con fichas técnicas de colageno oral, las fuentes de informacion de seguridad
disponibles son de calidad poco rigurosa. En ese sentido, con el objetivo de recabar informacion
actualizada, se realiz6 una consulta al Centro Monitorizacion de Farmacovigilancia de la
Organizacion Mundial de la Salud en Uppsala (VigiAccess) (25). En dicha base de datos se informan
al 8 de septiembre del 2025 los siguientes reportes de seguridad: trastornos gastrointestinales
(distension abdominal, dolor, dispepsia nauseas), trastornos generales (fatiga), trastornos del
sistema nervioso (somnolencia/insomnio), estos Gltimos con una baja incidencia. Es de destacar
que la informacion en esta base de datos describe posibles eventos adversos que se han
observado con su uso, mediante notificaciones espontaneas. No confirma ni establece causalidad
entre el evento adverso observado y el uso, asi como tampoco determina su frecuencia

Se debe tener especial precaucion en pacientes con alergia alimentaria (principalmente a pescado,
pero también a pollo y carnes bovinas), seglin el origen del suplemento (26,27).

Si bien no hay informacion disponible al respecto, considerando la naturaleza proteica del
colageno, se deben tener en cuenta antes de su uso los potenciales riesgos en pacientes con
funcion renal o hepatica disminuidas. Si bien en algunos prospectos aparece como
contraindicacién su uso en embarazo, lactancia y menores de 12 afios, esta informacion varia en
las diferentes fuentes consultadas (21,28,29).
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En suma, el coldgeno administrado por via oral es ampliamente utilizado en nuestro medio, con
diferentes usos. A nivel regulatorio, se trata de un suplemento y no de un medicamento, hecho que
tiene importantes implicancias en su publicidad, condiciones de venta, cobertura, prescripcion,
administracion y vigilancia de su uso. Desde el punto de vista de la evidencia, en su rol como
suplemento, se han estudiado efectos sintomaticos como dolor y rigidez, principalmente en
osteoartritis, con resultados modestos. La mayoria de los estudios que demuestran estos
beneficios tienen multiples debilidades metodoldgicas, muestras pequefias de pacientes y escaso
tiempo de seguimiento. Ninguno de ellos incluye variables duras como necesidad de recambio
articular, por lo que su eficacia en modificar la historia natural de la enfermedad es incierta. La
evidencia no demuestra un efecto estructural ni justifica su uso como sustituto de terapias
estandar (habitos saludables, ejercicio, pérdida de peso, fisioterapia, medicamentos). En otras
patologias, los resultados son preliminares y requieren mas investigacion.

El hecho de que sea un suplemento que se usa efectivamente como si fuera un medicamento,
requiere replantear un uso racional del mismo, haciendo énfasis en mejorar el conocimiento de su
posologia, riesgos asociados y la calidad de la evidencia que respalda su uso. Seria valido plantear
si es necesario que se reclasifique el colageno como medicamento, para poder establecer la
necesidad y las condiciones para realizar un uso racional y una adecuada vigilancia sanitaria. Por
Gltimo, el escenario de uso del colageno a nivel nacional pone en evidencia como los suplementos
nutricionales, aun con poca evidencia para la mayoria de las “indicaciones” en las que se utiliza, se
han posicionado en el mercado, generando demanda de los mismos, y aumentando los gastos de
bolsillo dado que no estan incluidos como prestacién del FTM.
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